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Ozet

Epitelyal migrasyon (EM), timpanik membran ve dis ku-
lak yolunun temizligini ve biitiinliigiinii saglayan fizyolojik bir
fonksiyondur. EM normal kulak zarlarinda genisce arastiril-
masina ragmen timpanoplastili kulak zarlarinda yeteri kadar
arastirilmamustir. Timpanoplastili kulak zarlarinda EM'un 6zel-
likleri ile normal kulak zarindaki EM'un o6zelliklerinin
karsilastirilmast amaglandi. Otuzii¢ olgunun 62 kulak zarinda
EM yénii ve iz arastirildi. ki grup olusturuldu. Calisma
grubu olarak timpanoplasti +/- intakt kanal mastoidektomi
yapilmis 31 kulak zar toplandi. Kontrol grubunda ise operas-
yon gegirmemis normal kulak zarlar1 degerlendirildi. Ameliyat
mikroskobu altinda kulak zarlarina ¢ini mirekkepi ile isaret
konularak boya hareketi peryodik olarak takip edildi ve glinliik
hareket hizi mikrometre ile 6l¢iildii. EM hizi ¢aligma grubunda
0.064 mm/giin, kontrol grubunda 0.067 mm/giin olarak sap-
tandi. Istatistiksel analizde iki grup arasinda fark bulunmadi.
EM pars tensada radyal yonde ve her iki grupta da benzer se-
kilde oldugu izlendi.

Anahtar Kelimeler: Timpanik membran, Epitelyal migrasyon,
Timpanoplasti
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Summary

Epithelial migration (EM) is a physiological function
which clears the tympanic membrane and the external audito-
ry canal and maintains the integrity of these structures.
Although EM had been widely investigated in normal tympan-
ic membranes of the ears, It has not been studied sufficiently
on the operated ears. This study attempts to compare the fea-
tures of the EM between the operated and normal tympanic
membranes. The pathways of the movement and the speed on
tympanic membranes of 62 ears of 33 volunteers were investi-
gated. Two groups were formed. In the study group, there were
31 tympanic membranes of operated ears with tympanoplasty
with or without mastoidectomy. In the control group, there
were 31 tympanic membranes of normal ears. The membranes
were daubed with ink and they were followed periodically and
measured with micrometer under magnification using an oper-
ating microscope. The speeds of the EM were found in study
and control groups 0.064mm/day and 0.067 mm/day respec-
tively. No difference was noted between two groups statistical-
ly. The pathways of the EM were determined as radially on the
pars tensa region for both groups.

Key Words: Tympanic membrane, Epithelial migration,
Tympanoplasty
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Kulak zar1 ve dis kulak yolu epidermisinde,
viicudun diger bdlgelerindeki epidermiste goriil-
meyen 6zel bir migrasyon hareketi vardir. Epitelyal
migrasyon (EM), timpanik membran ve dis kulak
yolunun temizligini ve biitiinliiglinii saglayan fiz-
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yolojik bir fonksiyondur. Kulak zarmin ses dal-
galarina kars1 hassas vibrasyon fonksiyonunun op-
timum olarak yerine getirilebilmesi i¢in, kulak zar
tizerindeki cansiz keratin birikintilerinin uzak-
lastirilmasini ve timpanik membran ve dig kulak
yolunun medial kisminin temizligini saglayan bir
islemdir (1,2). Kulak zar1 ve kolesteatom epitelinin
in vitro hiicre kiiltiirlerinde elektron mikroskobu ile
yapilan incelemede kitlesel hareket oldugu,
viicudun diger bolge epidermislerinde bu hareketin
olmadig1 belirtilmis ve glinlik hizin 1 mm oldugu
bildirilmistir (3,4). Klinik olarak bu 6zellik kulak
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zar1 perforasyonlarinin kendiliginden kapanmasin-
da, timpanoplasti ameliyat1 sonrasi greftin iizerini
epitelin kaplamasinda, kolesteatom olusumunda ve
ventilasyon tiiplerinin atilmasinda rol alir.

Rekonstriiktif kulak ameliyatlart son 40 yil
igerisinde uygulanmaya baglamis ve yaygin-
lasmigtir. Bagarili bir timpanoplasti ile saglanan in-
takt bir timpanik membran yaninda, fizyolojik
oneme sahip olan epitelyal migrasyonun da normal
hale gelmesi arzu edilir. EM normal kulak zarlarin-
da genisce arastirilmis olmasmna ragmen tim-
panopasti sonrasinda rekonstriikte edilen yeni tim-
panik membranda yeteri kadar incelenmemistir.
Klinik gézlemlerimizde basarili bir timpanoplasti
ameliyatin1 takiben kulak zarinda ve dis kulak yo-
lunda epitel debrislerinin birikmemesi bize, tim-
panoplastili kulak zarinda da epitelyal migrasyonun
normal kulak zar1 ve dis kulak yolundakine benzer
sekilde oldugunu diisiindiirmiistiir. Bu hipotezden
yola ¢ikarak bu ¢alismada normal timpanik mem-
bran ile timpanoplastili timpanik membran epiteli-
nin migrasyon hizlar1 ve yonleri, arada farklilik
olup olmadig: arastirildi.

Gerec¢-Yontem

Bu calisma Inénii Universitesi Turgut Ozal
Tip Merkezi Kulak Burun Bogaz Anabilim Dalinda
prospektif olarak yapildi. Kulak zarinda, epitelyal
migrasyon yonil ve hiz1 33 olgunun 62 kulaginda
aragtirlldi. Tiim olgularin ayrintili hikayeleri ali-
narak, kulak burun bogaz muayeneleri yapildi.
Olgularn sistemik bir hastaliginin bulunmadig be-
lirlendi. Olgulara aragtirmanin 6zellikleri ve yapila-
cak islemler detayli olarak anlatildi ve onaylari
alindiktan sonra aragtirmaya baslandi.

33 olgudan 4'liniin tek kulagi, 29'unun her iki
kulag1 arastirmaya dahil edildi. Tek kulagi dahil
edilen 4 olgunun diger kulaklar1 radikal mastoidek-
tomili veya agik kaviteli timpanopilastili oldugu
icin ¢aligmaya dahil edilmedi. Aragtirmaya 62 tim-
panik membran alindi ve herbiri 31 timpanik
membrandan olusan iki grup olusturuldu.

Calisma grubunda timpanoplasti yapilan 26
olgunun kulak zarlar1 incelendi. Tek kulagi tim-
panoplastili 21 olgunun 21 kulak zart ile her iki ku-
lagina timpanoplasti yapilmis 5 olgunun 10 kulak
zar1 (toplam 31 kulak zar1) ¢calisma grubunu olus-
turdu. Timpanoplastili kulaklarin tiimii ameliyat
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oncesi kuru hale getirildikten sonra ameliyata
alindi. Ameliyat oncesi iki kulak zar1 totale yakin
perfore, dort kulak zar1 subtotal perfore, dort kulak
zarinda attikte retraksiyon cebi, iki kulak zarinda
marjinal perforasyon ve ondokuz kulak zarinda
santral perforasyon mevcuttu. 9 olguda orta kulak-
ta timpanoskleroz blogu saptand1. Ug olguda attik-
te kolesteatom gozlenerek temizlendi. Bir kulak
zarina endaural yaklasim, digerlerine postaurikular
yaklasim uygulandi. 19 olguya intakt kanal mas-
toidektomi de yapildi (%61). ki kulak ilk ameli-
yattan sonra zarin perfore olmasi nedeniyle ikinci
kez ameliyat olmustu. 29 olguda greft olarak tem-
poral adale fasyasi, iki olguda tragal perikondrium
kullanildi. Calisma grubundaki kulak zarlarmin
17'si sol kulak zari, 14'ii sag kulak zar1 idi (Tablo
1). Calisma grubundaki tiim kulak zarlar1 intakt1 ve
tiimiinde epitelizasyon tamamlanmisti. EM 6zelligi

Tablo 1. Calisma grubundaki kulak zarlarinin
genel ozellikleri (E.M.H. Epitelyal migrasyon hizi,
mm/giin)

Sag Sol E.M.H

No Cinsiyet Yas Kulak Kulak mm/Giin Mastoidektomi

1 K 34 + 0.065 +
2 K 24 + 0.060 +
3 K 25 + 0.063 -
4 K 25 + 0.058 -
5 K 38 + 0.072 +
6 K 19 + 0.065 +
7 K 19 + 0.063 +
8 K 23 + 0.067 -
9 K 23 + 0.058 +
10 K 22 + 0.061 +
11 K 23 + 0.058 +
12 K 49 + 0.063 +
13 K 49 + 0.064 +
14 K 53 + 0.070 -
15 E 37 + 0.069

16 E 20 + 0.053 +
17 E 21 + 0.079

18 E 27 + 0.071

19 E 21 + 0.067

20 E 31 + 0.061 +
21 E 31 + 0.069 +
22 E 22 + 0.063 +
23 K 40 + 0.069 -
24 K 42 + 0.058 -
25 K 37 + 0.053 -
26 K 46 + 0.061 +
27 E 35 + 0.068 -
28 E 31 + 0.067 +
29 E 35 + 0.055 +
30 E 27 + 0.059 +
31 E 32 + 0.072 +
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Tabloe 2. Kontrol grubundaki kulak zarlarinin genel
ozellikleri (E.M.H. Epitelyal migrasyon hizi,
mm/giin)

Sag Sol EM.H
No Cinsiyet Yas Kulak Kulak Mm/giin
1 K 34 + 0.068
2 K 24 + 0.061
3 K 38 + 0.074
4 K 22 + 0.065
5 K 23 + 0.060
6 K 53 + 0.071
7 E 20 + 0.058
8 E 37 + 0.065
9 E 27 + 0.073
10 E 21 + 0.074
11 E 22 + 0.071
12 K 40 + 0.068
13 K 46 + 0.064
14 E 31 + 0.072
15 E 35 + 0.057
16 E 27 + 0.066
17 E 32 + 0.073
18 K 31 + 0.067
19 K 31 + 0.071
20 E 27 + 0.075
21 E 27 + 0.061
22 E 26 + 0.080
23 E 26 + 0.075
24 K 26 + 0.064
25 K 26 + 0.069
26 K 29 + 0.067
27 K 29 + 0.063
28 K 30 + 0.067
29 K 30 + 0.060
30 K 27 + 0.060
31 K 27 + 0.065

kulak ameliyatindan sonra en az alt1 ayini dolduran
olgular tizerinde calisildi.

Kontrol grubundaki kulak zarlar1i kulak
sikayeti olmayan ve daha once kulak ameliyati
gecirmeyen, muayene ile normal olan 24 olgunun
saglikli kulak zarlan incelendi. Bir kulagi tim-
panoplastili 17 olgunun saglikli diger kulak zar ile
saglikli 7 olgunun 14 kulak zar (toplam 31 kulak
zar1) ikinci grubu olusturdu (Tablo 2).

Arastirmaya alinan biitiin kulak zarlar,
ameliyat mikroskobu altinda incelendi. Malleus
manubriumunun {izerine ve 0.5 mm ¢evresine port
kotonla ¢ini miirekkebi siirtildii. Tiim olgulara 12
hafta boyunca kulaklarina su kagirmamalar1 ve dus
alirken vazelinli pamukla kulaklarim1 korumalar
soylendi. Her olgu 12 hafta boyunca haftada bir kez
kontrole ¢agrilarak yine ameliyat mikroskobu altin-
da timpanik membranlar incelendi. Tiim olgularda
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boya isaretinin hareketi gézlendi. Pars tensada ¢ini
miirekkebinin {i¢ yonde hareketi (anterior, inferior
ve posterior), ameliyat mikroskobu altinda, anulusa
ulasincaya kadar takip edildi. Boya isaretinin anu-
lusa ulastig1 hafta her ii¢ yon icin saptandi ve bu
mesafenin manubrium kenarma olan uzakligi her
takipte, medikal teknisyenimize yaptirdigimiz ucu
acil1 ve O0l¢lim yapmaya olanak saglayan mikromet-
re ile dlgiilerek kaydedildi (Resim 1). Her {i¢ yon-
deki epitel hareketinin giinliik hizlariin ortalamasi
hesaplanarak her bir kulak zar1 i¢in tek bir EM hiz1
milimetre/giin olarak hesaplandi. EM yonii ise her
kulak zar1 ig¢in pars tensada takip edilerek
kaydedildi. Pars flassidada boya hareketinin hizi
degerlendirilmedi.

Her iki grup arasinda epitelyal migrasyon hiz-
lar1 istatistiksel olarak degerlendirildi. Istatistiksel
degerlendirme iki ortalama arasindaki farkin
onemlilik testi (t testi), Mann-Whitney U testi ve
Kruskal-Wallis varyans analizi testi kullanilarak
yapildi.

Bulgular

Olgularin yas1 19-53 arasindadir (ortalama
30.4, 19 kadin ve 14 erkek). Caligma grubunda yas
ortalamasi 31.0, kontrol grubunda 29.8'dir. Hicbir
kulak zarinda arastirma boyunca infeksiyon ve
akint1 gelismedi.

EM hizi: Calisma grubunda 0.064 mm/giin,
kontrol grubunda 0.067 mm/giin bulundu. Gruplar
arasinda ortalama EM hiz farki istatistiksel olarak
anlamli bulunmad: (t= -1.90, p>0.05). Bir kulag
timpanoplastili diger kulagi normal olan 17 olgu-

Resim 1. Kulak zar iizerinde boya hareketinin 6lgiimiinde
kullanilan mikrometre.
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nun 34 kulak zar1, birbiri ile karsilastirildi ve arada-
ki fark anlamli degildi (U=105, p>0.05).

Calisma grubundaki 31 miringoplastili kulak
zarinin 19 tanesi ayni seansta mastoidektomi
yapilmis olgulardi. Caligma grubunun kendi iginde
mastoidektomi yapilanlar ile yapilmayanlarin EM
hizlar1 arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi
(U=66.5, p>0.05).

Sag kulak zari ile sol kulak zari EM hizlan
arasinda istatistiksel olarak fark bulunmadi
(U=101.5, p>0.05). Yine cinsiyet arasinda da fark
tesbit edilmedi (t=-1.92, p>0.05).Yaslar onarl1 grup-
lara ayrilarak EM hizi degerleri karsilastirildiginda
da bir fark saptanmadi (KW= 1.62, P>0.05).

EM yonii: Cini mirekkebinin tim kulak
zarlarinda pars tensa bolgesinde radyal olarak
hareket ettigi gozlendi. Anteriorda  malleus
manubriumunun 6n kenarindan anulusa dogru en
kisa yolla ulasacak sekilde radyal hareket gozlendi.
Manubriumun inferior ve posterior kenarlarina
siiriilen boyanin da yine benzer sekilde anulusa en
kisa yolla ulasacak tarzda radyal hareketi izlendi.
Timpanoplasti yapilan kulak zarlarinda hareket
yoniiniin normal kulak zarlarindaki gibi oldugu
saptandi, fakat manubriumun tam iizerindeki
hareketin yonii miringoplastili kulaklarda tam
olarak degerlendirilemedi. Normal kulak zarindaki
EM hareketinin yonii Sekil 1'de sematik olarak gos-
terildi.

i Anterior | o5 1.

_Sekil 1. Epitelyal migrasyonun pars tensa béllges.inaelkilharéket
yonleri.
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Tartisma

EM kulak zarmin ses dalgalarina karsi olan
hassas vibrasyon fonksiyonunun optimum olarak
yerine getirilebilmesi ve timpanik membran ve dig
kulak yolunun biitiinliigii ve sagligi i¢cin gerekli
olan fizyolojik bir fonksiyondur (1,2).

EM yonii: Yayinlanan arastirmalarda degisik
gozlemciler, insan kulak zarini boya ile isaretle-
yerek hareket yonilinii tarif etmiglerdir. Stinson
(1936), kulak zarinda hareketin, kulak zar1 boyun-
ca anteriordan posteriora oldugunu bildirmistir (5).
Litton (1963), boya hareketinin umbodan perifere
radyal sekilde oldugunu gdstermistir (6). Migras-
yon yOnil {izerine genis bir arastirmay1 Alberti 1964
yilinda yapmis, once kiigiik bir grupta arastirmis ve
hareketin sentrifugal oldugunu gézlemis, daha son-
ra biylk bir grupta yaptigi arasgtirmada boya
hareketinin umbodan perifere radyal tarzda
oldugunu bildirmistir (6).

Michaels ve Soucek (5,6), Hopkins endoskop-
lar1 ile kulak zarina boya isareti koyarak migras-
yonun yoOniinii arastirmislar ve manubriumun ke-
narlarindaki boya isaretleri, anteriorda, inferiorda
ve posteriorda kulak zarmmin kenarma en kisa
yoldan ulasacak sekilde radyal ve sentrifugal tarzda
hareket ettigini saptamislardir. Kakoi ve ark. (1,8)
insan timpanik membran ve dis kulak yolunda im-
miinohistokimyasal yontemlerle, proliferasyona
ugrayan hiicrelerin bulundugu boélgeleri arastir-
mislar, pars tensada epidermal hiicrelerin ¢ogalma
merkezinin anulus bolgesinde ve manubrium {ize-
rinde lokalize oldugunu, pars filassida ve dis kulak
yolunda bazal tabaka ve spinoz tabakanin derin
bolgelerinde iiniform olarak dagildigimi bildir-
mislerdir (1,7-9).

Bu calismada hem normal kulak zarlarinda,
hem de timpanoplastili kulak zarlarinda pars tensa-
da manubriumun kenarlarindaki boyanin hareke-
tinin anterior, inferior ve posterior yonde radyal ve
sentrifugal tarzda oldugu gozlendi.

EM hizi: Litton ¢alismasinda EM hizinin 0.05
mm/gilin oldugunu rapor etmis, fakat hangi metod-
la bu hiz1 buldugunu belirtmemistir (6). Yine ayni
yazar, rekiirren eksternal otitli iki hastada hizin
0.01 mm'ye kadar diistigiinii bildirmistir. Alberti,
EM hizim1 kulak zarinin literatiirde belirtilen
degisik parametrelerine gore, boya isaretinin bir
yerden diger yere gecisini oranlayarak hesaplamig
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ve ortalama gilinliik migrasyon hizinin 0.089 ila
0.157 mm oldugunu bildirmistir (6). Hatta yazar
kulak zarmmin degisik bolgelerinde EM hizini
hesaplamis ve umboda hareketin perifere gore daha
yavas oldugunu bildirmistir. Migrasyon hizinin
merkezden perifere dogru hafifce arttigini, ortala-
ma hizin ise bir elin bag parmagi tirnagi biiylime
hizina esit bulundugunu kaydetmistir. En hizli mig-
rasyonu dis kulak yolu anterior kemik duvarinda
saptamistir (6). Michaels ve Soucek (5) yaptiklari
aragtirmada Hopkins endoskoplari ile boya hareke-
tini takip etmisler, fakat EM hizi i¢in net bir rakam
hesaplamamislardir. Bu yazarlar Litton ve
Alberti'nin hesaplamalarint saglikli bulmadiklarini
kaydetmisler ve kendi ¢aligmalarinda; manubriu-
mun anterior ve posterior kenarindaki boyanin an-
terior ve posterior yonde 6-7 haftada kulak zarmin
kenarina ulastigini, umbodan inferiora boyanin
9-11 haftada wulastigini rapor etmislerdir.
Endoskoplarla fotograf kaydinin, her kontrol kaydi
sirasinda kii¢iik ac1 farkinin iki fotografi karsilastir-
may1 engellemesi ve yine endoskoplarla kulak
zarinin boyutlarinin 6l¢lilememesi nedeniyle giin-
liikk EM hizin1 hesaplayamadiklarini bildirmislerdir
(5).

Zi-Xiang Yi ve ark. (10) mongolian gerbilde
yaptiklar1 kulak zar1 epitelyal migrasyon arastir-
masinda, hayvanlan yaslarma gore ii¢ gruba ayir-
miglar ve yaslandikga EM hizinin yavasladigini
saptamiglardir. Gengten yaslanmaya dogru EM hizi
srastyla 116 pum/glin, 113 pm/giin ve 86 pum/giin
bulmuslardir. Yazarlar, kulak zar1 ve digkulak yo-
lunda keratozis ve debris birikmesinin EM hizinin
azalmasinin en 6nemli faktor oldugunu belirtmek-
tedirler. Olgularimizin dekatlara gore yapilan EMH
kargilastirilmasinda yasin 6nemli bir faktdr ol-
madig1 goriildii.

EM opere acik mastoid kavitelerinde dahi ol-
maktadir. Youngs (11), yaptig1 ¢calismada 20 mas-
toid kavitenin 17'sinde EM'un gozlendigini, tiim
vakalarda hareketin medialden laterale ve dis kulak
yolu girisine dogru oldugunu rapor etmistir.
Moriarty ve ark. (12) unilateral kolestatomlu olgu-
larin diger normal kulaklar1 ile karsilastirmali
olarak yaptiklar1 EM hiz1 ¢alismalarinda; her iki
tarafta da EM hizin1 ayni1 bulmuslardir. Bu ¢alisma-
da ameliyat mikroskobu altinda mikrometre
yardimu ile boya isaretini anterior, inferior ve pos-
teriordan manubriuma olan uzaklig: dlgiilerek orta-
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lamas1 alindi. Normal kulak zarlarinda 0.067
mm/gilin ve timpanoplastili kulak zarlarinda 0.064
mm/glin hizinda hesaplandi. Her iki grup arasinda
EM hiz farki istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Literatlirde standart EM hiz1 degeri olarak bir
rakam vermek miimkiin degildir. Yapilan ¢alis-
malara 6l¢iim metodu ve elde edilen sonuglarin
giivenilirligi konusunda elestiriler getirilmektedir.
Bununla birlikte g¢esitli arastirmalarda elde edilen
degerler yukarida sunulmustur. Bu degerler arasin-
da bizim sonuglarimizdan daha yiiksek ve daha
diisik degerler mevcuttur. Fakat bizim asil
amacimiz; normal kulak zarlar ile timpanoplastili
kulak zarlar1 arasinda EM hizinin degerlendirilme-
sidir. Elde ettigimiz sonuglar arasinda istatistiksel
olarak fark saptanmamustir. Timpanoplastili kulak
zarlarinda epitelyal migrasyon hakkinda yapilmig
karsilagtirmali bir arastirmaya, yapilan literatiir
taramasinda rastlanmamigtir. Cura (13), makale-
sinde timpanoplastili zarlarda da EM hizmin nor-
mal kulak zarlarindaki gibi oldugunu bildirmekte-
dir. EM hiz1 bizim ¢alismamizda normal ve tim-
panoplastili kulak zarlarinda birbirine yakin deger-
ler olarak bulunmustur. Istatistiksel deger-
lendirmede normal ve timpanoplastili kulak
zarlarinda anlaml fark bulunmadi.

Sonug¢

1. EM yonii pars tensada manubrium kenarin-
dan radyal tarzda en kisa yoldan anulusa ulagacak
sekildedir. Hareket yonleri normal kulak zari ve
timpanoplastili kulak zarinda benzer 6zelliktedir.

2. Normal ve timpanoplastili timpanik memb-
ranlar arasinda EM hiz1 agisindan anlaml bir fark
saptanmadi. Bu konuda literatiirde yayinlanmig
makale olduke¢a azdir; konu yeni ve ayrintili galis-
malara agiktir.
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