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KULAK BURUN BOGAZ ALANINDA BIYOFiLM

Biofilm In Otolaryngology

Mahmut Ozkiris!, Zeliha Kapusuz!, Levent Saydam!

OzZET

Mikro diizeyde goériintlileme yontemlerindeki gelismelerle birlikte enfeksiyonlarin pa-
togenezini aydinlatmaya yonelik calismalar hiz kazanmig ve biyofilmlerin enfeksiyon
patogenezindeki rolleri daha fazla aciga cikmaya baglamistir. Literatiir incelemesi ya-
pildiginda ¢ogu bakteriyel kaynakli enfeksiyonlarda biyofilmler sorumlu tutulmaktadir.
Son zamanlarda, Kulak burun bogaz kaynakli enfeksiyonlarda énemli bir fakt6r olarak
bakteriyel biyofilmlere ilgi artmaktadir. Bu derlemede kulak burun bogaz kaynakl bi-
yofilm enfeksiyonlari literatlr egliginde tartigilacaktr.

Anahtar kelimeler: Biyofilm, Kulak Burun Bogaz, Enfeksiyon.
ABSTRACT

With advances in the imaging of micro-level studies to elucidate the pathogenesis of
infections, the role of biofilms in the pathogenesis of some chronic human infections
is now widely accepted. Bacterial biofilms are responsible for most infections as
reported previously. Recently, there is a growing interest in bacterial biofilms as
important factor in the otolaryngology infections. In this rewiev, the role of biofilms in
otolaryngology infections will be discussed.

Key words: Biofilm; Otolaryngology; Infection.
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GIRIS

Biyofilmler, bir yiizeye yapisarak kendi lirettikleri poli-
merik yapida jelsi bir tabaka icinde yasayan mikroor-
ganizmalarin olusturdugu topluluk olarak tanimlana-
bilir (1). Bakteriler ekstraseliiler polimerik maddeler
olarak da bilinen ve bir dizi polisakkarid, niikleik asit
ve protein iceren ¢camur veya balgik benzeri bir mat-
riks icerisinde géomiilii olarak bulunurlar. Fosil kayit-
larindan edinilen bilgiler prokaryotlarin 3 milyar yil-
dan daha uzun bir siireden beri biyofilmler icerisinde
yasadiklarini ortaya cikarmiglardir (2). Mikroorga-
nizmalar geligsimleri icin uygun organik ve inorganik
maddelerin biriktigi dis ylzeylerde, 6zellikle gozle go-
rilemeyen gizikler ve asinmis bélgeler icine yuvalana-
rak yerlesmekte, birbirlerine ve ylizeylere baglanarak
biyofilm olusturabilmektedir. 1970’li yillarin basinda
Costerton daglardaki akarsularin icerisinde yasayan
bakterileri incelerken bakterilerin %99.99’unun bir
ylizeye yapisarak, balgik benzeri bir yapi igerisinde
yasadiklarini ortaya koymustur. Daha 6nce yapilan
calismalarin da 1siginda, 1978 yilinda bu topluluklari
tanimlamak amaciyla Costerton ilk defa ‘biyofilm’ te-
rimini kullanmigtir (3).

Biyofilme tutunmus bakteriler bu yapinin icinde an-
timikrobiyal ajanlara ve olumsuz c¢evre kosullarina
direngli hale gelebilmektedirler. Bakterilerin kiimeler
halinde ve ekzopolisakkarid matriks icerisinde bulun-
malari sonucu fagosite edilmeleri gliclesir ve hiimoral
immiin sistem bilesenlerinin bakterilere ulasmalan
engellenmis olur (4). Mikrobiyal biyofilmlerin insan
saghgl lizerinde onemli etkileri vardir. Amerika Bir-
lesik Devletlerindeki Ulusal Saghk Enstitiileri, enfek-
siyonlarin %80 inden fazlasina biyofilmlerin neden
oldugunu tahmin etmektedir (5). Biyofilm gelisimi-
nin ortaya konmasi ve ozelliklerinin acgiga ¢ikariimasi,
bircok hastaligin patogenezinin ve buna bagl olarak
tedavi yontemlerindeki basarisizliklarin anlasilimasina
olanak saglamistir. Biyofilm formasyonunun énemli
oldugu hastaliklar arasinda, cerrahi implant infek-
siyonlari, gastrik (lser, kistik fibrosis ve tekrarlayan
tri-ner sistem infeksiyonlari sayilabilir (6).
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Sonyillar da yapilan arastirmalarda kulak burun bogaz
kaynakh enfeksiyonlarda da biyofilmlerin rolii ortaya
konulmustur. Biyofilmler, (ist solunum yolunda, kro-
nik sintizit, kronik otitis medya, akut stiptiratif otitis
media, kolesteatom, kronik adenotonsillitte ve alete
bagli enfeksiyonlarda gésterilmistir (7).

Kulak Burun Bogaz (KBB) alaninda da biyofilm, biyolo-
jisi nedeniyle olusan hastaliklarin belirlenmesi ve te-
davisine ybnelik calismalar giderek artmaktadir. KBB
kaynakh enfeksiyonlarda en fazla izole edilen mikro-
organizmalar S. Pneumonia, P. Aeruginoza, H. influen-
za, S. Aureus ve M. Cataralis’dir (2, 4).

Kronik Tonsillit ve Biyofilm;

Yakin zamanda Chole ve Faddis 151tk mikroskobu ve
transmisyon elektron mikroskobu kullanarak gercek-
lestirdikleri calismada, rekiirren tonsillit veya tonsiller
hipertrofi nedeniyle tonsillektomi yapilan hastalarin
tonsilleri {zerinde biyofilm varligini géstermislerdir
(8). Coticchia ve arkadaslari kronik rinosiniizit nede-
niyle adenoidektomi yapilan ¢ocuklarin adenoidekto-
mi materyallerinde %94.9 oraninda biyofilm varligini
ortaya koymuslar fakat obsruktif nedenler ile adeno-
idektomi yapilmis cocuklarda bu orani %1,9 olarak
tespit etmislerdir (9). Diaz ve arkadaslari tonsillekto-
mi yaptiklari 36 hastanin tonsil dokularini ameliyat
sonrasl incelediklerinde hastalarin %77,28’inde biyo-
film varligini ortaya koymuslardir (10).

Kronik Sinlizit ve Biyofilm;

Kronik sinlizit patofizyolojisini ortaya koymaya yonelik
pek cok teori ortaya atilmistir. Son dénemde yapilan
pek cok calismada ozellikle kronik sintizitte biyofilmler
suclanmaktadir. Tedaviye direncli olgularda biyofilmin
yapisindan kaynaklanan diren¢ mekanizmalari 6nem-
lidir. Perloff ve Palmer yapmis olduklari ¢calismalarda
kronik sinizit olgularinda biyofilm formasyonunu si-
reci devam ettiren faktor olarak suclamiglardir (11).



Bozok Tip Derg. 2012,1:(31-34)

Tatar ve arkadaslari kronik siniizit sikayeti olan 32
hastanin %75’inde biyofilm formasyonu tespit etmis-
ler ve antibiyoterapi sonrasi biyofilm formasyonunun
%43 geriledigini tam olarak yok edilemedigini gbz-
lemlemiglerdir (12). Bezerra ve arkadaslari kronik si-
niizit nedeniyle cerrahi uygulanmis 9 olgunun etmoid
biillo materyalinin elektron mikroskop ile incelenme-
sinde 5 olguda (%55.56) biyofilm varligini ortaya koy-
muglardir (13). Singhal ve arkadaslari kronik siniizit
nedeniyle endoskopik siniis cerrahisi uygulanan 51
hastanin 36’sinda (%71) biyofilm mevcudiyetini or-
taya koymuslardir. Biyofilmi olan hastalarin biyofilm
formasyonu olmayan hastalara gére ameliyat sonrasi
semptom ve sikayetlerinin daha fazla oldugunu be-
lirtmislerdir (14).

Nazal Polip ve Biyofilm;

Nazal Polipler nazal mukozadan kaynaklanip, nazal
kaviteye sarkan ve belirgin 6zelligi 6dem olan diizgiin
ylzeyli, jelatindz ve farkli boyutlarda, sikhikla multipl
olan, sik goriilen benign intranazal kitledir. Ayrica si-
niis veya nazal mukozanin inflamasyonuyla burun ti-
kanikhginin en 6nemli nedenlerindendir. Etyopatoge-
neziyle ilgili cok sayida teori ileri siiriilmesine ragmen
heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Ancak alerjik,
enfeksiydoz, mekanik, immiinolojik ve biyokimyasal
faktorlerin rol oynadigi diisiinilmektedir. Son yapi-
lan vyayinlarda biyofilmlerin kronik iltihabi tetikle-
verek nazal polip olusumunu tetikleyebilecegi one
siriilmistiir. Zernotti ve arkadaslan nazal polipozis
nedeniyle endoskopik siniis cerrahisi uygulanan 12
hastanin cerrahi sonrasi materyallerinde 9 hastada
biyofilm varligini ortaya koymuslardir (15).

Kronik otitis media ve Biyofilm;

Kronik otitis mediada izlenen effiizyonlarin sadece
%30'u kiltlr pozitifligine sahiptir. Biyofilmler igeri-
sindeki bakterilerin immiin sistem ve antibiyotiklere
rezistan olmalarini saglayan faktérler nedeniyle bak-
terilerin in vitro ortamda kiiltiire edilmeleri de ¢ok
zordur. Elde edilen bakteri sayilari, gercegin ¢ok al-
tindaki degerler olabilir veya biyofilm bakterilerinin
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diisiik metabolik hizlari nedeniyle kiiltiire etmek
miimkiin olmayabilir (16). Post, elektron mikros-
kobu kullanarak yaptigi calismada, chinchilla mo-
delinde orta kulak mukozasinin yizeyinde biyofilm
olustugunu ortaya koymustur (17). Bu sayede kronik
efflizyonlu otitis medianin patofizyolojisinde biyofilm
olusumunun rolii oldugu anlasilabilmistir. Chole ve
Faddis 24 kolesteatomlu hastayi incelemis, 151k mik-
roskobu ve transmisyon elektron mikroskobu kulla-
narak bu hastalarin 16'sinda kolesteatoma tizerinde
biyofilm olustuguna dair histomorfolojik kanitlar elde
etmigtir (8).

KBB alaninda Kullanilan Cerrahi Aletler ve Biyofilm;
Tibbi cihazlar ile biyofilm olusumu arasindaki iligki
son 20 yildir ortaya konulmaya baslanmistir (2). En
sik biyofilm olusumu gézlenen tibbi cihazlar prostetik
kalp kapakgiklari, kontakt lensler, santral veno6z kata-
terler, Uriner kataterler ve intrauterin araclardir. Son
dénemlerde yapilan ¢alismalarda kulak burun bogaz
alaninda kullanilan cihazlarda ozellikle trakeostomi
tiipleri, endotrakeal tiiplerde, timpanostomi tiiple-
rinde biyofilm olusumu goézlenmeye baslanmigtir (9,
10). Monksfield ve arkadaslari kemik yolu baglantili
isitme cihazlarinin fonksiyon gérememesinde ki bir
nedenin de biyofilm kaynakl enfeksiyonlar olabilece-
gi fikrini 6ne sirmiglerdir (18). Ruellan ve arkadaglari
koklear implant uyguladiklari hastalarin 9 unda kok-
lear implantin fonsksiyon kaybi nedeniyle yaptiklari
incelemede 1 olguda biyofilm tespit etmisler (19).

Son dénemde Otolaringoloji alaninda biyofilm kay-
nakli enfeksiyonlar ile ilgili calismalar giderek ivme
kazanmistir. Biyofilm olusumunun 6nlenmesi ve bi-
yofilm enfeksiyonlarinin tedavisinde yakin zamanda
veni ve etkin stratejilerin geligtirilmesine kesin go-
ziiyle bakilmaktadir. Ozellikle kronik enfeksiyonlarda
biyofilmlerin roll akilda tutulmahdir.

33



OZKIRIS ve ark.
Kulak Burun Bogaz ve Biyofilm

KAYNAKLAR

1. Leone S, Molinaro A, Alfieri F, Cafaro V, Lanzetta
R, Donato A, Parrilli M. 2006. The biofilm matrix of
Pseu-domonas sp. OX1 grown on phenol is mainly
constituted by alginate oligosaccharides. Carbohydr
Res 2006; 341: 2456 —61.

2. Post JC, Stoodley P, Hall-Stoodley L, Ehrlich GD.
The role of biofilms in otolaryngologic

infections. Curr Opin Otolaryngol Head Neck Surg
2004;12:185-90.

3. Donlan RM, Costerton JW. Biofilms: survival mec-
hanisms of clinically relevant microorganisms. Clin
Microbiol Rev 2002; 15: 167-93.

4. Post JC, Hiller NL, Nistico L, Stoodley P, Ehrlich GD.
The role of biofilms in otolaryngologic infections:
update 2007. Curr Opin Otolaryngol Head Neck Surg
2007; 15: 347-51.

5. Stephenson J. Emerging infections on center stage
at first major international meeting. ] Am Med Assoc
1998; 279: 1055-6.

6. Donlan RM, Costerton JW. Biofilms: survival mec-
hanisms of clinically relevant microorganisms. Clin
Microbiol Rev 2002; 15: 167-93.

7. Ramadan HH. Chronic rhinosinusitis and biofilms.
Curr Opin Otolaryngol Head Neck Surg 2006; 14:
183-6.

8. Chole RA, Faddis BT. Anatomical evidence of
microbial biofilms in tonsillar tissues: a possible
mechanism to explain chronicity. Arch Otolaryngol
Head Neck Surg 2003; 129: 634-6.

9. Coticchia J, Zuliani G, Coleman C, Carron M, Gur-
rolaJ 2nd, Haupert M, Berk R. Biofilm surface area

in the pediatric nasopharynx: Chronic rhinosinusitis
vs obstructive sleep apnea. Arch Otolaryngol Head

Neck Surg 2007; 133: 110-4.

10. Diaz RR, Picciafuoco S, Paraje G, Villegas NA,

Miranda JA, Albesa |, Cremonezzi D, Commisso R,
Paglini-Oliva P. Relevance of biofilms in pediatric

34

Bozok Tip Derg. 2012,1:(31-34)

tonsillar disease. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2011;
30: 1503-9.

11. Perloff JR, Palmer JN. Evidence of bacterial bio-
films in a rabbit model of sinusitis. Am J Rhinol 2005;
19: 1-6.

12. Tatar EC, Tatar |, Ocal B, Korkmaz H, Saylam G,
Ozdek A, Celik HH. Prevalence of Biofilms and Their
Response to Medical Treatment in Chronic Rhinosi-
nusitis without Polyps. Otolaryngol Head Neck Surg
2012 Jan 12. [Epub ahead of print]

13. Bezerra TFP, Padua FGM, Ogawa Al, Gebrim EM,
Saldiva PHN, Voegels RL. Biofilm in chronic sinusitis
with nasal polyps: Pilot study. Braz J Otorhinolary-
ngol 2009; 75: 788-93.

14. Singhal D, Psaltis AJ, Foreman A, Wormald PJ.
The impact of biofilms on outcomes after endos-
copic sinus surgery. Am J Rhinol Allergy 2010; 24
169-74.

15. Zernotti ME, Angel Villegas N, Roques Revol M,
Baena-Cagnani CE, Arce Miranda JE, Paredes ME,
Albesa |, Paraje MG. Evidence of bacterial biofilms
in nasal polyposis. J Investig Allergol Clin Immunol
2010; 20: 380-5.

16. Conley J, Olson ME, Cook LS, Ceri H, Phan V,
Davies HD. Biofilm formation by group a
streptococci: is there a relationship with treatment
failure? J Clin Microbiol 2003; 41:4043-8.

17. Post JC. Direct evidence of bacterial biofilms in
otitis media. Laryngoscope 2001; 111: 2083-94.

18. Monksfield P, Chapple IL, Matthews JB, Grant
MM, Addison O, Reid AP, Proops DW, Sammons RL.
Biofilm formation on bone-anchored hearing aids. J
Laryngol Otol 2011; 125: 1125-30.

19. Ruellan K, Frijns JH, Bloemberg GV, Hautefort

C, Van den Abbeele T, Lamers GE, Herman P, Huy PT,
Kania RE. Detection of bacterial biofilm on cochlear
implants removed because of device failure, without
evidence of infection. Otol Neurotol 2010; 31: 1320-4.



