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OZET

TOPKAN, Leyla. Ani Sensérinéral Isitme Kaybi Tamm: Hastalarda Tam Ani Sistemik Immiin
Inflamasyon Endeksinin Prognostik Onemi, Yiiksek Lisans Tezi, Nevsehir, 2021.

Bu ¢alismanin 6zeti;

Sistemik immiininflamasyon indeksinin (Sif) akut sensérinéral isitme kayiplarindaki (ASNIK) prognostik
énemi heniiz arastirilmamustir. Dolayisiyla ¢alismamizda tedavi oncesi Sii’nin ASNIK tamis1 almus

hastalardaki prognostik dnemini arastirilmigtir.

Bu retrospektif galismamiza klinigimizde tek tarafli ASNIK tanisiyla tedavi almis hastalar dahil
edilmistir. Her biri hastanin tani anindaki saf ses odyometri testindeki isitme esigi hesaplanmis ve karsi
kulak degerleri tani icin referans almmugtir. Tim hastalarda tan1 aninda elde edilen tam kan sayim
parametreleri kullanilarak SIi [SIi= Platelet x (Nétrofil/Lenfosit)] degerleri hesaplanmistir. Hastalar
kullanilansteroid () metil prednisolon ve proton pompa inhibitorii verilerek tedavi edilmistir. Hastalarin
tedaviye yanit degerlendirmesi ayni kulaktaki tedavi oncesi ve sonrasi saf ses odyometrik isitme esik
degerlerini karsilastirilarak yapilmistir. Siegel kriterlerine gore etkilenen kulakta tedavi sonrasi isitme
esigi en az 15 dB diizelme gostermisse tedaviye cevap var olarak kabul edilmistir. Tedavi cevabi ve SII
arasindaki olas1 anlamli iliskiyi gosteren esik SII degerini belirlemek i¢in Receiver Operating
Characteristic (ROC) egrisi kullanilmis ve Spearman korelasyon analiziyle iliskinin gercek degeri test

edilmistir.

Calismamiza toplam 47 ASNIK tanili hasta dahil edilmisti. ROC egrisi analizinde tedaviye yanitla
iliskili ideal SIiI esik degeri 596 (Egri altindaki alan: %80.5; Sensitivite: %75.2; Spesifisite: %71.9) olarak
bulunmus ve hastalar buna gére S1i<596 (N=25) ve Sii>596 (N=22) olmak iizere iki gruba ayrilmistir.
Gruplar arasi tedavi oncesi demografik ve tedaviyle ilgili faktorler bakimindan anlamli bir farklilik
saptanmamistir. Tim hasta grubunda tedaviye cevap oram1 %66 olarak bulunmustur. Gruplarin
karsilastirilmasinda tedaviye cevap oranlarinm SIi<596 grubunda SIi>596 gruba gére anlaml diizeyde
daha iyi oldugu goriilmiistiir (%84°e karsilik %45.5; P=0.005). Spearman korelasyon analizinde de iki
faktor arasinda giiclii bir korelasyon oldugu gosterilmistir (r=0.726; P=0.005).

Her ne kadar daha genis hasta serilerini igeren c¢alisma sonuclartyla desteklenmeye ihtiyaci olsa da tek
merkezli retrospektif ¢alismamizin sonuglar1 tedavi oncesi SiI’ninmetilprednizolon tedavisi sonrasi

hastalik seyrini tahmin etmede yeni ve giiclii bir prognostikbiyobelirte¢ oldugunu gostermistir.
Anahtar Sozciikler

Ani sensorinoral isitme kaybi, hastalik prognozu
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ABSTRACT

TOPKAN, Leyla. Prognostic Value of Prretreatment Systemic Immunoinflammation Index in
Patients Presenting with Sudden Sensorineural Hearing Loss, Master’s Thesis, Nevsehir,

2021.

Summary of this study;

The prognostic significance of the systemic immune-inflammation index (SII) has never been addressed
in the context of sudden sensorineural hearing loss (SSNHL). Therefore, weaimed to retrospectively

investigate the prognostic worth of SII in newlydiagnosed SSNHL patients.

We included the newly diagnosed SSNHL patients who were treated with orally administered
methylprednisolone (prednol 1 mg/kg) at our institution. Pure tone audiometric (PTA) tests confirmed the
SSNHL diagnosis by granting the contralateral ear as the reference comparator for eachpatient. The SII
[SII=Plateletsx(Neutrophils/Lymphocytes)] was calculated using the pretreatmentcompletebloodcounts.
The treatmentresponsewasdetermined by comparing the post- and pre-treatment PTA results of the
affected ear, and any improvement per Siegel’s response criteria higher than 15 dB was deemed
significant. The Receiver Operating Characteristic (ROC) curve analysis was utilized to search the ideal

SII cutoff that may dichotomize the patients into two cohorts with distinctive outcomes.

Forty-seven SSNHL patients were included. The ROC curve analysis identified the 596 (Areaunder the
curve:80.5%; Sensitivity:75.2%; Spesificity:71.9%) as the SII cutoff dichotomizing the whole population
into two cohorts with distinctive treatment responses: SII<596 (N=25) and SI[>596 (N=22), respectively.
We distinguished no significant differences between the two SII groupsregarding the pretreatment patient
characteristics. Treatment response was evident in 66% cases. Comparative analysis revealed that the
treatment response rate was significantly higher in the SII<596 group than its SII>596 counterparts (%84
versus %45.5; P=0.005). Spearman’s correlation analysis further authenticated this correlation as

significant (rs=0.726; P=0.005).

Although confirmation with the results of competently designed additional large-cohort studies is needed,
yet the results of present retrospective single-institutional cohort analysis exhibited that the pretreatment
SII mightserve as a novel robust prognostic factor in the accurate prediction of the treatment outcomes in

newly diagnosed SSNHL patients treated with methylprednisolone.

Keywords

Sudden sensorineural hearing loss, prognosis
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GIRIS

Ani sensérindral isitme kayb1 (ASNIK); 72 saat i¢inde baslayan ve ardasik 3
frekansta 30 dB veya daha fazla isitme kaybi olarak tanimlanmaktadir (Chandrasekhar
ve ark., 2019). Ilk kez 1944 yilinda da deKleyn’n serisi ile literatiirdeki yerini almistir.

Yillik insidansin yaklasik 5-20/100.000 olarak bildirilmis olsa da hastaligin %32-65’lik
bir oraninin kendiliginden diizelmesi ve hastalarin ¢cogunun hastanelere bagvurmamasi

nedeniyle gergek insidansin bunun ¢ok iizerinde olabilecegi tahmin edilmektedir (Byl,

1984, Binnetogu ve ark., 2015).

Hastalarin %90°ninda tek tarafli olarak gelisirken geriye kalan %10’da ise ¢ift
tarafl1 olarak kendini ortaya koyabilmektedir. ASNIK’nin gériilme siklig1 acisindan
bakildiginda cinsiyet, sol ve sag kulak arasinda anlamli bir fark bulunamamistir. Ayni
sekilde cinsiyet, ik ve cografik dagilimin da hastalifin gelismesinde bir Onemi

bulunmamaktadir (Shikowitz, 1991).

Sensdrindral isitme kayiplart (SNIK) arasinda ortalama %1°lik bir oranii
olusturan ASNIK’larmin tedavi ile diizelebilir olmasi, acil tedavinin énemini ortaya
koymaktadir (Shikowitz,1991). Aniden ortaya ¢ikan bu isitme kaybinda, hastalar
etkilenen kulakla giinliik faliyetlerindeaninda fark edilen isitme kaybi nedeniyle biiytik
bir zorlukla kars1 karsiya gelmekte ve bu durum hastalar i¢in kotii bir deneyim

olmaktadir.

Siklikla kulak zar1t muayenesi isitme kaybini agiklayacak bulgu gostermemektedir.
Yapilan odyolojik incelemede sensorindral tipte isitme kaybinin varligi ile tan1 konulur.
Bazan kulakta kapalilikhissi ve iist solunum yolu (USYE) belirtileride ASNiK na eslik
edebilmektedir.

ASNIK gelisimi etyolojisinde; otoimmiin, enfeksiydz, neoplastik, travmatik, viral,
ototoksik, immiinolojik hastaliklar, gelisimsel, genetik, mental stres, psikojenik
nedenler yer almakla birlikte, vaskiilermikrosirkiilasyon bozukluklarinin roloynadigi

one siirtilmektedir (Mosnier ve ark., 2011; Lin ve ark., 2012).



Daha &nce bircok c¢alismada ASNIK’li hastalarda prognozu etkileyen faktorler
arastirtlmis ve odyogramin tipi isitme kaybinin derecesi ve siiresi, hastanin yasi,
eslikeden diger semptomlar ve gen polimorfizimlerinin iyilesmeyi etkileyen faktorler

oldugu belirlenmistir (Lee ve Ban, 2010; Xie ve ark., 2018).

Etyoloji ve hastalik prognozunda 6nemli olabilecegi belirtilen ¢esitli hiicresel
faktorler ve bunlarin kombinasyonu olarak gelistirilen ¢esitli endekslerin prognoz
tahminindeki rolii arastirilmigtir. Sistemik immiin ve enflamatuvar yanitin gostergesi

olan SII pek ¢ok hastalik grubunda prognostik 6nem gostermistir.

Trombositler (Platelet): Trombositler 1-4 pum capinda, yuvarlak veya oval
goriiniimlii diskler olup kanda normal olarak 150.000-300.000/mm?® sayida bulunurlar
ve yar1 Omiirleri kanda yaklagik olarak 8-12 giindiir. Kemik iliginin en biiyiik hiicresi
olan megakaryositlerden tlireyen bu hiicrelerin ¢ekirdegi ve cogalma yetenekleri yoktur.
Buna karsin bir hiicrenin sahip oldugu bircok islevi yerine getirebilirler.
Trombositlertromboz olusumu, koagulasyon, ateroskleroz ve inflamasyon dahil pek ¢ok
hadisenin fizyopatolojisinde aktif roller oynar (Gawaz ve ark., 2005). ANSIK
gelisiminde enflamasyon, iskemi, tromboz ve emboli olusumlarinin 6nemli etkenler
olmast nedeniyle bu durumlarin tamaminin altinda yatan etkenlerden biri olan
sayicaartmis veya hacim olarak biiylik trombositlerinasnik’e sebebiyet verebilecegi

bildirilmektedir (Sun ve ark., 2017; Hallve Guyton, 2006; RossvePawlina, 2011).

Lokositler: Beyaz kiireler olarak da bilinen 16kositler eriskin saglikli insanda
kanda 4.000-10.000/mm® diizeyinde bulunurlar. Hem dogal hem de kazanilmis
bagisiklikta Onemli roller oynayan hiicrelerdir. Lokosit sayisinin 10.000 {izerine
cikmasina 16kositoz, 4.000’den diisiik olmasma 16kopeni denir. Ldkositler

sitoplazmalarindaki graniillerin tipine ve ¢ekirdek sekline gore siniflandirilmaktadir.

Notrofiller: Dogal bagisikligin bir pargasi olan fagositoz olayim1 gerceklestiren
hiicre gruplarindan biri nétrofillerdir. Notrofiller yangi bolgesine giderek bakteri ve
kiigiik partikiilleri fagosite ederler. Ortalama yasam siireleri periferik kanda 6-7 saat,
bag dokusunda 1-4 giindiir. Cekirdekleri 2-5 (ortalama 3) loblu granulositlerdir. Akut
ciddi yangili durumlarda nétrofil sayist 4000-5000/uL  iken, 4-5 kat artar.



Notrofilsayisinda artis olmasina notrofili denir. Tam tersine azalma olmasi ise ndtropeni

olarak adlandirilir.

Notrofillerin ayrica enflamatuar Ozellikleri de var olup ozellikle tiimor veya
immiin cevap gerektiren diger hastaliklarda enflamasyonuagrave ederler. Ozellikle
ASNIK’in &nemli bir sebebi olarak goriilen beyin veya sinir iskemisi hallerinde
periferik kanda akut faz reaksiyonu baslatilmakta olup bu durum etkilen sinir veya
beyin dokusu bolgesine nétrofilleri gogii ve birikimi ile sonuglanmaktadir. Bu durum
ilgili bolgede artmis notrofil ve monosit sayis1 artis1 ve lenfosit sayisinin azalmas ile
karakterizedir (Tomita ve Leukocytes, 1996). Bunlar1 dogrular nitelikte Masuda ve ark.
tarafindan ASNIK gériilen hastalarda nétrofil sayisinin normal smirin iizerinde olmasi
durumunda hastaligin siddetinin arttigi, buna karsin tedavi basarisinin diistiigi

bildirilmistir (Masuda ve ark., 2006).

Lenfositler: Kazanilmis (edinsel) bagisikligin olusmasinda ve kontroliinde son
derece onemli rolleri olan hiicrelerdir. Baz1 lenfositler dogum sonrasi kemik iliginde
olusurken, ¢ogu lenfosit lenf diiglimleri, timus ve dalakta kemik iliginden gelen onciil
hiicrelerin gelismesiyle olusur. Kanda bulunan lenfositlerin 6nemli bir boliimii kan
dolasimina lenfatikler yoluyla girer. Herhangi bir anda periferik kanda bulunan

lenfositler toplam lenfosit sayisinin sadece %?2’sidir.

ASNIK patogenezi bakimindan incelendiginde muhtemelen enflamatuar alana
ekstravazasyon sonucunda periferik kanda dolasan lenfosit sayisinin azalmis oldugu
goriilmektedir (Kassner ve ark., 2011). Bu durumu ispatlar nitelikte, hayvan
calismalarinda enflamasyon olusan endolenfatik sahada lenfosit sayisinin kana oranla
belirgin sekilde yiikseldigi gosterilmistir. Kandaki lenfosit sayisinin bir diger énemi de
ASNIK etkenine ydnlendirmedeki roliidiir. Tipik olarak viral enfeksiyonlarda periferik
kanda lenfosit sayis1 artarken nétrofil sayis1 diismekte, buna karsin iskemik hadiselerde
tam tersi bir durum s6z konusu olmaktadir (Gloddeve Harris, 1991), Dolayistyla NLO
yiiksekligi iskemik hadiseleri isaret ederken NLO diisiikliigii viral etiyolojinin

arastirilmasini salik vermektedir (Hallve Guyton, 2006; Rossve Pawlina, 2011).

Yukarida temel Ozellikleri vurgulanan kan hiicrelerinin temel islevleri yaninda,

birbirlerine sayisal oranlarinin g¢esitli yangisal hastaliklarla ilgili bilgi vermesi son



yillarda aragtiricilarin ilgisini ¢eken bir konu olmustur. Bunun i¢in kullanilan
notrofil/lenfosit oran1 (NLO) ve platelet/lenfosit orant (PLO) aralarinda isitme

kayiplarinin da oldugu bir¢ok hastalikta degismektedir (Ni ve ark., 2021).

Son yillarda yapilan calismalarda tam kan saymmi testinden hesaplanan ve
inflamasyon gostergeci olarak kabul edilen notrofil/lenfosit oran1 (NLO),
platelet/lenfosit orani (PLO) gibi biyomarkerlerASNIK ndeprediktif ve/veya prognostik
olarak degerlendirilmistir (Qiao XF, Li X, Wang).

Qiao XF ve ark. yaptig1 calismada ASNIK gelisiminde inflamasyonun rolii
oldugunu ve NLO nunASNIK’deprognostik degeri oldugunu bildirmistir (Qiao,ve ark.,
2019). Kardiyovaskiiler hastalarda kullanilan prognost ilk parameter olan nétrofil/
lenfosit oran1 (NLO) ve platelet/lenfosit oran1 (PLO)’nunASNIK’l1 hastalarda yiiksek
oldugu gosterilmistir (Ulu ve ark., 2013).

Aydogdu ve ark. yaptig1 bir ¢alismada ani isitme kaybi olan hastalarin NLR ve
PLR’nin ortalama degerlerinin kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli olarak
yiksek bulundugunu NLR ve PLR diizeyleri diizelme gosteren hasta grubuyla
karsilastirildiginda diizelmeyen hastalarda daha yliksek oldugunu
aciklamiglardir(Aydogduve ark,. 2017).

Dolayisyla bu caligmada Ani sensorinoral isitme kaybi tanili hastalarda tani ani
sistemik immiin inflamasyon (SII= Platelet x Notrofil/Lenfosit) endeksinin prognostik

Onemi arastirilacaktir.



1.BOLUM
GENEL BIiLGILER

1.1. SESIN OLUSMASI VE SESIN FiZIiKSEL YAYILIMI

Ses bir enerji kaynagindan yayilan titresimlerin etkimesi sonucu gaz, sivi ve kati
ortamlarda molekiillerin sikisip gevsemesi ile ortaya ¢ikan enerjidir (Weissleder ve ark,.

2013). Sesle ilgili li¢ 6zellik mevcuttur;

= Ses bir kaynaktan yayilir.
= Ses dalgalari, yayilma dogrultusu ile titresim dogrultusu ayni olan boyuna
dalgalardir (Sekill).

= Ses bir kulak veya mikrofon yardimiyla algilanir.

EleElEn

Sekil 1. Sesin yayilma dogrultusu



Titresim kaynagindan uygun bir ortam i¢inde yayilan enerjiye “sonik enerji” veya
“ses”, ses enerjisinin sikigma(copressions) ve genlesme(rarefactions) seklinde bir maddi
ortam igerisinde yayilma silirecine de dalga, birim ylizeye yaptig1 basinca ise sesin
sidddeti (dyn/cm?) denir. Ses dalgalar1 kati, hava gaz gibi maddesel ortamlarda yayilir

ve hiz1 yayildiklar1 ortamin yapisina gore degisir (Ugur ve Topkan, 2021).

Deniz seviyesinde 20°C havada sesin hiz1 344 m/sn olarak bulunmustur. Ses
dalgalar1 en hizli katilarda, sonra sivilarda en yavas olarak gaz ortamlarda yayilir.
Kapal1 bir ortamda digaridaki sesleri duyma sebebimiz titresimle gelen ses enerjisinin

kat1 ortamlarda da ilerleyebilmesidir (Tablo1).

Tablo 1. Sesin yayilimi m/s

Hava 0,01 330
Kan 1,0 1560
Kas 1,06 1570
Kemik 1,85 3360
Yag 0.93 1480

Sesin 1 sn’de olusan titresim sayisina frekans denir. Frekans birim olarak
cps(cyclepersecond-saniyedeki titresim) veya Hertz (Hz) olarak gosterilmektedir(Ugur
ve Topkan, 2021). Ses siddeti birimi desibeldir(dB). Desibel AleksanderGrahamBell’in
ismine izafeten gelistirilmis bir birim sistemdir. Insanlarda isitsel olarak uyarabilen en
diisiik ses basing diizeyi 107'® watt/cm? olarak belirlenmis ve referans seviye olarak
kabul edilmistir. Oratamdaki ses basing seviyesinin referans degere boliinmesi ile elde

edilen degerin logaritmes1 desibelin temel degerini olusturur.

I= Gii¢ watt/ cm?
P= Basing dyn/ cm?
20 log P1 /P,

10 logh/ I,



Tablo2. Baz1 Kaynaklarin Ses Diizeyleri (Ugur ve Topkan, 2021)

Ses Kaynag Siddet (W/m?) B (dB) X Esik
Duyma Siniri 1.10-12 0 10°
Yaprak Hisirtist 1.10°" 10 10!
Fisilt1 (1 m’de) 1.10°1° 20 10%
Normal konusma 1.10¢ 60 10°
Yogun cadde trafigi 1.10° 70 107
Elektrik siipiirgesi 1.10% 80 108
Biiyiik orkestra 6,3.1073 98 108
En yiiksek miizik ¢alar sesi 1.1072 100 10'0
Rock konserinin on sirast 1.10" 110 10!
Jet ugagmin kakisi 1.10? 140 10
Kulak zar1 hasari 1.10* W/m? 160 106

Insan kulaginm isitilebilirlik diizeyi 0-120 dB arasindadir. Frekans: yiiksek seslere
“ince(tiz)”, frekansi diisiik seslere “kalin (pes) sesler denir. Insan kulaginin duyabilecegi
en kalin ses 20 Hz’dir. 20 Hz 20 titresim demektir (Ugur ve Topkan, 2021). Bir ortamin

ses dalgalarinin yayilmasina gosterdigi dirence impedans denmektedir.

1.1.1. isitme

Atmosferde olusan ses enerjisinin aurikula tarafindan toplanarak dig kulak yolu
araciligiyla orta kulaga iletilip burada mekanik olarak gii¢lendirilir. Daha sonra
kokleada i¢ kulak sivilarina iletilip basiller membranda frekanslarin periferik analizi
yapilir. Korti organindaki tily hiicreleri tarafindan elektrokimyasal enerjiye
doniistiiriilerek aksiyon potansiyelleri halinde beyine iletilip beyinde ilgili merkezlerde
anlamlandirilarak isitme olay1 gergeklesmis olur (Karasalihoglu, 1992). Insan kulaginin
en rahat duydugu ses siddeti 50-70 dB’dir. 75-90 dB’in iizerindeki ses siddeti kulak i¢in
rahatsiz edicidir ve zarar verir. Yiiksek basing kulak zarinda ve i¢ kulak yapilarinda

hasara yol agar (Tablol), (Godfrey, 1987).



Tablo 3. Farkl giiriiltii kaynaklar1 ve isitsel etkileri (Turkiye Klinikleri J E.N.T.-Special

Topics 2015;8)
dB Etki Kaynak
0 Insan kulaginin duyabilecegi
10 Zorlukla isitebilir Normal nefes alma
30 Zorlukla isitilebilir Fisilt1
40-70 Normaligitme Normal konugma
80-85 Isitsel Hasar Sehir trafigi
95-110 Rahatsizlikverici Motosiklet
100 Rahasizlik verici Ipodmaksimumseviyesi
110-130 Zarar verici Rock konseri
140 Agr1 ve ac1 verir Jet motoru
170-185 Tahammiil edilemez Uzay mekigi

Ses dalgalar1 dis ortamdan korti organina iletilirken isitmede rol alan organlarin
cesitli gorevler tistlendikleri goriilmektedir. Buna gore bas ve viicut engelleyici bir
roldeyken kulak kepgesi, dis kulak yolu ve orta kulak ise sesi siddetlendiren bir etkiye
sahiptir.

1.1.2.Basin ve Viicudun Ses Dalgalarin1 Engelleyici Rolii

Sesin gelis yoniine gore, ses dalgalarinin carptigi kulak tarafindan ses dalgalarinin
basinciartarken karsi taraftaki kulak bolgesinde ise ses basinci azalir. Bu olaya Bafle
etkisi ad1 verilir. Bir ses dalgasi, yakin olan kulaga, kars1 kulakla kiyaslandiginda 0,6
msn’lik bir farkla daha hizli iletilmektedir. Bu farka interaural zamanfarki adi
verilmektedir. Bir kulaginda ¢ok ileri derecede isitme kaybi olan kisiler bu nedenden

dolay1 sesin yoniinii belirlemekte giicliik ¢ekerler.

Basin ses dalgalarinin isitilmesinin engelleyici etkisinin yaninda diger bir etki
golge(shadow) etkisidir. Tiz frekansh seslerin dalga boyu basin genisliginden kiigiiktiir.
Bu nedenle tiz frekansli sesler uzak kulaga daha giicliikle ulasir. Pes tonlarin dalga boyu
basin genisliginden daha biiyliktiir. Bunlarin yayilma dogrultusunun uzaginda kalan
kulaga ulagmasi bir sorun olusturmaz. Uzun dalga boylu diisiik frekanslh sesler kulagi

asip gecgecegi icin toplamazlar ve duyulamazlar. Basin golge etkisi, sesin frekansina



veya dalga boyuna bagli olup, yiiksek frekansli seslerin yoniiniin algak frekansh seslere

gore daha kolaylikla saptanabilecegi sonucunu ortaya koymaktadir (Zeren, 1997).

1.2. ISITME FiZYOLOJiSi

Semisirkuler

I Korda timpani Il kanallar
[Orta kulak kemikgikleri] Vestibuler
labirent

o
hacreler
Vestibllokoklear

|Orta kulak I e
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E 1 internal
[ Kuak zar | 2 karotid arter

|

m. tensor

| internal juguler ven | veli palatini

//_
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Sekil 2. Periferik Isitme Sistemi

1.2.1. D1s Kulak

Kulak kepgesinin diizensiz yapis1 degisik siddetteki ve dogrultudaki ses
dalgalarinin yakalanmasini saglarken dis kulak yolu (DKY) sesin siddetini artirir.3500
frekansindaki bir ses dalgast DKY’da yaklasik olarak 15-20 dB giigclenmektedir. Kulak
kepcesinin boyu ve sekli algilanan sesin dalga araliini belirlediginden bu bilgiler sabit
degildir. Ayrica bu bilgiler bize akustik travmalarin neden 4000 Hz frekansinda daha
cok goriildiigliniin ipuglarinida vermektedir (Hudspeth, 2000).

1.2.2. Orta Kulak

Orta kulak timpanik membrandan koklea’ya kadar uzanan hava dolu bir
bosluktur. Ayrica dstaki borusu ile de farenkse baglidir. Bu baglanti ile orta kulaktaki
fonksiyonel yapilar ani basing degisikliklerinden korunmasini saglar. Orta kulaktaki

onemli yapilar kulak kemikgikleri (ossicularlever) olan malleus, inkus, stapez’dir. Bu



10

kemikgikler bir zincir gibi birbirine baglidir ve ses titresimlerini timpanik zardan oval
pencere yoluyla perilenfe iletimini saglarlar. Ses enerjisinin hava ortamindan sivi
ortamina ge¢mesi nedeniyle 30 dB’lik bir kayba ugrar. Ancak orta kulak ve kemikgikler
kendisine gelen ses enerjisini yaklasitk 30 dB kadar amplifiye olarak perilenfe
aktarilmaktadir. Eger orta kulagin sesi yiikseltme fonksiyonu olmasaydi ses enerjisinin

% 0,1°1 ancak i¢ kulaga aktarilabilirdi.

Orta kulagin ses yiikseltme etkisi lic mekanizmayla saglanmaktadir. Bunlar
timpanik membranin kaldira¢ etkisi, kemikcik zincirinin yiikseltici etkisi, timpanik

membran ve stapes arasindaki yiizeyel alan farkidir.

1.2.2.1. Timpanik Membranin Kaldirag Etkisi

Pars tensa timpanik membranin isitmede rol oynayan kismidir. Pars tensa,
manubriummalleiye sikica baglidir. Ses titresimleri fibroz tabakada bulunan elastik
liflerle manubriummalleide siklagsmaktadir. Bu sekilde ses titresimleri kismen hareketli
olan manubriuma ylikselerek ge¢mekte (catenarylever) ve ses siddetinde 2 dB bir artig

saglamaktadir (Akyildiz, 2002).

1.2.2.2. Kemikcik Zincirinin Ses Enerjisini Yiikseltici Etkisi

Kemikgikler, malleus basi ile lentikiiler ¢ikint1 arasindadir. Kemikgiklerin ses
enerjisini ylikseltici 6zelligi umbo ve processusbrevis ile inkusun uzun kolunun
birbirine olan oranindan kaynaklanmaktadir. 1,3/1 olan bu oran sesin siddetinde 2

dB’lik artis saglamaktadir (Akyildiz, 2002).

1.2.2.3. Timpanik Membran ile Stapes Arasindaki Alan Farki

Timpanik membran ve stapes tabani arasindaki alan farki yaklasik 17/1 olarak
hesaplanmistir. Bu alan farki nedeniyle ses enerjisi yaklasgik 26 dB artar (Akyildiz,
2002). Kemikgikleri inerve eden kaslar, muskulusstapedius ve
muskulustensortimpanidir. Her iki kas da kasildiklarinda kemik zincir sertlesir ve bu da
yiiksek siddeteki ses titresimlerinin i¢ kulaga ge¢cmesini engelleyen bir bir refleks

mekanizmasi olusturur (Sekil3).
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Sekil 3. Orta kulak kemikcikleri (OtolojiFoniatriPerpektifiyle Odyoloji, 2021).

Kulak zarinin titresmesiyle ses titresimleri, kemikgikler yoluyla oval pencereye
hava yoluyla yuvarlak pencereye ulasir. Ses dalgalari bu sekilde farkli fazlarda

iletilmektedir.

1.2.3. i¢ Kulak

Koklea kemik labirenti olusturan énemli boliimdiir. Ici sivi dolu 3 bdliimden
olugmaktadir. Bunlar skala vestibiilii, skala timpani ve skala media’dir. Skala vestibuli
ve skala timpani Na'"dan (sodyum) zengin bir sivi olan perilenfle, skala media ise

K"dan (potasyum) ile doludur.

Korti organi baziller mebran {izerine dyanmis destek hiicreleri, spiral seklinde
dizilmis gesitli hiicreler ve bunlarin tizerini 6rten tektorialmebrandan olusur (Sekil4).

Perilenfteki mekanik enerjiyi, sinir liflerini uyaran elektriksel potansiyellere doniistiiriir.
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Sekil 4. Korti organ

Cort1 organi temel olarak iki tip hiicreden olugur. Bunlar destek hiicreleri ve tiiylii
hiicrelerdir. Tiiylii hiicreler isitme organinin reseptdr hiicreleridir. I¢ tiiylii hiicreler ve
dis tilylii hiicreler olmak iizere ikiye ayirilirlar. I¢ tiiylii hiicreler tek siradir ve yaklasik
3500 adettirler. I¢ tiiylii hiicrelerin taban kisminda birgok sinaptik sinir sonlanmasi
goriiliir (Santi, 1998). Dis tiiy hiicreler ii¢lii sira halinde dizilirler ve yaklasik 12000-
19000 civarinda olup tektorial membranin hareketi ile uyarilirlar. i¢ tiiylii hiicreler ise
sivi hareketi ile uyarilmaktadir. Dis tiiyli hiicreler i¢ tiiylii hiicrelere gére 30 dB daha

duyarhdirlar. Bu nedenden dolay1 akustik travmadan daha ¢ok etkilenirler.

Sa¢ hiicrelerinin parmakst uzantilarinda stereosilya denilen tiliyciikler
bulunmaktadir. Bu tiiyciiklerin bazilar1 da jelatindz bir yapiya sahip olan tektoryal
membrana uzanmaktadir. Tiylii hiicrelerden c¢ikan afferent sinir lifleri spiral
ganglionunu olustururlar. Spiral gangliondan ¢ikan sinir lifleri kohlear siniri (isitme
siniri) olusturur. Buradan da vestibiiler sinir ile birleserek ve isitm-denge siniri olan 8.
Kranial siniri (vestibiilokohlear) olusturarak beyin sapina girerler. Bu sinir lifleri i¢inde

efferent sinirler de bulunmaktadir (Greenstein, 2000) (Sekil5).
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Kohlear Sinir

Corti
Organi-
Kohlear
Kanal

Sekil5.Kohleay1 olusturan birimler (OtolojiFoniatriPerpektifiyle Odyoloji, 2021).

1.2.3.1. Ses Mekaniginin Elektriksel Aktiviteye Donlismesi

Kulak kepgesi tarafindan dis kulak yoluna iletilen akustik enerji ve timpanik zarda
basing degisimine neden olurak timpanik zarin titresmesine neden olur. Bu da orta
kulakta kemikcik sistemi araciligi ilem.stapedius ve m.tensortympani ile ayarlanarak
oval pencereyi titrestirir. Bu titresim skala vestibuli i¢indeki perilenf’i titrestirir. Stapes
hareketi ile baslayan ve perilenf ile iletimi gerceklestirilen mekanik dalga, baziller

membrani harekete gecirir (Sekil6).

y

Timpanik zarin ve kemikgiklerin  Skalala

Ha titresimin  Kohlear
titregimi

Ses Dalgalarinin Iy :
yayil sinirdekiyayilim

Dis Kulaga gelisi
Kohlear kanaldaki dalgalanma

Sekil 6. Isitme diyagrami (OtolojiFoniatriPerpektifiyle Odyoloji, 2021)
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Kokleadaki ses dalgalarinin yayilimi ve transdiiksiyonu net olmamakla birlikte

cesitli teoriler ile agiklanmaktadir. Bununla ilgili 4 teori vardir;

1. HermanHelmholtz’un yer teorisi; baziler membran ve lizerindeki korti organi
tipik bir rezonatére benzer gibi caligmaktadir. Yiksek frekanslar baziler membranin

bazal, al¢ak frekanslardaysa apeksinde algilanmaktadir (Sekil7).
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Sekil 7. H. Helmoltzvon’un yer teorisi

2- Frekans teorisi; Frekanslar, isitme sinirinin impulslart  frekanslari
olusturmaktadir. Ses hangi frekans araliginda olusuyorsa o frekansin siklig1 kadar isitme
siniri uyarilmaktadir. Isitme sinirindeki lifler, saniyede en fazla 1000 defa uyarilabilir.
Farkli zamanlarda diger sinir liflerinin uyu igerisinde ¢alistig1 diisiiniilse de, frekans

teorisi, 500 Hz ve daha algak frekanslar1 kapsayacaktir.

3-Wever Volley (yayuim) teorisi; yer ve frekans teorisi ilebirlikte
aciklanmaktadir. 5000 Hz’e kadar olan seslerin algilanmasi, ard arda sinir impulslarinin
olugmasi ile agiklanmaktadir. 500 Hz’in istlindeki seslerin algilanmasi yer teorisi ile

aciklanmaktadir (Sekil8).

4-Von Bekesy’in ilerleyen dalga teorisi; Glinlimiizde yeni ¢evrelerce kabul goren
teori George von Bekesy’nin ilerleyen dalga teorisidir. Bekesy’e gore, skalalardan
herhangi birine uygulanan ses titresimleri basilermembranda yer degisimine yol acarak,
bazaldanapekse dogru ilerler. Yayilim hem boyuna hem de enine yonlerdedir (Bekesy,

1963), (Sekil 9).
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_______ 4172

third harmonic

Displacement

BASE

Distonce along cochlea

Maodified from von Bekesy (1966)

Sekil 9.VonBekesy (1966)

Her rekans icin basilermembranda bir titresim bolgesi vardir. Yiiksek frekanslar

bazal bolgeye yakin yakindir (Sekil10).
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Sekil 10. Koklear frekans haritalama

Mekanik dalgalar baziler membrane iizerinde bulunan dis tiiy hiicrelerinde bir
titresime neden olur. Stereosilyalarn uyarilmasiyla hiicrelerin tepesindeki K"
kanallarinda agilmaya neden olur. Endolenf i¢indeki fazla K" tiiylii hiicelerin i¢ine alinir
ve bir depolarizayona neden olur. Depolarize olan tiiysii hiicrelerin tabanindaki voltaj
bagimli Ca"™" kanallar1 acilir mekanik ses uyaranlan elektriksel uyaranlara doniismiis

olur sekil (Zenner&Schultz, 2003).

Koklea ve VIII. Sinir, isitsel sinyalin islenmesine dair ilk basamak bilgiyi saglar.
Temporal ve tonotopikdizilimli isitsel bilgi, daha ileri islemleme i¢in iist merkezlere

tagiir (Sekilll).

Sekil 11.Temporal ve tonotopikdizilimli isitsel bilginin iist merkezlere taginmasi
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1.2.4. Santral Isitme Yollar

Santral igitme sistemi bir¢ok gelisimsel ve patolojik durumdan etkilenen, hem
basit sOzel olmayan uyaranlari hem de lisan gibi olduk¢a karmasik uyaranlar

tanimlayan ve ayirt eden noral yollardan olusmaktadir (ManleyvePopper, 2008).

Sinir liflerinin tagidig: bilgiler isitsel yollarda islenir. Santral isitme sisteminde,
her iki kulaktan gelen sinyaller, beynin sag ve sol hemisferinde yer alan isitsel
kortekslere iletilir ve bu iletimde kontralateral yol daha baskindir (Pickle ve James,
2012). Isitsel sinyale ait bilginin iletilmesi ilk olarak koklea ve VIII. sinir ile baslar.
Sinir lifleri korti organindaki sensdr hiicrelerden ¢ikarak, ilk isitme ndronu olan spiral
ganglion hiicreleri aracilifiyla koklearnukleuslara daha sonra da iist merkezlere dogru
isitsel islemleme amaciyla ilerler (Pickle ve James, 2012). Sanral isitsel sistemi

olusturan yapilar su sekilde siralanmistir (Sekill2);

= Koklear nucleus

* Superiorolivarycomplex
= Laterallemniskiis

= Inferiorkollikulus

» Medialgenikulatbodylsitel korteks

Primer isitme Alani
Medial Genikulat Nukleus

Lateral Lemniskiis

Lenmiskus Niikleua

Kohlear niikleuslar
Superior olivar niikleus
Vestibulokohlear Sinir

??) CortiOrgani

Sekil 12. Santral isitme yollar1 (OtolojiFoniatri Perspektifiyle Odyoloji, 2021)



18

1.2.5. isitme Kayiplar

Isitme kaybi, kulak kepgesinden isitsel kortekse kadar uzanan yollarda bulunan
patolojilerden kaynaklanan, isitsel bilgi edinme becerilerinin tamamen yada kismi
olarak kaybedilmesidir. Periferik igsitme yollarinda olusan sorunlar isitme kayb1, santral

bolgede olusan sorunlar ise santral isitme bozuklugu olarak adlandirilir (Gates, 2012).

1.2.5.1. Isitme Kayb1 Derecesinin Smiflandirilmasi

Isitme kaybmin derecesi tipi ve konusma {izerine etkisini anlamak icin
odyogramdan yararlanilir. Isitme kaybmin hangi derecede oldugunun tespitinde ANSI
(Amerikan National Standartdslnstitute) standartlarina gére konusma frekanslarindaki
500 Hz, 1000Hz ve 2000 Hz saf ses isitme esiklerinin ortalamasinin alinarak bakilma
prensibine dayanir. Isitme kayiplar1 farkli arastirmacilar tarafindan; ‘‘Goodman 1965,
Jerger 1980, Nortern ve Downs 2002 de isitme kayiplarmin siniflandirmis olsa da
uluslararasi standartlara gére (ANSI, 1989) isitme kaybinin siniflandirilmasi Tablo 4’te

gosterilmistir.

Marion Downs, Goodmana gore yapilan siniflandirmada. 25 dB’lik alt sinirin
cocuklar agisindan bir gegerlilige sahip olmadigi, ¢ocuklardaki normal isitme araliginin

0-15 dBHL oldugunu belirtmistir (Celik, 2007).

Tablo 4. ANSI-1969 Standartlarina gore isitme kaybinin siniflandiriimasi

Saf Ses Ortalamasi (500-2kHz.) Tanim

10-26 dB* Normal isitme

27-40 Cok hafif derecede i1sitme kaybi
41-55 Hafif derecede isitme kaybi
56-70 Orta derecede isitme kaybi
71-90 ileri derecede isitme kaybi

91 ve dsti Cok ileri derecede isitme kaybi
MB HL- Isitme seviyesi ANSI 1989 standartlarina gore
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1.2.5.2. Isitme Kayiplarinin Tiplerinin Siniflandiriimasi

1- lletim Tip Isitme Kayiplan (ITIK): Ses dalgalarnin kokleaya iletildigi
yollardan ilki iletim mekanigi olarak da adlandirilan dis ve orta kulak yapilarinin gorev
aldig1 hava yolu iletim, ikincisi kokleanin kafatasi kemiklerinin titresmesi yoluyla
uyarilmasi olan kemik yolu iletimdir. D1s ve orta kulaktaki yapilardaki patolojilere bagl
olarak olusan isitme kayiplari, iletim tipi isitme kayiplari olarak adlandirilmaktadir

(Rappaport, 2002).

Iletim tip isitme kaybinda yapilan odyolojik degerlendirmelerde hava yolu isitme
esiklerinde diisiis yasanmasina ragmen kemik yolu isitme esik degerleri normal
seviyelerdedir. iletim tipi isitme kayiplarinin baslica nedenleri arasinda; atrezik kulak.
Karsinomlar, yabanc1 cisim, external otit, kulak zar1 ve orta kulak patolojileri, Ostaki

disfonksiyonu v.b 6rnek olarak gosterilebilir (Akyildiz, 2002).

2- Sensiri-Noral Isitme Kayplari: Koklea ve iizerindeki isitsel yollarda meydana
gelen hasar sonucu olusan isitme kayiplar1 -sensdrindral isitme kaybi (SNIK) olarak
adlandirilmaktadir (Kog. 1994). Bu isitme kayiplarinin ¢ok biiylik c¢ogunlugu
kokleadaki sorunlardan kaynaklanmaktadir. Yapilan arastirmalar da sensorindral isitme
kayiplarinin =~ %90’nin ~ kokleadan  kaynaklandigmi  gostermektedir.  Odyolojik
degerlendirmeler de kemik ve hava yollarn cakisiktir. Konusmayi ayirt etme
skorlarindaki degisiklik, odyogram tipine, hastanin yasina ve isitme kaybinin siiresine
gore degisiklik gostermektedir. Ani isitme kaybi, koklear otoskleroz,meniere, labirentit,
perilenf fistiilleri, ototoksik ajanlar, akustik travmalar, orta ve i¢, kulak tlimdrleri,
presbiakuzi, viral enfeksiyonlar vb.patolojilerinSNIK’lerin en ¢ok gériilen nedenleri

arasinda siralanabilir (Martin ve Johnson, 1985).

3-Mikst Tip Isitme Kayplari: Bir kulakta iletim ve sensori-noral patolojilerin her
ikisinin birden bulunmasi durumuna mikst tip isitme kayb1 denilmektedir. Baglica mikst
tip isitme kayiplari; kronik otitis media ve baz1 otosklerozlardir (Aky1ldiz,2002). Isitme

kaybinin tipi ve derecesini tespitinde odyolojik test bataryasindan faydalanilmaktadir.

Isitme kaybmin smiflandirilmasinda, derece ve tip gibi Olgiitlerin yaninda

odyogramin konfigiirasyonuna gore de siniflandirma yapilmaktadir. Bir isitme kaybinin
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konfigilirasyonunun tespiti, rehabilitatif yaklagimlarin planlanmasinda daha 6n plana

cikmaktadir (Katz, 2000).

1.3.ANI SENSORINORAL ISITME KAYBI

1.3.1. Tanim

Ani isitme kayb1 (ANSIK) ilk defa 1860 yilinda da Everberg tarafindan kabakulak
olgusu sonrasinda bildirilmistir. Klinik odyometrinin ilerlemesi ile 1944 yilinda De

Kleyn tarafindan ilk hasta serileri sunulmustur (Kleyn, 1948).

Daha 6nceden isitmesi normal sinirlarda olan bir kiside, 72 saat i¢ginde gelisen
birbirini takip eden ii¢ frekansta 30 dB veya lizerinde sensdrindral kompenentli isitme

kayb1 ile tanimlanir (National Institute of Deafness and CommunicationDisorders,

2010).

[letim veya mikst tip isitme kayiplari bu tanim iginde yer almamaktadir. Bu tanim,
her ne kadar 3 giinliik siire ve 30 dB esik degerler nedenleriyle elestiriler almis olsa da
genel kabul goren bir tanim olmaya devam etmektedir. Etyolojisi tam olarak
bilinmemekle birlikte bir¢ok neden siralanmaktadir. Fakat olgularin biiylik bir kismi

idiopatik kabul edilmektedir.

1.3.2.Epidemiyoloji

Yillik insidans1 yaklasik 5-20/100 000 olarak bildirilmis olsa da hastaligin %32-
65 oraninin kendiliginden diizelmesi ve bu hastalarin ¢ogunun hekime basvurmamasi
nedeniyle gercek insidansin belirtilenden daha yiiksek olmasi beklenebilir (Byl, 1984).
Genellikle tek tarafli olarak gelisir, bilateral olgu olduk¢a nadirdir (Haynesve O’Malley,
2007).

Cinsiyet dagilimina bakildiginda olgularda kadin erkek oranin benzer oldugu
izlenmektedir. Birden ¢ok calismada elde edilen kiimiilatif veriler degerlendirilidiginde
%53 (1.530/2.884)’liik erkek lehine oran oldugu gosterilmistir (Rowson, 1975). Baska
bir calisgmada sayilar net olarak belirtilmeden kadin olgu sayisinin ¢ok hafif yiiksek
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oldugunu gostermistir (474-80) (Wilkins, 1987). Mevcut bilgilerle cinsiyetin bu hastalik

icin net bir risk faktorii olmadigini sdyleyebiliriz.

1.3.3. Klinik Prezentasyon

ASNIK otolojik acillerdendir. Genellikle tek tarafli olarak gelisir. Bilateral
tutulumun seyrek oldugu ASNIK, kétii prognoza isarettir (FM, 1984). Ani isitme kayb1
bilateral tutulumu mevcut olgularin %2 ila %4’ iinde gorilmektedir (FM,

1984),(Tablo5).

Tablo 5. Bilateral ASNIK nedenleri (Ermutlu, 2014)

Bilateral-Ani-Sensorindral-Isitme Kaybi-Sebepleric

Bilateral Ani Isitme Kaybi Sebepleri

o Menenjit (enfeksiyoz, inflamatuar, ¢ Kursun zehirlenmesi
llel‘Pl_flStlkP . ¢ Genetik bozukluklar
¢ Otoimmiin i¢ kulak hastaliz

e MELAS sendromu (metabolik ensefalopati
e Lyme hastalizn

laktik asidoz. inme benzeri epizodlar)

:&S)ltt:lrifksik ilaglar . I\Iitokm]ch'i}'_al bozuk]ukl:_lr o

I — ¢ Vertebrobaziller hastalik ile ilgili bilateral
e Herpes Zoster Oticus (Ramsey-Hunt isitsel damar hasan

Sendromu) ¢ Cogan Sendromu

o Sarkoidoz ¢ Neoplastik (Norofibromatozis tip 2,

¢ Hipervizkozite Sendromu bilateral vestibular schwannoma)

Hastalar kimi zaman sabah uyandiklarinda etkilenen kulakta, dolgunluk hissi en
sik rastlanan sikayetlerden biridir. ASNIK olan hastalarin % 70’inde tinnutus, % 40
oraninda bas donnesi eslik eder. Tinnutusu iyi veya kotii prognastik faktor olarak
tanimlayan calismalar bulunmaktadir (LazariniveCamargo, 2006). Hastalarin %88’ inde
ASNIK olusum nedeni bulunmaz. Bu nedenle ¢cogunlukla idiopatik olarak kabul edilir
(Mattoxve Simmons, 1977). Genellikle zar bulgusu normal olarak degerlendirilir. Bazan
kulakta dolgunluk ile birlikte viral iist solunum yolu (USYE) semptomlar1 ASNIK’ya
eslik edebilmektedir (Vasama ve Linthicum, 2000).Effiizyonluotitlerde, orta kulaktaki
stvisinin labirenti etkilemesi sonucunda ASNIK gelisebilmektedir (Goodhillve Harris,

1979).
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1.3.4. Etyoloji

Ani isitme kaybi etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte birden c¢ok

faktorsuglanmaktadir, ama olgularin ¢ogu idiyopatiktitir (Tablo6).

Tablo 6. ASNIK nin etiyolojik nedenleri

Tiimoérol nedenler:Losemi-lenfoma, akustik noérinom Losemi-lenfoma, pontoserebellar kose

tiimdrleri, menenjiyom, miyelom, karsinematz, menenjit, metastatikkarsinoml

Travmatik nedenler:Barotravma, akustik travma, otolojik cerrahi, temporal kemik fraktiirii, i¢ kulak

dekompresyon kirigi, labirent kontiizyonu, Lomber ponksiyon

Vaskiiler nedenler: Hipertansiyon, ateroskleroz, makroglobulinemi, emboli,Orak hiicreli anemi,

polisitemiavera, serebrovaskiiler olaylar, vertebrobazileriskemi, kardiyopulmoner bypass

Infeksiyoz nedenler: Viral; kabakulak, kizamik, kizamikgik viriisleri, herpessimpleks viriisii (HSV),
varisellazoster viriisii (VZV), ebsteinvarr viriisii (EBV), iyme hastaligy, sifiliz, toksoplazma, labirentit,

menenjit, ensefalit

Ototoksik ilaclar:Aminoglikozidler, salisilatlar, loopdiiiretikleri, nonsteroid anti inflamatuarlar, oral

konstraseptifler, vankomisin, kinin, eritromisin 9. Azitromisin 10. interferon 11. Sisplatin

Otoimmiinhastaliklar:Sistemik lupuseritamatozis, romatoidartrit, poliarteritisnodoza,
wegenergraniilomatozu, polimiyozit ve dermatomyozit, behget hastaligi, hashimoto, graves, progresif
sistemik skleroz, cogan sendromu, otoimmuntrombositopenikpurpura, edinilmis immiin hemolitik

anemiler, primerimmiin i¢ kulak hastalig1

Norolojik hastaliklar:Multiple skleroz (MS), myastheniagravis, demiyelinizan hastaliklar1

Endokrin ve metabolik bozukluklar:Diyabetesmellitus, bobrek yetmezligi, hipotiroid

Etiyolojideki olast nedenler bu kadar ¢ok cesitli goriinse de, giiniimiizde en ¢ok
kabul goren teoriler: viral, tiimoral, travmalar, farmakolojik toksisite, vaskiiler,

immunolojik teorilerdir.

1.3.4.1. Viral Etkenler

ASNIK kayipl hastalarla ilgili elde edilen verilerde vakalarin ¢cogunda viriislerin
rol oynadig1 goriilmiistiir. Ani isitmr kaybi ile basvuran hastalarin en az %28’inin
anemnezinde yakin bir zamana dayanan USYE hikayesi bulunmaktadir (MattoxveLyles,

1989)Bunun yanin sira latent viriislerinde kokleada hasar olusturdugu bilinmektedir.
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Bunun en gilizel Ornegi de HerpesSimplex virlis vb. viruslerin insan spiral

gangliasindalatent bulundugu gosterilmistir (Dobie, 2003).

Kabakulak viriisii ani igitme kaybina yol actig1 en iyi bilinmektedir. Genellikle
ileri dereceli veya ¢ok ileri isitme kaybma neden olur. Yapilan serolojik
calismalarinfluenza, Adenoviriis, HSV, HIV, CMV, Parainfluenza’'nin ASNIK ile
iligkisi oldugunu gdstermistir (Lazaranive Comargo 2006). Ayrica menenjitin de ¢ok
ileri derecede SNIK'na neden oldugu bilinmektedir. ASNIK olan vakalarda
sifilizinsidans1 %2 veya daha azdir. Sifilizli hastalarda hastaligin her sathasinda ASNIK
gelisebilmektedir. ¢ kulaktan kiiltiir veya biyopsisindeki karsilasilan zorluklar viriislere
dayanan hipotezin 1spatin1 gii¢lestirmektedir. Sonug olarak, viral ajanlar etyolojide
suclanmasina ragmen, epidemiyolojik, histopatolojik ve serolojik verilerin ortak bir

sonuca varmasi henliz miimkiin olmamistir (Merchant ve ark., 2005).

1.3.4.2. Timorler; Akustik Noroma (Vestibiiler Schwannom)

ASNIK olgularinda akustik nérinom siklig1 kesin olarak bilinmemekle birlikte
tahmini siklik %1 olarak belirtiilmistir. Akustik nérinom hastalarinin %10.2’si ASNIK
ile baglar (Moffat,1994).Akustik nérinom olan hastalarda tani i¢in godolinyumlu
manyetik rezonans (MR) yeterlidir. Saf ses odyolojik incelemede orta ve yliksek
frekanslarda isitme kaybi gozlenir. Isitsel beyin sap1 cevaplar1 (AudiotoryBrainstem
Response) taniya yardimei olarak kullanilabilir. ASNIK’dan énce tek tarafli tinnitusun

varlig1 belirgindir.

1.3.4.3. Travmalar

Temporal kemik kiriklari, barotravma, ani ve siddetli egzersiz durumlari labirent
pencerelerinden birinin riiptiiriine neden olabilir, bunun sonucunda da perilenf ve
endolenfin birbirine karismas1 sonucunda ASNIK gelisebilir (Kog, 2013). Vertigo ve
tinnurtus ¢cogunlukla igitme kaybina eslik eder. Ayrica, Ani ve yiiksek sese maruz kalan
kisiler, akustik travmaya bagli olarak ASNIK gelisebilir. Bunlar korti organinda dis
saclt tily hiicrelerinde harabiyete neden olur ve daha ¢ok yiiksek frekanslari tutan isitme

kayb1 gelisebilir.
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1.3.4.4. Ototoksisite

Yiize yakin farmokolojik ajanin ototoksik oldugu gosterilmistir. Ani isitme
kaybina neden olanlardan en c¢ok bilineni, aminoglikozitler ve &zellikle de
neomisindir.Aminoglikozid grubu antibiyotikler; eritromisin, vankomisin, diiiretikler
(furasemid, etakrinik asit), salisilatlar ve sisplatininototoksik etkileri saptanmigtir. Yan
etkilerinin ortaya c¢ikisini, ne kadar siireyle uygulandigi, ilacin dozu, hastanin bdbrek
fonksiyonlar1 ve birlikte kullanilan diger ilaglar etkiler. Kulakta cinlama ve genellikle
ylksek frekanslar1 tutan isitme kaybi ile kendini gosterir (Kog, 2013). Hiperaktivite
tedavisinde kullanilmakta olan metilfenidatin daani isitme kaybina neden oldugu

gbzlenmistir (Karapinar ve ark.., 2014).

1.3.4.5. Vaskiler Hastaliklar

Ani igitme kayb1 koklear kan akiminin okliizyonu sonucu gelisebilir (O’Malley ve
David, 2008; Bang, 2007). Pearlman’in yaptig1 ratlarla yaptig1 bir ¢alismasinda, ratlarda
labirent arter okliizyonu olusturulduktan sonra, anoksinin 60.saniyesinden itibaren
kohlear mikrofoniklerde, 30.cu dakikasindan sonraysa tiiyli hiicreler ve spiral gaglion
hiicrelerinde hasar olustugu ve kaliciisitme kaybi gelistigi gosterilmistir (Perlman,

1959).

Vaskiiler teoriyi desteklemeyen bazi bulgular da mevcuttur. Kohleanin
kanlanmas1 bazalden baslayip apekse dogrudur. Dolayisiyla labirentin arterdeki kan
akiminin azalmasi1 veya tamamen kesilmesi sonrasi diisiik frekanslarin daha cok
etkilenmesi beklenmektedir. Fakat klinige bakildiginda, ASNIK nda diisiik frekanslarda
olan kayiplarda prognoz daha iyi oldugu izlenmistir. Ayrica labirentin arterdeki
tikanikliklarinda kohlear ve vestibuler fonksiyonlarda bozulma beklenirken,
vestibulersemtomlarASNIK’I1 hastalarin yarisindan daha azinda goriilmektedir. Higbir
vaskiiler riski bulunmayan gencler ve c¢ocuklarda da ASNIK goriilebilmesi yine
vaskiiler teori ile catismaktadir. Tiim bu bulgular vaskiiler teorinin ASNIK ’n1 tek basina

aciklamada yetersiz kaldigini1 gostermektedir (Kara, 2008).
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1.3.4.6. immiinolojik Bozukluklar

Otoimmiin i¢ kulak hastalig1 ilk olarak 1979 yilinda McCabe tarafindan
tanimlanmistir (McCabe, 1979). Ani sensorinoral isitme kayiplarinda bir¢cok hastada
glukortikoid  tedaviden fayda gormesi, I¢ kulakta antikor varhigi ve
vaskiilerstriadaimmun komplekslerin gosterilmis olmasi, kokleadaotoimmiin siireclerin
varlig1 olasiligini giindeme getirmistir (Harris ve ark., 1997). Ayrica bilinen bir¢ok oto-

immiin hastaligin seyri sirasinda ASNIK gdzlenebilir (Ramire ve ark., 2002).

1.3.5.Tan1 ve Degerlendirme

1.3.5.1. Anamnez

Anemnez ani isitm kayipli hastayr degerlendirirken olduk¢a &nemlidir. Isitme
kaybinin ne zaman basladig1 kulakta ¢inlama ve ayrica bag donmesi gibi semptomlarin
bulunup bulunmadigi sorgulanmalidir. Barotravma 6ykiisii, gegirilmekte olan veya yeni
gecirilmis bir USYE hikayesi olup olmadig1 arastiriimalidir. Yakin zamanda gegirilmis
kulaga yonelik bir operasyon veya var olan kulak hastaligi olup olmadigi
sorgulanmalidir. Isitme kaybimin degiskenlik gdstermesi ve valsalva manevrasi ile bas
donmesi olugmas1 perilenf fistiiliinii distindirmelidir. Ototoksik ilag kullanimi1
sorgulanmalidir. Menenjit veya ensefalit ge¢irmis hastalarin, labirentit gegirme

olasiliklar1 her zaman akilda tutulmalidir.

1.3.5.2. Tani

ASNIK’l1 olan hastada dis kulak yolu ve kulak zar1 muayenesinde hastada normal
zar bulgular1 saptanir. Diyapozon testlerinde Weber iyi kulaga lateralize ve Rinne
pozitiftir. Tan1 saf ses odyolojik inceleme ile koyulur. Saf ses odyometride hastanin
isitme kaybinin sensdrindral tipte olup olmadigi, derecesi ve hangi frekanslari etkiledigi
belirlenirken timpanogram ile orta kulak basinglarinin normal oldugu gdésterilmelidir.
Stapes refleksine bakilmalidir. Isitme testine koopere olamayan hastalarda otoakustik
emisyon ve ABR yapilabilir. ABR uygulamasinin bir faydasi da kohlear/retrokohlear
patoloji ayrimina gétiirebilmesidir. Ancak genellikle saf ses odyometri yeterli
olmaktadir ve hastanin tedaviye yaniti da ayni sekilde saf ses odyolojik inceleme ile

takip edilmelidir. Hasta takibinde tedavi baslangicindan itibaren 7, 15, 30, 90’cigiinler
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ve 1’ci yil sonunda saf ses odyolojik inclemenin degerlendirilmesi Onerilmektedir

(Plaza ve ark., 2011).

1.3.5.3. Radyolojik inceleme

Radyolojik incelemede temporal kemige yonelik BT veya MRG istenebilir. BT
daha ¢ok temporal kemik travmasi ya da perilenf fistiilii siiphesi olan hastalarda uygun
iken, Gadalinyumlu MRG ile olast akustik nérinom ve akustik kanalin diger
tiimorlerinin varlig1 degerlendirilebilmektedir. Ayrica MRG’dekohlea, internal akustik
kanal ve/veya labirentte kontrast tutulumu varsa tanisal degerlendirmeye yardimci

unsurlar olarak kullanilabilir.

1.3.5.4. Laboratuvar Testler

Hemogram, kan basinci, elektrolitler, rutin biyokimya, sedimentasyon,
koagiilasyon testleri istenmelidir (Malley, 2008). Otoimmiin hastalik siiphesinde ayirici
tantya yonelik testler istenmelidir. Ani sensdrindral isitme kayipli hastalarin yaklasik
25’1 bir st solunum yolu enfeksiyonu hikayesi bulundugu g6z Oniinde
bulundurulmalidir. Akut enfeksiyonun varliginin arastirilmasi,
nazofarenkssiiriintiisiinden viriis izolasyonu ve antikor titresinin 6l¢iimiinii icermektedir.
Stiphelenilen virlisler igin serolojik testler istenmelidir. Bu hastalarda. Treponema

antikorlarina bakilablir (Mattox, 1977).

1.3.6. Prognoz

Iyilesme saf ses odyolojik incelemede uluslararasi standartlara gore saf ses esik
ortalamas1 hesaplanarak cikan degerler iizerinden hesaplanir (Tzonou, 2011). Iyilesme

kriterleri su sekilde 6zetlenebilir (Spear, 2011);

1.Tam iyilesme: Saf ses ortalamasinin etkilenmemis kulagin degerinin 10 dB’lik
sinirlart igerisinde olmasi konusmayi ayirt etme skoru’nun etkilenmemis kulagin

degerlerinin %5-10 sinirlar1 igcerisinde olmasi.

2. Kismi iyilegsme: Ani isitme kaybi sonrasi iglevsel olmayan kulagin islevsel

degerlere ulagmasi. Ani isitme kaybi sonrasi hala islevsel olan kulakta saf ses
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ortalamasinda en az 10 dB diizelme gozlenmesi veya konusmay1 ayirt etme skorunda

>%10 diizelme gozlenmesi.
3. Iyilesme yok: Saf ses ortalamasinda 10 dB’den daha az diizelme gozlenmesi

Ayrica Siegel ve ark. 1975 yilinda tanimladigi, AIK tedavi sonucunun
degerlendirilmesinde, tedavi etkinliginin izlenmesinde hastalarin basvuru aninda
odyogramlarindaki saf ses ortalamalarmin tedavi sonrasi saf ses ortalamalari ile
kiyaslaylp, dB biriminden elde edilen isitme kazancina gore bir siniflama

gelistirmislerdir ve iyilesme durumunu dort kategoriye ayirmislardir (Siegel, 1975).
Seigel Kriterleri

» Sinif I: Tam iyilesme goriilen hastalar

= Smif II: 15 dB’den fazla kazang goriilmesine ragmen normal isitme
seviyesine ulagsmayan ancak saf ses odyometri ortalamasi 45 dB’den daha 1yi
olan hastalar,

= Sinif II: 15 dB’den fazla kazang, goriilmesine ragmen saf ses odyometri
ortalamasi 4 dB’den daha kotii olan hastalar,

= Smif IV: 15 dB’den daha az kazang saglanan yada hi¢ kazang saglanamayan

hastalar olarak dort

Ayrica AIK icin baslangi¢ odyogram degerlerine kiyasla 10-30 dB daha iyi saf ses
odyogram seviyelerine ulasilmasi veya saglam kulak esiginin %350 degerine

ulasilmasinin da iyilesme olarak degerlendirilmesi dnerilmistir (Stachlerve ark., 2012).

1.3.6.1. ANSIK Prognozu Etkileyen Faktorler

Isitme kaybt miktary; Isitme kaybinin miktari arttikga tedavi basari oram
diismektedir. 40-90 dB aras1 kayipli hastalarda iyilesme orani yiiksek seyrederken, 90
dB tizerindeki kayiplarda prognoz koétii seyretmektedir (Schuknecht ve Donovan, 2011).

Odyogramin konfigiirasyonu; Onceki calismalarda, diisiik frekanslar1 tutan
isitme kayiplarinin tedaviye daha iyi cevap verdigi; yiiksek frekanslari tutan isitme

kayiplarinda ise prognozun kotii seyrettigi bildirilmistir (Park ve ark., 2011).
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Tedaviye baslanma zamani; Hastaligin baslangici ile tedavi baglangict arasindaki
stirenin kisa olmas1 iyi bir prognoz i¢in Onemlidir. Tedaviye olumlu cevap veren
hastalarin ¢ogunlugun ilk iki hafta icerisinde basvurduklar1 izlenmistir (Salt ve Plontke,
2005). ASNIK tanili hastalarda prognozu etkileyen faktorler ile ilgili yapilangalismada
odyogramin tipi, isitme kaybinin siiresinin yaninda hastanin yasi, eslik eden diger
semptomlar ve gen polimorfizimlerinin iyilesmeyi etkileyen faktorler oldugu

belirlenmistir (Lee ve Ban, 2010;Xie ve ark., 2018).

1.3.7. ASNIK Hastalarda Sistemik immiin ve Enflamatuvar Yamtm (SII)

Prognastik Onemi

Etyoloji ve hastalik prognozunda 6nemli olabilecegi belirtilen ¢esitli hiicresel
faktorler ve bunlarin kombinasyonu olarak gelistirilen ¢esitli endekslerin prognoz
tahminindeki rolii arastirilmigtir. Sistemik immiin ve enflamatuvar yanitin gostergesi

olan SII pek ¢ok hastalik grubunda prognostik 6nem gostermistir.

1.3.7.1. Trombositler (Platelet)

Trombositler 1-4 um ¢apinda, yuvarlak veya oval goriinlimli diskler olup kan
iliginin en biiyilik hiicresi olan megakaryositlerden tlireyen bu hiicrelerin ¢ekirdegi ve
cogalma yetenekleri yoktur. Buna karsin, bir hiicrenin sahip oldugu bir¢ok islevi yerine
getirebilirler. Ornegin, trombositlerin kasilmasmni saglayan aktin ve miyozin
molekiillerine, protein sentezleyebilen endoplazmikreticulum ve Golgi cisimcigi
kalintilarina sahiptirler. Ayrica ATP, prostaglandinler ve pihtilagsma sirasinda kullanilan
proteinler, ¢esitli bliyiime faktorleri sentezleme yetenekleri vardir. Trombositlertromboz
olusumu, koagulasyon, ateroskleroz ve inflamasyon dahil pek ¢ok hadisenin
fizyopatolojisinde aktif roller oynar (Gawaz ve ark., 2005). ASNIK gelisiminde
enflamasyon, iskemi, tromboz ve emboli olusumlarinin 6nemli etkenler olmasi
nedeniyle bu durumlarin tamaminin altinda yatan etkenlerden biri olan sayicaartmisveya
hacim olarak biiyiik trombositlerinASNIK’ na sebebiyet verebilecegi bildirilmektedir
(Sun ve ark., 2017; Hallve Guyton, 2006; Rossve Pawlina, 2011).
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1.3.7.2. Lokositler

Beyaz kiireler olarak da bilinen l6kositler eriskin saglikli insanda kanda 4.000-
10.000/mm? diizeyinde bulunurlar. Hem dogal hem de kazanilmis bagisiklikta 6nemli
roller oynayan hiicrelerdir. Lokosit sayisinin 10.000 iizerine ¢ikmasina lokositoz,
4.000’den diisiik olmasina 16kopeni denir. Sitoplazmalarindaki graniillerin tipine ve
cekirdek sekline gore lokositler su sekilde siiflandirilir (yanlarinda tiim 16kositler

icindeki ortalama % miktar1 belirtilmistir):

1- Polimorfniiveli (parcali ¢cekirdekli) 16kositler — Graniilositler

= Notrofiller (%62)
= Eozinofiller (%2.3)
= Bazofiller (%0.4)

2- Mononiikleerlokositler -Agranulositler

= Monositler (%5.3)
= Lenfositler (%30)

1.3.7.3. Notrofiller

Dogal bagisikligin bir pargast olan fagositoz olaymi gerceklestiren hiicre

gruplarindan biri notrofillerdir (Sekill3).

Notrofiller yang1 bolgesine giderek bakteri ve kiigiik partikiilleri fagosite ederler.
Ortalama yasam siireleri periferik kanda 6-7 saat, bag dokusunda 1-4 giindiir.
Cekirdekleri 2-5 (ortalama 3) loblu granulositlerdir. Akut ciddi yangili durumlarda
notrofil sayist 4000-5000/uL iken, 4-5 kat artar. Notrofil sayisinda artis olmasina
ndtrofili denir. Tam tersine azalma olmasi ise notropeni olarak adlandirilir. Néotrofiller

yang1 bolgesine gitmek icin postkapillerveniillerden damar disina ¢ikarlar.
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Sekil 13. Notrofil

» Bu siirecte notrofiller dnce kapiller duvarina yapisirlar. Buna marjinasyon denir.
= Sonrasinda kapiller damarin digina ¢ikar (diapedez).

= Notrofillerin yangili bolgeye gogmesine ise kemotaksis denir.

Yangi bolgesine giden ndtrofiller olgun hiicreler oldugu i¢in hemen fagositoza
baslayabilir. Fagosite ettigi bakteriyi graniillerinde bulunan enzimler araciligi ile

parcalayarak yok eder. Tek bir nétrofil 3-20 adet bakteriyi fagosite ettikten sonra o6liir.

Notrofillerin ayrica enflamatuar 6zellikleri de var olup ozellikle timdr veya
immiin cevap gerektiren diger hastaliklarda enflamasyonuagrave ederler. Ozellikle
ASNIK’in 6nemli bir sebebi olarak gériilen beyin veya sinir iskemisi hallerinde
periferik kanda akut faz reaksiyonu baslatilmakta olup bu durum etkilen sinir veya
beyin dokusu bolgesine nétrofilleri gogii ve birikimi ile sonuglanmaktadir. Bu durum
ilgili bolgede artmig notrofil ve monosit sayisi artisi ve lenfosit sayisinin azalmasi ile
karakterizedir. (Tomita ve Leukocytes, 1996). Bunlar1 dogrular nitelikte Masuda ve ark.
tarafindan ASNIK gériilen hastalarda nétrofil sayisinin normal sinirin iizerinde olmasi
durumunda hastaligin siddetinin arttigi, buna karsin tedavi basarisinin diistigi

bildirilmistir (Masuda ve ark., 2006).
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1.3.7.4. Lenfositler

Kazanilmis (edinsel) bagisikligin olusmasinda ve kontroliinde son derece onemli
rolleri olan merkez hiicrelerdir (Sekil14). Bazi lenfositler dogum sonrasi kemik iliginde
olusurken, ¢ogu lenfosit lenf diiglimleri, timus ve dalakta kemik iliginden gelen onciil
hiicrelerin gelismesiyle olusur. Kanda bulunan lenfositlerin dnemli bir bdliimii kan
dolasimina lenfatikler yoluyla girer. Herhangi bir anda periferik kanda bulunan

lenfositler toplam lenfosit sayisinin sadece %2 ’sidir.

Lenfositler yapisal ve islevsel farkliliklarinin yani sira yiizey belirteglerine gore 3

ana siifa ayrilir:

Sekill4. Lenfosit

= T-Lenfositler (tim lenfositlerin %60-80’1): Hiicresel bagisiklikla ilgili
hiicrelerdir.

= B-Lenfositler (tiim lenfositlerin %20-30’u): Humoral bagisiklikla 1lgili
hiicrelerdir.

= Null (Bos) Hiicreler (tiim lenfositlerin %5-10u): Null hiicrelerin yiizey

antijeni yoktur ve kok hiicre olduklarina inanilir.

ASNIK patogenezi bakimindan incelendiginde muhtemelen enflamatuar alana
ekstravazasyonsonucunda periferik kanda dolasan lenfosit sayisinin azalmis oldugu

goriilmektedir (Kassner ve ark., 2011). Bu durumu ispatlar nitelikte hayvan



32

calismalarinda enflamasyon olusan endolenfatik sahada lenfosit sayisinin kana oranla
belirgin sekilde yiikseldigi gosterilmistir. Kandaki lenfosit sayisinin bir diger dnemi de
ASNIK etkenine ydnlendirmedeki roliidiir. Tipik olarak viral enfeksiyonlarda periferik
kanda lenfosit sayis1 artarken nétrofil sayis1 diismekte, buna karsin iskemik hadiselerde
tam tersi bir durum s6z konusu olmaktadir (Gloddeve Harris, 1991). Dolayisiyla NLO
yiiksekligi iskemik hadiseleri isaret ederken NLO diisiikliigii viral etiyolojinin

arastiritlmasini salik vermektedir (Hallve Guyton, 2006; Rossve Pawlina, 2011).

Yukarida temel Ozellikleri vurgulanan kan hiicrelerinin temel islevleri yaninda,
birbirlerine sayisal oranlarinin ¢esitli yangisal hastaliklarla ilgili bilgi vermesi son
yillarda aragtiricilarin ilgisini ¢eken bir konu olmustur. Bunun i¢in kullanilan

noétrofil/lenfosit oran1 (NLO) ve platelet/lenfosit oran1 (PLO).

1.3.8. Tedavi

ASNIK, etyoloji ve patogenezi heniiz tam olarak aydinlatilamamis bir hastalik
olmas1 nedeniyle giincel olarak kanita dayali bir tedavi s6z konusu degildir. Tiim SNiK

gelisen hastalar icinde ASNIK tanil1 hastalar yaklasik %1 oranindadir.

ASNIK etyolojisinde one siiriilen her bir teori icin farkli tedavi metodlar
Onerilmis olsada tedavi sonrasi dilizelme oram1 hastadan hastaya degiskenlik
gostermektedir. Spontan iyilesen hastalar gozlenebilecegi gibi, tedavi sonrasi tam
diizelme, kismi diizelme ya da hicbir diizelmenin olmadigi hastalarla da
karsilagilabilmektedir. Tedavide giincel altin standart steroid tedavisidir (FM, 1984).
Tedaviye gecikmeden baslanilmali, gerektiginde hasta servise yatirilarak tedavi

edilmeli, istirahat, tuzsuz diyet, sigara ve alkol kullanimi kisitlanmalidir.

1.3.8.1. Kortikosteroidler

Giliniimiizde halen altin standart tedavi olup kullanim amaci i¢ kulakta viral veya
iskemik siire¢, otoimmun hastalik nedeniyle olusan inflamasyona bagli hasar1 ve
dolayisiyla isitme kaybini dnlemektir (Baloglu ve ark., 2007). Bu sayilan sebeplerden
hangisi inflamasyona sebep olursa olsun steroid tedavisinin bu ii¢ nedene bagl etkili
olmas, steroidlerin farkli nedenler onucu gelisen ASNIK tedavisinde kullanilabilecegini

ortaya koymaktadir.
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ASNIK tedavisi sistemik veya intratimpanik yolla uygulanabilmektedir.
Intratimpaniksteroid uygulamasinin en dnemli avantajlart enjeksiyonun direkt etkilenen
kulaga yapilmasi, sistemik yan etkilerinin diisiik olmas1 ve labirentte daha yiiksek doz
steroid konsantrasyonu saglanmasi ve lokal anestezi ile islemin yapilabilmesi iken
dezavantajlar1 agr1, kulak zar1 perforasyonu ve genellikle gegici vertigoya sebebiyet

verebilmesidir.

Intratimpaniksteroid tedavisi ilk olarak sistemik kortikosteroid tedavisine yanitsiz
hastalarda kurtarma tedavisi olarak on plana c¢ikmistir. Kurtarma tedavisi olarak
intratimpaniksteroid tedavisi kullanilan calismalarda iyilesme oranlart %26,7 - %75
araliginda bildirilmektedir (Dallan ve ark., 2007). Intratimpaniksteroid tedavisi sistemik
steroidler olmaksizin ilk tedavi olarak kullanilabilecegi gibi sistemik steroidlere ek
olarak (adjuvantreatment), ya da sistemik steroid tedavisi basarisizliginda kurtarma

tedavisi olarak da uygulanabilmektedir (Panicucci ve Lenzi, 2011).

Pernes ve ark. yaptiklar1 deneysel hayvan calismasinda, intratimpanik uygulanan
steroidin i¢ kulakta diger yollardan daha yiiksek konsantrasyona ulastifini ve
metilprednizonun (hidrokortizon ve deksametazona gore) i¢ kulakta en yiiksek ve uzun

stireli konsantrasyona ulasabilen ilag oldugunu bildirmislerdir (Dallan ve ark., 1999).

2012 Amerikan otolaringoloji akademisi kilavuzuna gore steroid dozu oral yoldan
Img/kg/giin prednizolon (maksimum doz 60 mg/giin) dozunda baslanip giderek diisen
dozlarda 7-14 giin (metilprednizolon 48mg/giin veya dexametazon 10 mg/giin),
intratimpanik yoldan 24-16 mg/ml dexametazon veya 30-40 mg/ml metilprednizolon 3-

7 giin arayla 3-4 kiir seklinde 6nerilmistir (Stachler, 2012).

1.3.8.2. Hiperbarik Oksijen Tedavisi (HBOT)

Hiperbarik Oksijen (HBO) tedavisi, hastanin kapal1 bir basing odasi igerisinde,
deniz seviyesinden (1 ATA = 1 Bar = 760 mmHg) daha yiiksek basinglarda, araliklarla
%100 oksijen solumasi esasiyla uygulanan medikal bir tedavi yontemidir (Cimsit,

1984).

HBOT i¢ kulak oksijen basinct ve konsantrasyonunu arttirmak, i¢ kulak

mikrosirkiilasyonunu diizenlemek amaciyla kullanilmaktadir. Etkinligi konusunda
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olumlu sonuglar bildiren yayinlar olsa da heniiz kanit diizeyi yliksek degildir(Lammve
ark., 1998).isitme kaybinin baglangicindan sonraki ilk 3 ay icerisinde dnermekle birlikte
Yildirim ve ark., 2015) ise ilk 14 giin i¢inde baslanacak HBOT unprognoza olumlu
etkisinin oldugunu bildirmislerdir(Yildirnm ve ark.,2015).Calismalarda tedavisi
sonrasinda sonug¢ elde edilemeyen hastalarda kullanilabilecegi rapor edilmistir (Lamm

ve ark., 2016; Alimoglu ve Inci, 2016).

1.3.8.3. Antiviral Tedaviler

Viral etkenler etyolojik ajan olarak diisiiniildiigiinde HSV nin etken olduguna dair
kanitlar oldugundan antiviral tedavi Onerilmistir (valacyclovir, asiklovir, vb.). Ancak
yapilan caligmalarda, tedaviye antiviral ajanlarin eklenmesinin iyilesme agisindan
anlaml bir fark bulmadiklarini agiklamistir (Tucci,ve ark., 2002). Heniiz kanitlanmis
klinik ¢caligma olmamasina ragmen, antiviral ilaglarin yan etkilerinin az oldugu ve yarar
potansiyeli bulundugu i¢in antiviral+ steroid ile tedavi tavsiye edilmektedir (O’Malley,

2008).

1.3.8.4. Vaskiiler Nedene Yonelik Tedaviler

Bu grupta antikoagiilanlar, pentoksifilin (kan viskozitesini diistiriir), dustk
molekiil agirhikli dextran (hemodiliisyon, plazma voliim genisletici), karbojen
inhalasyonu (santral sinir sistemi vazodilatorli), plazma aferezi, kalsiyum kanal
blokdrleri, magnezyum, demir, ginkgobiloba ekstresi (antioksidan), B-C ve E
vitaminleri gibi alternatifler sunulmustur. Ancak steroid tedavisine ek olarak

kullaniminda etkinlikleri heniiz tam olarak kanitlanamamustir.

Sonug olarak tedavide en etkili ilaglar steroidlerdir. Steroidlere ek olarak etkinligi
calismalarla gosterilmis olan HBOT, karbojen inhalasyonu, pentoksifilin, dextran,

ginkgobiloba ekstresi gibi tedaviler kullanilabilir.
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2. BOLUM

GEREC VE YONTEM

2.1. CALISMA YERI VE ZAMANI

Arastirma; Saglik Bilimleri Universitesi Adana Sehir Egitim ve Arastirma

Hastanesi KBB Hastaliklar1 Klinigi ve Oyoloji Unitesinde gerceklestirilmistir.

2.2. CALISMA iZNi VE ETiK KURUL ONAYI

Bu calisma Kapadokya Universitesi Lisansiistii Egitim, Ogretim ve Arastirma
Enstitiisii Odyoloji Yiiksek Lisans Tezi olarak yapilmistirBu calisma Kapadokya
Universitesi Bilimsel Arastirmalar ve Yaym Etigi Kurulu tarafindan 18.05.2020
tarithinde yapilan toplantida KA- 2020.14 sayili izniyle verilmis olup Adana Valiligi
Saglik il Miidiirliigiiniin 961 72 664 -799 sayili izniyle SBU Adana Sehir Hastanesi
Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 Klinigin’de ge¢mise yonelik hasta dosyalar1 taranarak

yapilmistir.

2.3. BIREYLER

Bu calisma tanimlayici tipte bir aragtirma olup konu ile ilgili geriye doniik hasta
kayitlar1 ve bilgilerin incelenmesine (retrospektif) ve istatistiksel analizine dayali olarak

gerceklestirilmistir

Bu caligmada geriye doniik olarak 2018 Haziran, 2020 Haziran yillar1 arasinda
Saglik Bilimleri Universitesi Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Kulak Burun
Bogaz Hastaliklar1 Kliniginde ASNIK tanisi alan ve tedavi edilen hastalar calismaya
dahil edilmistir. Ani sensorindral isitme kaybi tanimi olarak ‘“National Institute on
Deafness and OtherCommunicationDisorders” (NIDCD)’in ‘en az 3 ardisik frekansta en
az 30 dB’lik 72 saat igerisinde gelisen sensorindral komponette isitme kaybi1’’ tanimi

esas alinmustir.
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Bu calismada SBU Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi KBB Kliniginde
Haziran 2019- 2020 tarihleri arasinda AIK tanis1 konanularak takip ve tedavisi yapilan
108 hasta degerlendirildi. Tiim hastalara aninda saf ses odyolojik inceleme yapildigi
goriilmiistiir. Hastalarin saf ses odyolojik incelemeleri ses gecirmez oda da
MadsenAstera Klinik Odyometre ve TDH 39 P Telephonics kulaklikla yapilmis, 125-
8000 Hertz (Hz) frekanslarinda saf ses esikleri incelenmistir. Saf ses ortalamasi olarak
500 Hz- 1000 Hz- 2000 Hz- 4000 Hz hava ve kemik yolu esikleri sag ve sol kulak i¢in
ayr1 ayr1 hesaplandigi goriilmiistiir. Konusma odyometrisi; konugsmay1 alma esigi (SRT-
Speech Discrimination), konugmay1 ayirt etme yiizdesi (SD- Speech Discrimination),
Rahatsiz edici ses diizeyi (UCL-Uncomfortable Level)’in hastalara yapildig

anlagilmistir. Tiim hastalara immitansmetrik inceleme yapilmstir.

Hastalara ait dosya kayitlarindan AIK tanis1 alan hastalara etiyolojiye yonelik tam
kan sayimi, lipid profili, sedimentasyon, viral seroloji, tiroid fonksiyon testlerinin tim

hastalara bakildig1 anlagilmistir.

2.3.1. CahismayaDahil Edilme Kriterleri

72 saat igerisinde gelisen en az 3 ardisik frekansta en az 30 dB ve iizeri

sensorindral karakterde igitme kaybina sahip olan 18-75 yas arasi hastalar ¢aligmaya

dahil edildi.

2.3.2. Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

Gegmise yonelik dosya taramalarindan; kronik karaciger hastaligi olanlar, akut
veya kronik bobrek hastaligi olanlar, bag doku hastalig1 tanis1 konmus hastalar, enfektif
hastaligi olanlar, meniere tanisi1 konulmus hastalar, sistemik hipertansiyonu ve
hiperlipidemisi olan hastalar kronik otitis medias1 olan hastalar, barotravma gegirmis
olan hastalar, otoskleroz tanist almis hastalar, koroner hastaligi olanlar,
diyabetesmellitusu olan hastalar calismaya dahil edilmemistir. Klinigimize basvuran
ASNIK olgularda hastalarm nérolojik sikayetlerine gore rutin olarak MRG
bakilmaktadir. Akustik nérinomu olanlar ve diger retrokoklear patolojiler caligmaya
dahil edilmemistir. Hasta kayitlarindan tiimiiniin tedavi edildigi steroid (prednol 1

mg/kg) Metil predislon proton pompa inhibitorii verildigi anlasilmistir.
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2.3.3. Iyilesme Kriterleri

AIK  hastalarinda  tedavi sonrast  iyilesmenin  degerlendirilmesinde

Siegelkriterlerine gore I ve II. Kriterler esas alindi (Tablo7) (Siegel, 1975).

Tablo 7. AIK’I1 hastalarda isitmedeki diizelmeyi gdsteren Siegel Kriterler

Diizelme diizeyi Objektif kriter

I) Tam Isitmedeki diizelmenin boyutuna bakilmaksizin tedavi sonras1 isitme diizeyi 25

dB’den iyi olan hastalar

II) Belirgin 15 dB’den fazla isitme kazanci gosteren hastalar ve tedavi sonrasi isitme
diizeyi 25-45 dB aras1 kalan hastalar

IT) Hafif 15 dB’den fazla isitme kazanci gosteren ve tedavi sonrasi isitme diizeyi 45
dB’den diisiik kalan hastalar

IV) Yok 15 dB’den az igitmekazanci olan hastalar

2.4. ISTATISTIKSEL YONTEM

Bu calismamiz i¢in gergeklestirdigimiz retrospektif dosya arsivi taramasinda
Haziran 2018-Haziran 2020 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Adana Sehir
ve Egitim ve Arastirma Hastanesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 kliniginde tek tarafli
sebebi bilinmeyen ani igitme kaybi ile bagvuran 102 hastadan calismaya dahil edilme

kriterlerini kargilayabilen 47 hasta belirlenmistir.

Tlim hastalara klinigimizin bu hastalardaki standart hasta yonetimi yaklagimi olan
steroid (prednol 1 mg/kg). Metil prednisolon ve proton pompa inhibitorii verildigi

anlasilmistir

[statistiksel yontemler primer sonlanim noktamiz, tedavi ncesi SII degerleriyle
metilprednizolon tedavisi sonrast1 ASNIK diizelme oranlar1 arasindaki olas1 iliskiyi
arastirmak olarak belirlenmistir. Devamlilik gosteren degerler medyan ve araliklarla
tanimlanirken  kategorik  parametreler dagilim  frekanslariyla  tanimlanmistir.
Gruplararas1 karsilagtirmalar uygun sekilde Chi-kare testi, Student’s t-testi veya
Spearman korelasyon analizleriyle yapilmistir. Tedaviye cevap bakimindan hastalar 2
gruba ayrilabilecek ideal SII esik degerinin varligt  Receiver Operating
Characteristic(ROC) egrisi analiziyle belirlenmeye c¢alisilmistir. Luzumuhalinde

faktorler arasi etkilesimler multivaryan. CoxProportionalHazard Modeli kullanilarak
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ortaya konulmaya ¢alisilmistir. Ayrica ¢galismamizda gruplar arasikarsilastirmalar igin 2

kuyruklu herhangi bir P<0,05 degeri Istatiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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3. BOLUM

BULGULAR

Hastalarimizin cinsiyet dagilimi birbirine benzer olsa da hafif bir kadin (N= 25

(%53.2) hakimiyeti oldugu belirlenmistir. Benzer sekilde sol kulagin (%55.3) sag

kulaga gore (%44.7) bir miktar daha fazla etkilenmis oldugu goriilmiistiir. Tan1 aninda

yapilan odyolojik incelemeler sonucunda medyan akut isitme kaybinin 55 dB (aralik: 18

— 113) oldugu ve iki kulak arasinda anlamli bir fark olmadigi belirlenmistir. Akut isitme

kayb1 aninda yapilan kan parametreleri incelemelerine gore medyan platelet, ndtrofil,
lenfosit ve bunlarin bir tiirevi olan SII degerleri sirasiyla 252000 (146000 — 405000),
4613 (1034 — 18584), 1984 (720 — 8906) ve 565.41 x 10° (95.8 x 10° — 1828.7 x 10%)

olarak bulunmustur (Tablo8). Makalenin bundan sonraki kisminda kolaylik saglamasi

bakimmdan tim SII degerleri 10° kismi kullanilmadan sonuglar bildirilecek ve

tartigilacaktir.

Tablo 8. Tan1 anina ait hasta ozellikler1

s Hastalar

(N=47)
Medyan yas, y (aralik) 47 (11 -173)
Yas grubu, n (%)

<47 yas 23 (48.9)
>47 yas 24 (51.1)
Cinsiyet, %

Erkek 22 (46.8)

Kadin 25(53.2)
Etkilenen kulak %

Sag 21 (44.7)

Sol 26 (55.3)
Medyan isitme kaybi, dB (aralik)

Total 55 (18 -113)

Sag 54 (22-110)

Sol 56 (18 —113)
Medyan platelet, n (aralik) 252000 (146000 — 405000)
Medyan nétrofil, n (aralik) 4613 (1034 — 18584)
Medyan lenfosit, n (aralik) 1984 (720 —8906)
Medyan SII, 103 565.41 (95.8 — 1828.7)
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Calismamizda SII degerleri her bir hasta i¢in SII= Platelet x (Notrofil + Lenfosit)
formiilii araciligiyla bagvuru aninda elde edilmis olan total kan sayimi verileri
kullanilarak hesaplanmistir. Yapmis oldugumuz ROC egrisi analizinde bagvuru ani SII
degeriyle tedaviye cevap durumu arasinda hastalar iki farkli gruba ayiran esik degeri
596 (Egri altinda kalan alan: %80.6; sensitivite: %75.2 ve spesifisite: %7.19) olarak
bulunmustur (Sekill5).

1,0
08
> 06
=
2
L1
? 04
Cutoff: 596000
02 AUC= %806
Sensitivity: %75.2
Specificity: %71.9
D‘Uu,ﬂ 0,2 0.4 06 08 1,0

1 - Specificity

Sekil 15. Bazal SII degeri ve tedaviye cevap arasindaki iliskiyi degerlendirir ROC egrisi
analiz sonuglari

Bu esik degerine gore hastalar;

Grup 1: SIT <596 (N=25)

Grup 2: SII > 596 (N= 22) olmak flizere iki gruba ayrilarak analizlere devam

edilmistir. Tan1 an1 degiskenlerine gore incelendiginde;medyan yas (56 karsilik 54 yas;
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P=10.74), cinsiyet dagilimi (P= 0.82), etkilenen kulak dagilimi1 (P=088), isitme kaybinin
miktar1 (52 karsilik 58 dB; P= 0.23) degerlerinin iki SII grubu arasinda istatistiksel

anlaml farklilik yaratmayacak sekilde benzer dagilim gosterdigi tespit edilmistir.

Tedavi siireci sonunda uygulanan tedaviye XYZ kriterlerine gore 31 (%66) hasta
cevap vermis oldugu raporlanmistir. SII gruplar1 ve tedavi basarist arasinda Spearman
korelasyon analizi yontemi kullanilarak yapilan analizlerde giiclii ve anlamli bir ters
iliskinin var oldugu tespit edilmistir (rs= -0.726; P= 0.005). Yani, SII degerlerinin
artmasiyla tedavi basarisinin azaldig1 belirlenmistir. Buna gore tedavi basar1 oranlar1 SII
< 596 ve SII > 596 gruplarinda sirastyla 21/25 (%84) ve 10/22 (%45.5) olarak
bulunmustur (rs=-0.726; P= 0.005) (Sekil16).

100

80

60

Sll < 596

40

Iyilesme orani (%)

20 Sil z 596

80
Hasta grubu

Sekil 16. SII gruplarina gore hastalarin iyilesme oranlarini gosterir siitun grafik
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Buna kargin tedavi cevabi ile yas grubu (P= 0.56), cinsiyet (P= 0.69), etkilenen
kulak yonii (P= 0.77) veya tam1 anindaki isitme kaybinin biiyiikliigii parametreleri
arasinda istatistiki anlamliliga ulasan herhangi bir iliski bulunmadig1 goriilmiistiir. Bu
durum, tan1 aninda SII < 596 olmasinin hasta prognozu agisindan bagimsiz ve gii¢lii bir

faktor oldugunu ortaya koyar nitelikte goriinmektedir.
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4. BOLUM

TARTISMA

Retrospektif dosya degerlendirmesine dayanan bu ¢alismada tek tarafli idiyopatik
isitme kayb1 tanisi alan ve oral steroidlerle tedavi edilen hastalarda tani anindaki SII
degerleri ile tedaviye yanit arasindaki iliskiyi arastirmak amacglanmistir. Calismamizin
sonuclar literatiirde bir ilk olarak tani aninda SII < 596 olan hastalarin tedavi sonrasi
isitme kay1 diizelme oranlarinin SII > 596 olan hastalara gore anlamli diizeyde daha
yiiksek oldugu saptanmis (%84 karsilik %45; P= 0.005) ve SII < 596’nin iyi prognostik
bir faktor oldugunu gostermistir. Dolayisiyla ¢alismamizdan elde edilen sonuglar ileride
prospektif olarak dizayn edilmis ve daha biiylik hasta gruplarimi igceren caligmalarla
desteklenecek olursa sistemik inflamasyonun bu hastaliktaki 6nemli bir etken olma
roliinii ve prognostik Onemini gdstermis olmasi nedenleriyle hastalik yonetimin bu

cergevede yeniden degerlendirilmesini saglamis olacaktir.

Genel anlamda viicudun normal bir savunma mekanizmasi olan
inflamasyonabartilmis sistemik inflamasyon cevabi haline doniistiigiinde yaralanmalar,
kanser, otoimmiin hastaliklar, etkeninden bagimsiz olmak iizere enfeksiyonlar ve organ
yetmezlikleri dahil pek ¢ok patolojik hadisenin altinda yatan, klinik gidisat1 kotiilestiren
ve dolayisiyla kotii prognostik bir tablodur. Soyle ki dnemine atfen kanserin yedinci
belirteci olarak taninmaktadir (Furman ve ark., 2019). Her ne kadar davranis sekilleri
belirgin farkliliklar gosterse de yakin donemde ASNIK’in en énemli iki sebebi olan
sinir veya beyin dokusu iskemisi ve viral enfeksiyonlarda abartilmig sistemik
inflamasyon cevabimin klinigi koétiilestirmede, tedavi cevabinin diisiik kalmasinda ve
dolayisiyla ASNIK prognozunu belirlemede 6nemli bir yerinin oldugu bildirilmektedir
(NI ve ark., 2021). Kuskusuz ki, abartilmis sistemik inflamasyon cevabina bagli bu
durumlarin olusmasinda akut faz reaktanlar1 ve periferik kanda dolagan immiin ve
inflamatuar hiicrelerin ve bunlar tarafindan salgilanan kemotaktik molekiillerin 6nemi
oldukca biiytliktiir. Bunu destekler nitelikte, yakin donemde Kassner ve ark. yaptigi
calismada ASNIK tanis1 alan hastalarda kan lenfosit degerlerinin azalmis buna karsin

notrofil degerlerinin arttig1 gosterilmistir (Kassner ve ark., 2011). Bunun nedeni bir
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kemoattraktan gorevi goéren CD38’in lenfositler tarafindan noétrofiller ve monositleri
ASNIK sahasina yonlendirebilmek amaciyla bu bélgeye go¢ etmesi olarak
aciklanmaktadir (Dianzani ve ark., 1998; Deaglio ve ark., 1998). Hayvan ¢alismalarinda
ASNIK sonras1 endolenfatik sac icerisinde periferik kana gore daha fazla lenfosit
bulundugu gosterilmistir (Iwai ve ark., 1999). Benzer sekilde viral ASNIK sonrasinda
kokleada abartilmis sistemik inflamasyon cevabinin gdstergesi olan artmis miktarda
lenfosit, monosit ve noétrofillerin bulundugu ve yine bunlarin salgiladigr endotoksin
miktariin arttig1 gosterilmistir (Ethley ve ark., 1989). Bu preklinik ve klinik bulgular
ozellikle NLO caligmalariyla da desteklenmektedir. Séyle ki, calismalarin tamaminda
ASNIK tamis1 aninda artmis nétrofil ve/veya azalmis lenfosit gostergesi olan NLO
yuksekliginin tedavi cevabinin diisiik olacagim1 gosterdigi bildirilmistir (Wu ve ark.,
2020; Angve ark., 2020; Ha ve ark., 2019; Qiao ve ark., 2019; Chen ve ark., 2018; WI
ve ark., 2021). Yani, konsensiis halinde meta-analiz de dahil olmak tlizere NLO’nun
ASNIK i¢in tiim diger eslik eden faktdrlerden bagimsiz olarak kétii prognoz belirteci

oldugu bildirilmistir. Calismamizin kurgulanmasina bu bulgular dayanak olusturmustur.

Her ne kadar NLO’nun ASNIK hastalarinda prognostik énemi ispatlanmis olsa da
NLO’nun gebelik, diabet, romatizmal hastaliklar, basit yaralanmalar, kullanilan ilaglar
gibi sayisiz faktorden kolaylikla etkilendigi de bilinmektedir. NLO’nun bu zayifligindan
yola cikarak oOzellikle abartilmis sistemik inflamasyon cevabinin en yiiksek oldugu
kanser hastalarinda 6nemi defalarca ispatlanmis ve NLO ile plateletlerin birlesiminden
olusan gdrece daha kompleks olan SII'nin ASNIK hastalarinda olas1 prognostik
onemini arastirmay1 amagcladik. Bunun altinda yatan nedenler sdyle zetlenebilir. Ilk
olarak, her ne kadar etkene gore inflamasyon mekanizma olarak kiigiik degisiklikler
gosterse de ortak hiicreler ve toksinler dolayisiyla ortak mekanizmalar biitiin
inflamasyon durumlarinda baskindir. Ikinci olarak periferik kanimn bir diger eleman1 ve
SII formiiliiniin bir pargasi olan plateletler pithtilagsma, tromboz olusumu, ateroskleroz ve
inflamatuar hastaliklar dahil pek ¢ok lokal ve sistemik inflamasyonun 6n planda oldugu
patolojik olayda oldukga aktif roller oynamasi ilgimizi ¢ekmistir (Gowerve ark., 2005).
Bu ilgiyi hakli cikarir nitelikte ASNIK gelisiminde iskemi, tromboz, damar
aterosklerozu ve emboli olusumlarinin yani sira lokal ve sistemik enflamasyonun da ana

faktorler arasinda olmasi nedeniyle bu durumlarin tamaminin altinda yatan etkenlerden
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biri olan sayicaartmis veya hacim olarak biiyiik trombositlerinASNIK’e sebebiyet
verebilecegi bildirilmistir (Sun, 2017)). Yakin dénemli ¢aligmalarda artmis ortalama
platelet hacmi (OPV) ve sayisinin Ozellikle iskemi yaratarak veya var olan iskemik
tabloyu atheroskleroz ve trombus olusumu nedenleriyle agirlastirdigi bildirilmektedir
(Sun, 2017; Ulu ve ark., 2013). Yine klinik ¢aligmalar artmis OPV ve platelet sayisi
platelet-lenfosit oraninin bagimsiz prognostik faktorler olarak ASNIK hastalarinda kotii
tedavi yanit1 belirtecleri bildirilmistir (Xie ve ark., 2019). Ugiincii olarak da yukarida b
elirtilen fizyolojik veya patolojik durumlardan NLO’daki iki hiicre tipi yerine SII’daki
tic hiicre tipinin aym1 anda etkilenmesinin goérece daha zor olmasi nedeniyle
SI'ninNLO’ya goére ASNIK prognozunu tahmin etmede daha iistiin olacagini tahmin
etmemizdir. Tiim bu verileri birlikte ele alindigimizda, gerek olas1 ¢oklu mekanizmalari
ayn1 anda ele almasi gerekse dis faktorlerden etkilenme ihtimali NLO’dan daha diistik
olan SII'nin ASNIK prognozu iizerindeki olasi1 etkisini arastiran ¢alismamiza temel

teskil eden verilerin bilimsel acidan gii¢lii ve giivenilir oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizin sonuglar1 diger ASNIK calismalarina benzer sekilde tan1 anindaki
yas, cinsiyet, etkilenen kulak tarafi, kan sekeri ve igitme kaybi1 miktarinin tedavi sonrasi
hasta prognozu ile iliskili olmadigini1 géstermistir. Buna karsin ¢alismamizin en 6nemli
sonucu literatiirde bildigimiz kadariyla bir ilk olan tedavi oncesi SII degerlerinin hasta
prognozunu etkiledigini gostermis olmamizdir. Bulgularimiz hastalar1 SII esik degeri
olarak bulunan 596 degerine gore SII < 596 ve SII > 596 ve gruplarina ayirdigimizda
tedavi cevap oranlarinin SII < 596 yani sistemik immiininflamasyon cevabinin agrave
olmadig1 grupta SII > 596 grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha iyi
oldugunu ortaya koymustur (%84’ karsilik %45.5; r= -0.726; P= 0.005). Ayrica,
rsdegerinden de anlasilacagi tizere bu iliskinin Spearman korelasyon analizinde c¢ok
gliclii oldugu goriilmiis ve eslik eden diger faktorlerle tedavi cevabi arasinda boyle bir
iliskinin olmamas1 SII’nin bagimsiz bir prognostic faktor oldugunu gostermistir. Her ne
kadar literatiirde benzer ¢aligsmalarin bulunmamasi bulgularimizi diger verilerle bire bir
karsilastirma olanagi sunmasa da SII formiilini P x NLO olarak iki parcaya
ayrrdigimizda calismamizin sonuglarini var olan diger platelet ve NLO nun ASNIK
prognozu iizerindeki etkilerini arastiran ¢alisma sonuglariyla karsilagtirabilmemiz

mimkiin olacaktir. Yakin donemde yaymlanan bir meta-analiz sonuglariyla da
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desteklenen Ulu ve ark. (Ulu ve ark., 2013). ile Durmus ve ark. (Durmus ve ark., 2016)
yapmis olduklart 2 arastirma sonucunda artmis platelet sayisi, MPV ve PDW’nin
ASNIK grubunda kontrol grubuna gére anlamli diizeyde artmis olduklarini
gostermislerdir (P<0.05 her bir parametre icin). Bu bulgular 6ne siiriilen tromboz,
tromboemboli olusumu ve nihayetinde damar okliizyonuna bagli ASNIK gelisimi
hipotezini destekler niteliktedir (Karli ve ark., 2013; Hugles ve ark., 1996).
Anteriorinferiorserebellar arterin terminal dali ve kokleayr besleyen ana arter olan
koklear arterin ¢apinin kiiclik oldugu ve anlamli kollaterallerinin olmamasi nedenleriyle
ani tikanmalara bagli olarak koklear hasar ve dolayisiyla ASNIK gelisimiyle
sonuclanabilecegi bilinmektedir (Karli ve ark., 2013). Dolayisiyla bu sonuglar platelet
say1s1 ve buna bagli parametrelerin iskemik ASNIK gelisimindeki potansiyel roliinii net
bir sekilde desteklemektedir (Yildiz ve Toros, 2020). Yine SII’nin bir bileseni olan tan
oncesi NLO degerinin ASNIK prognozunu belirleyici bir faktor oldugunu gosteren ok

sayida calisma mevcuttur (Kum ve ark., 2015),

Bulgurcu ve ark., (2017); Kang ve ark., 2020;Wus ve ark., 2020; Ayrica 8
caligmada yer alan toplam 843 hastay1 iceren ve Cao ve ark. tarafindan 2018 yilinda
yayinlanan meta-analizde de NLO’nun ASNIK hastalarindaki prognostik énemi ortaya
koyulmustur (Cao ve ark., 2018). Biitiin bu bilgilerin 1s18inda, calismamizda arastirilan
ve platelet ve NLO’nun birlesmesinden olusan ve hem immiin hem de inflamatuar
durumu aym anda yansitan SII'nin ASNIK tanili hastalarin tedavi sonrasi prognozunu
tahmin etmede giiclii ve bagimsiz bir faktor olarak karsimiza ¢ikmasi mantiga oldukca

uygun goriinmektedir.

Arastirilan herhangi bir faktoriin prognostik olma dzelliklerini tasima durumunun
belirlenmesi bilimsel agidan ¢ok dnemlidir. Prognostik faktér Clark tarafindan ‘Objektif
olarak Ol¢iilebilen ve tedavi almamis hastalarda hasta ve hastalifa bagh faktorler
nedeniyle hastaligin nasil seyredecegini belirleyebilen biyolojik veya klinik
fdegiskenler’ olarak tanimlanmaktadir (Clarkve ark.,2006). Yani prediktif faktorlerden
farkli olarak prognostik faktorler tedaviden bagimsiz degiskenleri isaret etmektedi.
Pronostik faktorlerin olmazsa olmaz Ozellikleri a) objektif olarak Olgiilebilen ve
tekrarlanabilen, b) tercihen ulasimi kolay, c¢) tercihen kolaylikla olciilebilir veya

hesaplanabilir, d) klinik durumundan bagimsiz olarak herhangi bir hasta grubuna
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uygulanabilir olmasi, e) klinik olarak sonuglar1 ayirt edebilir ve f) tercihen diisiik
maliyetli olmasidir. Bu agilardan bakildiginda kolay ulagilabilir, rutin kan panelinden ek
maliyet yiiklemeden elde edilebilir, kolay hesaplanabilir, her laboratuvarda giivenle
tekrarlanabilir, her hastaya rahatlikla uygulanabilir ve hastalari ASNIK gidisati
bakimindan iki ayr1 gruba ayirabilen SII prognostik faktor olabilmenin tiim 6zelliklerini
tastyor goriinmektedir. Dolayisiyla calismamizdan elde ettigimiz sonuglar ve prognostik
olma &zelliklerinin tamamini tasimasina dayanarak tedavi éncesi SII degerinin ASNIK
tanili hastalarin klinik gidisatin1 ve tedaviye cevap ihtimallerini hesaplamada klinik
oneme sahip, tiim diger faktorlerden bagimsiz ve giivenilir yeni bir prognostik faktor
oldugunu diisinmekteyiz. ileride daha genis hasta serilerinde sonuglarimizin
desteklenmesi durumunda ASNIK klinigi acisindan gerek prognoz tayini gerekse de
cagimiza uygun olarak tedavilerin kisisellestirilmesi noktalarinda SII’nin 6nemli bir

yere gelecegini tahmin etmekteyiz.

Caligmamiz her ne kadar tek tarafli idiyopatik isitme kaybi tanis1 sonrasi steroid
tedavisi alan hastalarda prognostik dneme sahip yeni bir faktorii belirlemis olsa da
onemli eksiklikleri de igermektedir. ilk olarak, ¢alismamizin tek merkezli retrospektif
dosya degerlendirmesine dayanmasi ve hasta sayisinin gérece az olmasi nedenleriyle
Ongoriilemeyen hatalara acik olmast kaginilmazdir. Bu sebeple sonug¢larimizin
prospektif ¢calisma sonuclar1 gelene kadar dikkatle degerlendirilmesi ve sadece hipotez
yaratict sonuglar olarak deger bulmasi gerekmekte olup mutlak bir Oneri niteliginde
goriilmemelidir. Ikinci olarak SII’'nin zaman, kosullar ve tedavilerle degisen dinamik bir
parametre olmasina ragmen caligmamizda sadece tanit anindaki SII degerine gore
analizlerin yapilmis olmas1 énemli bir eksikliktir. ileride yapilacak calismalarda tedavi
Oncesi, ortasi ve sonrasi yapilacak Olgiimlere dayanan hesaplamalar hem en dogru
Olcim zamaninin hem de en dogru SII esik degerinin bulunmasimi saglamada,
dolayistyla SII'nin bu hasta grubundaki ger¢ek prognostik 6nemini belirlemede 6nemli
olacaktir. Ugiincii ve son olarak, sistemik inflamasyonda rol alan albumin, CRP,
fibrinogen, monosit, inter6kinler ve metalloproteinzlar gibi diger faktorlerle
SII’ninkorele edilmemis olmasi 6nemli bir eksiklik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu

faktorlerle SII’'ninkorele edildigi ek ¢aligmalarin yapilmasi sistemik inflamasyonun tek
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tarafl1 idiyopatik isitme kaybindaki mekanizmalarini belirlemede ve tedaviler i¢in yeni

hedef yolaklarin belirlenmesini saglayacaktir.
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SONUC

Bildigimiz kadariyla literatiirde bir ilk olan ¢alismamizin sonuglar1 SII’nin tek
tarafl1 idiyopatik isitme kaybi tanisi sonrasi steroid tedavisi alan hastalarda prognostik
Onemini gostermistir. SII < 596 olan hastalarda tedavi basar1 oranlarinin SII > 596 olan
hastalara gore neredeyse 2 kat daha iyi olmasi sistemik inflamasyonun tek tarafli
idiyopatik isitme kayb1 patogenezinde Onemli bir role sahip olabilecegini
diisiindiirmektedir. Ilave calisma sonuglariyla desteklenmesi durumunda gerek ucuz,
erisimi kolay, basitce hesaplanabilir ve giivenle her laboratuvarda tekrarlanabilir olmasi
gerekse risk grubuna gore kisisellestirilmis tedavileri dikte etmesi bakimlarindan 6nemli

bir prognostik faktor olarak belirlenmis olacaktir.
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