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1. GIRIS VE AMAC

Idiopatik Ani Sensorinéral Isitme Kayb1 (IASNIK), kokleaya (i¢ kulak) veya
isitme siniri hasarina bagl hizli ilerleyen isitme kaybinin oldugu, etiyolojinin nadiren
tespit edilebildigi otolojik acil hastaliklardan birisidir. (1,2) IASNIK i¢in standart bir
tamimu, tedavi yontemi yoktur. Bununla birlikte, IASNIK icin yaygin tanimi, ii¢
giinden kisa bir siirede en az {i¢ ardisik frekansta 30 desibel (dB) ve iizerinde
sensOrindral komponentde gelisen isitme kaybidir (3-6). “Ani” tanimi, farkh
calismalarda 24 saat(sa) ile 72 saat arasinda degisebilir. Isitme kayb1 ve isitmenin
lyilesmesinin belirlenmesiyle ilgili odyolojik degerlendirmede standart bir yontem

mevcut degildir (7-9).

Isitmenin iyilesmesi “tam iyilesme”, “kismi iyilesme” ve “az iyilesme” gibi
farkli kategorilerde bildirilmistir, ancak bu kategorilerin her biri tarafindan belirtilen
gercgek iyilestirme derecesiyle ilgili standart yontem yoktur. Tedaviye bakilmaksizin,
spontan iyilesme sikéyet baslangicindan birkag sa ile birkag gilin sonra gerceklesebilir.
Tam ve parsiyel iyilesme, vakalarin %32 — 81 'inde goriilen spontan iyilesme olarak
bildirilirken siklikla sonug degerleri birlestirilir. (7,8,10,11) IASNIK insidansinin,
spontan iyilesme orani nedeniyle tahmin edilmesi giictiir; her hastanin isitme kaybi
icin bagvurmamasinin da bir sonucudur. 1944 yilinda ilk hasta serisini sunan De
Klein, 1936 ile 1942 yillar1 arasinda Amsterdam'da IASNIK artis1 oldugunu bildirdi.
(6,19) 1958' den itibaren genel insidans1 5-20 / 100.000 oldugu raporlanan IASNIK
tanist i¢in son zamanlarda, bagvuran hastalarin prevalansinin arttigini gosteren iki
epidemiyolojik ¢alisma yapilmistir (1-3). Biri Japonya'da yilda 3.9-27.5 /100.000 ve
Almanya'da yapilan baska bir arastirma da Dresden sehrinde 15 yilda 100.000 kisi
basina 160 yayginlik gosterdiginin belirtildigi calismalardir (12,13).

Ani igitme kaybi tanili hastalarin sadece %1 inde bir sebep (akustik nérinom
vb.) saptanabilmektedir. (14). Geri kalan c¢ogunluk ise neden ortaya
konulamamasiyla idiopatik olarak kabul edilir. IASNIK nin etiyolojisi hala



bilinmediginden, standart bir tedavi mevcut degildir. Etiyolojisine iliskin farkli

teoriler, yillar icinde farkli tedavi politikalarina yol agmistir (12,15-17).

Bu tedaviler, 1950'lerde yatak istirahati ve gangliyon stellatumun blokaji ile
anti-stres tedavisi, 1970'lerde dekstran ve diger hipermerozmolar ilaglarla tedavisi ve
1980'lerden bu yana kortikosteroid tedavisini igermektedir (18,20,63). Farkl
tedavilerin yapilip iyilesme sonuglariyla tedavi seklinin net olarak standardize
edilememesi sonucu IASNIK etiyolojisine yonelik arastirmalar devam etmektedir.
Etyopatogenezin arastirildigi calismalarda, ozellikle viral enfeksiyon, vaskiiler
bozukluk ve immiin aracili mekanizmalara dayali nedenler Onerilmistir. Ancak,
belirli bir hipotez icin kesin bir kamit yoktur (21,22). IASNIK nedeni son zamanlarda
kronik inflamasyon odaklanmistir (22,23). Kronik inflamasyon mikrovaskiiler
yaralanmaya ve ateroskleroza neden olabilir, bu da koklear iskemik riski dogrudan
bir sekilde arttirmaktadir (24). Kronik inflamasyon ayni zamanda endokoklear
immiin yanitlar1 indiikleyerek koklear yaralanmalara yol acabilir. (22,25,26). Son
zamanlarda dikkat g¢ekici gozlem notrofil-lenfosit oran1 (NLO) kardiyovaskiiler
hastaliklarda bagimsiz yararli prognostik parametre olarak ortaya ¢ikmaktadir (27—
29). Trombosit-lenfosit oran1 (PLO) periferik arteriyel okliizif hastalikta ateroskleroz
ve aterotrombozis dnemli bir rolii olan hastalarda kotii prognoz ile iligkilidir (30,31).
Lokal inflamasyonda artan NLO ve endotel hiicrelerinin patolojik hasarini1 gosteren
yiiksek PLO degerleri ateroskleroz icin risk faktorleri olabilecegi gibi mikrovaskiiler

yapilarda da inflamasyon olabilir. (32-36).

Idiopatik ani sensorindral isitme kaybinda isitme kaybmnin derecesi, etkilenen
frekanslarin tipi, tedavinin baslangic zamani, ¢inlama, vestibiiler semptom ve
bulgularin varlig1 prognoza etki eden faktorler olarak gosterilmistir (37,38). Bununla

beraber su ana dek herhangi bir prognostik serum gostergesi tanimlanamamustir.

Bu tezin amaci, IASNIK tanili olgulari, tedavilerini, tedavi sonuglarini
inceleyerek, bu sonuglarin hastalarin tedavi Oncesi yapilan kan tetkiklerindeki
inflamatuvar parametreler olarak degerlendirilen Nétrofil, lenfosit, CRP(C-Reaktif
Protein), Albumin ve bu degerlerle hesaplanan CRP/Albumin, NLO, PLO indeksleri

ve alt gruplarin sonuglariyla iligkisini  analiz  ederek, kanda rutin



degerlendirebilecegimiz biyobelirteclerin, IASNIK prognozunun éngdriisiinde uygun

ve glivenilir birer gosterge olup olmadigini belirlemektir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Isitme Anatomisi

[sitme sistemi, ¢evresel ve merkezi isitme sistemi olarak tanimlanmaktadir.
Cevresel isitme sistemi, dis, orta ve i¢ kulak olan ii¢ bilesenden olusur. Merkezi

isitsel sistem isitsel yollar1 ve isitsel korteksi icerir (39)

2.1.1. Periferik Isitme Sistemi

Dis kulak

Pinna, dis kulak kanalindan olusur. Pinna havada dolasan ses dalgalarini
kulak kanalina toplar ve yonlendirir, ses dalgalar1 kulak zarina iletilir. Kulak kanals,

ses basincini 2-5 kHz' de 15-25 dB 'e kadar yiikselten bir rezonans kanali olusturur.

Orta kulak

Timpanik zar ve kemikgik zinciri iceren hava dolu bir kavitedir. Ossikiiler
zincir, malleus, inkus ve stapes olan birbirine bagl li¢ kemikten olusur. Malleus
timpanik membrana bagli ve stapes tabani i¢ kulagin oval penceresine yerlesmistir.
Inkus, malleus ile stapes arasinda bulunur. Bodylece, timpanik zarin hareketleri
ossikkiiler zinciri harekete gecirir. Ses kemikgik zinciri boyunca esit sekilde
cogaltilmaz Kemikgik zincire bagl stapedius ve tensor timpan kaslarin ¢calismastyla,

i¢ kulaga iletilen sesin yogunlugu azaltilarak i¢ kulak korunur.

I¢ kulak

Ic kulaktaki tiim yapilar temporal kemigin pars petrozasi iginde
bulunmaktadir. 1ki ayr1 fonksiyonel sistemden olusur. Koklea ad1 verilen isitme duyu
organi ve denge sisteminin komponetlerini iceren vestibiiler sistemi icerir. Koklea
yaklasik 30-35 mm uzunlugunda spiral seklindeki olusum, modiolus denilen bir
kemik direk ve bu parganin {lizerinde 2.75 kez sarilarak dolagan bir kemik lamelden
meydana gelir. Bu kemik yapiya iki adet membran baglanmaktadir. Bu membranlar,
membrana vestibularis (Reissner membrani) ve {izerinde Korti organinin bulundugu
membrana bazilaristir. Kemik spiral yap1 ve bu iki membran kokleayr ii¢ bosluga

ayirir, bunlar skala vestibuli, duktus koklearis ve skala timpanidir. Skala vestibuli ve
4



skala timpani igerisinde perilenf bulunurken, duktus koklearis icerisinde endolenf
stvist dolagsmaktadir. Zengin kilcal damar yatagi olan stria vaskularis, endolenf

tiretiminden sorumlu salgilama hiicrelerinden olusur.

Perilenf potasyumdan (K) ve endolenf sodyumdan (Na) zengin olmak {izere
elektrolit ve protein igeren, kimyasal olarak birbirlerinden farkli sivilardir.
Helikotrema adi verilen bir delik araciligiyla skala vestibuli ve skala timpani
birbirleriyle baglanti halindedirler (Sekil 1, 2). Skala vestibuli, stapes tabanin

oturdugu oval pencerede, skala timpani ise yuvarlak pencerede sona ermektedir.

Fasiyal sinir (VII)
Stapes'in tabani (oval pencere)
Vestibul
Semisirkuler kanallar, ampulla, utrikul
Fasiyal sinir (VII)
Vestibuler sinir

Stapes'in kolu

Lateral semisirkiler kanal gikintisi

Inkus (6rs

Tegmen timpani

Malleus (cekic; bas boliumu)
Epitimpanik ¢ikinti

Koklear sinir

Ic ses delidi
(meatus acusticus’internus)

Ses-denge siniri
(Vestibu!okcﬂ(?ealr; Vil

A
Dis kulak yolu Helikotrema Nazofarinks
Kulak zari Sc. vesitbuli
Timpanik bogluk Koklea
2 $ kanall KOKLEA
Promontor

Yuvarlak (koklear) pencere . .

Sc. timpani

Eustachi borusu

Not: Oklar, ses dalgalarinin yoniuinii géstermektedir

Sekil 1: Kulak anatomisi

Korti organi yaklasik 3500 i¢ tiiy hiicresi ve 15.000 dis tiiy hiicresinden
olusur. Baziler zarin tizerindeki tiiy hiicreleri tektorial membranla oOrtiiliidiir. Korti

organinin bazal kisimlar1 algilayabilecegimiz en yiiksek frekanslar tespit etmekten



sorumludur ve algilanabilecek frekanslar apikal parcalara dogru gittikge yavas yavas
azalir. I¢ tily hiicreleri koklea sivisindaki ses titresimlerini elektrik sinyallerine

doniistiiriir.

Dis tiiy hiicreleri, i¢ tiiy hiicrelerinin uyarilmasini arttirmak ig¢in tektorial
membranin hareketini mekanik olarak artirarak diisiik seviyeli sesleri yiikseltir.
Ayrica frekans cozlinlirliigine de katkida bulunurlar. Hem dig hem de i¢ tily
hiicreleri, afferent ve efferent noronlarla iligkilidir. Beyne uyariy1 tasiyan afferent
noronlar, esas olarak i¢ tily hiicrelerine temas eder, tiiy hiicrelerine bilgi tasiyan

efferent noronlar, ¢ogunlukla dis tiiy hiicrelerine baglanir.

Bir end arter olan Labirent arter i¢ kulagi besleyen tek kan damaridir. Arter
koklear ve anterior vestibiiler artere ayrilir. Koklear arter ayrica ana koklear arter ve
vestibulokoklear artere boliiniir. Ana koklear arter korti organinin altinda yer alir ve
koklea apikal kisminda daha sonra bazal kisimda daha fazla kilcal damarlara
sahiptir. Vaz spirali ile i¢ tliy hiicreleri yakinindaki spiral kenar arasindaki mesafe

apikal kisimda, bazal kisimdakinden daha kisadir. (40).

Temporal kemik

Skala Media ) oy O Koklear sinir

-

.« Skala Vestibali

il Korti organi

Sekil 2: Koklea anatomisi



Ses dalgalar1 stapes tabanina ulastiginda oval pencere (fenestra vestibuli)
araciligiyla skala vestibiiliye ulasir ve ses enerjisi perilenfi harekete gecirir. Ses
dalgas1 helikotrema ile skala vestibulide ilerlerken skala timpaniye de ulasir,
buradaki membrana basilarisin titresimi duktus koklearisin ve endolenfin de
titresmesine sebep olur. Endolenfin titresmesi membrana basilarisin duktus koklearis
tarafinda korti organindaki tiiylii hiicrelerini titrestirerek membrana basilarisin
tizerindeki membrana tektoriaya dokunmalarini saglar. Boylece ilk ses impulsu
olusur. Bu ses dalgalar1 skala timpaninin sonundaki yuvarlak pencereyi (fenestra
koklea) kapatan membrana c¢arpip rezorbe olur ve ses dalgasi sona erdirilir. ilk
impuls olustuktan sonra ganglion spirale kortideki birinci bipolar ndronlarin
uzantisindan baglayan N. Koklearis, porus akustikus internustan gegerek
pontoserebellar kdsede bulunan area vestibularisteki koklear ¢ekirdeklerde sonlanir.
Buradan baslayan 2. néron uzantilar1 lemniskus lateraliste ¢apraz yaparak talamusun
korpus genikulatum medialesine ulasir. 3. noron hiicrelerinin uzantilariysa radiatio

akustikay1 olusturarark Heschl gyrusunda sona erer (40).

2.1.2. Merkezi Isitme Sistemi

Orta kulaktan gelen bir titresim, kokleadaki bir sinir sinyaline doniistiiriiliir.
Sinir sinyali, tily hiicrelerinden spiral kemik merkezinde lokalize kokleada
(modiolus) bulunan spiral ganglionlara aktarilir. Ganglion hiicrelerinin aksonlari,
sekizinci kranial sinirin isitsel kismmi olusturmak iizere bir araya getirilir. Isitsel
sinir, sinyali beyin sapma tasir ve koklear cekirdekte sinaps yapar. Isitsel bilgi,
koklear ¢ekirdekten ventral kokleal ¢ekirdegi ve dorsal koklear ¢ekirdegi igeren iki
yola ayrilir. Ventral koklear niikleer hiicreler, sesin yoniinii belirlemeye yardimci
olan Siiperior Olivar Niikleusa ilerler. Dorsal koklear ¢ekirdek ses kalitesini analiz
eder. Her iki bilgi akis1 duyusal Talamusa, oradan Temporal lobdaki isitsel kortekse

ilerler.



2.2. ISITME FiZYOLOJIiSI

Beyin omurilik sivisina (BOS) benzer nitelikteki perilenf, yiiksek Na" (140
mM), disik K™ (< 5mM) ve eser miktarda Ca" (1-2 mM) icermektedir. Skala
mediadaki sinyal iletimi igin sart olan K" rezervuar1 endolenf 155 mM K', 1 mM

Na', eser miktar Ca"’dan olusmaktadir.

I¢ kulak sivilar1 mekanik sinyalleri hidrodinamik olarak iletmekle yiikiimlii
oldugundan, bu sivilarin basing ve miktarlarindaki degisimlerin biiyiikk 6nemi vardir.
Baziller membranin {izerindeki tiiylii hiicrelerin apikal kisimlar1 endolenf igerisinde
yiizerken, bazolateral kisimlar1 perilenfle iliskidedir. Mekanik sinyallerle baziller
membranin  vibrasyonu, iizerindeki tliyli hiicrelerin mekanik reseptorleri
sterosilyalarin uyarilmasiyla hiicre icerisine K~ akist olur. (41) Tiiylii hiicrelerin
sterosilyalarindaki iyonik transdiiksiyon kanallar1 K un hiicre igine girisine izin
vererek mekanik sinyali elektrik sinyaline gevirir (42). Isitmede 6nemli endokoklear
potansiyeli (+80-100 mV) saglamak icin ‘vaskiiler stria’ Na-K-ATPaz ile K' ’u

endolenfe, Na™u ise endolenften disariya siirekli pompalar. Bu K’ ’un

resirkiilasyonuyla miimkiin olur.

Transdiiksiyonu takiben K *un ‘aralikli baglant1 sistemi’ ile tiiylii hiicrelerin
tabanindan perilenfe, takiben lateral duvara (spiral ligamana) ve tekrar vaskiiler
striaya geri doniisiimii gerceklestirilir. Koklea lateral duvarinda birbirlerine ‘aralikli
baglantilarla’ baglanmis hiicreler toplulugu, baslica spiral ligaman fibrositleri, Korti
Organi’nin destek hiicreleri, vaskiiler strianin bazal, ara hiicreleri ve endotel hiicreleri
olusturmaktadir (43). ‘Aralikli baglantili’ hiicreler toplulugu epitelyal ve bag doku
hiicreleri olarak ikiye ayrilirlar (39) (Sekil 3).

Endolenfatik potansiyeli idame ettirmek i¢in vaskiiler striadaki endotel
hiicreleri arasinda ‘siki baglantilar’ sayesinde olusan kan-labirentin bariyerinin
biiyiik 6nemi vardir. Bu bariyerin biitiinliiglinde bozulma, endolenfatik potansiyeli 0
mV ’a ¢ekerek isitme kaybina yol agacaktir (43). Sonug olarak, isitme fonksiyonunun
kusursuz isleyebilmesi i¢in koklear sivilarin iyon igeriginin hassas ayarlanmasi
gerekmektedir. Kokleada birbirinden bagimsiz, epitelyal ve bag doku olarak iki adet
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‘aralikli baglantr’ sistemi bulunur; sesin transdiiksiyonii isleminde major role sahip
olan K iyonu bu aralikli baglant1 sistemleri ile resirkiile edilir. BC, bazal hiicreler;
HC, tiiylii hiicreler IC , Ara hiicreler; MC, marjinal hiicreler; RC, Kok hiicreler; SC,
destek hiicreleri; Type 1 FC, tip 1 fibrositler; Type II FC, tip 2 fibrositler

2.3. Idiyopatik Ani Sensérinoral Isitme Kaybi

2.3.1. Tanim

Ani isitme kayb1 ilk kez Everberg tarafindan 1860 yilinda bir kabakulak
olgusu sonrasinda bildirilmistir. 1944 yilinda De Kleyn ilk hasta serisini sunmustur

(6,19,144).

Idiyopatik ani sensdrindral isitme kayb1 (IASNIK) icin en ¢ok kabul gdren
tanim; li¢ giin veya daha kisa siire i¢inde, odyogramda birbirini izleyen en az {i¢
frekansta ortalama 30 dB veya daha fazla sensdrindral isitme kaybi gelismesidir. (3,
4, 45, 46) Bazi arastirmacilar li¢ glinden daha uzun zamanda yerlesen ve bazi
olgularda 30 dB’den daha diisiik seviyede isitme kayiplar1 bulunabildigini
belirtmislerdir. Buna bagli olarak tanimlamada degisikliklerin yapilmasi gerektigini

belirtmislerdir. Buna gore;

+ 20 dB ve daha az siddette IASNIK vakalar1 da vardir. Bu sebeple

isitme seviyesinin 20 dB’e indirilmesi gereklidir

+  Ug giinden daha uzun siirede yerlesen isitme kayiplar1 da saptanmuistir.
Bu sebeple IASNIK olgularini ortaya ¢ikma ve yerlesme siiresine gore

iki gruba ayirmak gereklidir.
+ Ani: Ug giin icinde yerlesen isitme kayiplar1 bu gruba sokulur.

« Hizli Progresif: Ug giinden daha uzun siirede yerlesen isitme

kayiplarini igermelidir.



Tanimdaki 6nemli degiskenlerden biri isitme kaybinin siiresidir. Gergekte
genellikle dakikalar ile birkag saatlik siire iginde igitme kaybi ortaya cikar. Yaklasik

vakalarin tigte birinde hasta isitme kaybini sabah uyandiginda fark eder. (3).
2.3.2. Epidemiyoloji

Tiim sensorindral isitme kayiplarinin yaklasik %1’ini olusturan IASNIK
1958' den itibaren goriilme sikligi her yil 5-20/100.000 hasta civarinda olarak
bildirilmektedir. (3,13). IASNIK insidansinin, spontan iyilesme orani nedeniyle
tahmin edilmesi giictlir; bu durum her hastanin igitme kaybi i¢in saglik kurulusuna
bagsvurmamasinin da bir sonucudur. Tedaviye bakilmaksizin, spontan iyilesme
sikayet baslangicindan birka¢ saat ile birka¢ giin sonra gerceklesebilir. Tam ve
parsiyel iyilesme, vakalarin %32 — 65 'inde goriilen spontan iyilesme olarak

bildirilirken siklikla sonug¢ degerleri birlestirilir (7, 8, 10, 11, 48).

Son zamanlarda, basvuran hastalarin prevalansinin arttigini gosteren iki
epidemiyolojik calisma yapilmistir (1-3). Biri Japonya'da yilda 3.9-27.5 /100.000 ve
Almanya'da yapilan baska bir arastirma da Dresden sehrinde 15 yilda 100.000 kisi
basina 160 yayginlik gdsterdiginin belirtildigi ¢aligmalardir. (12,13). Yas gruplarina
gore bakildiginda IASNIK goriilme sikligi ilerleyen yasla birlikte artmaktadir. En
yiiksek insidansin 50-60 yas araliginda her 100.000 kiside 15.7 oldugu, 20-30 yas
arasinda ise insidansin her 100.000 kiside 4.7 ile en diisiik oranda oldugu
bildirilmistir (49). Mattox ve Simmons serisinde ortalama yas 46 iken Hallberg’in
serisinde ise ortalama yas 49 olarak tespit edilmistir (7, 50, 60). IASNIK insidans1
30-65 yas grubunda daha yiliksek olsa da tiim yas gruplarinda goriiliir, ancak
cocuklarda ve ¢ok ileri yaslarda olgu sayisi daha az bildirilmistir (3,51,52). Orta
yaslilarda ve geng erigkinlerde insidans oranlari yakindir (3,42,51,53). Ortalama
goriilme yas1 40-54 yi1l arasinda degismektedir (54,55).

Cinsiyet dagiliminda erkek ve kadin ani isitme olgularin sayilar1 arasinda
anlamli bir fark bulunmamistir (2). Birden ¢ok calismanin kiimiilatif verileri
degerlendirildiginde; %53 (1,530/2,864)’liik erkek lehine oran oldugu gosterilmistir
(3,56); yine Shaia ve Sheehy 1220 vakalik genis serilerinde sayilar net olarak
belirtilmeden, kadin olgularin oraninda hafif bir yilikseklik oldugundan
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bahsedilmistir. (53) Benzer calismalarda cinsiyet dagilimmin esit oldugu
bildirilmistir. (57-60) Mevcut bilgilerle cinsiyetin hastalik i¢in net bir risk faktori

olmadigini soyleyebiliriz.

Ani isitme kaybi bilateral olarak olgularin %2 ila %4' {inde goriilmektedir
(61) ve cogunlukla sistemik hastaliklarla iliskilendirilmektedir (44,61). AIK
genellikle tek tarafli olmasima ragmen literatiirde bilateral AIK bildirilmistir. Daha
nadir goriilmeleri sebebi ile insidans %1 den %80’¢ kadar degisiklik
gosterebilmektedir. Genis serilere bakildiginda Aldous ve ark. 592 hasta lizerinden %

10°a tekabiil eden 57 hastada bilateral AIK saptamuslardir (47, 62, 63).

2.3.3. Etiyoloji

Ani sensorindral igitme kaybi etiyolojisinde hangi faktorlerin sorumlu
oldugu heniiz netlik kazanmamistir. ASNIK’de spesifik bir etken hastalarmn
ancak %10’nunda tespit edilebilmektedir; olgularin ¢ogu idiyopatiktir (1,64).
Nedeni bilinmeyen idiyopatik ani sensorindral isitme kaybi patogenezindede

birden fazla faktoriin birlikte yer almasi olasidir.
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Tablo 1: Hastaligin etiyolojisinde etkili oldugu diisiiniilen nedenlerin siniflamasi su

sekildedir; (65,66)

Vaskiiler nedenler:

1. Hipertansiyon

2. Ateroskleroz

(98]

. Makroglobulinemi
. Emboli

. Orak hiicreli anemi
. Polisitemia vera

. Serebrovaskiiler olaylar

e BN e Y S

. Vertebrobaziler iskemi

O

. Kardiyopulmoner bypass
Travmatik nedenler:

1. Barotravma

2. Akustik travma

3. Otolojik cerrahi

4. Temporal kemik fraktiirii

5. I¢ kulak dekompresyon
kirig

Infeksiy6z nedenler:

Neoplastik nedenler:

1. Akustik nérinom

2. Diger pontoserebellar kose
tiimorleri

3. Menenjiyom

4. Miyelom

5. Losemi-lenfoma

6. Karsinemat6z menenjit

7. Metastatik karsinomlar

Ototoksik ilaclar:

1. Aminoglikozidler
2. Salisilatlar

3. Loop diiiretikleri

4. Non steroid anti
inflamatuarlar

5. Oral konstraseptifler

1. Viral; kabakulak, kizamik, kizamik¢ik viriisleri, Herpes Simpleks

Viriisii (HSV),

Varisella Zoster Viriisii (VZV), Ebstein Barr Viriisii (EBV)

2. Lyme hastalig1
3. Sifiliz

4. Toksoplazma

5. Diger: labirentit, menenyjit, ensefalit vb.
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Otoimmiin hastaliklar:
1. Sistemik lupus eritamatozis, Romatoid artrit, Poliarteritis nodoza
2. Takayasu hastalig1, Wegener graniilomatozu,

3. Polimiyozit ve dermatomyozit,

I

. Behget hastalig1, Hashimoto, Graves,
. Progresif sistemik skleroz, Sjogren sendromu, Cogan sendromu,

. Otoimmun trombositopenik purpura,

~N N W

. Edinilmis immiin hemolitik anemiler,

8. Primer immiin i¢ kulak hastalig1

Norolojik hastahklar:

Multiple skleroz (MS), Myasthenia gravis, demiyelinizan hastaliklar,
Endokrin ve metabolik bozukluklar:

Diyabetes mellitus, bobrek yetmezligi, hipotiroidi

Konjenital anomaliler:

Mondini displazisi, genis vestibuler akuadukt

Diger:

Meniere, hiperestozis kanalis interna, psddohipoakuzi

Etiyolojide olas1 nedenler ¢ok cesitli goriinsede, giiniimiizde en ¢ok kabul

goren IASNIK sebebine yonelik calismalarda dért goriis meveuttur;

 Kokleanin viral enfeksiyonu

* Vaskiiler sebepler (trombiis, vazospazm, emboli)
* Otoimmiin hastalik

 Kokleanin membran diizensizlikleri

Ozellikle en fazla viral ve vaskiiler nedenler tizerinde durulmaktadir.

Viral nedenler

Giiniimiize kadar ulasilan veriler IASNIK ‘in nedeninin viral kokleit oldugu

gosterilmistir. Viral etiyolojiyi destekleyen temel nedenler;
13



1. Aniisitme kaybi ile aktif ya da yakin zamanda gecirilmis viral iist solunum

yolu infeksiyonu (USYE) birlikteligi (67),

2. Aktif viral infeksiyonun serolojik incelemeyle kesin olarak gosterilmesi

(68),

3. Postmortem incelemelerde temporal kemiklerde histopatolojik olarak viriis

saptanmasi (69),

4. Bazi hayvan c¢alismalarinda i¢ kulaga virlis penetrasyonunun gosterilmis

olmasidir (70)
Viral infeksiyonlarin roliinii agiklamada 6ne siiriilen mekanizmalar

- Kokleadaki sivi kompartmanlarin, yumusak dokularin viral infeksiyonu

(kokleit) veya sinirin viral infeksiyonuyla (norit).
- I¢ kulak dokularinda latent kalan viriisiin reaktive olup hasara yol agmasiyla

- Viral koklear labirentit, kokleovestibiiler labirentit, vestibiiler labirentit,

norinit olusmasidir (65).

Ayrica viral enfeksiyonlarin degisik yollarla bulunduklar1 bolgede damar
endotel hiicrelerinde 6dem meydana getirerek, hemaglutinayon yapip
hiperkoagiilasyona egilimi arttirdiklar1 saptanmistir. Koagiilasyon mekanizmasinda
olusan bu degisimler sebebiyle damar limeninde daralma ve kan akisinda staz
olusabilir (71). Kokleada, stria vaskiilaris, tektorial membran ve korti organinda

atrofiye yol agar (72).

Enfeksiyoz teorisi sensindral igitme kaybina neden olan Herpes zoster, ilk
olarak 1907 tarihinde Hunt tarafindan rapor edildi (73). IASNIK'in, Borrelia ve
Sifiliz (74,75), Kabakulak Kizamik¢ik, HSV, VZV ve influenza (76,77,78,79) gibi
hem bakteriyel hem de viral kokenli hastaliklardan kaynaklandig: bildirildi. Yapilan
calismalarda bu viriislere karsi gelismis akut ve subakut donem antikorlar AIK
hastalarinda saptanmistir (67). Hastalarda ani isitme kaybi ile eszamanli USYE
birlikteligi %25 ile %40 arasinda saptanmistir (16). Bununla beraber viral etiyolojiye
kars1 ¢ikan yaymnlar da vardir. Viral kuramin sonucu olarak SSNHL'yi tedavisi igin
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antiviral ilag, asiklovir ve valasiklovir kullanilir (80,81). Antiviral kullanilan dort
yaymlanmis randomize, plasebo kontrollii klinik calisma, IASNIK (82,83,84,85)
tedavisinde anlaml diizeyde fayda gostermemistir (82). Ek olarak viriis titreleri ile
isitme kaybinin siddeti ve frekansi arasindaki iliskiyi arastiran ¢alismalarda anlamli

iligki saptanmamustir (86).
Vaskiiler Nedenler

IASNIK etyolojisine yonelik vaskiiler teori, 1949 tarihinde Rasmussen

tarafindan vaskiiler tikanma ve iskemi mekanizmasiyla agiklanilarak onerildi. (87)

Labirent arter, yalnizca eritrositleri ve oksijeni i¢ kulaga tasiyan bir end
arterdir (40). Koklear arter, labirentin arterin dali olup yine bir ug arterdir ve
kollateral damarlardan beslenme icin destek almaz. Arterler dallandik¢a boyutlari
kiigiiliir ve kas tabakalarin1 kaybederler, bu da periferal vazomotor degisikliklere
uyumlarmi zorlastirir (88). Bu yiizden trombosit fonksiyonu, kan basinci, plazma
akiskanligi anormalliklerine karsi son derece hassas ve bdlgenin lokal etkenlerinden

kan akimi en fazla etkilenen yapidir (65,89).

Serebrovaskiiler olay, miyokard infarktiisii veya gegici korlik (amourosis
fugax) gibi ani baslangicli olmasi, sistemik vaskiiler hastalik tanili kisilerde daha sik
izlenmesi ve hayvan modelli ¢aligmalarda vaskiiler okliizyon olusturuldugunda
meydana gelen koklear degisikliklerin histopatolojik olarak gosterilmesi, ani igitme
kaybinda vaskiiler teoriyi destekleyen bulgular arasinda yer almaktadir (66).
Pearlman’in yaptig1 bir hayvan deneyi c¢aligmasinda, hayvanlarda labirent arter
okliizyonu olusturulduktan sonra anoksinin 60. saniyesinden itibaren kohlear
mikrofoniklerde, 30. dakikasindan sonra ise tiim koklear potansiyellerde kalic1 kayip
gelistigi ve gecici bir kan dolasimi tikanmasi olsa da iskemi sonucunun tiiy
hiicrelerinde, ganglion hiicrelerinde, spiral ligamentlerde, tektoriyal membranda
hasara ve noron kayiplarina sebep olabildigi gosterilmistir. Bu hasarlarin, kan akisini

yeniden saglamasiyla diizelmedigi belirtilmistir. (8,90).

Burger hastaligi, orak hiicre anemisi gibi makroglobulinemi gibi
hiperkoagulabilite ile seyreden; yag embolisi, ateroskleroz, mitral kapak
hastaliklarinda ve polistemia vera gibi kan viskozitesinin arttig1 hastaliklarda
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IASNIK sikliginin arttig1 bildirilmistir (3,91-93). Poliarteritis nodosa gibi vaskiilitler
sonrast, antikoagiilan kullanimina bagli olusan labirent i¢i hemorajilerde, ve koroner
by-pass operasyonu sonrast olusan mikroemboliler ile IASNIK gelistigi

gosterilmistir (65).

Diisiik kan akisi, hiperviskozite nedeniyle olusan anoksi koklear
hipofonksiyonuna ve koklear metabolizmasiin siirdiirilememesine neden olur

(94,95). IASNIK ve kan viskozitesi arasinda bir korelasyon gosterilmistir (96-98).

Bu vaskiiler teoriye cevaben fibrinojen aferez, rheoferez, dekstran inflizyonu,
hiperbarik oksijen ve pentoksifilin gibi IASNIK icin farkli tedavi rejimleri
gelistirilmistir. (99-102). Bu tiir bir tedaviyi hem destekle hem de reddeden kanitlar
var. (100-104).

Vaskiiler teoriyi desteklemeyen caligmalarda; Kokleanin kanlanmasi bazalden
apekse dogru ilerlemesi nedeniyle labirentin arterdeki kan akimimin azalmasi veya
tamamen kesilmesiyle diisiik frekanslarin daha ¢ok etkilenmesi beklendigi
belirtilmistir. Fakat kliniginde IASNIK’nda diisiik frekanslarda olan kayiplarda
prognoz, spontan diizelme veya tedaviye cevap verme oranlar1 daha iyi izlendigi
belirtilmistir. Ayrica labirentin arterdeki tikanikliklarda hem koklear hem de
vestibuler fonksiyonlarda bozulma beklenirken, vestibuler bulgular I[ASNIK
hastalarinin %50’sinin daha azinda saptanmasi ve vaskiiler riski bulunmayan gencler
ve cocuklarda da TASNIK goriilebilmesinin vaskiiler teori ile celistigi ve vaskiiler
teorinin IASNIK’in tek basina aciklamada yetersiz kaldigini gosterdigi ifade
edilmistir (66).

Mikrovaskiiler etkileri olan diyabet ve hiperlipidemi gibi metabolik
hastaliklar AIK gelisimine neden olabilir. Diyabetli hastalarda AIK’nm daha sik
goriildiigiinii ve hastalik seyrinin daha kotii oldugunu gosteren calismalar mevcuttur
(105). Ani isitme kaybi ile gelen hastalarin %37 ’sinde artmis kan glikoz seviyesi
tespit edilmistir. Baz1 caligmalarda hastalarin = %25 ile 40’1 arasinda
hiperkolesterolemi oldugu bulunmustur. Ani isitme kaybi ile bag vuran hastalarin %1

ile %151 arasinda hipotiroidi saptandigini1 gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (37).
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Immiinolojik nedenler

McCabe 1979 tarihinde, klinik verilere, immiinolojik testlerdeki patolojik
bulgulara ve steroid tedavisine pozitif yamt vermesiyle IASNIK'nin bir nedeni olarak
otoimmiiniteyi one siiren ilk kisi olmustur (88, 106). I¢ kulakta antijenlere kars:
gelisen antikorlarin varlig1 ve stria vaskiilaris, endolenfatik kese ve duktusta immun
komplekslerin olusumunun gosterilmesi immiinolojik teoriyi desteklemektedir (107-

110).

Isitme kaybi, i¢c kulaktaki lokal otoimmiin siire¢ veya Cogan sendromu,
Wegener graniilomatozis, sistemik lupus eritematozus (SLE) gibi sistemik otoimmiin

hastaliklarin sonucu olabilir (111-115).

Otoimmiinite, korti organi hiicresel bilesenlerine, stria vaskiilaris ve spiral
ligamente zarar verebilir. Ayrica, endotel hiicreleri ve fibrositlerde (II) disfonksiyon
olusturarak K™"in marjinal hiicrelerden endolenf sivisina diffiizyonuna zarar vererek,
tiily hiicreleri iizerinde gec etkiye yol agan korti organinin destekleyici hiicrelerini
etkileyebilir (116). Stria vaskiilaris ve destekleyici hiicrelerde glukokortikoid
reseptorlerinin varligl, i¢ kulakta immiin hedefler olarak rollerini ortaya koymaktadir
(117). IASNIK'in kortikosteroidlerle tedavisi bu immiinolojik teorinin sonucuydu.
Bu tedavi ilk kez 1980'lerde kullanildigindan beri, kortikosteroidlerin IASNIK
tizerindeki etkisi lizerine bir¢ok ¢alisma yapilmistir (7,10,118-121). Bununla birlikte,
sadece iki randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii calisma diisiikk giicle celiskili
sonuclar gostermistir (7,10). Baska bir ¢alismada i¢ kulak vaskiilitinde serolojik
gdsterge olarak kullanilan Anti Endotelyal Hiicre Antikoru (AEHA), 32 IASNIK
hastasinin 15’inde pozitif bulunmus bu say1 kontrol grubunda ise 2/14 olarak tespit
edilmistir (122). Immiiniteyi baskilayan steroidlerin ani isitme kaybi tedavisinde

faydali olmas1 da otoimmiin teoriyi destekleyen etkenlerdendir.

Kokleanin membran diizensizlikleri bagh nedenler

Oval veya yuvarlak labirent pencerelerinden birinin riiptiirii perilenf kaybina
ve perilenf, endolenf iceren boliimler arasinda basing degisikligine neden olabilir
(48,123). Bu teoriyi destekleyen temporal kemiklerde ¢alismalar yapilmistir
(124,125).
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Labirent pencerelerinde riiptiir daha ¢ok barotravmalar, kafa travmasi,
stapedektomi vb. kulak cerrahisi, yogun fiziksel egzersizlerden kaynaklanabilecek
orta kulakta ani basing degisikligi sonrasi olusmustur. (50,126). Bu hastalarin
bircogunun uyandiktan sonra isitme kayb1 oldugunu bildirmesi ve hamile kadinlarda
veya agirlik kaldiranlarda oldugu gibi kafa i¢i ve karin i¢i basinci yliksek olan
kisilerin ¢ogunlugunda olmamasi, bu teoriyi desteklememistir (8). Ek olarak,
temporal kemik caligmalarinin tiimiinde oval veya yuvarlak pencerelerin, baziler

membranin aktif veya iyilesmis riiptiirtiniin kanitlar1 bulunamamustir. (127-129).

Akustik travma sonucunda da IASNIK gelisebilir. Ozellikle frekans: yiiksek
ve siirekli sesler daha yiiksek oranda IASNIK olusturur. Bunlar korti cisminde direkt
mekanik hasara neden olur ve daha c¢ok yiiksek frekanslar etkilenir (66). Barotravma
ise cogunlukla iletim tipi isitme kayb1 yaparken, dekompresyon hastaligi varliginda,

kokleanin kanlanmasinin bozulmasina bagli SNIK olustugu goriilmiistiir (66).

Yakin zamanda travma veya barotravma oykiisii olan IASNIK olgularinda,
sik1 yatak istirahatiyle birlikte oval veya yuvarlak pencere perilenf fistiillerini

onarimi i¢in cerrahi uygulanmistir (130,131).

Diger nedenler

Ani isitme kaybmma neoplazilerin neden olma sikligt %1 olarak
belirtilmektedir; en ¢ok neden olan neoplazi Akustik nérinomdur. Ani isitme kaybina
akustik norinomlu hastalarin  yaklasik %10-15’inde ilk bulgudur. Tiimdriin
ekspansiyonu ile labirentin arterin oklude oldugu ve bdylece isitme kaybina
olusturdugu distiniilmektedir (59). Serebellopontin kdse ve meatus akustikus
internusa yerlesen diger primer (menenjiyom, araknoid kist, hemanjiyom) ya da
metastatik tiimdrler de IASNIK’ na neden olabilir. Tanida gadolinyumlu manyetik
rezonans (MR) yeterlidir. Cok kiigiik boyuttaki tiimdrler bile T1 agirlikli kesitlerde
tanmabilmektedir (24). Isitsel beyin sap1 cevaplar1 (Audiotory Brainstem Response

(ABR)) taniya yardimci olarak kullanilabilir.

Ototoksik oldugu gosterilen yaklasitk 100°e yakin farmakolojik ajan
mevcuttur. Ani isitme kaybina sebep olanlardan en bilineni aminoglikozitler ve

Ozellikle de neomisindir. En sik neden olan 2. ilag ise furosemid vb. diiiretiklerdir.
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Prostoglandin sentezini baskilayarak kohlear kan akimimi azaltan non steroid
antiinflamatuar ilaglarin da hafif -orta derecede isitme kaybina neden oldugunu
gosteren caligmalar mevcuttur. Ayrica vankomisin, sisplatin, nitrojen mustard,
vinblastin, vinkristin, eritromisin, oral kontraseptifler gibi ilaglarin da isitme kaybina
yol agabildigi bilinmektedir (59). Etkisi daha ¢ok doz bagimli olarak ortaya ¢ikan bu

ilaglarin kreatin klirensinin azaltmas1 AiK gelisme riskini arttirmaktadir.

» Santral sinir sistemi demiyelinizasyonuyla seyreden MS hastaliginda %1,7-
3,5 oraninda SNIK gelisebilecegi gdsterilmistir. Bu durum, kohlear nukleus
ve inferior kollikulusta demiyelinizan plaklar varliginda goriilmektedir.

Tanisinda MR’da demiyelinize alanlar goriiliir (59).

> Baziler migren olarak adlandirilan migren tipinde de fluktuan SNIK ile
beraber vertigo da goriilebilir. Tutulum siklikla algak frekanslarda izlenir

(52).

Ani isitme kaybinda i¢ kulak anomalisi sikliginin arastirildig: bir ¢alismada,
366 hasta MR goriintiilemesi ile incelenmis ve sonucunda %2,5 oraninda i¢ kulak
anomalisi saptanmistir. Bu anomaliler daha ¢ok oranda semisirkiiler kanal
hipoplazisi, genislemis internal akustik kanal, daha az olarak ise daralmis internal
akustik kanal ve kohlear sinir hipoplazisidir (59). Ozellikle cocuk yasta goriilen AIK

olgularinda konjenital anomali goriilme siklig1 erigkinlerden daha fazladir.

2.3.4. Klinik-tanm

Ani sensorindral isitme kaybr (ASNIK) 3 giin veya daha kisa siirede olusan
ve ardisik en az 3 frekansta ortalama 30 dB (desibel) veya daha fazla sensorindral
isitme kaybi olarak tanimlanir (3,13,18,61). Nedeni ortaya konulamazsa buna
idiyopatik ASNIK denir. Isitme kayb1 saniye, dakika veya saatler i¢inde ani ve hizli
gelisir. Patogenezi ve tedavisi giiniimiizde halen tartigmali idiyopatik ASNIK
otolojik acil bir hastaliktir.

Genellikle tek kulag tutan IASNIK iki kulag1 yakin oranlarda tutar. Bilateral

kulaklarda olusmasi ¢ogu ¢alismada farklilik gosterse de %2-4 oraninda bildirilmistir
(7).
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Isitme kaybinin derecesi, hafiften total isitme kaybia kadar degisebilir. Bazi
hastalarda isitme kaybi sabah uyaninca, bagka bir hasta grubunda etkilenen kulaga
ses maruziyetinde (kulaklik, telefon konugmasin) fark edilir (17). Cogu zaman isitme
kaybmmin fark edilse de hastalarin hekime basvurmasi gecikebilir; ¢iinkii ‘kulak
tikaniklig1’ hissi sik goriilen ve ¢ogunlukla daha az problemsiz durumlara (dis kulak

yolu busonu, Ostaki disfonksiyonu, SOM vb..) eslik eden bir semptomdur (65,132).

Hastalarin %70 ‘inde ugultu ve ¢inlama isitme kaybiyla ayn1 anda veya birkag
saat once olusur; genelde birka¢ ayda kaybolur. Bazen ¢inlama o kadar siddetlidir ki

hastalar isitme kaybini fark edememektedirler (19).

Vestibiiler semptomlarindan %40 oraninda eslik eden vertigo varligr icin
literatiirde kotii prognoz isareti ve isitme kaybinin derecesi artisiyla dasiddetlendigi
belirtilmektedir. Vertigo ile ayni1 anda nistagmus izlenebilir. Vestibiiler semptomlar

genelde bir haftada diizelir (133).

Timpanik membran fizik muayenede genellikle normal olarak degerlendirilir.
Bazi olgularda orta kulakda sivi olabilir. Seréz otitlerde (SOM), orta kulaktaki
stvisinin labirenti etkilemesiyle ani isitme kaybi gelisebildigi bildirilmistir (17).
Kulaklarda dolgunluk ve viral iist solunum yolu (USYE) semptomlar1 IASNIK ’ye
eslik edebilmektedir (7).

Asil Belirtiler:

1. Isitme kaybinin aniden baslamasi gereklidir

2. Isitme kaybinm nedeni belli degildir.

3. Isitme kayb1 dalgalanma gdstermez ve genellikle tek tarafli olur
Ek Belirtiler:

1. Tinnitus eslik edebilir

2. Vertigo, bulant1 kusma eslik edebilir

3. Vestibiilokoklear sinir fonksiyon bozuklugu disinda higbir ek

semptom bulunmaz
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2.3.5. Ayirici1 Tam

Idiopatik Ani Sensérindral Isitme Kaybi diglama tanisidir. Hastalarm %10
’unda sebep olan patoloji bulunup, tedavi buna gore sekillendirilir. IASNIK tanimi
i¢cin en yaygin kabul goren, ani baslangi¢cl (ilk 24-72 saat i¢inde) tek tarafl {i¢ bitisik
frekansta 30 dB veya 30 dB'den fazla sensorindral isitme kaybi (4,24) olarak ifade
edilse de, baz1 ¢aligmalarda “ani” isitme kaybi1 kavramini vurgulamak ve igitme
kaybmin genellikle birkac giinde gelistigi Meniere veya endolenfatik hidrops tanili
hastalar1 dahil etmemek icin 24 saatlik siire secilmistir (62,134). Bu yiizden;
Oncellikle isitme kaybi sikayetiyle gelen hastamin anamnez, fizik muayene ve
odyoloji testlerinin sonucglar1 degerlendirilmelidir. Anamnezde sebepsiz kisa
zamanda gelisen isitme kaybini odyogramda sensorindral tip igitme kaybi olarak
dogrulandiginda 6n tanilarimizda IASNIK olsa da; isitme kaybini aciklayacak farkli
patolojiler (Akustik nérinom, Meniere hastaligi, otoimmiin i¢ kulak hastaligi vb..)
icin gerekli incelemeler mutlaka yapilmalidir. Ciinkii retrokoklear patolojileri
dislamak i¢in ani isitme kaybi olan hastalar MRG tetkiki ile incelenmelidir. Ani
isitme kayb1 olan hastalarin %5 ’inde akustik ndrinom saptanmaktadir. Agir kaldirma
hikayesi veren olgularda membran riiptiirii teorisine bagl gelisen perilenfatik fistiil
hatirlanmalidir; bu hastalar acil eksplore edilmeli, fistiil oblitere edilmelidir (39).
I[sitme kaybiyla inflamatuar g6z bulgulart varlign nadir goriilen Cogan

Sendromu’dur, bu hastalarin %50 ’sinde ani isitme kayb1 meydana gelir (40).

Hastalarin fizik muayenesi tamamen normaldir. Weber testi saglam tarafa

lateralizedir. Rinne bilateral pozitif veya etkilenen kulakta patolojik negatif olabilir.

Odyolojik incelemelerde unilateral ard arda ii¢ frekansi tutan orta dereceden
totale kadar degisen siddette sensdrindral isitme kayb1 saptanmasi tan1 koydurucudur.
Timpanometride iki orta kulak basinci normaldir ve stapes refleksi igsitme kayb1 60
dB’1 agsmamissa etkilenmez. Daha siddetli kayiplarda hasta kulaga stimulus
verildiginde ipsilateral, kontrlateral stapes refleks esikleri yiikselir ya da refleks
alinmaz. Konusmay1 ayirt etme skorlart ve ABR, koklear-retrokoklear patoloji

ayirimi yapmada, fonksiyonel igitme kayiplarini tespiti yararl olabilir.
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Laboratuvar

Idiopatik Ani Sensorindral Isitme Kaybinda acil yaklasim prognoz agisindan
Oonemlidir. Hastalarda etiyolojinin ¢ok degisken olmasi bazi laboratuvar tetkiklerinin

ve radyolojik incelemelerinin rutin olarak yapilmasini gerektirir. Bu tetkikler:

* Hematolojik testler: Tam kan saymmi, Sedimentasyon, Periferik yayma,

Koagiilasyon parametreleri (PT, PTT)

* Biyokimya testleri: Kan sekeri, total protein, albiimin, globiilin, lipid profili

(kolesterol, trigliserid fraksiyonlari), CRP (C-Reaktif Protein)
* Hormon testleri: Tiroid fonksiyon testleri (T3, T4, TSH), HbAlc
» Seroloji testleri: Viral antikor titreleri (Anti-HIV),
 Sifiliz testleri (VDRL, FTA-ABS),
+ Immiinoloji testleri: ANA, CRP, RF

* MR (Gadolinium): Temporal kemik ve pontoserebellar kose taranmasi

Neden yiiksek oranda idiyopatik olsa da dncelikle potansiyel olarak tedavisi

miimkiin olan ani isitme kaybi nedenlerini ortaya ¢ikarmak dnemlidir.

Isitme kaybina yol actig1 bilinen ototoksik ilag kullanimina devam edilirse

isitme kayb1 kalic1 hale gelebilmektedir.

Isitme kaybmin ne kadar siirede gelistigi, ¢inlama, ugultu, bas donmesi
semptomlarin. Akustik, mekanik veya barotravma Oykiisii arastirilmalidir. Yakin
zamanda gecirilmis kulaga yonelik bir operasyon veya var olan kulak hastalig1
Oykiisii sorgulanmalidir. Esglik eden sistemik hastaliklar 6zellikle hipertansiyon,
ateroskleroz, hiperkoagiilasyonla giden hastaliklar ve tromboza yatkinlik yaratan
durumlar gézden kagirilmamalidir. Isitme kaybinin fluktuasyonlar géstermesi ve
valsalva manevrasi ile bas donmesi olugmasi perilenf fistiiliinii diistindiirmelidir.

Yakin zamanda kullanilan ilaglar, 6zellikle ototoksik ila¢ kullanim1 sorgulanmalidir.
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Gegirilmekte olan veya yeni gecirilmis bir USYE hikayesi etiyolojiyi agiklamada
Oonemli olabilir. Menenjit veya ensefalit gecirmis hastalarin, labirentit gegirme
olasiliklar1 akilda tutulmalidir. Sifiliz gibi 6zellikli infeksiyonlar, dalis veya ucakla

yolculuk hikayesi mutlaka sorgulanmalidir.

Ani isitme kayb1 cogunlukla saglikli bireylerde izlendigi i¢in genel fizik

muayene normal bulunabilir.

Rutin otoskopi, norolojik muayene yapilmali, denge ile ilgili sikayet varsa

fistil testi eklenmelidir.

Sifiliz, AIDS, sistemik hastaliklar (Diyabet, renal, kardiyovaskiiler,

immiinolojik, metabolik) sorgulanmalidir.

Odyoloji Sonug¢lar:

Tim hastalara saf ses esigi odyometresi (SSO), akustik refleks, konusmay1

ayirt etme skoru (SDS) ve timpanometri igeren odyometri yapilmalidir.
AIK hastalari isitme kayiplarmin derecesine gore;

a. Hafif (26-39 dB),
b. Orta (40-69 dB),
c. lleri (70-89 dB) ve

d. Agir (90 dB ve lizeri) olmak {izere dort grupta siniflandirildi.

Ani isitme kaybina neden olabilen sik karsilasilan hastaliklar1 ekarte etmek
icin Rutin laboratuvar testleri yapilmalidir. (DM, hiperlipidemi, koagulasyon
bozukluklari, tiroid hastaliklart ve adrenokortikal yetersizlik gibi metabolik
bozukluklar ve orak hiicreli anemi, 16semi, kan diskrazileri gibi hematolojik
hastaliklar laboratuvar testleriyle taninir. Eger akustik norinom gibi retrokoklear bir
kitlesel patolojiden siipheleniyorsa internal akustik kanal ve posterior fossanin
goriintliilenmesi gerekir. Manyetik rezonans goriintillemesi (MRG) (gadolinyum
kontrastli) en ¢ok tercih edilen yontemdir. %90 ’dan daha yiiksek oranda idiopatik
isitme kaybinin olasi1 tiim tanilar1 gergekci ve pratik yaklagim, sadece tedavi planim

etkileyecek testlerin oncelikli istenmesidir.
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2.3.6. Prognoz

Hastalig1 ilk baslangici ile tedavi baslangici arasinda gegen siirenin en 6nemli
prognostik faktor bir¢ok calismada bildirilmistir. Tedaviye olumlu cevap veren
hastalarin ¢ogunlugun ilk iki hafta icerisinde basvurduklar1 izlenmistir (10). Isitme
kayb1 derinlestik¢e tedavi basar1 oran1 azalmaktadir. Maksimum yarar 40-90 dB aras1
kayip olan hastalarda izlenmekteyken 90 dB {izerindeki kayiplarda prognoz kotii
seyretmektedir (11). 90 dB ve iizerinde kaybi olan hastalarin %25 ’inde kismi

diizelme goriilebilmektedir. Onceki ¢alismalarda,

1. Diisiik frekanslar1 daha fazla etkileyen (yiikselen tip odyogram) isitme

kayiplarinin tedaviye daha iyi cevap verdigi;

2. Yiksek frekanslar1 daha fazla (algalan tip isitme) kayiplarinda ise

prognozun kotii seyrettigi gosterilmistir (92).

3.Birgok yazar tarafindan ani isitme kaybi ile vertigo birlikteligi kotii
prognostik faktor olarak gdosterilmistir (46,68). Ancak anlamli iliskinin
bulunmadigi yoniinde goriis bildiren yayimlar da mevcuttur (39). Cocuk
yas ve ileri yas hastalarda goriilmesi kotii prognostik faktor olarak
degerlendirilir. DM varlig1 bazi ¢aligmalarda kotii prognoz faktorii olarak
belirtilmigstir. Nefropati ve retinopatidekine benzer mikroanjiyopati ile
kohlear kan akimi bozulmasindan dolay1 IASNIK gelistigi ileri
stiriilmektedir (92).

24



Tablo 2: IASNIK ’de prognostik faktorler (4,10,60,69,103,135).

Iyi prognostik faktorler

1.  Tedaviye erken baglanmasi

ii.  Odyogramda iki hafta i¢inde iyilesme belirtileri olmas1

iii.  Vestibiiler semptomlarin olmamasi

iv.  Tinnitusun eslik etmesi

v.  Isitme kaybimin parsiyel olmasi

vi.  Odyogramda yiikselen tipte isitme kayb1

vii.  Unilateral isitme kayb1

viii.  Vaskiiler risk faktoriniin olmamasi

ix.  Geng yas grubu

Kotii prognostik faktorler

i.  Tedaviye ge¢ baglanmasi

ii.  Odyogram egrisi al¢alan tipte isitme kayb1

iii.  Vestibiiler belirtiler ve fasial paralizinin eslik etmesi

iv.  Bilateral isitme kayb1

v.  Isitme kaybinn total ya da totale yakin olmasi

vi.  Birden fazla vaskiiler risk faktoriniin olmasi

vii.  Yagl hasta grubu

Siegel ve ark. 1975 yilinda tanimladigi, IASNIK tedavi sonucunun
degerlendirilmesinde, tedavi etkinliginin izlenmesinde hastalarin basvuru aninda
odyogramlarindaki saf ses ortalamalarinin tedavi sonrasi saf ses ortalamalari ile
kiyaslayip, dB biriminden elde edilen isitme kazancina goére bir siniflama

gelistirmiglerdir ve iyilesme durumunu dort kategoriye ayirmiglardir (106);
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1. sinif I: tam iyilesme goriilen hastalar

2. smif II: 15 dB ’den fazla kazan¢ goriilmesine ragmen normal isitme
seviyesine ulasmayan ancak saf ses odyometri ortalamast 45 dB’den daha

1yi olan hastalar,

3. smuf III: 15 dB ’den fazla kazang, goriilmesine ragmen saf ses odyometri

ortalamasi 45 dB’den daha kotii olan hastalar,

4. smif IV: 5 dB ’den daha az kazang saglanan ya da hi¢ kazang¢ saglanamayan
hastalar olarak dort grup altinda toplanmistir.

2.3.7. Tedavi

Idiopatik Ani Sensérinoral Isitme Kaybinda uygun tedavi protokolii igin her
hastada etiyolojik nedenler aydinlatilmaya calisiilmalidir. Ototoksik ilag, endokrin,
metabolik ve diger sistemik hastaliklar saptanirsa bilinen potansiyel nedenler en
uygun tedavi protokolii altta yatan sebebe yonelik olanidir. Ancak hastalarin biiyiik
bir boliimiinde etiyolojik neden tespit edilememektedir. Sebep bulunamayan hastalar
idiopatik olarak kabul edilerek olasi nedenlere yonelik tedavi protokollerinden biri

baglanir.

Tedavisiz kalan AIK tanili hastalarda kendiliginden diizelme oranlari

literatiirde 9%32-65 arasinda degismektedir. (53)

Basvuru siiresi, odyogram konfigiirasyonu, hastanin yasi, basvuruda bas
donmesi varligi prognozda etkili oldugu bilinen parametrelerdir. Etiyopatogenezi
kesin kanitlanmamis olan ve tedavisiz birakildiginda biiyiik oranda diizelebilen bir
hastalik i¢in etkin bir tedavi secenegi sunmak oldukga giic olmaktadir. Cok cesitli
tedavi protokolleri ve bunun sonucunda da ¢ok ¢esitli sonuglar bildirilmitir. Kombine
tedavideki amac¢ her bir ilacin muhtemel simirli etkilerinden, belki de birlikte

kullanmaktan kaynaklanan sinerjik etkiden yararlanmak beklentisidir.

IASNIK tanili olgularda degisik merkezlerdeki medikal ajanlar daha gok
enflamasyonu ve otoimmiin hasar1 baskilamaya, 06demi azaltmaya ve

mikrosirkiilasyonu diizenlemeye yoneliktir (2). Intratimpanik ydntem tedavi
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seceneklerinden biri olmakla birlikte, tedavi sonuglarmin geleneksel tedavi
metotlarina veya tedavisiz kalmaya gore benzer, daha iyi veya daha kotii olup
olmadig1 konusunda heniiz fikir birligi bulunmamaktadir (63). IASNIK tedavisinde
50’ nin iizerinde tedavi protokolii uygulanmistir. Giiniimiizde steroid ile hiperbarik

oksijen tedavisi (HBO) en etkin tedavi modaliteleri olarak kabul gormektedir.

Ani igitme kaybi, hastaligin tek bir nedenden dolay1 kaynaklanmamasindan
otiirii tedavisi {izerinde goriis birligi olusturulamamis hastaliklardandir. SNIK nedeni
olan hastaliklar icinde AIK nemli bir yer tutmaz. Tiim SNIiK gelisen hastalar icinde
IASNIK tanili hastalarm siklig1 yaklasik olarak %1 gibi oldukga diisiik bir
diizeydedir. Klinisyenlerin IASNIK iizerinde bu kadar yogun olarak zaman
harcamasmin nedeni ise hastaligm SNIK ’nin nadir olarak geri dondiiriilebilir

sebepleri arasinda yer almasindan kaynaklanmaktadir.

Klinik pratikte bircok merkez IASNIK ’nin olasi etiyolojilerine yonelik
birden ¢ok ajan igeren tedavi protokolleri gelistirmis ve bunlar1 uygulamaktadir. Bu
tedavi yoOntemlerinin baglicalari: Kortikosteroidler, hiperbarik oksijen tedavisi,
vazodilatorler, antiviraller, vitaminler, hemodiliisyon saglayan ilaglar ve kombine
tedavilerdir. Tedavide kullanilan yontemlerin amaci daha cok oksijenlenmeyi
arttirmaya, mikrosirkiilasyonu diizeltmeye, inflamasyonu ve &demi azaltarak
otoimmiin hasar1 baskilamaya yoneliktir (59). Fakat IASNIK ’da spontan geri doniis
oranmin da yliksek olmasi, tedavide kullanilan ajanlarin ne kadar etkin oldugunu
degerlendirmeyi zorlastirmaktadir. Bu konuyla 1ilgili yapilan ¢aligmalarin
cogunlugunda, tedavi verilmemis bir kontrol grubu olusturmak etik agidan uygun

olmadigi i¢in alinan neticelerin degerlendirilmesi sinirlanmaktadir.

Ani isitme kaybi tanist alan hastalarin oncelikli olarak sessiz bir odada yatak
istirahatine alinmasi gereklidir. Hastalar tuzdan fakir diyete gecirilmeli ve sigara,
alkol ve kafein vb. maddelerden uzak durmalar1 karin i¢i basinci arttiracak
hareketlerden ~ kaginmalar1  saglanmalidir.  IThtiyag  duyulursa  psikiyatri

konsiiltasyonuna yonlendirilmelidir (52).
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Tablo 3: Ani isitme kayb1 tedavisinde kullanilan baslica ajanlar sunlardir (44);

Steroidler intravendz (Iv), oral veya
intratimpanik

HBO Hiperbarik oksijen tedavisi

Vazodilatorler : Histamin, Papaverin, Nikotinik asit,

Pentoksifilin, Prostoglandin  EI,

Karbojen inhalasyonu

: %95 02, %5 CO2

Vizkoziteyi diisiiren : Dekstran, Heparin,

ajanlar o ) ]
densitylipoprotein Batroksobin,
Diracotam

Antiviral Ajanlar

: Asiklovir, Valasiklovir, Famsiklovir

Diatrizoate meglumin

: Hypaque

Vitaminler

: Vitamin E, Vitamin C, Nikotinik asit

Stellat Ganglion Blokaj1

Otoimmiin Tedavi

: Azotioplirin ve Siklofosfamid

Cerrahi tedavi

: Perilenf Fistiil Onarimi

Diger:

: Magnezyum, koenzim Q10

Sonug¢ olarak Kortikosteroidler, AIK tedavisinde oral, intravendz veya
intratimpanik yolla uygulanabilirler. Otoimmiin, viral ve vaskiiler etiyolojiye bagh
olarak i¢ kulakta olusan inflamasyonu geri dondiirmede etkili olduklar

diisiiniilmektedir (120).

Ani isitme kayb1 tedavisinde steroidin etkinligini detayli olarak inceleyen ilk
calisma 1980 yilinda Wilson tarafindan yapilmigtir. Randomize, ¢ift kor, plasebo
kontrollii olan bu ¢alismada steroid ile tedavi edilen grupta %61, plasebo alan grupta
ise %32 diizeyinde diizelme saptanmistir. 40-90 dB aras1 kaybi olan hastalarin
tedaviden daha ¢ok fayda gordiigli belirtilerek, bu aralik “steroidin etkili oldugu
bolge” olarak isimlendirilmistir. Doksan dB ve iizeri isitme kaybi olan hastalarda

steroid tedavisine cevabin kisitli oldugu bildirilmistir (120,162).
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Yapilan ¢aligmalar sonucunda i¢ kulakta mineralokortikoid ve glukokortikoid
reseptorlerinin bulundugu saptanmistir (90). Steroidlerin bu reseptorler vasitasiyla
kohlear fonksiyonlar iizerine etkisi oldugu disiiniilmektedir. Baz1 yayinlarda da
steroidlerin kohlear kan akimin arttirdigi (74), kohleay: iskemiden korudugu (115)

ileri stirilmiistiir.

Elde edilen bu verilerden sonra steroidler IASNIK tedavisinde birincil tedavi
tercthi haline gelmislerdir. Steroid tedavisi ile basari oranlari %49-89 arasinda
degismekteyken, diger yandan da %20-50 arasi hasta tedaviden fayda gérmemektedir
(71). Bazt hastalarda steroid yan etkileri gelisebilmekte ve tedavi yarim
kalabilmektedir. Ayrica steroidlerin IASNIK’nda tedavi edici olmadigmni soyleyen
calismalar da mevcuttur. Randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir ¢aligmada,
steroid kullanan grupta iyilesme orami %60 izlenmisken, plasebo grubunda %63
olarak saptanmistir (62). Ayrica 1966-2006 yillar1 arasinda 40 yillik donemi igeren
AIK tedavisiyle ilgili yaymlarin tarandig1 bir metanalizde, steroidlerin tedavide altin
standart oldugunu belirtmek i¢in heniiz yeterli sayida randomize ¢alisma

bulunmadigi belirtilmistir (136).

2.4.Kan Biyobelirtecleri

Idiyopatik ani sensorindral isitme kaybinin nedenine yonelik hipotezlerden
patofizyolojik mekanizmalar kanitlanan olmadigi belirtilse de; bazi hipotezler,
immiinolojik reaksiyonlari, vaskiiler patolojiler (mikro dolagim bozuklugu), viral
enfeksiyonlar iliskili teoriler IASNIK’nmin nedenini aciklamada en ¢ok

desteklenenlerdir.

Viral etiyoloji, antiviral tedavinin tatmin edici sonuglar vermemesi, serolojik
Ozellikler hakkinda 6zel bir rapor olmamasiyla elestirilmistir. Merchant ve ark., 15
[ASNIK kulagm temporal kemik histopatoloji incelemesinde viral enfeksiyon igin
dogrudan koklear kanit bulunamamustir (22,95). Baska bir IASNIK kulagin temporal
kemik histopatoloji inceleme ¢alismasinda da immiin veya otoimmiin aracili koklear

hasar bildirilmemistir (21).
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Son donemde, erkeklerde ve kadmnlarda insidans oraninda farklilik
olmamasina dayanarak IASNIK patogenezine iliskin tromboz hipotezi arastiriimalari
desteklenmektedir (23) IASNIK etiyolojisinde kronik inflamasyona odaklanana
arastirmalar, bakterilerin veya virlisin neden oldugu kronik inflamasyonun,
mikrovaskiiler hasara, vaskiiler endotel disfonksiyonuna ve ateroskleroza neden
olabilecegi, koklear iskemi riskinin artmasina neden olabilecegi diisiiniilmektedir
(22,25,26). Ayrica, genetik tromboz veya kardiyovaskiiler risk faktorlerine
duyarlilik, koklear iskemi riskini daha da kétiilestirecektir (137,138). Periferik kanda
nétrofil/lenfosit oraninin (NLO) kardiyovaskiiler sistemdeki kronik inflamasyonun
belirleyici markerlarindan biri olmasinin yaninda, vaskiiler hastalik sonrasi
fonksiyonel iyilesmenin gilivenilir bir indikatoérii oldugu da kanitlanmistir. Ayrica, bu
indeksi klinik pratikte dl¢gmek kolaydir (27-29). Ayrica, Trombosit/ Lenfosit orani da
(PLO), arterioskleroz ve arteriyel tromboz gibi periferik arteriyel okliizyon
hastaliklar1 ile yakindan iligkilidir (8). Bu nedenle, periferik NLO ve PLO'nun
yiikselmesi, ateroskleroz ve lokal mikroarteriyel inflamasyonun olusumunu

gosterdigi desteklenmektedir (32-36).

Inflamasyon, enfeksiyon ve doku hasarinin belirteci olarak klinik degere sahip en
kokli akut faz proteinlerinden biri C-reaktif proteindir (CRP). Doku hasar1 sonrasi
agirlikli olarak transkripsiyonel kontrolde IL-6 tarafindan hepatositler tarafindan
retilir, boylece hasarin hassas bir sistemik biyolojik marker: olarak islev goriir.
Yiiksek CRP seviyeleri yasa bagl isitme bozuklugu ile iliskilidir. CRP seviyesi
enfeksiyonda tan1 amagl ve tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde kullanilabilir
.(173,174) Enfeksiyonun erken asamalarinda, CRP degeri asilamanin ciddiyeti ile
iligkilidir. Albumin (Alb) negatif bir akut faz proteini olarak degeri akut olarak azalir.
.(175,176) CRP / Alb degerlerinin prognostik bir faktdr olarak prediktif onemi,
inflamasyona bagl cesitli infeksiyon ve tiimor kosullarinda gosterilmistir. .(177-

180)
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismamiz Izmir Katip Celebi Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanarak (Karar no: 08-08-2019-332) (Ek 1),
Izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz Hastaliklari
Anabilim Dali’nda Agustos 2019 — Eyliil 2019 tarihleri arasinda gerceklestirildi.

3.1. Calisma Dizayni

Idiopatik ani sensorindral isitme kaybi tammmma (4) uygun olarak
calismamiza Mayis 2009 — Mayis 2019 tarihleri arasinda IKCU Atatiirk Egitim
Arastirma Hastanesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 polikliniginde tetkikleri yapilip
odyometri sonuglar1 ile IASNIK tanis1 dogrulanan, tedavisi ve takibi yapilan 1106
hastayr ve kontrol grubuna dahil edecegimiz poliklinige bagvuran odyometri
sonuglarinda bilateral normal isitmesi olan, hasta grubuyla yas ve cinsiyet oranlari
benzer saglik kontrolii i¢in hastanemize gelen 191 goniillii saglikli kisiyi retrospektif

olarak dosya tarama yontemiyle inceledik.

3.1.1. Analiz edilen veriler

Hasta ve kontrol grubundaki tiim olgularin ¢alismamizda analiz edilecek
bilgileri: yas, cinsiyet, KBB muayenesi ve oto noérolojik muayene bulgulari,
odyometri, temporal MR goriintiilemeleri, bagvuruda vendz kan 6rneklerinde yapilan

hematolojik ve biyokimyasal inceleme sonuglar1 kaydedildi.

Odyolojik degerlendirme i¢in tiim hasta ve kontrol grubu i¢in saf ses isitme
Olctimlerinde spesifik olarak; 250, 500, 1.000, 2.000, 4.000 ve 8.000 Hertz (Hz)
frekanslarinda saf ses esiklerine bakilmistir. Yapilan odyometre testlerindeki kemik
iletim esigi, hava iletim esigi, saf ses ortalamasi (SSO) ve konugmay1 ayirt etme
skoru (SDS) parametrelerin degerleri ayr1 ayr1 kaydedildi. Odyolojik incelemelerin
kayitlari, hasta grubunda basvuruda yapilan IASNIK tanisim destekleyen odyometre

ve tedavi takibinde yapilan odyometre sonuglari; kontrol grubunda basvuruda yapilan
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bilateral normal isitme olarak raporlanan odyometre test sonuglar1 olarak

gruplandirilarak yapildi.

Her iki grubun bireylerinden Odyolojik degerlendirmeleriyle ayni tarihte
alman vendz kan Orneklerinden yapilan hematolojik ve biyokimya inceleme

sonuglar1 kaydedildi.

Anamnez, klinik takip, epikriz dosyalar1 incelenerek hasta grubunda isitme
azlig1 sikayetinin kacinci giinlinde tedaviye baglandigi ve bas donmesi, kulak

¢inlamasi gibi ek semptom varlig1 veya yoklugu kaydedildi.

3.1.2. Calismaya dahil olma kriterleri

1. Ik basvuruda saf ton isitme testleri yapilan ve sonuglar1 degerlendirilerek

[ASNIK tanisi alan

2. Bagvuruda IASNIK igin tedaviye baslamadan &nce kan tetkiklerinden

hematolojik ve biyokimyasal inceleme sonuclar1 degerlendirilmis,
3. Isitme kaybi sikayetinin baslangicindan itibaren on giin i¢inde bagvuran,
4. Oncesinde steroid tedavisi almamus,

5. Temporal manyetik rezonans (MR) goriintillemeyle organik patolojinin

olmadig1 dogrulanmus,

6. IASNIK tamisiyla tarafimizca en az otuz giin tedavi ve takibi yapilmus

hastalardi.
3.1.3. Calisma dis1 birakilma kriterleri
1. Herhangi bir akut inflamasyon (travma, ekstremite fraktiir ...)
2. Aktif enfeksiyon (iist solunum yolu enfeksiyonu, pnémoni, artrit...:)
3. Diabetes mellitus
4. Hipertansiyon

5. Hiperlipidemi
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6. Kardiyolojik hastaliklar (koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, aritmi...)
7. Akut veya kronik bobrek yetmezlik,

8. Kronik karaciger hastalik (hepatit...)

9. Kronik obstriiktif akciger hastalik

10. Romatolojik hastalik (romatoid arterit, lupus ...)

11. Inflamatuar barsak hastalik (crohn, iilseratif kolit ...)

12. Hematolojik hastalik (anemi, talasemi, ldsemi, lenfoma ...)
13. Kronik otitis media,

14. Son 3 ay i¢inde akut otit ge¢irmis,

15. Otoskleroz,

16. Noro-otolojik cerrahi gegmisi olma,

17. Akustik travma oykii

18. Barotravma 0ykii

19. Herhangi bir otolojik hastalik (meniere hastaligi...),

20. Kemo-radyoteapi tedavi ge¢misi olan,

21. immunsupresif ilag alan (organ transplante edilmis hastalar, romatolojik,

onkolojik hastalik tedavisi...) 6zelliklerine sahip hastalar calismaya dahil edilmedi.

3.2. Calisma Gruplarn

Dosya taramalar1 sonucu verilerine ulasilan IASNIK tamsiyla tarafimizca
tedavi ve takibi yapilmis 1106 hastadan belirtilen kriterlere uyan 200 hasta ¢aligmaya
dahil edildi (4). Hastalarin 117’s1 (%57,5) erkek, 83 i (%42,5) kadindi. Hastalarin
yas ortalamas1 48,96+14,18 idi; hastalar 18-82 yas araligindaydi.
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Ayn1 donemde poliklinige bagvuran odyometri sonuglarinda bilateral normal isitmesi
olan ve ek hastalig1 olmayan, hasta grubuyla yas ve cinsiyet oranlar1 benzer saglik
kontrolii i¢in hastanemize gelen 191 gonilli saglikl kisilerin verileri kontrol grubu
olarak analiz edilerek olusturuldu. Kontrol grubundaki kisilerin 45 ’i erkek (%22,4),
146°s1 (%79,6) kadindi. Kontrol grubundaki bireylerin yas ortalamast 42,10+13,97
idi; kontrol grubu bireyleri 17- 75 yas araligindaydi.

3.2.1. Bireylere uygulanan tedavi ve takip

Tiim hastalara sistemik ve intratimpanik steroid tedavisi verilerek en az 10

giin tedavi takibi yapildi.

Sistemik steroid tedavisi 1 mg/kg/giin (maksimum 80 mg) metilprednisolon
(Prednol tablet 4-16 mg, Mustafa Nevzat ilag¢ Endiistrisi, Istanbul, Tiirkiye) 10 giin
boyunca 3 giinde bir 10 mg'lik kademeli doz azaltilarak oral yoldan verildi.

Intratimpanik steroid tedavisi giin asir1 ii¢ kez uygulandi. islem 6ncesinde
lokal anestetik ajan (%10’luk Lidokain) emdirilmis pamuk dis kulak yoluna timpanik
membranin iizerine denk gelecek sekilde yerlestirilip 10 dk. beklendi. Ardindan
timpanik membran arka-alt kadranina 2,5 cc dental enjektdr ile zarmm arka alt
kadranindan ortalama: 0,5 cc metilprednisolon (Prednol -L 40 mg liyofilize enjektabl
ampul, Mustafa Nevzat ila¢ Endiistrisi, Istanbul, Tiirkiye) transtimpanik yolla orta

kulaga enjekte edildi.

Kortikosteroid tedavisi siiresince hastalara proton pompa inhibitorii
pantoprazol 40 mg oral (Pulcet 40 mg enterik tablet, Nobel Ilag Endiistrisi, Tiirkiye),

tedavisi verildi.

Hastalar ii¢lincii giin, yedinci giin, onuncu giin, birinci ay, ikinci ayda saf ses
esikleri, SSO, SDS parametre sonuclarint iceren kontrol odyogramlariyla takip

edildi.
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3.3. Verilerin Degerlendirilmesi

Tiim hasta ve kontrol grubu i¢in saf ses isitme Ol¢limlerinde spesifik olarak;

250, 500, 1.000, 2.000, 4.000 ve 8.000 Hz'de kemik iletim esigi, hava iletim esigi, saf

ses ortalamasi (SSO) ve konugsmay1 ayirt etme skoru (SDS) kaydedildi. Odyoloji
verileri Amerikan Kulak Cerrahisi Bas ve Boyun Cerrahisi Akademisi Isitme

Komitesi'nin Onerilen yontemlerle bildirilmistir. Hastalar takiplerinde en fazla iki

ayda goriilen iyilesmeye gore degerlendirildi.

Tiim IASNIK hastalari isitme kayiplarinin derecesine gore;

. Hafif (26-39 dB),

«  Orta (40-69 dB),

+  lleri (70-89 dB) ve

*  Agir (90 dB ve iizeri) olmak tizere dort grupta siniflandirildi.

Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi odyogramda SSO sonuglari analiz

edilerek, IASNIK hastalarinda tedavi sonrasi iyilesmenin degerlendirilmesinde Tablo

4’de yer alan Siegel ’in kriterleri kullanildu.

Tablo 4. Siegel kriterlerine gore iyilesme diizeyleri

SINIF TANIM

I Tam iyilesme izlenen hastalar, Isitmedeki diizelmenin
boyutuna bakilmaksizin tedavi sonrasi isitme diizeyi 25
dB’den iyi olan hastalar

II 15 dB’den fazla iyilesme goriilmesine ragmen normal
isitme seviyesine gelmeyen ancak saf ses odyometri
ortalamasi 25-45 dB’den arasinda olan hastalar

I 15 dB’den fazla iyilesme goriilmesine ragmen saf ses
odyometri ortalamasi 45 dB’den daha kétii olan hastalar

v 15 dB’den daha az iyilesme saglanan veya hig

kazang saglanamayan hastalar
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Siegel' in (139,140) kriterlerine gore 1. grup: Tam iyilesmis, 2. grup: Kismi
iyilesmis, 3. grup: Hafif iyilesmis, 4. grup: lyilesmemis olarak 4 grupta

siiflandirildi.

Calismada olgulardan alinan kan Orneklerinde yapilan biitiin biyokimyasal
analizler IKCU Tip Fakiiltesi, Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi Tibbi Biyokimya
Anabilim Dali laboratuvarlarinda yapilmistir. Vendz kan Orneklerinde tam kan,
biyokimya, CRP, (C-reaktif protein), kolesterol profili, kan sekeri ilk ziyarette
kontrol ve hasta grubundaki her vakada test edildi. Notrofil- lenfosit oran1 (NLO) ve
trombosit- lenfosit oran1 (PLO), mutlak Nétrofil, lenfosit sayilari, trombosit, lenfosit

sayilar1 arasinda basit bir oranla hesaplandi.

CRP/Albumin, Plasma Aterojenik indeks (PAI) (=log Trigliserid/HDL),
Plazma Viskozitesi (PLV) ise PDW, PCT, MPV sonuclariyla degerlendirildi. Tiim
ornekler yinelenen olarak calistirildi ve ortalama degerler istatistiksel analiz igin

kullanildi.

3. 4. istatistiksel Analizler

Arastirma 6rneklemini belirlemede G power programi araciligiyla gii¢ analizi
yapildi. Analizde Ogal ve ark. (2018) tarafindan CRP/Albiimin i¢in deney grubunda
hesaplanan 0.95 + 0.47 degerinin %20 degisim aralifinda, 0.05 hata olasilig1 ve %90
gii¢ ile alinmasi gereken minimum hasta sayisinin sag kulak i¢in 96, sol kulak i¢in 96
olmak tizere 192 kisi oldugu saptandi. (118) Arastirmada nominal ve ordinal veriler
frekans analiziyle, Ol¢iim verileri ise ortalama ve standart sapma degerleri ile
tanimlandi. Fark analizlerinden Once verilerin dagilimimin normal dagilima
uygunlugunun analizi i¢in Kolmogorov Smirnov Testi yapildi. Normal dagilima
uyan parametrelerin ikili gruplar arasindaki farki i¢in Bagimsiz 6rneklem T-testi
yapildi. Normal dagilima uymayan verilerin fark analizi i¢in ikili gruplarda Mann
Whitney U, ikiden fazla gruplarda ise Kruskal Wallis testi kullanildi. Bagiml
orneklem oOn test son test farkinda normal dagilima uyan veriler i¢in Eslesmis
Orneklem T-Testi, normal dagilima uymayan veriler icin Wilcoxon Signed Rank
Testi kullanildi. Korelasyon analizinde Spearman’s rho korelasyonu kullanildi.
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Verilerin diagnostik degerlerini 6lgmek icin ROC analizi kullanildi. Tiim analizler
%95 giiven araliginda, 0.05 anlamlilik diizeyinde ve SPSS 17.0 for Windows paket
programinda yapildi.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen IASNIK tanil1 200 kisilik hasta grubu patolojik kulak
tarafina gore sag kulakta IASNIK tanis1 olan ve sol kulakta IASNIK tanis1 olan
seklinde iki grup olusturularak verileri incelendi. Ayn1 donemde basvuran odyometri
sonuclarinda bilateral normal isitmesi olan 191 saglikli kisinin olusturdugu kontrol
grubu da hasta grubun verileriyle objektif degerlendirilmesi ve karsilastirilmasi igin
sag kulak ve sol kulak olarak tarafa gore randomize ikiye ayirildi (119). Buna gore
arastirmaya sag kulak hasta grubundan 86, kontrol grubundan 93; sol kulak hasta
grubundan 114, kontrol grubundan 98 hasta alindx.

4.1. Demografik Ozellikler

Hasta ve kontrol gruplarinin sag ve sol kulak gruplarina gore degerlendirilen

demografik parametreleri Tablo 5’te gosterilmektedir.
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Tablo 5: Hasta ve kontrol gruplariin sag ve kol kulak gruplarina gore bazi

mografik parametreler.
Sag kulak Sol kulak
Hasta Kontrol Hasta Kontrol
(n=86) (n=93) (n=114) (n=98)
Yas, 45.22+14.43 42.74+14.49 51.67+13.53 41.60+13.43
Ortalama+SS

Cinsiyet, n (%)

Erkek 50 (58.1) 22 (23.7) 67 (58.8) 23 (23.5)
Kadm 36 (41.9) 71 (76.3) 47 (41.2) 75 (76.5)
ilk basvuru giinii, 5.43+13.29 S 3.40+1.93

Ortalama+SS

Erken basvuru,

n (%)
<72sa 50 (58.1) - 68 (59.6)
>72 sa 36 (41.9) - 46 (40.4)

Tinnutus, n (%)

Yok 26 (30.2) - 31 (27.2)
Var 60 (69.8) - 83 (72.8)
Yanit grubu,

n (%)

Tam iyilesme 21 (24.4) - 40 (35.1)
Kismi iyilesme 14 (16.3) - 18 (15.8)
Az iyilesme 18 (20.9) - 22 (19.3)
Iyilesme yok 33 (38.4) - 34 (29.8)

SS: Standart Sapma

Sag kulaginda IASNIK tanis1 alan hastalarin yas ortalamas1 45.22+14.43
(n:86), sag kulak degerlendirilen kontrol grubunun yas ortalamasi ise 42.74+14.49
(n: 93) olarak bulundu (P=0.254). Sol kulaginda IASNIK  tanisi1 alan hastalarin yas
ortalamast 51.67£13.53 (n:114), sol kulak kontrol grubunun ise yas ortalamasi

41.60%13.43 (n: 98) olarak bulundu (P =0.000).
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Sag kulaginda IASNIK  tanisi alan hastalarin %58,1’i (n: 50) erkek ve
%41,9’u (n: 36) kadindi. Sag kulak icin alinan kontrol grubunun %23,7’si (n: 22)
erkek ve %76,3’ii (n: 71) kadindi. Sol kulagindan IASNIK  tanis1 alan hastalarin
%58,8’1 (n: 67), erkek ve %41,2°si (n: 47) kadindi. Sol kulak i¢in alinan kontrol
grubunun %23,5’1 (n: 23) erkek ve %76,3’1 (n: 75) kadind1 (p=0.000).

Sag kulaginda IASNIK tanist alan hastalarin sikayet baslangicindan
hastaneye basvuru tarihleri arasindaki siirenin ortalamasi 5.43%+13,29 giin; sol
kulaginda IASNIK tanis1 alan hastalarm basvuru siirelerinin ortalamas: 3.40+1.93

giindii.

Sag IASNIK tanisi alan hastalarin %58,1°i (n=50) isitme kaybi sikayetinin
baslangicindan 72 saat icinde (erken) basvuru yaparken, %41,9’u (n=36) ise 72 saat
sonrasi (ge¢) basvuru yapmusti. Sol kulaginda IASNIK tanis1 alan hastalarin %59,6’s1
(n =68) erken, %40,4’1 (n =46) gec bagvuru yapmist1 (p=0.830).

Sag IASNIK tanis1 alan hastalarin %69.8’inde (n=60), sol AIK tanis1 alan
hastalarin ise %72.8’inde (n=83) tinnitus sikayeti vardi (p=0.637).

Sag kulaginda AIK tanisi alan hastalarin %24.4’{inde (n=21) tam iyilesme,
%16.3’linde (n=14) kismi iyilesme, %20.9’unda (n=18) az iyilesme olmus ve
%38.4’linde (n=33) iyilesme olmamisti. Sol kulaginda AIK tanisi alan hastalarin
%35.1’inde (n=40) tam iyilesme, %]15.8’inde (n=18) kismi iyilesme, %19.3’iinde
(n=22) az iyilesme olmus ve %?29.8’inde (n=34) iyilesme olmamisti (p=0.396)
(Tablo 6).
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4.2. Gruplarin Diizelme Oranlarinin Karsilastirilmasi

Tablo 6. Tedaviye yanit verme kriterine gore hastalarin demografik 6zelliklerinin x

Tam Kismi Az Tyilesme P
iyilesme** iyilegme*** yok**** (n=67)
iyilegsme*
(n=32) (n=40)

Yas,Ortala 46.67+14.53 51.41+16.24 48.60+12.68 49.97+13.86 0.479*
ma£SS

Cinsiyet, n
(%)
Erkek 37 (60.7) 22 (68.8) 24 (60.0) 34 (50.7) 0.362°
Kadin 24 (39.3) 10 (31.3) 16 (40.0) 33 (49.3)
Erken
basuru,
<72 saat 51 (83.6) 17 (53.1) (50.0) 30 (44.8)
>72 saat 10 (16.4) 15 (46.9) 20 (50.0) 37(55.2) 0.001°

Taraf, n(%)

Sag 21 (34.4) 14 (43.8) 18 (45.0) 33 (49.3) 0.396°

Sol 40 (65.6) 18 (56.3) 22 (55.0) 34 (50.7)

Basvuru 2.65+1.08 4.28+5.06 4.30+4.74 5.73+14.35 0.010%
glnii

a.Kruskal Wallis Testi, b. Ki-Kare Testi.

Tam iyilesme* Siegel siniflamasina gore sinmif I (0-20 dB)

Parsiyel 1yilesme** Siegel siniflamasina gore sinif II (15 dB’den fazla iyilesme
ve son isitme<45 dB)

Minimal iyilesme*** Siegel siniflamasina gore smif II (15 dB’den fazla
iyilesme ve son isitme>45dB) lyilesme yok**** Siegel siniflamasina gére sinif
IV (15 dB’den az iyilesme)
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Calismaya dahil edilen TASNIK tanili 200 hastanin tedaviye yanit verme
kriterine gore ayrilan gruplart 61°1 (%30,5) tam iyilesme (1.grup), 32’si (%16) kismi
tyilesme (2.grup), 40°1 (%20) hafif iyilesme (3.grup) gosterirken 67 (%33,5) iyilesme
belirlenmemistir (4.grup) (Tablo 6).

Bu dort gruptaki hastalarin demografik 6zelliklerinden yas, cinsiyet istatiksel
degerleri karsilastirildiginda, tedavi etkinliginde istatistiksel olarak anlamli farklilik
olusturmadig goriilmiistiir (p>0,05). 4 grup arasinda bagvuru siiresinini ise tedavi

etkinliginde istatistiksel olarak anlamli farklilik olusturdugu gériilmiistiir (p=0,001).

Tedavi tam yanit veren hastalarin %83,6 smin erken basvurdugu ve tedavi
yanit vermeyen hastalarin %55,2’sinin ge¢ bagvurdugu goriildii. Caligmamiz erken
basvuruyla tedaviye baslamanin, literatiirdeki diger calisma sonuglara benzer olarak
IASNIK igin istatiksel olarak anlamli iyi prognostik faktor oldugunu gosterdi (Tablo
6). Ayrica hastalardan isitme kaybina eslik eden tinnitus semptomunu, sag kulaginda
IASNIK tamsi alan hastalarin %69,8° inde (n=60) sag kulaktan, sol kulaginda
IASNIK tamsi alan hastalarm ise %72,8 ’inde (n=83) sol kulaktan yasadig
belirlenmistir. Bu sonugla IASNIK tamli hastalarm genellikle tinnitus sikayetiyle
geldikleri; her 3 hastadan 2’sinde tinnitus semptomunun varlig1 belirlenmistir. Bu iki
grup arasindaki karsilagtirmada tedavi etkinligi istatistik degerlerinin, anlamli bir

farklilik olusturmadig1 goriilmiistiir (p: 0,440) (Tablo 6).
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Tablo 7: Hasta grubunda isitme kaybi derecesine gore iyilesme diizeylerinin

dagilim1
Taraf Isitme Yanit Grubu

Grubu . .

Tam lyilesme Kismi Az lyilesme
Iyilesme Iyilesme Yok

Sol Hafif 10 (62,5) 29,1 8(27,6) 0.002
[sitme Orta 1 (50,0) 5@31,3) 14 (63,6) 13 (44.,8)
Grubu leri 1 (50,0) 1(6,3) 6(27,3) 2(6,9)

Agir 6 (20,7)
Sag Hafif 1(100,0) 5(45.5) 1(6,7) 3(10,0) 0.016
[sitme Orta 6 (54,5) 8(53.3) 12 (40,0)
Grubu Ileri 5(33,3) 7 (23.,3)

Agir 1(6,7) 8 (26,7)

Sol kulaginda sikayet olan ve tam iyilesme olan hastalarin %50’si orta ve
%350’s1 ileri diizeyde isitme kaybina sahipti. Sag kulaginda sikayet olanlarin ise
%100.0°1 hafif isitme kaybina sahipti. Kismi iyilesme olan sol kulagindan sikayeti
olan hastalarin %62.5°1 hafif, %31.3°l orta ve %6.3’1 ileri diizeyde isitme kaybina
sahipti. Sag kulaginda sikayet olanlarin ise %45.5’inde hafif ve %54.5’inde orta
diizeyde isitme kaybi vardi. Az iyilesme olan sol kulak sikayeti olan hastalarin
%9.1°1 hafif, %63.6’s1 orta ve %27.3’1 ileri diizeyde isitme kaybina sahipti. Sag
kulaginda sikayet olanlarin ise %6.7’sinde hafif, %53.3’linde orta, %33.3’{inde ileri
ve %6.7’sinde agir diizeyde isitme kaybi vardi. Iyilesme olmayan sol kulak
hastalarinin %27.6’s1 hafif, %44.8’1 orta, %6.9’u ileri ve %?20.7°si agir isitme
kaybma sahipti. Sag kulaginda sikayet olan hastalarin ise %10.0’unda hafif,
%40.0’1nda orta, %23.3’linde ileri ve %26.7’sinde agir diizeyde isitme kayb1 vardi.
Sag kulak IASNIK tanis1 olan ve sol kulak IASNIK tanisi olan iki hasta grubundaki

isitme kayb1 dereceleri ile iyilesme diizeyleri alt gruplarindaki dagilimlar arasindaki
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fark istatistiksel olarak anlamliydi (sag IASNIK p=0,016, sol IASNIK p=0,002).
(Tablo 7)

Tablo 8. Hasta grubunda erken bagvuruya gore iyilesme diizeylerinin dagilimi

N, (%)  Sag kulak® p¢ Sol kulak” p¢
Erken Geg Erken Geg
basvuru basvuru basvuru basvuru
Tam 20 (40.0) 1(2.8) 31 (45.6) 9 (19.6)
iyilesme

Kismi 6 (12.0) 8(22.2) 0.001 11(16.2) 7(15.2) 0.025
iyilesme

Az 10 (20.0) 8(22.2) 10 (14.7) 12 (26.1)
iyilesme

Iyilesme 14 (28.0) 19 (52.8) 16 (23.5) 18 (39.1)
yok

a.Sag kulak iyilesme diizeyi sonuglari; b. Sol kulak iyilesme diizeyi

sonugclari; c. Ki-Kare Testi.

Tedaviye yanit verme kriterine gére yas, cinsiyet, erken bagvuru siiresi ile
IASNIK tamisi alan kulak tarafinmn dagilmm istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermedi (p>0.05). Buna ragmen IASNIK tedavisinde iyi prognostik faktér olarak
degerlendirilebilen erken (<72 saat) basvuru siiresi bizim c¢alismamizda da tedavi
yanitint Siegel kriterlerine uygun odyometrik incelemedeki SSO sonuglariyla
degerlendirilerek olusan 4 hasta grubunda da ge¢ basvuran hastalarin iyilesme oranin
daha diisiikk oldugu goriilmiistiir (p<0.05). [1. Grup: Erken =51 (%83.6), Ge¢=10
(%16.4); 2.grup: Erken=17 (%53.1), Geg= 15 (%46.9); 3.grup: Erken=20(%50.0),
Geg= 20 (50.0); 4.grup: Erken=30 (44.8), Ge¢= 37 (55.2)] (Tablo 8).
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Erken basvuru (<72 saat) durumunda, sag kulak sikayeti olan hastalarda tam
iyilesme oran1 %40 iken sol kulak sikadyeti olan hastalarda %45,6’ydi1. Geg bagvuru
(>72 saat) yapan sag kulak sikayeti olan hastalarda tam 1yilesme oran1 %2,8 iken, sol
kulaginda sikayet olan ve gec¢ bagvuran hastalarda ise bu oran %19,6’ydi. Hem sag
kulak hem de sol kulak sikdyeti olan iki hasta grubunda da erken basvuranlarda tam
iyilesme orani1 daha yiiksek ve iyilesme olmama orani daha disiiktii ve bu farklar

istatistiksel olarak anlamliyd1 (sag IASNIK p:0.001, sol IASNIK p:0.025) (Tablo 8).
Hastalarin iyilesme oranlar ile bagvuru gilinleri arasinda negatif yonde bir

anlamli korelasyon saptandi.

4.3. Gruplarin Laboratuvar Sonuc¢larinin Karsilastirilmasi
Sag ve sol kulak laboratuvar parametrelerinin deney ve kontrol gruplari

arasindaki farklar1 Tablo 9°da gosterildi.
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Tablo 9. Sag ve sol kulak laboratuvar parametrelerinin hasta ve kontrol gruplari

arasindaki farklari

Hgb
Notrofil
Lenfosit
Monosit
Platelet
NLO
PLO

RBC

MCH
MCV
RDW
PDW
PCT

MPV

Sag kulak

Hasta

(n=86)
14,01+1,6
5,954+2,92

2,00+0,89
0,48+0,22
255,20+6

3,85+3,28

154,89+8

5.29
4,88+0,52

28,9142,4
85,15+8.8
14,09+1,6
16.21+2.0
0.26:0.08
9.79:+1.47

Kontrol
(n=93)

13,48+1,50
4,63+1,93

2.300.76
0,48+0.15
269,46+73,
2.27+1,44

126,53+46,

51
4,77+0,48

28,30+£2,16
85,43+8,02
14,01£1,34
16.30£1.19
0.26+0.06
9.72+1.36

0.026°
0.001°

0.007°
0.903°
0.166°
0.000°
0.081°

0.157°
0.004°
0.766"
0.757°
0.489"
0.398"
0.786"

Sol kulak

Hasta

(n=114)
13,99+1,52
6,40+2,97

2.17+1,08
0.46+£0.25
260,63+62,
3.6342,42

150,27£90,

01
4,84+0,48

29,08+2,98
86,36+5,47
14,17+1,65
16.30+1.73
0.33+0.71
9.92+1.92

Kontrol

(n=98)
13,39+1,61
4,79+1,91

2.29+0.80
0,49:0,19
268,52+56,
2.54+2.58

131,24455,

69
4,72+0,45

2836227
86.,105,46
13,64+1,87
18.98+28.4
0.312£0.43

10.24+2.41

0.006"
0.000°

0.055"
0.380"
0.337*
0.000°
0.335

0.066"
0.020°
0.714°
0.029"
0.219°
0.561°
0.408"

a. Bagimsiz orneklem T-testi, b. Mann Whitney -U Testi. HGB: Hemoglobin; NLO:

notrofil/lenfosit orani;

PLO: Platelet /lenfosit orani;

RBC: Eritrosit;

MCH:

hemoglobin/nétrofil; MCV: Ortalama eritrosit hacmi; RDW: Kirmizi kan hiicresi
dagilim genisligi; PDW: Trombosit dagilim genisligi; PCT: Kandaki Trombosit
Yiizdesi (Platelet Crit); MPV: Ortalama trombosit
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Sag kulaginda sikayet olan hastalarda Hb, notrofil, monosit, NLO, PLO,
RBC, MCH ve RDW degerleri sag kulak kontrol grubuna gore daha yiiksekti. Sag
kulak kontrol grubunun ise lenfosit, platelet ve MCV diizeyleri ise sag kulaginda
sikdyet olan hastalardan daha yiiksek diizeydeydi. Fark analizi sonuglarina gére Hgb,
notrofil, lenfosit ve NLO diizeyleri sag kulaginda sikayet olan ve olmayan grupta
istatistiksel olarak anlamli derecede farklilik gosterdi (Hgb igin p: 0.02; Notrofil igin
p: 0.01; Lenfosit i¢in p: 0.07; NLO i¢in p: 0.000).

Sol kulaginda sikayet olan hastalarda Hgb, nétrofil, monosit, NLO, PLO,
RBC, MCH, MCV ve RDW diizeyleri daha yiiksekti. Sol kulak kontrol grubunda ise
lenfosit ve platelet diizeyleri daha yiiksekti. Fark analizi sonuglarina gore sol
kulaginda sikayet olan ve olmayan grubun Hgb, nétrofil, NLO, MCH ve RDW
diizeyleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdi (Hgb icin p: 0,006; Notrofil
icin p: 0,000; MCH i¢in p:0,02; RDW i¢in p: 0,029; NLO i¢in p:0,000) (Tablo 9).

Sag ve sol kulak biyokimya parametrelerinin deney ve kontrol gruplari

arasindaki farklar1 Tablo 10°da gosterildi.
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Tablo 10.

Sag ve sol kulak biyokimya parametrelerinin hasta ve kontrol gruplari

Sag kulak p Sol kulak p
Hasta Kontrol Hasta Kontrol
(n=86) (n=93) (n=114) (n=98)

CRP 1,16+2, 0,43+0,86 0.10° 1,13£2,25 1,77+10,89 0.08*
38

Albiimin 4,70+4, 4,09+0,39 0.00? 4,22+0,32 4,13+0,99 0.00?
13

CRP/Alb 0,28+0, 0,11+0,23 0.07° 0,27+0,56 0,24+0,96 0.15°
54

Kan sekeri 124,98+ 103,34+34,53 0.00? 126,73+59,87 102,72+30,96 0.00?
69,98

Total 204,91+47,37 199,59+49,21 0.569° 207,46+57,58  207,34+50,61 0.991°

kolesterol

LDL 130,56+ 129,26+64,20 0.435% 139,25+49,58 149,80+90,32 0.953%
45,12

VLDL 142,80+ 138,22+95,24 0.380% 138,84+69,79 161,51£146,70  0.905%
83,39

HDL 48,54+1 50,57+10,86 0.361° 49,79+12,52 48,45+13,53 0.612°
2,17

TG/HDL 44241, 4,13+1,39 0.261°  4,40+1,35 4,64+1,42 0.397°
29

arasindaki farklari

a. Mann Whitney U Test, b. Bagimsiz Orneklem T-Test. CRP: C-reaktif
protein; LDL: Diistik yogunluklu lipoprotein; VLDL: Cok diisiik yogunluklu

lipoprotein; HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein; TG: Trigliserid.

Sag kulaginda sikdyet olan hastalarda CRP, albiimin, CRP/albiimin, kan
sekert, total kolesterol, LDL, VLDL ve TG/HDL diizeyleri daha yiiksekti. Sag kulagi

saglikli olan kontrol grubunda ise HDL diizeyi daha yiiksekti. Fark analizi

sonuglarina gore albiimin ve kan sekeri sag kulaginda sikayeti olan ve olmayan

gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gdsterdi (Albumin p: 0.005; Kan
sekeri p:0.002).
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Sol kulaginda sikayet olan hastalarda albiimin, CRP/alblimin, kan sekeri, total
kolesterol ve HDL diizeyi daha yiiksekti. Sol kulaginda sikdyet olmayan hastalarin
ise CRP, LDL, VLDL ve TG/HDL diizeyleri daha yiiksekti. Fark analizi sonuglarina
gore albiimin ve kan sekeri diizeyleri sol kulaginda sikayet olan ve olmayan grupta
istatistiksel olarak anlamli derecede farkliydi (Albumin p:0.003; Kan sekeri p:0.000)
(Tablo 10).

Sag hasta grubunun hemogram, biyokimya ve oranlarinin iyilesme

gruplarma gore farki Tablo 11 ’de verildi.
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Tablo 11. Sag kulak IASNIK tanili hasta grubunun NLO, PLO, CRP/Albiimin ve

TG/HDL oranlarinin iyilesme gruplarina gore farki

Tam tyilesme Kismi Az  iyilesme Iyilesme yok p
(n=21) lyilesme (n=18) (n=33)
(n=14)

NLO 4.4243.49 3.26+3.27 4.54+3.90 3.37+£2.74 0.171
PLO 166.66+75.06 149.49+£99.72 170.454+83.97 141.19+£87.06 0.272
CRP/Albiimin 0.17+0.27 0.08+0.08 0.24+0.34 0.44+0.77 0.015
TG/HDL 4.22+1.01 4.73+1.44 4.60+1.10 4.29+1.48 0.654
Hgb 13,99+1,66 14,61+1,34 14,04+1,71 13,76+1,78  0.435
Notrofil 6,39+2,70 5,36+2,65 6,13+4,05 5,83+2,49 0.484
Lenfosit 1,80+0,73 2,26+1,02 1,66+0,62 2,21+0,99 0.135
Monosit 0,46+0,25 0,47+0,22 0,45+0,17 0,50+0,23 0.886
Platelet 257,52+63,67 264,14+63,45 247,56+84,59 254,09+47,43 0.584
RBC 4,89+0,49 5,03+0,43 4,84+0,58 4,83+0,53 0.603
MCH 28,58+2,38 29,38+1,62 29,53+1,94 28,58+2,87  0.809
MCV 84,85+5,59 87,06+4,75 83,48+14,54 85,44+£8,09 0.795
RDW 14,44+2,18 13,87+1,61 13,92+1,28 14,04£1,54  0.769
PDW 16,49+1,62 15,74+3,01 16,20+2,20 16,25+1,74  0.881
PCT 0,24-+0,04 0,26+0,08 0,25+0,09 0,27+0,08 0.616
MPV 9,38+1,26 9,75+1,73 9,89+1,66 9,99+1,37 0.349
CRP 0,74+1,24 0,35+0,33 0,90+1,37 1,91+3,47 0.025
Alblimin 6,07+8,24 4,41+0,28 4,26+0,31 4,18+0,29 0.166
Kan sekeri 128,73+45,35 127,67+£56,96 149,00+131,91 110,11£29,10 0.526
Total 211,82+50,27 210,40+43,28 212,00+42,99 195,41+£51,17 0.366
kolerterol

LDL 128,00+36,63 125,50+£32,74 134,64+43,14 132,234+56,20 0.885
VLDL 154,45€110,49  172,60+103,5C 129,18+50,94 130,23+71,78 0.743
HDL 50,25+11,83 47,40+15,25 47,36+9,88 48,71£12,61 0.825

HGB: Hemoglobin; NLO: nétrofil/lenfosit orani; PLO: platelet/lenfosit orani; RBC: Eritrosit; MCH: hemoglobin/nétrofil; MCV:
Ortalama eritrosit hacmi; RDW: Kirmiz1 kan hiicresi dagilim genisligi; PDW: Trombosit dagilim genisligi; PCT: Prokalsitonin;
MPV: Ortalama trombosit hacmi; CRP: C-reaktif protein; LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein; VLDL: Cok diisiik yogunluklu
lipoprotein; HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein; TG: Trigliserid.
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Sag hasta grubunun CRP disindaki tim degerleri iyilesme gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farlilik gdstermedi (p>0.05). Ancak CRP/Albiimin orani
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede farklilagsmaktaydi (p=0.015).

Sol hasta grubunun hemogram, biyokimya ve oranlarinin iyilesme gruplarina

gore farki Tablo 12 *de verildi.
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Tablo 12. Sol hasta grubunun NLO, PLO, CRP/Albiimin ve TG/HDL oranlarinin

iyilesme gruplaria gore farki

Tam iyilesme Kismi Az iyilesme lyilesme yok p*
(n=40) lyilesme (n=22) (n=34)
(n=18)
NLO 3.37+£2.37 3.62+2.10 3.82+2.68 3.81+2.55 0.171
PLO 142.05+82.84 131.84+70.76 169.98+129.97 156.93+75.71 0.272

CRP/Alblimin 0.17+0.25 0.10+0.10 0.40+0.68 0.40+0.80 0.015
TG/HDL 4.15£1.06 3.71+1.50 4.43+1.30 5.01+1.48 0.654

Hgb 14,01+1,25  14,64+1,03  13,96+1,59 13,63£1,89  0.124
Notrofil 6,18+2,74 7,11£2,61 6,39+3,59 6,28+3,07 0.505
Lenfosit 2,19+0,93 2,55+1,63 1,92:+0,67 2,09+1,08 0.635
Monosit 0,46+0,25 0,53+0,28 0,45+0,24 0,43+0,23 0.410
Platelet 254,33+£55,89 255,50+49,42 262,824+73,63 269,35+68,88 0.794
RBC 4,88+0,49 4,91+0,51 4,87+0,49 4,74+0,47 0.518
MCH 29,1242,98  30,34+2,03  28,45+3,89 28,76+£2,65  0.146
MCV 86,13+5,78  88,92+3,59  85,56+5,65 85,81+£5,62  0.152
RDW 14,56+2,00  13,71+0,88  14,28+1,55 13,89+£1,52  0.116
PDW 16,49+1,74  15,692,12 16,70+1,64 16,11+1,54  0.684
PCT 0,27+0,07 0,26+0,07 0,26+0,07 0,47+1,28 0.913
MPV 10,19+1,71  9,88+1,26 10,20+2,08 9,44+2.27 0.801
CRP 0,74+1,10 0,44+0,43 1,714£3,05 1,59+3,00 0.021
Alblimin 4,34+0,28 4,21+0,28 4,22+0,36 4,11+0,33 0.020
Kan sekeri 117,76+40,85 124,00+42,12 145,60+98,65 125,45+50,98 0.906
Total 196,89+64,15 187,50+36,63 206,92+43,47 230,44+64,53 0.382
kolesterol

LDL 144,05+£56,02 110,13+31,54 127,77+39,84 158,67+50,44 0.174
VLDL 128,16+£65,75 101,50+56,69 155,62+42,85 156,56+90,74 0.105
HDL 50,17410,56 55,13+£18,32 48,77+11,36  47,65+12,50 0.736

a. HGB: Hemoglobin; NLO: noétrofil/lenfosit orani; PLO: platelet/lenfosit orani; RBC: Eritrosit; MCH: hemoglobin/nétrofil;
MCV: Ortalama eritrosit hacmi; RDW: Kirmizi kan hiicresi dagilim genisligi; PDW: Trombosit dagilim genisligi; PCT: Platelet
count; MPV: Ortalama trombosit hacmi; CRP: C-reaktif protein; LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein; VLDL: Cok diisiik
yogunluklu lipoprotein; HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein; TG: Trigliserid.
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Sol hasta grubunun CRP ve albumin digindaki tiim parametreleri iyilesme
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermedi (p>0.05). Ancak
CRP/Albiimin oran1 gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede
farklilasmaktaydir (Albumin p=0,02; CRP p=0,021; CRP/Albumin i¢in p=0,015
(Tablo 12).

Sag ve sol hasta gruplarinin anlamli ¢ikan CRP/Alblimin oraninin tanisal

degeri i¢in yapilan ROC analizi sonuglar1 asagida verilmistir.

ROC Curve ROC Curve
10 Son_Grup: Sag deney 10 Son_Grup: Sol deney
0,87 0,81
206 2 067
2 2
x =
7] 7]
c c
(% 0,47 $ 0,47
0,27 0,27
0,0 T T T T 0,0 T T T T
0,0 0.2 04 06 08 1,0 0,0 0,2 0,4 0,6 038 1,0
1 - Specificity 1 - Specificity
Diagonal segments are produced by ties. Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 3. Sag ve sol hasta gruplarinin anlamli ¢ikan CRP/Alblimin oraninin

tanisal degeri i¢in yapilan ROC analizi sonuglari

Sag hasta grubu icin CRP/albiimin degerinin tam iyilesmede tanisal giicii
%68,5 olup, istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). CRP/Alblimin diizeyinin 0.0494

oldugu durumda sensitivite %78,8 ve spesivite %51,0 olarak bulundu.

Sol hasta grubu i¢in CRP/albiimin degerinin tam iyilesmede tanisal giicii

%359,6 olup, istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05).
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4.4. Gruplarin Odyometri Sonuclarinin Karsilastirilmasi

Sag ve sol kulak tedavi Oncesi odyoloji parametrelerinin hasta ve kontrol

gruplart arasindaki farklar1 Tablo 13’de gosterildi.

Tablo 13. Sag ve sol kulak tedavi dncesi odyoloji parametrelerinin hasta ve kontrol

gruplart arasindaki farklari

Sag kulak p’ Sol kulak p’

Hasta Kontrol Hasta Kontrol

(n=86) (n=93) (n=114) (n=98)
Kemik 48.784+20.35 4.34+4.28 0.000 46.15+£20.13  4.03£3.50 0.000
SSO  63.39+30.81 8.57+3.96 0.000 58.45+27.32  8.53+3.28 0.000
SDS 58.774£34.79  96.77+3.92 0.000 66.75£28.28 96.89+4.15 0.000

a. Mann Whitney U Test.

Tedavi oncesi sag kulaginda sikayet olan hastalarin kemik ve SSO diizeyleri

sag kulagi saglam olanlara gore daha ytliksekken, SDS diizeyleri ise daha diisiiktii ve

tim farklar istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05). Tedavi 6ncesi sol kulaginda

sikdyet olanlarin da yine kemik ve SSO ortalamalar1 sol kulaginda sikayet

olmayanlara gore daha yiiksek, SDS diizeyi ise daha disiikti ve tiim farklar

istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).

Sag ve sol kulak hasta gruplarinin odyolojik degerlerinin 6n test son test

sonuglar1 Tablo 14’de gosterildi.
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Tablo 14. Sag ve sol kulak hasta gruplarinin odyolojik degerlerinin 6n test son test

sonuglari

a

a

Sag kulak hasta (n=86) p Sol kulak hasta (n=114) p
Once Sonra Once Sonra
Sol 15.35£16.02 12.88+14.70 0.001 46.15+£20.13 30.51+22.38 0.000
kemik
Sol SSO  22.81£23.98 19.894+22.42 0.002 58.45+27.32 38.28+26.16 0.000
Sol SDS  90.14+£20.47 92.05+18.55 0.009 66.75+28.28 79.74+24.84 0.000
Sag 48.78+£20.35 36.17£22.82 0.000 17.98£18.59 14.85+17.58 0.000
kemik
Sag SSO  63.39+£30.81 45.26+31.00 0.000 24.74+25.13 22.27+24.48 0.002
Sag SDS  58.76+£34.79 74.92428.89 0.000 88.91£20.19 90.31+19.37 0.008

a. Wilcoxon Signed Rank Test.

Tablo 14°teki verilere gore sag kulaginda sikdyet olan hastalarin sag ve sol

kemik ile SSO diizeylerinde diisiis, sag ve sol SDS diizeylerinde artis gozlemlendi.

Bu degisimler istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05).

Sag kulaginda sikayet olanlarda, sag kulagin odyolojik degerlerinde iyilesme

daha yiiksekti. Sol kulaginda sikayet olan hastalarin da benzer sekilde sag ve sol

kemik ile SSO diizeylerinde diisiis, sag ve sol SDS diizeylerinde artis gozlemlendi.

Bu degisimler istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05). Sol kulak sikayeti olanlarda

tedavi sonrasi sol kulakta odyolojik iyilesme daha ytiksekti.

Sag ve sol kulak hasta ve kotrol gruplarinin iyilesme diizeylerine gore

SSO parametre degerlerinin degisimi Tablo 15’te verildi.
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Tablo 15. Hastalarin iyilesme diizeylerine gore olusan 4 grubun sag ve sol

kulaklarinda olciilen SSO parametre degerlerinin degisimi

Sag kulak® P Sol kulak” p°
Once Sonra Once Sonra
Tam 49.30+£25.86 13.16£7.76  0.000 47.24+20.74 17.14+12.53 0.000
lyilesme
Kismi 61.66+£24.88 33.96+£10.88 0.000 61.49+21.27 36.99+13.98 0.000
lyilesme
Az 74.85+£36.05 54.68+24.36 0.000 79.53+24.68 57.64+16.48 0.000
lyilesme
Iyilesme  66.85+30.72 65.32+30.91 0.007 56.37+31.13 51.32+30.29 0.003
yok

a. Sag kulak SSO verileri 6n test-son test sonuglari; b. Sol kulak SSO

verileri On test-son test sonuclari; c. Wilcoxon Signed Rank Testi.
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5. TARTISMA

Bu calismada Idiopatik Ani Sensorinoral Isitme Kaybi hastalarini iyilesme
beklentisi i¢in bilgilendirme ve gelecekteki tedaviyi planlamada prognostik faktorlere

dahil edebilecegimiz gegerli kantitatif parametreler belirlenmesi amaclandi.

Bu temelde arastirmalarimizi IASNIK hastalarinin  tedavi oncesi kanda
degerlendirilen inflamatuar siiregle miktar1 degisen biyobelirteclerden Notrofil,
Lenfosit, CRP, Albumin, NLO, PLO, CRP/Albiimin ve alt gruplarinin hastalikla
iligkisini belirleyerek ve prognostik Ongoriisiindeki uygunlugu ve gecerliligini

sorgulamak ana hedefimizdi.

Sonuglarimizda yapilan fark analizinde hasta grubunun ortalama nétrofil,
NLO, Hb, albiimin ve kan sekeri diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli derece yiiksekti. (Sag kulak Hb p=0.02; Notrofil p=0.01; NLO p=0.000). (Sol
kulak, Hb p=0.006; Nétrofil p=0.00; NLO p=0.000) (Tablo 9).

Hastalarin iyilesme alt gruplar1 (Siegel evre I, II, III, IV) arasinda ise
ortalama CRP ve CRP/Albiimin degerlerinin, grubun tedaviye yanit1 diistiikce
istatistiksel olarak anlamli derecede artti1 izlendi. (Sag- sol IASNIK Ort.
CRP/Albiimin p=0.15; IASNIK sag CRP p=025, sol CRP p=0.021) (Tablo 11, 12).
Bulgularimizla IASNIK kaybinin prognostik tablosunu, daha gergekgi ve ulasilabilir

parametrelerin de degerlendirilebilecegi sonucuyla gelistirdik.

Idiopatik ani sensorindral isitme kaybmin tamimlandig1 ilk tarihten giiniimiize
kadar etiyopatogenezi ig¢in ¢esitli teoriler One siirlilmiis ama higbiri kesin
kanitlanamamustir. Cok sayida sebeple iliskilendirilen bu hastalikta, tedavi hedefinin
belirsizligi diisiiniildiigiinde, ¢ogunlukla uygulanan medikal ya da girisimsel
protokoller bazi hastalarin iyilesmesinde uygun ve yeterli olmayabilir. Bu nedenle,
hangi hastada tedavi ve takibin gerektigi; hangi tedavi se¢enegin ne sekilde, dozda
isitmede en 1yi geri kazanimi saglayabilecegi belirlemek i¢in en yaygin kabul goren
prognostik faktorler: Baslangi¢c isitme kaybinin siddeti, vertigo, kulak g¢inlamasi

varlig1, odyogram sekli, diger kulagin isitme seviyesi ve tedaviye baslama siiresi,
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hastanin yasi, gecirilmis isitme kaybi Oykiisii, diyabet ve hipertansiyon gibi eslik
eden diger hastaliklar olarak bulunmustur (2,3,141,38,142,143,144,145).

Bizim g¢aligmamizda verilerimizin yeterliligi ve uygunlugu dogrultusunda bu
prognostik gostergelerin ¢ogunlugunun incelenmesini igerdi. Inceleme sonugclarmni
asil amacimiz olan inflamatuar biyobelirteglerin IASNIK’ndaki prognostik degeri

icin yaptigimiz analizlerle karsilagtirdik.

Arastirmamizdaki hastalarin %58,5° 1 (n: 117) erkek, %41,5” 1 (n: 83) kadindi.
Yas ortalamast erkeklerin 48.89+2.49, kadinlarin 48.95+3,34 olarak bulundu.
Literatiirde, yasin prognostik 6nemi agisindan herhangi bir ortak kanaat yoktur (152).
Megighian ve ark., isitme kaybinin insidansinin 30 ile 60 yas aralifindaki hastalarda
en yiksek oranda goriildigiinii ve yasin prognostik bir faktor oldugunu
belirtmislerdir (58, 145-147). Son kiimiilatif ¢galismalar sonucu 7500 hastada ortalama
etkilenme yasi 43-53, erkek ve bayan orani da esit olarak tespit edildigini
bildirmislerdir (3,145). Yine, Shaia ve Sheehy 1220 vakalik genis serilerinde cinsiyet
dagiliminin esit oldugunu bildirmislerdir (145). Bizim ¢aligmamizda da genel olarak
yas oranlar1 ve cinsiyet dagilimu literatiirle uyumluydu. Bulgularimizda yas ve cinsiyet
faktorleri, prognostik etkileri acisindan hasta iyilesme gruplari arasinda
karsilastirildiginda anlamli istatistiksel bir iliski bulunmadi (Ort. yas p=0.479,
cinsiyet p=0.362) (Tablo 6). Ayrica calismada hastalarin iyilesme alt gruplarinin
demografik Ozelliklerinde tedavi sonuglarin1 degistirebilecek anlamli istatiksel
farklilik olmadiginin belirlenmesi, inceledigimiz diger prognostik parametrelerin
etkilenmeden degerlendirilmesi acisindan caligmamizin daha objektif olmasini

sagladi (P=0.396) (Tablo 6).

Hastaligin baska tedavi yanit gostergelerinden tedaviye baslama siiresi
konusunda kesin bir kabul olmasa dahi genel kanaat tedaviye erken baslanmasinin
iyilesme oranmi arttiracagini desteklemektedir (149). Genellikle bir hafta iginde
baslamas1 gerektigi; bir ay sonra hasarin kalici olup, tedavinin biiyiik ihtimalle
faydas1 olmayacagi diisiiniilmektedir (156). Shaia ve Sheehy, hastalarin isitme
kaybinin ilk yedi giinlinde tedavi edilenlerin %75'inde tam, orta veya hafif iyilesme

oldugunu; sikayet sonrasi 1 hafta ile 1 ayda tedavi verilenlerde iyilesme oraninin %

53'e diistiigiinii bildirmistir (145). Moskowitz ve ark. ilk bir hafta i¢indeki tedavide 58



tam, orta veya hafif iyilesmenin %56 oraninda, sonraki giinlerde %27 oldugunu ve ilk
lic giinde tedavi alan hastalarin %68'inde iyilesme bildirmislerdir (150, 152).
Calismamizda, isitme kayb1 baslangicindan sonraki on giin i¢inde basvuran hastalar
degerlendirildi; Bunlardan 118'1 (%59) ilk {i¢ glinde (erken bagvuru) bagvurmustu; bu
grupta tam, orta, hafif olarak tedaviye yanit veren hastalarin iyilesme oran1 %74,5’idi
(n=88); gec¢ basvuru (4-10 giin) hasta grubunda iyilesme orani %54,87’idi (n=45).
Ayrica hastalarin iyilesme gruplar1 arasinda da basvuru siiresinin, tedavi etkinliginde
istatistiksel anlamli farklilik olusturdugu gériilmiistiir (p=0.001) (Tablo 7). Tedaviye
tam yanit veren hastalarin %83,6’smin (n=51) erken bagvurdugu ve tedaviye yanit
vermeyenlerin ise %55,2’sinin (n=37) gec basvurdugu goriildii (Tablo 8). Hastalarin
tyilesme oranlar1 ile bagvuru giinleri arasinda negatif yonde anlamli bir korelasyon
saptandi. Bulgularimiz erken tedavinin, literatiirdeki diger calismalarin sonuglariyla
tutarli olarak IASNIK nin iyi bir prognostik faktérii oldugunu destekledi ve tedaviye

erken baglamanin 6nemini bir kez daha vurgulamaktadir.

Hastalarin tedaviye yanit gruplarinda yas, cinsiyet, erken bagvuru siiresi ile
hasta kulak tarafinin dagilimi anlamli istatistiksel farklilik gostermedi (p>0.05).
Erken bagvuruda, sag IASNIK hastalarinda tam iyilesme oran1 %40 iken, sol IASNIK
hastalarinda %45,6 idi. Ge¢ basvuranlarda sag IASNIK hastalarinda tam iyilesme
oran1 %2,8 iken, sol IASNIK ve ge¢ basvuran hastalarda ise bu oran %19,6 idi. Hem
sag hem de sol kulak IASNIK tanili iki hasta grubunda erken tedavi baslananlarda
tam iyilesme orani daha yiiksek ve iyilesmeme orami daha diisiiktii ve bu farklar
istatistiksel olarak anlamliyd: (sag IASNIK p=0.001, sol IASNIK p=0.025) (Tablo
8).

Prognozu etkileyen 6nemli faktorlerden biri baslangigtaki isitme diizeyinin
derecesidir. Negatif prognostik gostergelerdendir ve ne kadar derinse isitmenin
diizelmesi o oranda az beklenir (6,153). 90 dB ve iizeri kayiplarin genellikle tedaviye
ragmen bile iyilesmeyecegi kabul edilir (6). Bizim sonuglarimizda da sag IASNIK ve
sol IASNIK tanis1 olan iki hasta grubunun da isitme kaybi dereceleri ile iyilesme
diizeyleri alt gruplarindaki dagilimlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi

(sag IASNIK p=0,016, sol IASNIK p=0,002) (Tablo 7).
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Eslik eden vestibiiler semptomlardan vertigonun prognozu olumsuz
etkiledigi yoOniinde goriisler varken (56,74) tinnitusun hastalarin %75'inde isitme
kaybma eslik ettigi ve prognozu iyi etkiledigi belirtilmektedir (49). Tinnitusun
hasarlanmis isitme sistemindeki hiicrelerin tamir siirecine bagl olarak ortaya ¢ikan
bir ses olabilecegi one siiriilmiistiir. Hikita ve ark. (148) tinnitusun IASNIK ’nda zay1f
prognostik bir faktér olmadigim1 savunduklari ¢alismalarinda sik tinnitus goriilen
grup nadir tinnitus goriilen grupla kiyaslandiginda isitmedeki iyilesme orani anlamli
olarak yliksek bulunmustur. Bizim bulgularimizda, 143 (%71,5) hastamizda tinnitus
mevcuttu. Bu sonucla IASNIK’inda her 3 hastadan 2’sinde tinnitus semptomunun
varlig1 saptandi ve literatiirdeki oranlarla uyumluydu. Tinnitus varliginin prognostik
degeri icin iyilesme gruplar arasi yapilan karsilastirilmada istatistik olarak anlamli
bir farklilik olmadig goriilmiistiir (p=0,440). Buna ragmen, tinnitusu olan hastalarin
%32,2 ‘si (n=46) tedaviye yanit vermeyen gruptaydi. Calismamiz tinnitus pozitif
hastalarimizin yarisindan fazlasinda iyilesme saptayarak tinnitusun prognozda olumlu

etkisini destekledi.

Son zamanlarda IASNIK hastalarmin kanda yapilan hematolojik ve
biyokimyasal inceleme sonuglart ve bu sonuglarla hesaplanan hematolojik
indekslerinin prognostik etkisinin arastirildigi ve diisiik NLO, PLO ve RDW gibi
belirteglerin ~ IASNIK'in iyi prognozu ile iliskili oldugu bildirilmistir
(61,140,141,155). Kan testlerindeki hematolojik indekslerin, prognostik gostergeler
olarak degerlendirilmesi yaygin sekilde kullanilmaya baslanmistir. Oellikle
kardiyovaskiiler hastaliklarda kronik inflamasyonun belirteglerinden oldugu
kanitlanan Notrofil/Lokosit orant (NLO) degeri, vaskiiler hastaliktan sonra
fonksiyonel iyilesmenin de gilivenilir bir gostergesi olarak belirtilmistir. Ayrica, bu
indeksi klinik pratikte 6lgmek kolaydir (165—-167). Trombosit/ Lenfosit oran1 (PLO),
arterioskleroz ve arteriyel tromboz gibi periferik arteriyel okliizyon hastaliklar: ile
yakindan iliskili oldugu belirtilmistir (157) Periferik NLO ve PLO' nun yiikselmesi,
ateroskleroz ve lokal mikroarteriyel inflamasyonun olusumunu gdsterdigi
desteklenmektedir (168-172). IASNIK etiyolojisinin arastirmalarinda da kronik
inflamasyona  odaklanilmistir.  Kronik inflamasyon sonuglariyla TASNIK
patogenezinde tromboz hipotezi sorgulanmistir (154). Bakterilerin veya viriisiin

olusturdugu kronik inflamasyonun, mikrovaskiiler hasara, vaskiiler endotel
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disfonksiyonuna ve ateroskleroza neden olabilecegi, koklear iskemi riskinde artmaya
sebep olabilecegi diisiiniilmektedir (2, 137, 155). Ayrica, genetik tromboz veya
kardiyovaskiiler risk faktorlerine duyarliligin, koklear iskemi riskini daha da
kotiilestirme ihtimali  belirtilmistir  (159,161,162). Svrakic ve ark. IASNIK
hastalarinda ytiksek diizeyde notrofil, yliksek duyarlilikta C reaktif protein (hsCRP)
ve timor nekroz faktorii (TNF) ile siddetli isitme kayb1 ve kotli prognoz ile iliskili
oldugunu bulmuslardir (160). Baz1 aragtirmalar koklear hasar1 ve degisken faktorler
arasinda anlaml bir iliski oldugunu gostermektedir (10,142). Notrofil sayimi, lenfosit

sayimi, NLO ve PLO, inflamasyonun kontroliinde 6nemli rol oynamaktadir (18).

Bu calismamizda da esas amacimiz IASNIK tanili olgularin tedavi ncesi
yapilan kan tetkiklerindeki inflamatuar biyobelirteglerin, Idiopatik Ani Sensorinoral
Isitme Kaybi agisindan prognostik degerini belirlemekti. Degerlendirdigimiz
biyobelirteglerin yapilan fark analizinde hasta grubunun ortalama Nétrofil, NLO, Hb,
Alblimin ve Kan sekeri diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml
derece yiiksek bulundu. (Sag kulak Hb p=0.02; Nétrofil p=0.01; NLO p=0.000; MCH
p=0.004), (Sol kulak, Hb p=0.006; Noétrofil p=0.00; NLO p=0.000; MCH p=0.02)
(Tablo 9).

Hastalarin iyilesme alt gruplar (Siegel evre I, 11, III, IV) arasinda ise ortalama
CRP ve CRP/Albiimin degerlerinin, grubun tedaviye yaniti diistiikkge istatistiksel
olarak anlaml derecede arttig1 izlendi. (Sag- sol IASNIK Ort. CRP/Albiimin p=0.15;
IASNIK sag CRP p=0.025, sol CRP p=0.021) (Table 11, 12). Buna gore, prognostik
degeri istatiksel olarak anlamli bulunan tedavi baglamadan degerlendirilen ort. CRP
ve ort. CRP/Alblimin sonuglari: Tedaviye tam yanit veren hasta grubunda en diisiik

degerde; Tedaviye yanitsiz hasta grubunda en yiiksek degerde oldugu bulundu.

Prognostik 6ngoriide anlamli ¢ikan CRP/albiimin degerinin sag hasta grubu
i¢cin tam iyilesmede tanisal giicii %68,5 olup, istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05).
CRP/Albiimin diizeyinin 0.0494 oldugu durumda sensitivite %78,8 ve spesivite
%51,0 olarak bulundu. Sol hasta grubu i¢in CRP/alblimin tam iyilesmede tanisal
giicii  %59,6 olup, istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05) (Sekil 3).
Sonuglarimizla TASNIK kaybinin prognoz tablosunu, gercekei, olgiilebilir ve
ulasilabilir parametreler olarak CRP ve CRP/Albiimin sonuglarinin degerlendirmesini
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onererek gelistirdik. Calismamizda hem sag kulak hem sol kulak TASNIK tanili
hastalarin tedavi Oncesi kan sonuglari ve kontrol (sag-sol) gruplarin sonuglariyla

karsilastirildiginda:

» Lenfosit ve Trombosit sonuglar1 her iki tarafin (sag-sol) hasta grubunda, kontrol
grubu sonuglarindan daha diisilk degerdeydi, ama istatiksel olarak anlamli

bulunmadi (Tablo 9).

> IASNIK tamili (Sag ve sol) her iki hasta grubunun ortalama Hb, nétrofil,
monosit, NLO, PLO, RBC, MCH, MCV ve RDW degerlerinin sonuglar1 kontrol
gruplar1 sonuglarindan yiiksekti. Bu degerlerden Hb (Sag p=0.02; Sol p=0.006),
NLO (sag-sol p=0.000) ve noétrofil (sag p=0.01; sol p=0.00), MCH (Sag
p=0.004; Sol p=0.02) sayis1 hastalarin sonuclarinda kontrol gruplar1 sonuglarina
gore istatiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (Tablo 9). Hastalarin
ortalama NLO degeri 3,74+2,85, kontrol grubunun bulunan 2,40+2,11 degerine

gore anlamli olarak daha yiiksek bulundu.

» Hastalarin  iyilesme  gruplar1  arasinda  hematolojik kan  sonuglar
karsilagtirildiginda anlamli istatiksel degisiklik gdzlenmemistir (sag-sol NLO
p=0.171, PLO p=0.272; Notrofil sag p=0.505, sol p=0.484; Hb sag p=0.435, sol
p=0.124) (Tablo 11,12).

» Biyokimya sonuglarinda (Sag ve sol) her iki hasta grubunun ortalama CRP,
albimin, CRP/albiimin, kan sekeri, total kolesterol sonuclari kontrol gruplari
sonuclarindan yiiksekti. Bu degerlerden Albiimin (Sag p=0.05; Sol p=0.003), kan
sekeri (sag p=0.002; sol p=0,000) hastalarin sonuglarinda kontrol gruplar
sonuglaria gore istatiksel olarak anlamli derecede yliksek bulundu. Ortalama kan
sekeri, hasta gruplarinda sag IASNIK olanlarda 124,98+69,9, sol IASNIK
olanlarda 126,73+59,87 kontrol sag grupta 103,34+34,53, sol grupta
102,724+30,96 degerlerine gore istatiksel anlamda daha yiliksek bulundu (Tablo
10).

> Diger kan sonuglarinda; sol IASNIK hastalarin RDW (p=0,029), CRP
(p=0,08) degerleri, sol kontrol grubuna gore istatiksel anlamli derece yiiksekti.
Sag IASNIK hastalarinin Lenfosit (p=0,007), CRP/Albiimin (p=0,07) degerleri,

62



sag kontrol grubuna gore istatiksel anlamli derece yiliksek oldugu bulundu

(Tablo 10).

» Lipid profilinde degerlendirilen parametrelerden total kolesterol, LDL, VLDL,
HDL ve literatiirde IASNIK ile anlamli iliskisi oldugu bildirilen ¢alismalarin
bulundugu Aterojenik indeks (TG/HDL) (hasta-kontrol sag p=0.261; sol
p=0.397) degerleri i¢cin hem hasta-kontrol gruplari hem de hastalarin iyilesme
gruplar1 arasinda yapilan karsilastirmali analizlerde istatiksel olarak anlamli

hicbir bulgu izlenmedi.

flging olarak hastalarin patolojik tarafa gore degerlendirildikleri gruplarinda sag
kulaginda sikayet olan hastalarda LDL, VLDL ve TG/HDL diizeyleri kontrol
grubundan daha yiiksekti. Sol kulaginda sikdyet olan hastalarin ise CRP, LDL,
VLDL ve TG/HDL diizeyleri kontrol grubundan daha diisiiktii. Sonuglarin istatiksel
analiz anlamli degildi (Tablo 10).

Hasta ve kontrol gruplarinda kan sonuclari arasinda yapilan karsilastirmalarin
analizinde NLO sonuglar1 her iki (sag-sol kulak) hasta ve kontrol gruplar1 arasindaki
yapilan fark analizinde hasta grubun ortalama NLO degerlerinin kontrol
grubundakinden istatiksel olarak anlamli olarak yiiksek oldugu bulundu. Bununla
birlikte, diger tam kan testinin hematolojik indeksleri de galismamiza gére IASNIK
prognozu ile anlamli iliski gdstermedi. Seo ve ark. (3,4) IASNIK tanili hasta ve
kontrol grubunu iceren calismasinda tedavi dncesi IASNIK hastalarinin nétrofil
say1s1, lenfosit sayilari, ve NLO degerinin kontrol grubundan anlaml olarak yiiksek,
hastalar aras1 tedaviye yanit veren grubun NLO degeri tedaviye yanit grubun NLO
degerinden anlamli derecede yliksek bulundugu belirtilmis. Bu sonu¢ NLO’nun bir
IASNIK 6ngoriisii olarak kullanilabilecegini; bu nedenle, tedavide, sistemik ya da
lokal olarak kullanilan glukokortikoid, bir antienflamatuar etki uygular ve labirentin
arterini iceren mikrovaskiiler lokal enflamatuar reaksiyonu azaltir. Masuda (24),
anormal derecede yiiksek bir nétrofil sayiminin, IASNIK tamli hastalarda psikolojik
ve fiziksel stresten kaynaklanabilecegini belirtmistir Bununla birlikte, tam kan
testlerinin sonuglar1 ile hasta sonuclar1 arasindaki prognostik ve prediktif iliskiler

IASNIK 'de kotii arastirilmaya devam etmistir.
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Calismamizda, literatiirdeki benzer hipotezler i¢in yapilan ¢aligmalar arasinda
baz1 degiskenlikler tespit edildi, takip, yas, tedavi, 6rneklem biyiikligi, yetersiz
istatiksel gii¢ ve calisma kalitesi gibi. NLO, PLO ile AIK prognozu arasindaki
iliskinin, yiiksek kaliteli calisma alt gruplarinda ve uzun takip siiresinde (3 ay)
anlamli olmadigin1 bulduk. PLO, 1 aylik takip ve kiiclik 6rneklem biiyiikliigiindeki
alt gruplarda SSNHL'nin klinik sonucu ile iliskili degildi. Bu belirteclerin ve IASNIK

arasi iliskiden sorumlu olabilecek biyolojik mekanizmalar iyi agiklanmamaistir.

2019 AAO-HNSF Ani isitme Kayb1 Klinik rehberi, klinisyenlere IASNIK
tanil1 hastalarda rutin laboratuvar testleri 6nermemektedir. Amag hastaligin yonetimi,
bakimin iyilestirmeyen laboratuvar testleri ASNIK'li hastalarda hem maliyetler hem
de yanlig-pozitif sonuclarla ilgili olas1 zararlar; sonuglar olusturdugu ve secilmis
hastalarda eger Oykii, inceleme uygunsa belirli bir laboratuvar testinin faydali
olabilecegini, isitme kaybinin belirli bir potansiyel nedenini belirlemek igin
yapilabilecegi belirtilmektedir. Ayrica IASNIK hastalarda rutin laboratuvar testleri
destekleyecek kanit olmadigi ve kullaniminin gozlem ve vaka kontrol ¢alismalari ile

sinirlandirildigi belirtilmektedir (151).

Tedaviye yanit verme kriterine gore ayrilan 4 hasta grubu arasinda IASNIK
tanis1 alan kulak tarafinin dagilimi istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermedi
(p=0.396) (Tablo 6).

Literatiir arastirdigimiz kadariyla IASNIK hastaliginda kan sonuglarmin
prognostik degerlerinin incelendigi benzer c¢alismalar arasinda; dahil edilme ve
dislanma kriterlerin genis ve segici belirlendigi 6rneklem sayisi en yiiksek ve kan
sonuglarinda ¢ok sayida parametreyi detaylandirarak, hasta iyilesme gruplar ve
hasta-kontrol gruplarin karsilastirmali degerlendirilmesinin patolojik taraf igin

ayrilarak yapildig analizleri ve sonuglari icererek yapilan ilk ¢alismayiz.

Calismamizda bazi sinirlamalar vardi. Ilki geriye doniik incelenen vaka
dosyalarinda sosyokiiltirel durumlar1 ,tibbi 6zge¢mislerine ait  bilgileri ve
farkindaliklar1 farkli olan hastalarin alinan anamnezdeki sikayetin baslama tarihi ,
klinik sekli (tinnitus, bas donmesi), gecirilmis hastalik (isitme kaybi, psikolojik
hastaliklar, meniere atagi, viral enfeksiyon, konjenital hastaliklar, genetkc, cocukluk

donemi hastaliklari), travma (bagvurmadigi travma, akustik travma, barotravma), ilag
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kullanim1 (analjezik, antidepresif, antibiyotik), dncesinde yapilmis tibbi tetkikler (
daha 6nce yapilmis odyometri, goriintiileme) idiopatik ani sensdrindral igitme kaybi
tanisin1 ayirict tanilardan ayriminda subjektif bir degerlendirme olusturmustur.
Ancak, bu kisithiligi hastane arsiv kayitlarimizda c¢alismaya aldigimiz hastalarin
cogunlugunun oOnceki bagvuru periyotlarina kayitlardan wulagilmasi hastalarin
tanisinda dnyargili degerlendirme sansini azaltmustir. Ikinci neden ¢alismanin sadece
Tirk 1rki lizerinde yapilmasidir. Kardiyovaskiiler, inflamatuar risk faktorlerinin farkl

etnik ve ulusal gruplar arasinda farklilik gosterdigi bilinmektedir.

Sonuglarimizda IASNIK tanili hastalarda prognozu belirlemede tedaviye
yanitlar1 Siegel kriterlerince 4 gruba ayirilan hasta gruplariin ort. NLO ve ort. PLO
degerleri karsilagtirlldiginda istatistiksel olarak anlamli degildi. Sonuglarimiz
IASNIK prognozunda tedavi &ncesi alinan periferik kan sonuglarindan
degerlendirilen inflamatuar biyobelirteg olarak NLO ve PLO sonuglarmin AIK
prognozunda gdsterge olarak istatiksel olarak desteklemedi. Ama taraf fark
etmeksizin ayni hasta gruplar1 arasinda ort. CRP (sag p=0.025, sol p=0.021) ve
CRP/Alblimin (p=0.015) degerlerinin, grubun tedaviye yaniti diistiikge istatistiksel
olarak anlamli derecede arttig1 izlendi. (Tablo 11, 12). Buna gore, prognostik degeri
istatiksel olarak anlamli bulunan tedavi baglamadan degerlendirilen ort. CRP ve ort.
CRP/Albiimin sonuglari: Tedaviye tam yanit veren hasta grubunda en diisiik degerde;
tedaviye yanitsiz hasta grubunda en yiliksek degerde oldugu bulundu. Sag kulak
hastalarin tedavi yanit gruplarinda ort. CRP/Alblimin degeri:

1 Tam yanit grubu: 0.17+0.27
2 Kismi yanit: 0.08+0.08

3 Az yanit: 0.24+0.34

4. Yanit yok0.44+0.77

Prognostik degeri anlamli ¢ikan CRP/albiimin degerinin sag hasta grubu icin
tam iyilesmede tanisal giicii %68,5 olup, istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05).
CRP/Alblimin diizeyinin 0.0494 oldugu durumda sensitivite %78,8 ve spesivite
%51,0 olarak bulundu. Sol hasta grubu i¢in CRP/albiimin tam iyilesmede tanisal
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giici  %59,6 olup, istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05) (Sekil 3).
Sonuglarimizla TASNIK kaybinin prognoz tablosunu, gergekgi, Olgiilebilir ve
ulasilabilir parametreler olarak CRP ve CRP/Albiimin sonuglarinin degerlendirmesini
onererek gelistirdik. Hasta grubunun NLO ve PLO degerlerinin saglikli bireylere
gdre anlamli olarak yiiksek ¢ikmasi ise AIK patogenezindeki inflamatuar siireci

desteklemistir.

Etiyopatogeneze yonelik ortaya ¢ikan c¢ok sayida hipotez kanitlanamamis
oldugundan ¢ogu vakada neden idiopatik kalmaktadir. Bununla birlikte, isitme
kaybinin baslangicinin ne kadar ani olmas1 gerektigi, isitme kaybinin derecesi veya
etkilenen frekanslarin gercekte saglandigi konusunda 6zel bir 6lgiit yoktur. Birgok
aragtirmaci galismalarinda IASNIK tanimi igin en yaygin kabul goren, ani baslangigh
(ilk 24-72 saat iginde) tek tarafli ii¢ bitisik frekansta 30 dB veya 30 dB'den fazla
sensOrindral isitme kaybi olarak (24,61) se¢mis olsa da bazi ¢alismalarda “ani” igitme
kayb1 kavramini vurgulamak ve igitme kaybinin genellikle birka¢ giin i¢cinde gelistigi
Meniere veya endolenfatik hidrops tanili hastalar1 dahil etmemek icin 24 saatlik siire
secilmistir (14,117). IASNIK’ da etiyoloji hastalarin sadece %1 ‘inde saptanabildigi
icin cogunluk hasta grubunda ¢ok c¢esitli etiyolojik mekanizma suclandigl igin
siklikla ¢oklu tedaviler tercih edilmektedir. Steroidler, hiperbarik oksijen tedavisi,
antiviral ilaglar, vazodilatatorler, farkli kombinasyonlarla kullanilan en sik segilen
tedavi tercihleridir (32,145-147,160). Randomize klinik c¢alismalarda IASNIK’nda
kullanilan tedavi tercihlerinin birbirine tstlinliigi kanitlanamamistir (152,148-150).
Wilkins ve ark.’nin 132 olguyu retrospektif inceledikleri ¢alismada, tedaviyle elde
edilen iyilesme ile spontan iyilesme arasinda belirgin farklilik izlenmemistir (156,
159). Bu sonuglarla beraber nedene yonelik tedavi tiim IASNIK hastalarin sadece %’i
ilgilendirse de tedaviyle isitmenin geri dondiiriilmesi ihtimalinden dolay1 IASNIK ’da
her hasta tedavi hakki i¢in dncellikle objektif ve gereken tetkiklerle yeterli derecede
degerlendirilip mutlak kontrendikasyon olmadig1 siirece tedavisiz izlem

onerilmemektedir (146,148,149).

Sonuglarimizin IASNIK hastaliginin daha gergekgi, giivenilir, ulasilabilir dlgeklerle

yonetilmesini saglayacak heniiz yeterli ¢alismanin olmadig1 kantitatif prognostik
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faktorler icin gelecekte yapilacak calismalarda yol gosterici bir kaynak olmasini

hedefledik.
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6. SONUC VE ONERILER

Etiyolojisi net kanitlanamamis oldugundan ¢ogu vakada nedeni agiklanamamais
Idiopatik ani sensorindral isitme kaybmin diinyaca kabul gdrmiis bir taniminin
olmamasi, isitme kaybi ve iyilesme takibinin degerlendirilmesinde standardize
edilmis odyolojik inceleme yonteminin bulunmamasi, spontan iyilesmenin %32-70
oranlarinda bildirilmesi, hastaliginin degerlendirilmesini ve tedavi yaklasimlarini
karmasiklastirmaktadir. (114,117,129). IASNIK tamli hastalarda ¢oklu etiyolojiye
yonelik genelde steroid, HBO, vazodilaltatdr ve kombinasyonlari olan ¢oklu tedaviler
tercih edilmektedir. (14,32,145,147). IASNIK’da tedavi tercihlerinin birbirine
istiinliigii randomize klinik calismalarda kanitlanamamistir (147,148-150) Bu
sonuglarla birlikte, tim IASNIK’larm %1 ’i ile iliskili olsa da tedaviyle isitme kaybi
iyilesmesinin yiiksek diizeyde goriilmesinden dolayr IASNIK ’da tedavisiz izlem
onerilmemektedir (146,148,161) Sonuglarimizin IASNIK hastaliginin daha gergekei,
giivenilir, ulasilabilir dlgeklerle yonetilmesini saglayacak heniiz yeterli ¢alismanin
olmadig1 kantitatif prognostik faktorler icin gelecekte yapilacak calismalarda yol
gosterici bir kaynak olmasini hedefledik.

Bu calismadaki sonuclarimiz  IASNIK hastalarinda tedavi Oncesi
degerlendirilen periferik kandaki inflamatuar belirtegclerden NLO ve PLO
degerlerinin hasta grupta, isitmesi normal kontrol grubuna gore yiiksek cikmasiyla
steroid tedavisine cevap veren AIK’in inflamatuar bir siireci igerdigini ama tedaviye
yanitlartyla derecelendirdigimiz hasta gruplar1 arasinda istatiksel olarak anlaml

farklilik olmayip, AIK prognozunda uygun bir gosterge olmadigini destekledi.

Ileri deneysel ve daha fazla sayida hasta gruplarinda yapilan klinik
arastirmalar, NLO, PLO, CRP, CRP/Albiimin degerleri dahil inflamatuar
biyobelirtegler ve diger yiiksek kaliteli biyokimyasal ve hematolojik gostergelerle
AIK ile iligkisi ve prognostik degerlerinin daha iyi anlasilmasmi saglayacak

arastirmalar yapilmalidir
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Sonug olarak;

Insidansi, spontan iyilesme hiz1 ve bilinmeyen etiyolojisi, tedavinin etkisini
birka¢ hastayr goren tek bir hekim i¢in degerlendirmek zordur . Biyobelirtecler,
isitme bozukluklar1 i¢in terapotik girisimlerin etkilerini yorumlamaya calisan klinik
calismalarda Onemli bir rol oynayabilir. Biyobelirte¢ seviyesindeki degisikliklerin
klinik sonugclarla iligkilendirilmesi gerektiginden, c¢alisma bulgularinin etkisini
artirabilir. Son olarak, bu oOl¢iimlerde beklenmeyen sonuclar, daha iddiali primer
klinikle iligkili yeni calismalarin gelistirilmesine yol acabilir .Verileri ¢ok sayida
hastadan toplayarak prognostik faktorleri ve cesitli tedavilerin etkisini tanimlamak

mumkuin olacaktir.
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7. TURKCE OZET

ANI IDIYOPATIK ISITME KAYBI OLAN HASTALARDA
INFLAMATUAR BiYOBELIRTECLERIN PROGNOSTIK DEGERI

AMAC

Idiopatik ani sensorinéral isitme kaybi (IASNIK),0.5-2/10.000 insidansa sahip
akut bir hastaliktir. Viral enfeksiyon, vaskiiler, immiinolojik kaynakli sebepler
gosterilmis; ancak kesin kanitlarla desteklenmemistir. IASNIK etiyolojisinde son
yapilan arastirmalar kronik inflamasyona odaklanmistir. Asirt serbest radikal
kaynakli oksidatif stres ve inflamatuar siirecler, isitme ve denge bozukluklarinda
neden olan faktorler olarak giderek daha fazla taninmaktadir Kardiyovaskiiler
hastaliklarin arastirmalarinda belirtegler olarak kullanilan periferik kandaki norofil-
lenfosit oranin1 (NLO) ve arterioskleroz, arteriyel tromboz gibi periferik arteriyel
hastaliklarla iligkili trombosit-lenfosit oran1 (PLO) degerlerinin yiikselmesi vaskiiler
endotel girisiminin, aterosklerozun, lokal mikroarteriyel enflamasyonun olusumunu
gosterdigi belirtilmektedir. Bu temelde ¢alismamizda Nétrofil, lenfosit, CRP (C-
Reaktif Protein), Albumin, CRP/ Albumin, NLO, PLO degerlerinin IASNIK
prognozunun éngoriistinde uygun, giivenilir bir gosterge olup olmadigini belirlemeyi

amacladik.
GEREC VE YONTEM

Bu ¢aligmaya toplam 200 AIK vakasi ve 191 saglikli goniillii dahil edildi. Akut
enflamatuar enfeksiyon, diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, koroner hastaliklar,
serebrovaskiiler hastalik, akut veya kronik bobrek yetmezligi, kronik karaciger,
akciger hastaligi, bulasici, immiinolojik hastaliklar, dncesinde herhangi bir sebebe
bagli isitme kayb1 ve otolojik hastaliklar1 (kronik otitis, otoskleroz, kulak travmasi,

Meniere) olanlar ¢aligmaya alinmada.

Calismada Nisan2009-Nisan2019 tarihleri arasinda klinigimizde idiopatik ani

isitme kayb1 tanisiyla isitme kaybi basladiktan iki hafta icinde klinigimize bagvuran,
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manyetik rezonans(MR) goriintiilemeyle organik patolojinin olmadigi, Oncesinde
steroid tedavisi almamis, basvurudaki isitme testiyle kan tetkikleri yapilarak
tarafimizca tedavi, takibi yapilmis 200 hastanin IASNIK tedavisi 6ncesi-sonrasi
odyometri, kan sonuglari, ayn1 donemde basvuran odyometri sonuglarinda bilateral
normal isitmesi olan ve ek hastaligi olmayan saglikli 191 goniillii kontrol grubunun
ayni sartlarda yapilan kan sonuclariyla retrospektif olarak degerlendirildi. Tim
hastalara sistemik, intratimpanik steroid tedavisi verildi. Hastalarin {i¢ aylik izlemde
tedavi oncesi-sonrasi odyometri sonuglar1 karsilastirilarak tedaviye yanitlariyla Siegel
kriterlerine gore dort gruba(l.grup:tam yanit,2.grup:kismi yamit,3.grup zayif
yanit,4.grup:yanitsiz) ayrildi. Hastalarin tedaviden 6nce alinmis kan testlerinde NLO,
PLO, lokosit sayisi, alt gruplarin degerlerinin sonuglari, kontrol grubunu sonuglariyla
karsilastirildi. Ayni degerlerin karsilastirilmasi AIK hastalarin tedavi yanitina gore
ayrilan 4 grubu arasinda da yapildi. Arastirmada normal dagilima uyan
parametrelerin ikili gruplar arasindaki farki i¢in Bagimsiz 6rneklem T-testi yapildi.
Normal dagilima uymayan verilerin fark analizi i¢in ikili gruplarda Mann Whitney U,
ikiden fazla gruplarda ise Kruskal Wallis testi kullanildi. Bagimli 6rneklem 6n test
son test farkinda normal dagilima uyan veriler i¢in Eslesmis Orneklem T-Testi,
normal dagilima uymayan veriler icin Wilcoxon Signed Rank Testi kullanildi.
Korelasyon analizinde Spearman’s rho korelasyonu kullanildi. Verilerin diagnostik
degerlerini 6l¢mek i¢in ROC analizi kullanildi. Karsilastirma sonuglarinda hasta

grupta NLO, PLO degerlerinin kontrol gruba gore yiiksek oldugu belirlendi.
BULGULAR

Calismadaki IASNIK tanili hastalarda prognozu belirlemede tedaviye yanitlart
Siegel kriterlerince 4 gruba ayirilan hasta gruplarinin ort. NLO ve ort. PLO degerleri
karsilastinnldiginda istatistiksel olarak anlamli degildi. Sonuglarimiz IASNIK
prognozunda tedavi Oncesi periferik kan sonuclarindan degerlendirilen inflamatuar
biyobelirteg olarak NLO ve PLO sonuglarmin AIK prognozunda gosterge olarak
istatiksel olarak desteklemedi. Ama taraf fark etmeksizin ayni hasta gruplar arasinda
ort. CRP (sag p=0.025, sol p=0.021) ve CRP/Albiimin (p=0.015) degerlerinin, grubun
tedaviye yanit1 diistiikge istatistiksel olarak anlamli derecede arttig1 izlendi. (Tablo

11, 12). Buna gore, prognostik degeri istatiksel olarak anlamli bulunan tedavi
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baslamadan degerlendirilen ort. CRP ve ort. CRP/Albiimin sonuglar1: Tedaviye tam
yanit veren hasta grubunda en diisiik degerde; tedaviye yanitsiz hasta grubunda en
yiiksek degerde oldugu bulundu. Sag kulak hastalarin tedavi yanit gruplarinda ort.
CRP/Albiimin degeri:

1 Tam yanit grubu: 0.17+0.27
2 Kismi yanit: 0.08+0.08

3 Az yamt: 0.24+0.34

4. Yanit yok0.44+0.77

Prognostik degeri anlamli ¢ikan CRP/albiimin degerinin sag hasta grubu igin
tam iyilesmede tanisal giicii %68,5 olup, istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05).
CRP/Alblimin diizeyinin 0.0494 oldugu durumda sensitivite %78,8 ve spesivite
%351,0 olarak bulundu. Sol hasta grubu i¢in CRP/alblimin tam iyilesmede tanisal
giici %59,6 olup, istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05) (Sekil 3).
Sonuglarimizla IASNIK kaybmin prognoz tablosunu, gergekei, Olgiilebilir ve
ulagilabilir parametreler olarak CRP ve CRP/Albiimin sonuglarinin degerlendirmesini
onererek gelistirdik. Hasta grubunun NLO ve PLO degerlerinin saglikli bireylere
gore anlamli olarak yiiksek ¢ikmasi ise IASNIK patogenezindeki inflamatuar siireci

desteklemistir.
SONUC

Bu bulgular IASNIK hastalarinda tedavi oncesi degerlendirilen periferik
kandaki inflamatuar belirteglerden NLO ve PLO degerlerinin hasta grupta, isitmesi
normal kontrol grubuna gore yiiksek ¢ikmasiyla steroid tedavisine cevap veren
AIK’in  inflamatuar  bir  siireci igerdigini ama tedaviye yanitlariyla
derecelendirdigimiz hasta gruplar1 arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik olmayip,

IASNIK prognozunda uygun bir gdsterge olmadigini destekledi.

lleri deneysel ve daha fazla sayida hasta gruplarinda yapilan klinik
arastirmalar, NLO, PLO, CRP, CRP/Albiimin degerleri dahil inflamatuar
biyobelirtegler ve diger yiiksek kaliteli biyokimyasal ve hematolojik gostergelerle
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IASNIK ile iliskisi ve prognostik degerlerinin daha iyi anlasilmasini saglayacak

aragtirmalar yapilmalidir

Anahtar Kelimeler: ani, isitme, kaybi, notrofil, trombosit.
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8. INGILIiZCE OZET

PROGNOSTIC VALUE OF INFLAMMATORY PARAMETERS
PATIENTS IN PATIENTS WITH IDIOPATHIC SUDDEN HEARING LOSS

PURPOSE
Idiopathic sudden sensorineural hearing loss (ISSHL) is a common acute disease with
an incidence of 0.5-2 / 10,000. Viral infection, vascular, immunological causes have
been shown; however, it was not supported by conclusive evidence. Recent research
in ISSHL etiology has focused on chronic inflammation. Oxidative stress and
inflammatory processes from excessive lyricism are increasingly recognized as factors
causing hearing and balance disorders, peripheral as markers used in research of
cardiovascular diseases increase in the rate of neurofil-lymphocytes (NLR) in the
blood and platelet-lymphocyte ratio (PLR) associated with peripheral arterial
diseases such as arteriosclerosis, arterial thrombosis, vascular endothelial intake,
atherosclerosis, local microarterial inflammation is indicated to indicate the
formation. In this study, we aimed to determine whether neutrophil, lymphocyte,
CRP (C-Reactive Protein), Albumin, CRP/ Albumin, NLR, PLR values are a suitable
and reliable indicators for predicting the prognosis of ISSHL.

MATERIALS AND METHODS

A total of 200 ISSHL cases and 191 healthy volunteers were included in this
study. Acute inflammatory infection, diabetes, hypertension, hyperlipidemia, coronary
diseases, cerebrovascular disease, acute or chronic renal failure, chronic liver, lung
disease, infectious, immunological diseases, prior to any cause of hearing loss and
otologic diseases (chronic otitis, otosclerosis, ear trauma, Meniere) were excluded
from the study. In this study, 200 patients who were admitted to our clinic within 10
days after the onset of hearing loss with the diagnosis of ISSHL in our clinic between
April 2009 and April 2019, who had no organic pathology with magnetic resonance
imaging (MRI), who had not received steroid treatment beforehand and who had
undergone blood tests with hearing test at the time of admission and follow-up were
evaluated. Postoperative audiometry, blood results were evaluated retrospectively in
191 volunteer control groups with bilateral normal hearing on audiometers admitted 4t

the same period and without any additional disease.



All patients received systemic, intratympanic steroid treatment. The patients were
divided into four groups (1st group: complete response, 2nd group: partial response, 3rd
group poor response, 4th group: unresponsive) according to Siegel criteria. Results of
NLR, PLR, leukocyte count, CRP, albumin, CRP / albumin subgroups were compared
with those of the control group.The comparison of the same values was made among the
4 groups in which ISSHL patients were classified according to treatment response.
In the study, the independent samples T-test was used for the differences between the
two groups in terms of normal distribution parameters; Mann Whitney U test and
Kruskal Wallis test were used in more than two groups. Dependent sample pre-test post-
test aware of normal distribution data matching Paired Sample T-Test; Wilcoxon Signed
Rank Test was used for data that did not match. Correlation analysis was performed with
Spearman’s rho correlation and ROC analysis was used to measure the diagnostic
values.

In the comparison results, NLR and PLR values were higher in the patient group

compared to the control group.

RESULTS

In the study, the response to treatment in determining the prognosis in
patients diagnosed with ISSHL Siegel criteria divided into 4 groups of patients. Mean
of NLR and PLR values were not statistically significant when compared. Our results
in the evaluation of ISSHL prognosis; It did not support statistical results of NLR and
PLR, which are commonly used as inflammatory biomarkers, measured in blood
before treatment. But regardless of the sides, the same patient groups between the
average. CRP (right p = 0.025, left p = 0.021) and CRP / Albumin (p = 0.015) values
were found to increase significantly as the group's response to treatment decreased
(Tables 11, 12).

Accordingly, the prognostic value was found to be statistically significant
avg. CRP and CRP/ albumin results: The lowest value in the group responding
completely to treatment; It was found to be highest in the unresponsive group. In the
treatment response groups of right ear patients,

mean CRP / Albumin value:

1. Full response: 0.17 £ 0.27,

2. Partial response: 0.08 £ 0.08,
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3. Less response: 0.24 + 0.34,
4. No response: 0.44 + 0.77.



The prognostic value of CRP / albumin ratio was 68.5% in full recovery in patients
with the diagnosis of ISSHL in the right ear and was statistically significant (p
<0.05). When CRP / Albumin level was 0.0494, sensitivity and specificity were
found as 78.8% and 51.0%, respectively. The diagnostic power of CRP / albumin
ratio for complete recovery was 59.6% in full recovery in patients with the diagnosis
of ISSHL in the left ear and was not statistically significant (p> 0.05) (Figure 3).

We have improved the prognosis of ISSHL loss by suggesting that CRP and CRP /
Albumin results should be evaluated as realistic, measurable and achievable
parameters. The significantly higher NLR and PLr values of the patient group
compared to healthy individuals supported the inflammatory process in the

pathogenesis of ISSHL.

CONCLUSIONS

Our findings: In the patient group, NLR and PLR values, one of the
inflammatory markers in peripheral blood, which were evaluated before treatment in
ISSHL patients, were higher than those of the normal control group, and supportive
of an inflammatory process in response to steroid treatment. However, there was
no statistically significant difference between the mean NLR and PLR levels of the
patient groups that we graded according to treatment responses, indicating that it was
not an appropriate indicator in the prognosis of ISSHL. But, we found that CRP and
CRP / albumin ratio levels, which are frequently evaluated as more specific
inflammatory predictors, differ significantly between treatment response groups.

When we evaluated this study by reviewing the literature, we concluded that
our results will be guiding in future studies on the etiology, diagnosis, treatment and
prognosis of Idiopathic Sudden Sensorineural Hearing Loss. We believe that further
high-quality biochemical and hematological indicators, including inflammatory
biomarkers in our study, need to be further investigated in further more experimental
groups and clinical trials involving more patient to provide a better understanding of

the relationship between ISSHL and its prognostic value.

KEYWORDS: sudden, hearing, loss, neutrophil, platelet.
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