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OZET

Amag: Ratlarda tek tarafli labirentektomi sonrasi koenzim Q10’ un vestibiiler rehabilitasyon
siirecine etkisini davranigsal testlerle gézlemlemektir.

Yontem ve gere¢: Otomikroskopik muayene bulgular normal olan 30 adet Wistar cinsi disi
ratlar randomize olarak 10’ arli 3 gruba ayrildi. Grup 1 sadece labirentektomi yapilan,
preoperatif ve postoperatif intraperitoneal (IP) islem yapilmayan grup. Grup 2 labirentektomi
yapilan, preoperatif 3 giin 6nce ve postoperatif 3 giin boyunca giinde tek doz soya yagi iginde
¢oziindiiriilmiis CoQ10, 10 mg/kg’ dan 1 ml olacak sekilde IP yolla uygulanan grup ve Grup
3 ise labirentektomi yapilan ratlara olusan [P enjeksiyon stresini taklit etmek amaciyla
preoperatif 3 giin énce ve postoperatif 3 giin boyunca giinde tek doz 1ml IP soya yag: verilen
grup olarak 3 esit gruba ayrildi. Tiim ratlarin sag kulaklarina ayni cerrah tarafindan cerrahi
labirentektomi yapildi. Labirentektomi sonrasi hizli fazi saglam tarafa vuran nistagmus, basin
opere olan tarafa deviye olmasi, yiiriimede bozukluk, aymi tarafta ekstensor kaslarin
tonusunda azalma gibi bulgular goézlendi. Bulgular video kamera ile kayit edildi. Biz
calisgmamizda tek tarafli vestibiiler ablasyon sonrasi vestibiiler dengesizligin davranigsal
belirtileri i¢in nistagmus, basin egim derecesi ve postural asimetriyi 1, 2, 3, 7 ve 15. gilinlerde
gozlemlemeyi tercih ettik ve bu davranislar i¢in maksimum 10 puan verdik.

Bulgular: Calismamizin sonuglart degerlendirildiginde basin egim derecesi agisindan grup 2
ve grup 3 ‘lin degerleri grup 1 ‘e gore hafif yliksek olmakla beraber her {i¢ grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Postiiral defisit degerleri ve nistagmus
acisindan grup 2 ve grup 3 grup 1’e gore bazi giinlerde istatistiksel olarak anlamli bulunmus
olsada bu anlamlilik baz1 giinler ile sinirli kalmistir.

Sonug¢: CoQ’un ¢alismamizdaki vestibiiler rehabilitasyon stirecine etkisinin sinirli kalmasini
dozunun diisiik ve uygulanim siiresinin az olmasindan, denek sayisinin kisith olmasindan
kaynaklanabilecegini diistinmekteyiz. Kullandigimiz diisiik doz, kisa siireli CoQ10 ve sinirli
sayidaki deneklere ragmen vestibiiler rehabilitasyon siirecine sinirlida olsa olumlu etkileri
olmas1 nedeni ile CoQ’ un labirentektomi sonras1 vestibiiler rehabilitasyon siirecine etkisinin
goz ard1 edilmemesi gerektigine, daha genis ¢alisma gruplari ile daha yiiksek dozda ve daha
uzun siireli CoQ10 kullanimina ihtiya¢ olduguna inanmaktayiz.



1.GIRIS VE AMAC

Vertigo kontroliinde son basamak tedavi yontemi olan labirentektomi; ilk olarak 1904
yilinda Millian ve Lake tarafindan birbirlerinden bagimsiz olarak tanimlanmistir (1,2).
Labirentektomi; kimyasal ve cerrahi olarak ikiye ayrilmaktadir. Kimyasal labirentektomide
vestibulotoksik bir ajan olan aminoglikozitler tek tarafli vestibiiler ablasyon yaparak vertigo
tedavisinde kullanilmaktadirlar (3). Cerrahi labirentektomi ise, medikal tedavinin basarisiz
oldugu, 6nemli Olglide isitme kaybinin da oldugu tek tarafli periferik vestibiiler patolojilerde
vertigo kontrolii i¢in uygulanabilen ¢ok etkin ablatif bir cerrahi girisimdir (1,2).

Hiicre yapisinda bulunan protein, lipid, karbonhidrat ve DNA gibi okside olabilecek
maddelerin oksidasyonunu Onleyen veya geciktirebilen maddelere antioksidanlar ve bu olaya
antioksidan savunma sistemi denmektedir (4,5). KoenzimQ10 (CoQ10) hiicredeki enerji
iiretimi sirasinda kilit enzimatik reaksiyonlarda koenzim olarak goérev yapan, her hiicrede
bulunabilen, yagda ¢6ziinen, vitamin benzeri bir bilesiktir. CoQ10 oksijen kaynakli radikaller
ve serbest oksijen ile etkileserek lipit peroksidasyonunun baglamasini ve biyomolekiillerin
zarar gormesini engeller (6,7,8).

Vestibiiler fonksiyonlar iizerine bilgilerimiz, tek veya ¢ift tarafli labirent lezyonlarindan
elde edilen klinik ve bu konuda yapilan hayvan deneylerinden elde edilen deneysel bilgilere
dayanmaktadir. Hayvan deneylerinde kompanzasyon olaymin ilaglardan, viziiel ve viicut
egzersizlerinden etkilendigi saptanmistir (9).

Bu calismanin amaci labirentektomi sonrasi intraperitoneal uygulanan CoQ10’ un
vestibiiler fonksiyonlar iizerine etkisini basin egim derecesi, postural defisit ve nistagmus ile
degerlendirmektir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. TEMPORAL KEMIK ANATOMISi

Isitme ve denge organlar1 temporal kemik igerisinde yerlesmistir. Temporal
kemik, sfenoid, parietal, oksipital ve zigomatik kemik ile eklem yaparak kafatasinin
yan ve alt duvarmin olusumuna katilir. Bu nedenle temporal kemik ayni1 zamanda
kafa tabaninin da bir pargasidir. Temporal kemik skuamoz, timpanik, mastoid ve
petréz parga olarak dért boliimde incelenir™® .

Skuamoz parca, vertikal bir yaprak bi¢imindedir, sfenoid kemigin biiyiik kanadi
ve parietal kemigin bir parcasi ile birlikte, orta kafa tabaninin lateral sinirmi
olusturur. Dis yiizeyi temporal adele i¢in tutunma yeri olup 6nemli bir cerrahi
kilavuz yeri olan linea temporalis ile sinirlanir. Linea temporalis anteriora dogru
zigomatik cikint1 ile devam eder. Bu ¢ikint1 temporamandibiiler fossanin iist sinirini
yapar™.

Timpanik parga, dis kulak yolunun 6n, arka ve kismen alt kismin1 yapar. On alt
kisminin ortasi ¢ok ince olup Foramen Huschke denilen delikler igerir. Timpanik
kemik iist kism1 acgik kalmig bir bilezik gibidir. Bu agikliga Rivinus ¢entigi denir.
Timpanik kemigin i¢ nihayeti dar bir oluk seklinde olup sulkus timpanikus adini alir.
Kulak zarmin pars tensa kismi buraya yerlesir. Pars Flaksida ise bilezigin a¢ik kalan
kismina yerlesirlo.

Mastoid parca, havalanmis bir kemik ¢ikinti olan mastoid, temporal kemigin
posterior ve inferior bolgesindedir. Skuaméz parga ile birlesmesinden olusan
petroskuamoz siitiir, zigomatik kokten ortaya dogru uzanarak orta kafa ¢ukurunun
alt smmirin1 yapar. Bu kisma linea temporalis denir. Mastoid ¢ikinti, on tarafta
timpanik kemigin posterior parcasi ile eklem yaparak timpanomastoid siitlirii
olusturur. Timpanomastoid siitiirtin yukar1 ve lateralinde kemik bir c¢ikinti olan
suprameatal spin veya Henle dikeni bulunur. Bu ¢ikintinin posteriorunda ve siiperior
temporal ¢izginin inferiorunda kripriform plate olarak adlandirilan hafif ¢okiik bir
alan bulunur ve bu bdlge mastoid antruma ulasmada dnemlidir. Mastoid parcanin alt
dis yiizline sternokleidomastoid kasi yapisir. Kemigin i¢ yiiziinde sigmoid siniisiin
yerlestigi sulkus siniis sigmoidea adi verilen derin bir sulkus bulunur. Mastoid
kemigin i¢ ve dis ylizeyleri arasinda i¢i hava dolu hiicreler bulunmaktadir. Bunlara
mastoid hava hiicreleri, en biiyiigiine ise antrum ad1 verilir'®*.

Petrdz parga, ii¢ yiizlii piramide benzer. On yiizii temporal lobun oturdugu alan
olup orta kafa g¢ukurunun tabanini olusturur. Bu yiizde en belirgin yap1 siiperior
semisirkiiler kanalin olusturdugu arkuat eminenstir. Petr6z kemigin arka yiizii
vertikaldir ve arka kafa ¢ukuru ile komsudur. Kemigin posterior yiiziinde en énemli
yap1 fasial sinir ve vestibulokoklear siniri tastyan internal akustik kanaldir. On ve
arka yiizlerinin birlesim yerinde siniis petrosus siiperiorun yerlestigi bir oluk olusur.



Arka yilizde meatus akustikus internusun i¢ agzi vardir, VIL. ve VIIL kranial sinirler
ve koklear damarlar buradan temporal kemige girer. Tabanin alt yiizii oksipital
kemikle beraber foramen jugulareyi olusturur. Bu bolgenin digindan sigmoid siniis
gecer ve inferior petrozal siniis ile birlesir. Deligin i¢ yaninda ise IX. sinir ve
ganglionu, X. sinir ve Arnold ganglionu ile X1. sinir bulunur'®**.

2.2. KULAK ANATOMISI

Isitme ve denge fonksiyonlarmin periferik organ olan kulak, temporal kemik
icerisinde yerlesmistir. Kulak, aurikula ve dis kulak yolunu igeren dis kulak, kulak
zar1, kemikgikler, mastoid hiicreler ve dstaki tilipilinii i¢eren orta kulak ile vestibiiler
sistem, koklea ve i¢ kulak yolunu iceren i¢ kulak olmak iizere toplam ii¢ boliimden
olusurlz. Kulak anatomisi Sekil 2.1” de gosterilmistir.

Fasiyal sinir (VII)

Stapes'in kolu Stapes'in tabani (oval pencere)
Lateral semisirkuler kanal gikintisi Vestibil
Inkus (IOfS \ /' Semisirkiler kanallar, ampulla, utrikul
Tegmen timpani \ Fasiyal sinir (VII)
Malleus (geki¢: bag bélima) l Vestibuler sinir

Epitimpanik ¢ikinti

Koklear sinir
Kulak kepcesi |

I¢ ses deligi
{meatus acusticus internus)

Ses-denge siniri
(Vest?gulok ?ear; Vil
Dis kulak yolu Helikotrema Nazofarinks
Kulak zar Sc. vesitbuli
Timpanik bogluk Koklea
ne s / kanall KOKLEA
Promontor
Yuvarlak (koklear) pencere

i

Eustachi borusu Sc. timpani

Not: Oklar, ses dalgalarinin yonunu gostermektedir

Sekil 2.1: Kulak anatomisi 3



2.2.1. D1s Kulak

Kulak kepgesi: Perikondrium ve cilt tarafindan kaplanmis, karakteristik diizensiz
bir sekli bulunan fibroelastik bir kikirdaktan olusmustur. Lateral yiizii 6rten deri
perikondriuma sikica yapisik iken, medial yiizii 6rten epidermisin altinda daha
gevsek bir areolar dokuya yapismustir'.

D1s Kulak Yolu (DKY): Kavum konkadan kulak zarina kadar olan uzunlugu
icine alir. Lateral bir fibrokartilaj kanal ve medial bir kemik kanaldan olusur.
Yaklagik 25 mm uzunlugundadir. 1/3 dis kismi kartilajindéz, 2/3 kismi ise kemik
yapida ve ‘S’ seklindedir. Lateral 1/3” liikk kisim serdmiisindz bezler ve killarda dahil
olmak tizere tiim deri eklerine sahiptir. Deri ylizeyi mediale dogru gidildikg¢e, kulak
zar ile birlesme yerinde sadece bir veya iki hiicre kalinliginda kalacak sekilde
incelir'?.

2.2.2. Kulak Zari1

Kulak zar1 timpan kemigin sulkus timpanikus pargasi igine oturmus, yari
gecirgen, 0,1 mm kalinliginda, uzun ekseni 9-10 mm, kisa ekseni 8-9 mm
uzunlugunda, eliptik yapida, oblik yerlesimli, dis yiizii ince dis kulak yolu epiteli,
orta bolimi fibroz tabaka, i¢ kismi orta kulak mukozasi tarafindan olusturulan bir
zardir. Sulkus timpanikus i¢inde anulus timpanikus adl1 fibrz bir halka ile ¢evrilidir.
Fibroz halka ist boliimde bulunmaz. Genis olan alt bolim (7/8) gergindir ve pars
tensa adini alir. Kiiciik olan iist boliim (1/8) ortada fibroz tabaka ve dista fibréz halka
icermediginden gevsektir ve pars flaksida (Schrapnell zar1) olarak adlandinhir'?.

Kulak zar1 distan ice dogru 3 tabakadan olusur.
Kutandz tabaka: Di1s kulak yolunu drten derinin devamudir.

Fibroz tabaka: Lamina propria adi da verilen bu tabaka radial ve sirkiiler tarzda
seyreden liflerden yapilmistir.

Mukozal tabaka: Kavum timpaniyi 6rten mukozanin devamudir.

Topografik olarak kulak zari dort bolgeye ayrilir. Manibrium malleiden gegen
bir ¢izgi ve buna dik umbodan gegen diger bir ¢izgi ile 6n-iist, 6n-alt, arka-iist, arka-
alt diye dort kadrana ayrilir. Kulak zar1 anatomisi sekil 2.2” de gosterilmistir.



Posterior Malleolar Fold

Pars Flassida
Dis Kulak Kanali Posterior
Duvari

Anterior Malleolar
Fold

Malleolar
Prominens

Pars Tensa
Malleolar

Stria

Politzer
Uggeni

Anulus Fibrozus

Umbo

Sekil 2.2: Kulak zar™

2.2.3. Orta Kulak

Orta kulak boslugu, timpanik kavite ve mastoid antrumu igerir. Orta kulak,
Ostaki tiipii ile nazofarenksle ve aditus ad antrum ile mastoid hiicreleriyle iligkilidir.
Orta kulak boslugunun hacmi yaklasik 2 cc’ dir. En 6nde dstaki borusu ile arkada
antrum parcast arasindaki mesafe 13 mm civarindadir. Ses dalgalarinin i¢ kulaga
iletilmesinde rol alir. Orta kulak yuvarlak ve oval pencereler araciligiyla i¢ kulak ile
baglantilidir. Orta kulak dista kulak zari, icte i¢ kulak ile cevrilmis altt duvar
bulunan bir yapidir™ 12 °,

Ust duvar: Orta kulagin epitimpanum ad1 verilen béliimiiniin iist kismidir. Orta
912,17

kafa ¢ukurundan ayiran ince kemik yap1 tegmen timpani olarak adlandirilir
Alt duvar: Orta kulagin hipotimpanum adi verilen boliiminiin alt kismidir.

Kulak zarindan 2,5-3 mm daha alttadir. Dar ve diizensiz yiizeylidir. Ince bir duvarla

juguler bulbustan ayrilir. Bazi durumlarda juguler bulbusun iizeri agik olabilir*2,

On duvar: Ustte tensdr timpani kasmin ¢ikintist ve bunun altinda tubanin
timpanik deligi bulunur. Uzerinde kiiciik damar ve sinirlerin gecisini saglayan kiiciik
delikler bulunan, ince kemik bolimiin hemen arkasinda internal karotis arter ile
komsudurlz.

I¢ duvar: Orta kulag: i¢c kulaktan ayirir. Kokleanin bazal kivriminin yaptigi
kabariklik promontoryum adini alir ve bunun arka-iist tarafindaki mevcut ¢ukurluga
oval pencere denir. Stapes tabani bu bolgeye yerlesir. Promontoryumun arka-alt



tarafinda ise yuvarlak pencere bulunur. Orta kulak arka-list kisminda processus
kokleoformis vardir, buradan tensor timpani kasi 90 derece donerek malleusun
boynuna yapisir. Cikintinin 6zelligi fallop kanala ¢ok yakin olup fasiyal sinirin 1. ve
2. pargalarinin birlesme noktasidir. Oval pencerenin arkasinda onu kas gibi saran
fasiyal sinir kanalinin timpanik boliimii ve hemen {izerinde lateral semisirkiiler
kanalin kabartis1 bulunur.

Arka duvar: Burada bulunan aciklik aditus ad antrum adini alir. Arka duvar
lizerinde oval pencerenin arkasinda, aditusun hemen altinda, stapes tendonunun
icinden gectigi eminentia piramidarum bulunur. Stapes tendonu buradan devamla
stapes kemike¢iginin arka bacagmin iist kismina ve boynuna yapisir. Piramidal
cikintinin hemen altinda korda timpaninin orta kulaga girdigi kiiclik delik bulunur.

Dis duvar: Biiyiik bir boliimii kulak zarindan olusur. Ust bdliimiinii temporal

kemigin skuamdz pargasi olusturur. Kulak zari, orta kulak boslugunu dis ortamdan
ayiran, kalinligi 0,1 mm, uzun ekseni 9-10 mm, kisa ekseni 8-9 mm ve yiizey alani
70-80 mm? olan fibréz bir perdedir. Dis yiizde DKY derisinin devami olan epitel
tabaka, i¢ yiizde orta kulak mukozasinin devami olan mukozal tabaka ve arada fibroz
tabakadan olusur. Timpanik kemigin timpanik sulkusu ig¢ine oturur. Kulak zari
timpanik sulkus i¢ine Gerlach halkasi denen fibréz anulus ile tespit edilmistir. Ayrica
iist kisimda onde ve arkada anterior ve posterior malleolar plikalar araciligi ile
malleus basina baglanir. Zarin bu plikalarin iist kisminda kalan gevsek kismina pars
flaksida, altinda kalan gergin kismina ise pars tensa adi verilir. Zarin orta kisminda
yukaridan asagiya dogru uzanan malleusun manibrium mallei parcasi bulunur. Kulak
zarinin en ¢ukur noktas1 manibriumun alt ucuna rastlar, bu kisma umbo denir. Kulak
zarindaki lezyonlari tarif etmek icin manibriumdan gegen dikey ¢izgi ve umbodan
gecen yatay c¢izgi kulak zarini arka iist, arka alt,6n {ist ve 6n alt olmak iizere dort
kadrana ayirir®*2,
DKY ve Orta Kulak Histolojisi: Aurikula her tarafindan sikica yapismis deri ile
kapl diizensiz sekilli elastik kikirdak tabakadan olusur. DKY yiizeyden temporal
kemigin i¢ine dogru uzanan S seklinde bir kanaldir. Kanali derinin devami olan ¢ok
katl1 yass1 epitel doser. Submukozada kil folikiilleri, yag bezleri ve modifiye ter bezi
olan serumindz bezler bulunur. Serumindz bezler kahverengimsi, yar1 kati bir yag ve
mum karisimi olan ve kulak kiri denen serumeni iireten, kivrimli tiibiiler bezlerdir.
DKY’ nun duvar1 dis iigte birinde elastik kikirdak ile desteklenirken, kanalin ig
kismina destegi temporal kemik verir'®.

Kulak zar1 dis yiizeyi ince bir epidermis tabakasi ile i¢ yiizeyi ise timpanik
kavitenin epiteli ile devam eden tek katli kiibik epitelle ortiiliidiir. Pars flaksida
gevsek ve daha saydamdir, ¢ilinkii burada bag dokusu tabakasi daha incedir.



Orta kulag1 doseyen tek katli epitel giderek silyali yalanci ¢ok katli prizmatik
epitele doniisiir. Orta kulagin medial kemiksi duvarinda iki tane kemiksiz membranla
kapl dikdértgen seklinde bolge vardir. Bunlar oval ve yuvarlak pencerelerdir®’.

Kulak zar ile i¢ kulak arasinda yer alan ii¢ tane hareketli kemik¢ik vardir.
Malleus, inkus ve stapes. Kemikgik anatomisi sekil 2.3 de gosterilmistir.

Malleusun Bast inkudomalleolar Eklem

!

inkusun Gévdesi

Kisa Kol

Uzun kol

Anterior Proges inkudostapedial eklem

Malleus Boynu Arka Bacak

On Bacak Stapes Tabani

Sekil 2.3: Kemikgik zincir™

Malleus: Orta kulak kemikgikleri icerisinde en dista ve en biiyiikk olanidir, 8-9
mm uzunlugundadir. Bag, boyun, kol (manibrium) ve umbodan olusur. Bas kismu,
attige dogru uzanir ve inkus ile eklem yapar. Prussak boslugu, malleusu attigin
lateral kemik duvarindan ayirir ve ayni zamanda sekonder kolesteatomanin
olusumunda o©nemlidir. Boyun kismina tensor timpani kasi yapisir. Bu kas
kasildiginda kulak zarin1 igeri ¢cekerek gerer.

Inkus: Malleus ile eklem yapan govde, stapes basi ile eklem yapan uzun kolu
ve fossa inkudise yerlesen kisa kolu vardir. Uzun kolu manibriuma paraleldir.
Stapesle eklem yapan uzun kolun ucunda hafif genisleyen lentikiiler ¢ikinti,
prosessus lentikiilaris adin alir.

Stapes: Bazi sesamoid kemikler disinda viicudun en kii¢iik kemikgigidir, 3-3,5
mm uzunlugundadir. Basi inkusun uzun kolu ile eklem yapar. On bacak, arka bacak
ve oval pencere nisine oturan, etrafi aniiler ligaman adi verilen fibréz dokuyla sarili
taban1 vardir.

Orta kulak topografik olarak ise {i¢ boliime ayrilir; iist kisim epitimpanum, orta
kisim mezotimpanum ve alt kisim hipotimpanumdur.



-Epitimpanum  (Attik): Ust boliimiinii tegmen timpani, mediali lateral
semisirkiiler kanal ve fasiyal sinir, posterioru fossa inkudis ve laterali skutum
tarafindan sinirlandirilir. icinde malleus basi, inkus boynu ve bunlarin yaptig1 eklem
ve baglar bulunur. Aditus ad antrum epitimpanumdan antruma agilir.

-Mezotimpanum: Epitimpanum ile kulak zarmin inferior sinirindan gegen hat
arasinda kalan kisimdir. Ust mezotimpanumda protimpanum denilen bir bdlgede
ostaki tiipiiniin agiklig1 bulunur. Ostaki tiipiiniin orifisinin hemen medialinde karotis
kanalinin ¢ikan kismi bulunur.

-Hipotimpanum: Sulkus timpanikus ve kulak zar1 inferiorunda kalan kisimdir.
Tabanda juguler bulbus, inferomedialde ise koklea ile komsudur.

Orta kulagin kanlanmasi, hem internal hemde eksternal karotis arterden saglanir.
Siiperior petrozal ve siiperior timpanik arterler eksternal karotis arterin dali olan a
.meningea media’ dan cikar. Anterior timpanik arter, internal maksiler arterin bir
dalidir. Inferior timpanik arter assenden farengeal arterin bir dalidir. Posterior
timpanik arter ise posterior aurikiiler arterin stilomastoid dalindan gelir. Venler
pterigoid pleksus veya siiperior petrozal siniise dokiiliir. Lenf akimi, retrofarengeal
ve parotis lenf nodlarina drene olur.

Orta kulagin duyusal innervasyonu pleksus timpanikus tarafindan saglanir.
Pleksus timpanikus, glossofarengeal sinirin timpanik dali ve karotikotimpanik
sempatik sinirler tarafindan olusturulur.

2.2.4. i¢ Kulak

I¢ kulak, isitme ve denge ile ilgili reseptdrlerin bulundugu kisimdir ve temporal
kemigin petréz boliimiinde yerlesmistir. Isitme ve denge organlarmi barindirir.
Yuvarlak ve oval pencereler yoluyla orta kulak, koklear ve vestibiiler akuaduktuslar
yoluyla kafa i¢i ile baglantilidir.

I¢ kulak kemik ve zar labirent olmak iizere iki kistmdan olusurg’lg.

a. Kemik Labirent: Kemik labirenti otik kapsiil ad1 verilen sert kompakt kemik
dokusu olusturur. Zar labirent bunun i¢inde yer almaktadir. Aralarinda perilenf adi
verilen stvi bulunur*®?. Perilenf sivisi, biiyiik oranda kandan ve az miktarda beyin
omurilik sivisindan siiziilerek kemik labirentin i¢ini doldurur. Membrandz labirent,
perilenf sivis1 i¢inde yerlesir. Bu sivinin igerigi, ekstraselliiler sivi icerigine benzer,
yani sodyum (Na") iyon konsantrasyonu yiiksek, potasyum (K*) iyon konsantrasyonu
diisiiktiir. Kemik labirent igerisinde yer alan yapilar;

Vestibiil: Yaklasik 4 mm capinda, diizensiz, ovoid bir kavitedir. Dis yan duvari
yuvarlak ve oval pencere araciligiyla timpanik kaviteye; on duvar kokleaya
komsudur. Ust ve arka duvarda semisirkiiler kanallarla birlesir. i¢ yan duvarda; 6n



altta sakkiiliin yerlestigi sferik reses, arka iistte ise utrikiiliin yerlestigi eliptik reses
bulunur®.

Kemik Semisirkiiler Kanallar: Siiperior, posterior ve lateral olmak iizere li¢
adet semisirkiiler kanal uzayin {i¢ ayr1 diizlemine yerlesmistir. Her biri yaklagik
olarak bir dairenin 2/3’ i kadar olan bu kanallar vestibiile acilir'®. Semisirkiiler
kanallarin siskin olan uglarina ampulla, diiz olan uglarina ise crus simplex denir.
Superior ve posterior kanallarin diiz uglar birlesir ve crus communis adini alir.

Koklea: I¢ kulagin 6n kisminda bulunan, sekli salyangoza benzeyen, yaklasik
35 mm uzunlugunda, 5 mm yiiksekliginde, en genis tabaninda 9 mm ¢apinda kemik
bir tiiptiir. Modiolus, canalis spiralis cochlea ve lamina spiralis ossea’ dan olusur ve
kokleanin eksenini olusturur. Modiolus i¢indeki ince kanallardan koklear damarlar
ve VIII. kranial sinirin lifleri geger. Bu kanalciklarin hepsi Rosenthall kanalina
acilirlar. Bu kanalin iginde Korti ganglionu bulunur.

Canalis spiralis cochlea, modiolusun ¢evresini iki bucuk defa spiral olarak
dolanan kemik bir yoldur. Bu yol, vestibiiliin 6n alt kismindan baslar, kupula adi
verilen kapali bir ugla sonlanir. Lamina spiralis ossea, modiolustan uzanan kemik bir
laminadir. Baziller membran adi verilen fibroz bir tabaka ile devam eder ve karsi
duvara ulasarak canalis spiralis cochlea’ y1 ikiye boler. Vestibiile agilan iist parcaya
skala vestibiili, fenestra koklea araciligiyla timpanik kaviteye agilan alt parcaya skala
timpani denir. iki skala kokleanin tepesinde helikotrema adi verilen bélgede birlesir.
Lamina spiralis ossea’ nin serbest kenari ile canalis spiralis cochlea’ nin dis yan
duvar1 arasindaki baziller membran iizerinde, korti organi (organum spirale) adi
verilen isitme organi bulunur®.

Vestibiiler Akuadukt: Vestibiiliin i¢ yan duvarindan baslayip petréz kemigin
fossa subarcuata denilen gukurunda sonlanir. Bu kanalin i¢inde zar labirente ait
endolenfatik kanal ve onun ucunda endolenfatik kese vardir*®?.,

Koklear Akuadukt: Skala timpaniden baslayip petr6z kemik alt yiiziinde
subaraknoid bosluga acilan kemik kanaldir. Bu kanal i¢inde perilenfatik kanal ve v.
canaliculi cochlea vardir®?,

b.Zar Labirent: Zar (membrandz) labirent, kemik labirentin seklini alir. Ancak
kemik labirenti tamamen doldurmaz; 1/3 kismini doldurur. Endolenfatik siv1 igerir.
Bu s1vy, intraselliiler s1v1 igerigine benzer 6zelliktedir, potasyum iyon konsantrasyonu
yiiksek, sodyum iyon konsantrasyonu disiiktiir. Endolenf, esas olarak stria
vaskiilaristen, daha az oranda da vestibiiler dark hiicrelerden salgilanir. Kemik ve zar
labirent igerisinde yer alan yapilar (sekil 2.4).
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Sekil 2.4: Kemik labirent ve igerisinde yerlesik membrandz labirent ( Ave B) 22

Utrikiil: Vestibiiliin i¢ yan duvarindaki eliptik reseste bulunur. I¢ yan

duvarinda macula utriculi ad1 verilen kisminda denge hiicreleri bulunur ve buradan
n.utricularis baglar. Utrikiilde semisirkiiler kanallarin ac¢ildig1 bes ve utrikulosakkiiler

kanalin agildig1 bir adet delik bulunur *°.

Sakkiil: Vestibiiliin i¢ yan duvarindaki sferik reseste bulunur. Sferik resesin i¢
yan duvarinda macula sacculi ad1 verilen kisimda denge hiicreleri vardir ve buradan
n. saccularis baslar. Sakkiilde bir tane utrikulosakkiiler kanala ait, bir tane de sakkiilii
koklear kanala baglayan ductus reuniens’ e ait olmak {izere iki delik vardir'®. Ductus

reuniens koklea ile labirentin diger kisimlar arasindaki tek baglanti yeridir.

Semisirkiiler Kanallar: Kemik semisirkiiler kanallarin ig¢erisinde bulunurlar.
Ancak kemik kanallarin 1/5 kalinligindadir. Diger 4/5° lik kismi perilenf ile doludur.

Membrandz semisirkiiler kanallar utrikiile agilirlar.
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Membranoz kanallarin ampullalart igerisinde crista ampullaris adi verilen
kabarik bolgelerde duyu epiteli mevcuttur. Buralardan n. ampullaris anterior, n.
ampullaris posterior ve n. ampullaris lateralis baslar. Her {i¢c ampuller sinir, daha
sonra n. utricularis ve n. saccularis ile birleserek n. vestibularisi olusturur™.

Endolenfatik Kanal: Utrikulosakkiiler kanaldan dogar. Aquaductus vestibuli
adli kemik kanal iginde ilerler. Fossa subarcuata’ daki endolenfatik kesede dura
mater altinda sonlanir™.

Perilenfatik kanal: Aquaductus cochlea igerisinde bulunur ve skala timpani ile
subaraknoid boslugu birlestirir. I¢inde perilenf bulunur'®.

Koklear Kanal: Iki ucu kapali bir boru seklinde olan koklear kanal ductus
reuniens araciligiyla sakkiile baglanir. Koklear kesitlerde ii¢ duvarli bir yap1 olarak
goriiliir. Reissner membrani, koklear kanalin {ist duvarini olusturur. Skala vestibuli
ve skala mediay1 (ductus cochlearis) birbirinden ayirir. Ligamentum spirale cochlea
koklear kanalin dis duvarini olusturur. Lamina basillaris’ in tutundugu yerdeki
cikintili kenarma crista basilllaris; hemen yukarisindaki oluga sulcus spiralis
externus; bu olusumu yukaridan sinirlayan ¢ikintiya prominentia spiralis denir. Dis
duvar i¢ yliziinde stria vaskiilaris denilen damardan ¢ok zengin bir tabaka mevcuttur.
Korti organi (organum spirale) koklear kanalin iginde, lamina basillaris’ in i¢ ist
béliimii tizerine oturur™.

¢. I¢ Kulagin Damarlan

Labirentin arter, ¢ogunlukla anterior inferior serebellar arterden ayrilir ve
labirenti kanlandirir. Labirentin arter, baziller arterden hatta dogrudan vertebral
arterden de ¢ikabilir. I¢ kulak kanalina VIIL. kraniyal sinirle birlikte girer ve iki ana
dala ayrilir; arteria vestibularis anterior ve arteria cochlearis communis. Bu
dallardan, vestibiil ve kokleay1r besleyecek olan kiicliik dallar c¢ikar (arteria
vestibulocochlearis ve arteria cochlearis)?*%,

I¢ kulagin vendz doniisii, arterlerle birlikte seyreden venlerin birlesmesi yolu ile
olusan vena labirentica ile olur. Bu da sinus petrosus superior ve inferior, siniis
transversus vena jugularis interna’ ya dokiiliir.

Lenfatik sistem, endolenf ve perilenf olarak kabul edilir. Bu sivilar da beyin
omurilik stvisina dokiiliir®®,

11



d. i¢ Kulagn Sinirleri

Bipolar afferent sinirlerin hiicre govdeleri Rosenthal kanalindaki spiral
ganglionu olusturur. iki tip néron vardir; tip 1 ndronlar myelinlidir. Tiim
popiilasyonun %95’ ini olusturur ve i¢ tiiy hiicrelerine (ITH) dagilirlar. Tip 2
noronlar myelinsizdir. Toplamin %5’ ini olusturur ve dis tiiy hiicrelerine (DTH)
dagilirlar. Lifler kendi myelin tabakalarini kaybettikleri yer olan habenula perforata
yoluyla kemik spiral laminadan korti organina gegerler. DTH igin olan lifler spiral
ve baziller membran boyunca korti tiinelinden gegerler. Terminal dallar spiral
liflerden kaynaklanirlar ve ¢ok sayirda DTH’ yi innerve ederler. Bunun tersine her
bir ITH ¢ok sayida tip 1 lif ile innerve edilir. Tiim sinir sonlanmalar1 kadeh seklinde
ve vezikiilsiizdiir. Graniilsiiz sonlar1 ile birlikte bu afferent liflere ilaveten graniile
olmus bir¢ok sonlanimlar hem DTH ile hem de afferent liflerin terminal sonlanimlari
ile kontakt yapacak sekilde gozlenmistir. Bu graniile olmus sonlar beyin kokiinden
kaynaklanan efferent liflerdir. Hiicre govdeleri siiperior oliver kompleks igerisinde
yerlesmistir. Lifler inferior vestibiiler sinir ile birlikte ilk olarak beyin kokiinde ilerler
fakat vestibulokoklear anastamoz seklinde kokleaya girerler. Intraganglionik spiral
demetlerde lifler, internal spiral demetler ile ITH’ yi innerve eden afferent liflere
dagilirlar. Alternatif olarak lifler korti tiinelinin ortasindan gecerler ve ITH’ nin
govdelerine dagililar. Bu liflerin baskilayici oldugu diisiiniilir??*%,

2.3. IC KULAK FIZYOLOJiSi
I¢ kulak sivilar1 perilenf, endolenf ve kortilenf olmak iizere ii¢ cesittir.

Perilenf beyin omurilik sivisindan (BOS) kaynaklanmaktadir. Kimyasal olarak
ekstraselliiler stviy1 andirir. Sodyumdan zengin (Na*mEg/L), potasyumdan fakirdir
(K'5,5-6,25mEq/L).

Korti lenf korti tiineli ve Nuel bosluklarinda bulunur. BOS’ dan kemiksi spiral
laminanin kanalciklar1 iginde seyreden akustik sinirin lifleri boyunca gelir.
Endolenfin yiliksek potasyum igerigi noral iletiyi engelleyecegi i¢in, korti tlinelinin
icinden DTH’ lerinin lifleri kimyasal olarak perilenfe benzeyen Kortilenf ile
sar11m1$t1r26’27.

Lawrence®®, insanda toplam 78.3 mm? perilenf, 2.76 mm?® endolenf oldugunu
bildirmis ve i¢ kulak sivilarinin fonksiyonlarini sdyle siralamistir:

1. ¢ kulaktaki hiicrelerin kanla iliskisini saglayarak hiicrelere besin temin etmek
ve onlarin katabolik iirtinlerini uzaklastirmak,

2. Enerji degisimi i¢in uygun ortam saglamak,
3. Titresimleri stapes tabanindan enerji degisimi yapan elemanlara iletmek,

4. Basincin sistem iginde dagilmasini saglamak.
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2.4. VESTIBULER SiSTEM FiZYOLOJiSi

Periferik vestibiiler hareket algilayicisi olarak tanimlanan ve merkezi sinir
sistemi (MSS) yapilar ile iligkili olan vestibiiler sistem, hareketleri algilar ve onlari
MSS’ nin bu hareketlere uygun motor refleksleri olusturabilmesi, goz, bas ve gévde
hareketleri ve oryantasyonu algilama gibi kompleks hareketler baslatmak i¢in gerekli
bilgilere ¢evirir®®. Vestibiiler sistem dengenin saglanmasinda fonksiyonu olan
vestibiiler sistem, viziiel sistem ve somatosensoriel (proprioseptif) sistem olmak
tizere 3 sensoryel sistemden olugmaktadir. Viziiel sistem, gozler araciligr ile,
proprioseptif sistem de kas, eklem ve tendonlar araciligi ile elde edilen duyularin
MSS’ e gonderilmesini saglayarak dengenin olusmasinda rol oynarlar. Vestibiiler
sistemin end organint membrandz labirentte bulunan ii¢ adet semisirkiiler kanal ile
utriculus ve sacculus olusturur.

Semisirkiiler kanallar, lateral, anterior ve posterior olmak tizere 3 adettir. Bir
uclar1 genisleyerek ampulla adini1 alir. Ampullalarda crista adi verilen bir bolgede
tiiylii hiicreler igeren epitel bulunur. Bu tiiylii hiicrelerin tirettigi mukopolisakkarit ve
keratin igeren jelatindz yapiya cupula denir. Semisirkiiler kanallarin degisik
dogrultuda olmasi ¢esitli yonlerdeki hareketlere koordine olabilmeyi saglar. Her {i¢
sag ve sol semisirkiiler kanal birbirinin aynasal goriintiileridir®.

Dogrusal ivmeyi algilayan otolit organlar, utrikiil ve sakkiil vestibiil igerisinde,
medial duvarda yerlesmislerdir. Higbir yap1 tam bir diizlem gostermesede utrikiil
kulaga paralel uzanir ve ayni taraftaki  horizontal kanal ile kabaca ayni
dogrultudadir. Sakkiil wutrikiile diktir. Degisken ivmeyi algilama hassasiyeti
makulanin diizleminde en fazladir. Bundan dolayr utrikiiler makula horizontal
diizlemde, sakkiiler makula sagital diizlemde hassastir®.

Semisirkiiler kanallar agisal hareketlere, utrikiil ve sakkiil ise yercekimi ve lineer
hareketlere karst duyarhidir. Bas hareketleri ile olusan endolenf akimi, cupula ve
makulalardaki jelatindz membran ve silialarda harekete ve elektriksel stimulusa
neden olur.

Vestibiiler end organin bazal bir aktivitesi mevcuttur. Lateral semisirkiiler
kanalda cupulanin ampullaya dogru (ampullopedal) hareketi bu aktivitede artisa,
ampulladan uzaklasan hareketi ise (ampullofugal) bu aktivitenin azalmasina neden
olur. Anterior ve posterior kanallarda ise bu hareketler tam tersi etki yapar. Fundus
meatus acusticus internusta bulunan Scarpa Ganglionu’ ndaki néronlarin dendritleri
crista ve maculalardaki bu elektriksel aktiviteyi toplarlar. Bu dendritler dagildiklar
yerlere gore n. ampullaris lateralis, n. ampullaris anterior ve n. saccularis adini
alirlar. Scarpa ganglionunda bulunan noéronlarin aksonlar1 n. vestibularis siiperior ve
inferior olmak iizere iki kisimda ilerlerler. Vestibiiler sistemin ikinci néronlarinin
bulundugu vestibiiler niikleuslar dérdiincii ventrikiiliin tabaninda bulunurlar. Bunlar
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stiperior (Bechterew), lateral (Deiters), medial ve descenden (inferior spinal)
vestibiiler niikleus olmak tizere 4 gruptur®.

Vestibiiler sinir ile gelen impluslarin ¢ogu vestibiiler nukleuslarda sonlanmasina
ragmen bir kismida serebellluma gider. Vestibiiler nukleuslara sadece vestibiiler end
organdan degil, serebellum, retikiiler formasyon, spinal kord ve karsi vestibiiler
niikleuslardan da afferent stimulus gelir®.

2.5. RAT KULAK ANATOMISI

Insan kulak anatomisine benzerlikler gdsterdigi icin arastirmacilar tarafindan
deneysel model olarak ratlar kullanilmaktadir. Rat orta kulagi, insan orta kulagindaki
tiim anatomik yapilart igerir.

Rat temporal kemigi timpanik bulla (mastoid kavite), timpanik halka, mastoide
benzer ¢ikinti, petrdz par¢a ve nispeten az gelismis skuamoz parcalardan meydana
gelir. Rat aurikulasinda koni seklinde elastik ve ince bir kikirdak kisim mevcuttur.
DKY kemik kismi, 1-2 mm. uzunlugunda olup kulak zarma dogru genisler.

Insanlarda timpanik membran alam yaklasik 66 mm?, ratlarda yaklasik 11 mm?’

dir®®. Rat timpanik membranmin dig yiizii yassi epitel ile doseli olup, zarin
kenarlarinda dis kulak yolunun epidermisi ile devam eder. Orta tabakay1 olusturan
fibroz lamina propria, anulus fibrosusa dogru uzanarak, timpanik olukta periosta
yapisir. Zarin i¢ yiizeyini de yassi epitel drter>’. Pars tensa ve pars flaksidanin rolatif
boyutlar1 da tamamen farkhidir. Insanlar timpanik membranin total biiyiikliigii ile
kiyaslandiginda ¢ok kiiclik bir pars flaksidaya sahip iken, ratlarda pars flaksida
timpanik membranin %25-29” unu olusturur (Sekil 2.5).

Orta kulak kemikgikleri daha kii¢iik olup boylar1 yaklagik olarak dortte biri
kadardir. Ratlarda, malleus kulak zarinin uzun ekseni boyunca yerleserek laterale
dogru hafif¢e egimli kenara tiim uzunlugu boyunca yapisir. Malleus ve inkus
arasmdaki eklem sinkondroz yapidadir. Inkus, kiigiik lentikiiler kemikgik araciligiyla
stapes ile eklem yapar®'.

Ratlar, bulla olarak isimlendirilen ¢ok genis ve diizgiin bir orta kulak bosluguna
sahiptir. Pars tensa ve genis pars flaksidasi ile timpanik membran, lateral duvarin
bliylik kismini olusturur. Medial duvarda promontoryum, yuvarlak pencere, stapes ile
birlikte oval pencere ve ostaki tiipiiniin timpanik agzi yerlesmistir. Ostaki tiipii
mukozasi, biiyiik yogunlukta goblet hiicreleri, daha az miktarda da miik6z glandlar
icerir®. Ratlarda dstaki tlipliniin ag1lma basinci insandakine benzerdir®®. Ostaki tiipi
iki ayn silyali ve sekretuar kanal yoluyla epitimpanuma baglidir. Timpanik kavite,
basit, squamoz, kiiboidal, silyasiz epitel ile doselidir. Patolojik kosullar esnasinda bu
basit epitel degisip, silyali ve sekretuar hiicreler kanallar disinda yiiksek sayida
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goriiliir. Rat ve insan mukozas1 mukosilyer transport sistemi dagiliminda benzerlik

gosterir™.

ANT

POST
POST

Sekil 2.5: Rat ve insan kulak zar1 arasindaki farklar (sag kulak zar1 )%

(‘ant:anterior, post:posterior)

Rat ve insan Kulak Zar1 Arasindaki Farklar

Rat Kulak Zan insan Kulak Zan

1) Pars flaksida pars tensamin %25-29’una esittir 1) Pars flaksida pars tensanin %36’ sina esittir

2) Malleusun kisa prosesi arkay1 gostermekte 2) Malleusun kisa prosesi 6nii gostermekte

3) Kulak zar1 6n-arka ¢ap1 2.2-2.4 mm. 3) Kulak zar1 6n-arka ¢ap1 9-10 mm.

4) Manibrium mallei yukaridan asagiya 4) Manibrium mallei yukaridan agagiya uzanirken
kavislenerek uzanir. onden arkaya dogru yonelmektedir.

Ratlarda mastoid havali hiicre sistemi daha basit olup dort biiyiikk hiicreden
olusur ve insandaki trabekiilasyon yoktur.

Ratlarin kokleasi, bullada daha belirgin olarak goriiliir. Kokleanin ekseni daire
tam olarak sagital ve horizontal diizlemde yerlesmistir. Ratlarda koklea 3, 25 tur
doniis yaparken insanlarda tur sayis1 2, 5-2, 75’ tir. Membrandz kokleanin yapisi
diger memeliler gibidir.
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2.6. LABIRENTEKTOMI

Medikal tedavinin basarisiz oldugu, onemli 6l¢iide isitme kaybinin eslik ettigi
tek tarafli periferik vestibiiler patolojilerde vertigo kontroliinde son basamak, ¢ok
etkin ablatif bir cerrahi girisim olan labirentektomi ilk defa 1904 yilinda Milligan
ve Lake tarafindan birbirinden bagimsiz olarak tanlmlanmlstlrl‘z. Transmastoid,
endaural, transkanal, translabirentin cerrahi labirentektomi yaklagimlari mevcuttur.
Ik olarak Milligan ve Lake tarafindan  transmastoid labirentektomi teknigi
tanimlanmis olup, daha sonra 1948 yilinda Lempert transkanal labirentektomiyi
tanimlamistir ve bu teknik 1956-57 wyillarinda Schuknecht ve Cawthorne tarafindan
popiilarize edilmistir®.

Labirentektomi; kimyasal ve cerrahi olarak ikiye ayrilmaktadir. Kimyasal
labirentektomide vestibulotoksik bir ajan olan aminoglikozitler tek tarafli vestibiiler
ablasyon yaparak vertigo tedavisinde kullanilmaktadirlar®.

Transkanal labirentektomi lokal ya da genel anestezi altinda yapilabilir.
Timpanomeatal flep kaldirilarak orta kulak bosluguna ulasilir, inkudostapedial eklem
ayrilarak inkus c¢ikarilir. Tendonu kesilerek stapes disar1 alinir ve vestibiile girilerek
perilenf drenaji saglanir. Oval pencere genisletilir, vestibiildeki noroepitel destriikte
edilerek disar1 alinir. Ayrica gentamisin emdirilmis sponjeller vestibiile
yerlestirilerek ototoksik etkisinden yararlanilir®,

Transmastoid labirentektomi cerrahisinin amaci bes u¢ organin hepsinin tam
olarak ¢ikarilmasidir. Ilk asama postaurikiiler yaklasimla yapilan tam bir
mastoidektomidir. Hasar1 6nlemek icin, fasiyal siniri timpanik segmentte ve ikinci
dirsekte tanimlamak onemlidir. Perilabirenter hava hiicrelerinin alinmasi sayesinde
yarim daire kanallar1 taninir. Fasiyal sinir hasari riskini en aza indirebilmek igin
lateral kanala posterior boliimiinden girilir. Posterior ve lateral kanal ampullast yan
yanadir ve vestibiiliin siiperiorunda yerlesmislerdir. Bu iki yapiin aviilsiyonu
sonrast utrikiil ve sakkiile daha rahat ulasip cikarmak i¢in, vestibiil posterior ve
medial yonde genisletilir. Fasiyal siniri zedelememek i¢in vestibiiliin lateral kismina
itina edilmelidir. Vestibiilotomiye, posterior kanalin ampuller ucunu tanimak igin,
ikinci dirsegin posterior ve medialinden devam edilir. Bu yap1 ¢ikarilir. Kesi yerleri
katmanlar halinde kapatilir ve mastoid sarg1 yap111r29.

Transkanal labirentektomide posterior semisirkiiler kanal ampullasina ulagmak
giic oldugundan vertigo devam edebilir; transmastoid yaklasim bu yonden daha
avantajlidir®®. Labirentin tama yakin tahribi daha basarili neticeler verebilir. Ug
organa ait artiklarin kalmasi halinde kalic1 vertigo ataklari olan vakalar ve travmatik
néroma olugumu rapor edilmistir®’.

Hem transmastoid hem de transkanal labirentektomi ile miikemmel sonuglar elde
edilir. Bu nedenle kullanilabilir isitmesi olmayan, tek tarafli vestibiiler disfonksiyonu
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olan hastalarda Onerilebilir. Bu iki yontem ile ¢ogu seride, hastalarin %85’ inde
vertigonun tam olarak ortadan kaldirilmasi ve ilave %10’ unda ise belirgin iyilesme
mevcuttur. Optimum sonucun elde edilmesinde iyi uygulanan teknik oldukca
onemlidir. Cerrah komplikasyon riskini azaltan, asina oldugu, etkin yontemi tercih
etmelidir®®,

Literatiirde koklear implant cerrahisi sonras1 10-14. giinlerde epizodik vertigo
ataklarindan yakiman bir olguda vestibiiler rehabilitasyon ve ardindan fistiil
kuskusuyla  yuvarlak pencere obliterasyonu uygulanmis; yakinmalarinin
diizelmemesi 1iizerine hastaya transkanal labirentektomi yapilarak, vestibiile
gentamisinli sponjel yerlestirilmistir. Bu olguda sikayetlerin kisa siirede diizeldigi ve
yardimsiz yiiriimeye basladigi bildirilmistir®.

Diger bir olguda ise i¢ kulak kanalindaki lezyon nedeniyle vertigo ataklari
yasayan hastaya tedavi Onerilmis, fakat reddetmistir. Sikayetleri devam eden ve
transkanal labirentektomiyi kabul eden hastaya operasyon uygulanmis, ardindan
vestibiiler rehabilitasyon uygulanmis. Hastanin yakinmalariin birkag ayda tamamen
diizeldigi rapor edilmistir®.

2.6.1. Postoperatif Donem ve Vestibiiler Adaptasyon

Labirentektomi sonrasi postoperatif donem cerrahi yaklasimdan bagimsizdir.
Postoperatif donemde siddetli vertigonun eslik etigi horizontal nistagmus, bulanti,
kusma meydana gelir ve bunlara norovejetatif bulgular (tasikardi, solukluk, terleme)
eslik eder. Hasta hareketsiz kalmay1 tercih eder, ¢linkii bas hareketleri bu belirtileri
provake eder. Ihtiyac halinde antiemetik ve analjezikler kullanilir. Hastanede kalisin
kisa siireli olmas1 ongoriiliir. Yeterli oral alim ve yardimsiz yiiriimeye bagli olarak
hasta taburcu edilir®’.

Labirentektomi sonrasi unilateral akut ve kalici vestibiiler fonksiyon
kayiplarinda tipik olarak giinlerce siiren vertigo ve nistagmus olusur fakat normal
olan kars1 taraf labirentin kompanzasyonuyla birka¢ hafta i¢inde belirgin sekilde
diizelir®. Spontan nistagmus birka¢ giin icinde kaybolur. Eger ipsilateral fonksiyon
kaybinda diizelme olmamuigsa, ipsilateral tarafa dogru ani ve hizli bas rotasyonuyla
gecici VOR (vestibiilo-okiiler refleks) yetmezligi olusur, fakat takip eden 2 hafta
icinde hastalarin ¢ogunda istirahat halindeyken vertigo yoktur ve yardimla
yiiriiyebilir. Bir ay sonra yardimsiz yiirliyebilir ve normal yasantilarina donebilirler®,

Cerrahi labirentektomide vertigo kontroliine hemen yanit alinirken, kimyasal
labirentektomide zamana ihtiyag duyulmaktadir. Cerrahi labirentektomide
postoperatif dengesizlik problemi daha az olmaktadir. Persistan imbalans problemi
kimyasal labirentektomide daha fazladir. Bu durum cerrahide nordepitelyumun
hemen uzaklastiriimasina bagh olabilir*?,
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Goz ve viicut kaslarinda labirentektomiden sonra ipsilateral tonus azalmasi
ortaya c¢ikar. Bu durumda, her iki yarim viicut ve ekstremite kaslar1 tonuslari
arasindaki farklilik nedeni ile dengesizlik goriiliir. Hasta dogrulamaz ve lezyon
tarafina sapma gozlenir. Nistagmus ortaya ¢ikar®,

Vestibiiler fonksiyonlar iizerine bilgilerimiz, tek veya ¢ift tarafli labirent
lezyonlarindan elde edilen klinik ve bu konuda yapilan hayvan deneylerinden elde
edilen deneysel bilgilere dayanmaktadir. Tek veya ¢ift taratli labirentitlerin izlenmesi
sirasinda, etkilenen tarafta vestibiiler reflekslerin ortadan kalkmis olmasina ragmen,
zamanla bu labirentte bazi iyilesmelerin var oldugu saptanmistir. Vestibiiler sistemde
herhangi bir uyaran olmadig1 halde bile elektriki bir aktivitenin varligi, yani istirahat
halinde elektriki bir yiikiin saptanmasi bugiinkii adaptasyon teorilerinin kaynagini
olusturmaktadir®.

Tek tarafli labirentektomi yapilan deney hayvanlarinda yiirimede bozukluk,
lezyon tarafina dogru basin donmesi ve ayni tarafta ekstensor kaslarin tonusunda
azalma saptanir. Nistagmus ortaya ¢ikar ve yavas fazi lezyon tarafina, hizli fazi
saglam tarafa dogrudur. Bu belirtiler birkag hafta ile birkag ay siirer”.

Bir tarafa labirentektomi yapilmasindan sonra afferent ipsilateral noronlar
spontan aktivitelerini kaybederler ve ipsilateral néronlar angiiler uyaranlara yanit
vermezler. Ayni sekilde kontralateral saglikli tip 1 ndronlar lezyon tarafina yaptiklari
inhibisyon gorevlerinde azalma gosterirler. Buna karsilik saglikli taraftaki ndronlarin
normal fonksiyonlarinda bir artma saptanir. Birka¢ giin sonra lezyon tarafindaki
afferent ndronlar kendi spontan aktivitelerini tekrar kazanmaya baglarlar. Karsi
taraftan gelen uyarimlara cevap vermeye baslar ve sekonder ndronlarla yaptiklar
sinapsislerde eksitasyon ve inhibisyonu iletirler. Fakat bu néronlarin aktiviteleri
normalden diisiiktiir ve dyle kalirlar®.

Labirentektomi yapildiktan sonra ipsilateral tip 1 ndronlarin aktivite
kazanmalarina paralel olarak klinik belirtilerde de diizelme goriiliir. Labirentektomi
yapildiktan sonra ipsilateral tip 1 ndronlarin tekrar aktivite kazanmalarinin nedeni
bilinmemektedir. Bunun nedeni ipsilateral labirent olamaz. Ciinkii bu labirente ait
aktivite saptanmaz. Sinaptik bolgelerde diger taraftan gelen viziiel, derin duyu ve
kommissural baglantilarin rolii oldugu diistiniilmektedir. Sinaptik bolgelerdeki bazi
mediatdrlerinde bu aktivite artmasinda rolii oldugu diisiiniilmektedir®.

Akut unilateral vestibiiler hipofonksiyon sendromu olan hastalarda, sikint1 verici
belirtilerin rahatlamasi i¢in siklikla ilaglar kullanilir; benzodiazepinler (6rnegin
diazepam), antikolinerjik ilaglar (6rnegin Meclizine), antiemetik ilaclar (6rnegin
prometazin). Bu ilaglar her ne kadar sikint1 verici belirtilerin akut rahatlamasi i¢in
faydali olsa da, uzun siire kullanildiklarinda vestibiiler kompanzasyona engel
olabilirler. Vertigonun siirekli ila¢ kullanilmasiyla baskilanmasi vestibiiler
kompanzasyonu uzatabilir veya tamamen 6nleyebilir24. Hayvan deneylerinde
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kompanzasyon olayimnin ilaglardan, viziiel ve viicut egzersizlerinden etkilendigi
saptanmistir. Lacom ve Xerri’ ye gore stimiilanlar kompanzasyon siiresini kisaltirlar;
buna karsilik sedatifler ise bu siireyi uzatirlar. Igarashi viicut egzersizlerinin, Fetter
ise viziiel egzersizlerin kompanzasyon siiresini kisalttig1 bildirmislerdir®.

Peppard’ 1n yaptig1 calismada; kedilerde unilateral labirentektomi sonrasi ilag
tedavilerinin vestibiiler kompanzasyona etkileri arastirilmis ve diazepam, skopolamin
ve dimenhidrinat gibi sik kullanilan vestibiiler supresanlarin kompanzasyon siiresini
uzattigi bildirilmistir*®. Bunun aksine; stimulanlarin ve sistemik antiemetiklerin
birlikte kullanilmasinin kompanzasyonun artirilmasinda faydali etkileri olmustur.
Muhtemelen artan fiziksel aktiviteyle daha fazla bas hareketi yapilabilmekte, sistem
daha fazla kullanilmakta ve kompanzasyona yt')neltilmektedir24.

2.7. ANTIOKSIDAN SAVUNMA VE KOENZIM Q10

Serbest radikallerin ve antioksidanlarin diizeyleri arasinda hassas bir denge
vardir'. Bu denge korunamadig takdirde, hiicre hasarina kadar giden birgok patolojik
degisiklik ortaya c¢ikmaktadir. Serbest radikallerin bu zararli etkilerine karsi
organizmada koruyucu mekanizmalar vardir. Bu koruyucu mekanizmalarin bir kismi
serbest radikal olusumunu 6nlerken, bir kism1 da olusmus serbest radikallerin zararli
etkilerini onlemektedir. Bu islevleri yapan maddelere genel olarak ‘Antioksidanlar’
olaya da ‘Antioksidan savunma sistemi’ denir®.

Antioksidanlarin ilk belirlenen etkileri, zar yapisinda bulunan lipitlerin
peroksidasyonuna karsi korumasi olmustur. Bunun sonucu olarak, baslangicta
antioksidanlar ~ lipit  peroksidasyonunu  engelleyen = molekiiller  olarak
tanimlanmiglardir. Giiniimiizde ise antioksidanlarin tanimi lipitlerin yani sira
proteinler, niikleik asitler ve karbonhidratlar gibi diger hedef molekiilleri koruyucu
etkilerini de kapsamaktadir. Boylece, antioksidanlar hedef molekiillerdeki oksidan
hasar1 engelleyen veya geciktiren maddeler olarak tanimlanmaktadir ve bu tanimdan
anlasilacagi gibi antioksidanlarin etkileri farkli sekillerde olabilmektedir*®.

Endojen Antioksidanlar

Enzim ve enzim olmayanlar olmak tizere iki sinifa ayrilirlar.

Enzim olan endojen antioksidanlar:

Siiperoksit dismutaz (SOD), Glutatyon peroksidaz (GSH- Px), Glutatyon S
Transferaz(GST),  Katalaz,  Mitokondriyal ~ sitokrom  oksidaz  sistemi,
Hidroperoksidaz*®.

Enzim olmayan endojen antioksidanlar:
KoenzimQ10 (CoQ10), Melatonin, Seruloplazmin, Transferin, Miyoglobin,

Hemoglobin, Ferritin, Bilirubin, Glutatyon, Sistein, Metiyonin, Urat, Laktoferrin,
Albiimin®’.
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Eksojen Antioksidanlar

Vitamin olan eksojen antioksidanlar:

a-Tokoferol (vitamin E), B-Karoten (vitamin A), Askorbik asit (vitamin C), Folik asit
(folat).

Ilag olarak kullanilan eksojen antioksidanlar:

*» Ksantin oksidaz inhibitorleri (allopiirinol, oksipiirinol, tungsten),

* NADPH oksidaz inhibitorleri (adenozin, lokal anestetikler, kalsiyum kanal
blokerleri, nonsteroid anti- inflamatuvar ilaglar),

* Rekombinant stiperoksit dismutaz,

* Endojen antioksidan aktiviteyi artiranlar (GSH-Px aktivitesini artiran ebselen
ve asetilsistein),

* Non-enzimatik serbest radikal toplayicilar (mannitol, albiimin),

* Demir redoks dongiisii inhibitdrleri (desferroksamin),

* Nétrofil adezyon inhibitorleri,

« Sitokinler (TNF ve IL-1),

« Barbitiiratlar,

* Demir selatorleri.

Genel olarak enzimatik antioksidanlar hiicre i¢inde, enzimatik olmayanlar ise hiicre
disinda daha fazla etkilidir.

Antioksidan ajanlarin etki mekanizmalar1 genel olarak 4 gurupta toplanabilir®.

Sondiirme (quenching): Oksidanlarla etkilesime girip onlara hidrojen iyonu vererek
aktivitelerini sondiiren ve inaktif hale getiren molekiillerin etkinliine sondiirme
(quenching) etkisi denilir. Vitaminler (E, A) ve glutatyon bu sekilde etki gosterir.

Temizleyici (scavenging): Oksidanlarla etkilesip onlar1 tutma ve daha zayif yeni bir
molekiile cevirerek etkisiz hale getirmeye temizleyici (scavenging) etki denilir.
Dogal antioksidanlardan enzimler, trakeobronsiyal mukus ve kiiciik molekiiller bu
etkiyle oksidanlarin miktarini azaltir.

Zincir kirier (chain breaking) etki: Oksidanlar1 kendilerine baglayip zincirlerini
kirarak reaktif oksijen tiirlerinin fonksiyonlarin1 engellerler. Hemoglobin,
seruloplazmin ve agir metaller bu sekilde etki gosterir.

Onarici (repair): Antioksidan savunma sistemleri etkili olmazsa, onarici enzimler
serbest radikallerin zedeledigi proteinleri parcalar ve DNA’ daki serbest radikal
hasarini tamir ederler. Bu etkinlige onarici (repair) etki denilir*®,
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2.7.1. KOENZIM Q10

Koenzim Q10 (CoQ10; Ubikinol-10 ve/veya Ubikinon-10), hiicredeki enerji
iiretimi sirasinda kilit enzimatik reaksiyonlarda koenzim olarak gorev yapan, her
hiicrede bulunabilen, yagda ¢oziinen, vitamin benzeri bir bilesiktir™"®. Ubikinon ve
ubikinol Latincede “her yerde olan” anlamina gelen “ubiquitous quinone”’dan tliremis
ve biitiin hiicrelerde bulunmasi ile bagdastirilmis terimlerdir’". CoQ10’ un kimyasal
formiili 2,3-dimetoksi-5-metil-6-dekaprenil-1,4-benzokinon’ dur ve yaygin olarak
ubiquinon, CoQ, CoQ10 veya vitamin Q10 olarak bilinir®. Degisik uzunlukta bir
izoprenoid yan zinciri ile ortak benzokinon halkasini paylasirlar. Insanlarda ve diger
birkag memeli tiirlinde, yan zincir 10 izopren {initesinden olusur, bu nedenle bu
yaptya CoQ10 ismi verilmistir’>**>>. CoQ10’ un biyosentezi tirozin aminoasitinden
olur ve en az sekiz vitamine ve birgok eser elemente ihtiyag duyar>.

CoQ10 ilk olarak 1957 yilinda kalp, beyin, karaciger ve bobrek gibi enerji
tiikketimi yiiksek olan dokularda ve sigir eti mitokondrisinde bulunmustur. Ayn1 yilda
Ingiltere’ de profesér Morton rat cigerinde vitamin A ile aym yapida CoQ10’ i
bulmustur. 1960’ larin ortalarinda Japonya’ daki profesér Yamamura CoQ7’ yi ilk
kez bir insan hastaliginda konjestif kalp yetmezliginde kullanmistir. 1970’ lerin
ortalarinda Japon teknolojisi saf CoQ10’ i klinik ¢aligmalarda kullanilmak {izere elde
etmigtir. 1978 de Peter Mitchell CoQ10’ un biyolojik enerji transferindeki roliinii
kanitlamasiyla Nobel 6diilii almistir™.

1980’ lerde klinik ¢alismalarin sayisinda ve kapsaminda 6nemli derecede artis
olmustur. Bu artisin biiyiik 6l¢iide nedeni Japonya’ da farmasoétik firmalarin biiyiik
miktarlarda saf CoQ10 elde edebilmesi ve yiiksek basing sivi kromatografisi ile doku
ve kanda CoQ10’ u 6l¢ebilmeleri olmustur. Profesér Karl Folkers CoQ10 ve diger
vitaminlerle ilgili calismasiyla 1986’ da Amerikan Kimya Birligi (American
Chemical Society)’ den Priestly Madalyasi ve 1990’ da Bagkan Bush tarafindan
Ulusal Bilim Madalyas1 (National Medal of Science) almustir™®. 1990 11 yillarda
CoQ10’ un saglik iizerine potansiyel yararlarma olan ilgi artmis ve ¢oziniirliigi,
biyoyararlilig: izerine ¢aligmalar hiz kazanmugtir %,

CoQ10, oksijen kaynakli radikaller ve tekli oksijen ile etkileserek lipit
peroksidasyonunun baglamasini ve biyomolekiillerin zarar gormesini engeller.
Serbest radikaller icin ara triin olarak gorev yapar ve elektron rediiksiyon
reaksiyonuna maruz kalir. Stabil karakterli olmayan serbest radikaller ubikinondan
gelen bir elektronla stabil hale gelir. KoQ10 bu 6zelligiyle 6nemli bir antioksidandir.
Ubikinol-10, viicutta sentezlenen ve yagda ¢6ziinen tek antioksidan olmasi, hemen
hemen tiim membranlarda bulunmasi, miktar olarak diger antioksidanlardan fazla
olmasi ve etkisinin daha gii¢clii olmasi, a-tokoferol gibi plazmada bulunan diger
antioksidanlarla karsilagtirildiginda, diisiik konsantrasyonlarda olmasina ragmen,
plazma oksidanlara maruz kaldiginda ilk tepkimeye giren antioksidan olmasi
nedeniyle diger antioksidanlardan daha 6nemli bir yer tutar. CoQ10 ayni zamanda
diger antioksidanlarin rejenerasyonunda gorev alir®**. Tamamen indirgenmis
formda bulunan CoQ10, biyolojik zarlarda lipit peroksidasyonunu inhibe ederek
mitokondriyal proteinleri ve DNA’ y1 oksidatif hasarlara karsi korur®. Ayrica
CoQ10’ un membran stabilitesinin saglanmasinda, hiicre sinyalinde, gen
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ekspresyonunda, hiicre biiylimesinin ve apoptozun kontroliinde de fonksiyonlari
oldugu belirtilmektedir®.

Membranlarda CoQ10’ un yiiksek konsantrasyonlarda bulunmasi, radikallerle
direkt reaksiyona girmesi, tokoferol ve askorbatin rejenerasyonuyla antioksidan etki
icin temel saglar®. Kas iginde protein sentezi ve gen ekspresyonuna aracilik yapar®.

CoQI10’ un toz, siispansiyon, yagl soliisyon, ¢éziinmiis formunun (ALL-Q ve
Q-gel) yan1 sira krem, tablet, gofret, sert veya yumusak jel kapsiiller dahil olmak
tizere, farkli biyoyararlanimi olan bir¢ok formu bulunmaktadir®. CoQ10’ un farkli
ticari preparatlar1 arasinda antioksidan kapasite agisindan fark yoktu re.

Sonug olarak CoQ10’ un rediikte formu Ubikinol, viicutta sentezlenen ve yagda
¢Oziinen tek antioksidan olmasi, hemen hemen tiim membranlarda bulunmasi, miktar
olarak diger antioksidanlardan fazla olmasi ve etkisinin daha gii¢lii olmasi nedeniyle
diger antioksidanlardan daha 6nemli bir yer tutar.
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3. MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma; Ondokuz Mayis Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’
ndan alman 29.03.2016 tarih, HAYDEK 2016/16 numarali izin ile Ondokuz May1s
Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak Burun Bogaz Anabilim Dali tarafindan Cerrahi
Arastirma ve Uygulama Merkezi’ nde gerceklestirildi (EK).

3.1. DENEY HAYVANLARI VE CALISMA DUZENi

Denekler: Calismada ortalama agirliklar1 200-250 gram arasinda degisen 30 adet
saglikli erigkin disi wistar cinsi albino rat uygun havalandirma sartlar1 saglanmais,
giines 15181 alan odalarda 6zel kafeslerde tutuldular. Caligmaya baslamadan onceki
yedi giin siiresinde ratlar oda sicakliginda, 12 saat aydinlik, 12 saat karanlik, serbest
yemek ve su alabildikleri bir ortamda barindirildi. Sular her giin degistirildi ve kafes
temizligi giin asirt yapildi. Calismaya baslamadan 6nce ve ¢alisma sirasinda herhangi
bir diyet kisitlamasi uygulanmadi.

Gruplar: Toplam 30 adet rat sham grubu, ¢alisma grubu ve kontrol grubu olmak
tizere randomize olarak 3 esit gruba ayrild1 (tablo 3.1).

Grup 1 (K) (n:10): Sadece labirentektomi yapilan, preoperatif ve postoperatif
intraperitoneal (iP) islem yapilmayan grup.

Grup 2 (Q) (n:10): Labirentektomi yapilan, preoperatif 3 giin 6nce ve postoperatif 3
giin boyunca giinde tek doz soya yagi i¢inde ¢oziindiiriilmiis CoQ10, 10 mg/kg’ dan
1 ml olacak sekilde IP yolla uygulandi.

Grup 3 (S) (n:10): Labirentektomi yapilan ratlara olusan IP enjeksiyon stresini taklit
etmek amaciyla preoperatif 3 giin 6nce ve postoperatif 3 gilin boyunca giinde tek doz
Iml IP soya yag: verildi.
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Gruplar Denek sayisi Yapilan islem ve ilag
uygulamalar

Grupl (grup K) 10 denek Labirentektomi

Grup2 (grup Q) 10 denek Labirentektomi+intraperitoneal
soya yagi icinde
¢Ozlindiiriilmiis CoQ10
uygulamasi

Grup3 (grup S) 10 denek Labirentektomi +
intraperitoneal ~ soya  yagi
uygulamasi

Tablo 3.1 :Deney Gruplari

Cerrahi enfeksiyon profilaksisi i¢in si¢anlara ameliyata baglanmadan 6nce 20 mg/kg
ampisilin sodyum intra-muskiiler yolla enjekte edildi.

Cerrahi Uygulama: Biitiin ratlara IP ketamine (80mg/kg) ve xylazine (5mg/kg) ile
saglanan anestezinin ardindan, otomikroskop yardimiyla biitiin ratlarin sag ve sol
kulaklar1 muayene edildi ve tim ratlarin sag kulaklarmma ayni cerrah tarafindan
cerrahi labirentektomi yapildi. Postaurikiiler insizyonun ardindan submandibiiler
gland, fasial sinir tanimlandi ve gland lateralize edilerek fasial sinir korundu.
Timpanik bulla tanimlandi, tur ve kiiret yardimi ile bulla agildi. Malleus ve inkus
tanimlandi, ¢ikarillarak oval pencere ve vestibiil tanimlandi. Aspiratdr ve kiiret
yardimi ile destriikte edildi. Noroepitel ve membrandz labirent kiiret ve aspirator
yardimi ile ablate edildi. Son olarak vestibiilii tamamen destriikte etmek igin 3 kez
alkol enjekte edilip aspire edildi. Yara yeri 4.0 prolen ile siitiire edildi ve siitiirler 1-
2 hafta icinde alindi (Resim 1). Ilk operasyon sonrasindan itibaren siganlar tekli
kafeslere alinarak standart kosullar altinda, yeteri kadar yem ve su verilerek
barinmalar1 saglandi.
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Resim 3.1: Otomikroskopik gorlis altinda ratlarin sag kulagina labirentektomi
uygulanmasi

Resim 3.2: Operasyon goriintiileri
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Labirentektomi sonrasi hizli faz1 saglam tarafa vuran nistagmus, basin opere olan
tarafa deviye olmasi, yiirimede bozukluk, ayni tarafta ekstensor kaslarin tonusunda
azalma gibi bulgular gézlendi. Bulgular video kamera ile kayit edildi.

Labirentektomi sonrasi ratlarda statik ve dinamik fonksiyonel kayiplar gelisti ve
bu bulgular santral vestibiiler kompanzasyon saglaninca giinler veya haftalar i¢inde
diizeldi.

Biz calismamizda tek tarafli vestibiiler ablasyon sonrasi vestibiiler dengesizligin
davranigsal belirtileri i¢in nistagmus, basin egim derecesi ve postural asimetriyi 1, 2,
3, 7 ve 15. giinlerde gozlemlemeyi tercih ettik ve bu davranislar icin maksimum 10
puan verdik.

Davranigsal testlerin puanlamasi iki aragtirmaci tarafindan gézlemlendi.
DAVRANISSAL TESTLER
NISTAGMUS:
* Spontan nistagmus varliginda 6-10 arasinda puan verilecek
* Spontan nistagmus i¢in 6 puana dakikadaki her 60 atim i¢in 1 puan eklenecek

* Eger istirahat halinde spontan nistagmus yoksa, hafifce dokunularak ratlar
provake edilecek, 1-5 arasinda puan verilecek ve dakikadaki her 60 atim igin
1 puan eklenecek

BASIN EGiM DERECESI:

* Spontan olarak basin deviye olmasi; ¢ene ile horizontal plan arasindaki agiya
gore degerlendirilecek;

* Ac1 90 derece ise veya dinlenme durumunda bag lezyon tarafina diismiis ve
barrel rolling mevcutsa; 10 puan

* Ac1 60 derece ise; 7 puan

* Ac1 45 derece ise; 5 puan verilecek (Resim 3.3)
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Resim 3.3: Postoperatif goriintiileri

POSTURAL DEFISIT:
. spontan barrel rolling- 10 puan

. hafif dokunma veya iifleme ile olusan barrel rolling - 9 puan

. bacak destegi olmadan lezyon tarafina yatis pozisyonu- 8 puan
. bacak destegi olarak lezyon tarafina yatis pozisyonu- 7 puan
. tek yone donmek veya lezyon taraftaki bacaklar1 kullanarak yatis

pozisyonu almak- 6 puan

. her iki bacagi kullanarak hareket etmek- Spuan

. nadiren basin lezyon tarafina diismesi ile beraber etrafinda dolanmak - 4
puan

. basin lezyon tarafina egilmesi ile beraber dolanmak- 3 puan

. asimetri zor anlagiliyorsa- 2 puan

. postural asimetri sadece rat kaldirildiginda anlasiliyorsa-1 puan

verildi.

Tedaviden dnce %20’ den fazla kilo kayb1 olan, fasial sinir hasarina bagl korneada
ilser gelisen, intraoperatif asir1 kan kaybi gelisen, konviilsiyon, hemiataksi, parezi
gibi semptomlar1 olan denekler ¢aligma dis1 birakildi.
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Toplam 30 adet sican kullanilan ¢aligmada ¢alisma siiresince denek kaybi1 yasanmadi.
Ortalama ameliyat siiresi yaklasik 25 dakika olarak belirlendi. Postoperatif donemde
deneklerin higbirinde yara ayrismasi, enfeksiyon bulgular goriilmedi.

Rat kulak modelinde deneysel model olarak; bakiminin kolay, iiremesinin hizl,
istatistiksel sonuc¢ elde edilebilecek sayida denek temini miimkiinliigii, deneysel
islemlerin kolay olmasi ve rat kulak anatomisinin insan kulak anatomisine benzerlik
gostermesinden dolay: rat tercih ettik.

CoQ10 uygulamasi i¢in, Koenzim Q10 tozu (Sigma-Aldrich, Germany, Product
Number: C9538-1G) giinliik kullanilacak miktarlarda tartilip, 1siktan koruyacak
siselere konulup, parafilm ile sarilarak — 20 C °* de saklandi (Resim 3.4). Giinliik
uygulanacak miktar 10 mg/kg dozda olacak sekilde hayvan basi 1’er ml soya yagi
(Sigma-Aldrich, Germany) i¢inde eritilip; homojen bir soliiSyon elde etmek igin 10
dakika vorteksde karistirildiktan sonra yine 1siktan korunacak sekilde enjektorlere
gekilip, +4 C °” de saklandi. Preop ve postop 3 giin boyunca intraperitoneal yolla
uygulandi. Grup 3° e ise ayni1 doz ve silirede soya yagi intraperitoneal yolla
uygulandi. Enjeksiyonlar saat sabah 10: 30 sularinda yapildi.

g
i iy

Resim 3.4: Koenzim Q10 un soya yag: ile hazirlanmasi

3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Deney oncesi kullanilmasi gereken denek sayisi; 3 birim ortalama fark, %80 test
giicti, %95 giiven smir1 ve 2 birimlik standart sapma igin en az her gruptan 10 adet
olarak tespit edildi.

Calisma sonunda alinan veriler kaydedildi. Veriler IBM Statistical Package fort he
Social Sciences (SPSS) V23 ile analiz edildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu
ShapiroWilk ile incelendi. Normal dagilim gostermeyen verilerin karsilastiriimasinda
Kruskal Wallis, Friedman testi ile Wilcoxon testi kullanildi. Sonuglar ortanca
(minimum-maksimum) ve frekans seklinde sunuldu. istatistiksel anlamlilik diizeyi
p<0,05 olarak kabul edildi.

28



4. BULGULAR
Uygulama oncesi her ii¢ grupta caligmaya alinan ratlarin otomikroskopik muayenesi

yapild1 ve normal kulak zar1 muayenesi olan ratlar calismaya dahil edildi. Calismaya
alman 3 gruptaki toplam 30 adet ratta labirentektomi sonrasi beklenen statik ve
dinamik fonksiyonel kayiplar gelisti ve bu bulgular santral vestibiiler kompanzasyon
saglaninca giinler veya haftalar icinde diizeldi. Calismamizda tek tarafli vestibiiler
ablasyon sonras1 vestibiiler dengesizligin davranigsal belirtileri i¢in nistagmus, basin
egim derecesi ve postural asimetriyi 1, 2, 3, 7 ve 15. giinlerde gézlemledik ve bu
davranislar i¢in maksimum 10 puan verdik.

Grup 1’ e sadece labirentektomi yapilip intraperitoneal islem uygulanmadi, grup 2 ve
grup 3’ e sirasiyla preoperatif 3 gilin ve post operatif 3 giin ardisik siireyle 1 ml soya
yag1 i¢inde ¢oziindiiriilmiis CoQ10 ve soya yagi intraperitoneal olarak uygulandi ve
giiclii bir antioksidan olan CoQ10’ un vestibiiler rehabilitasyon siirecine etkisi
degerlendirmek amaciyla davranigsal testler gézlemlendi.

Tablo 4.1: Bas egim derecesi degerlerinin gruplara gore karsilastirilmasi

1.Gun 2.Gln 3.Gln 7.Gln 15.Gun
Ortanca
Grup1 | (min-mak) 7(5-10)a | 7(5-10)a | 7(5-7)a | 5(5-7)b | 5(5-5)c
N 10 10 10 9 6
Ortanca
Grup 2 | (min-mak) 7(5-7)a | 7(5-7)a | 5(5-7)ab | 5(5-7)b | 5(5-5)ab
N 10 10 10 5 3
Ortanca
Grup 3 | (min-mak) 7(5-10)a | 7(5-10)a | 6(5-7)a | 5(5-7)b | 5(5-5)ab
N 10 10 10 6 4
x? 3,8 3,8 5,6 1,6 0,0
p 0,148 0,148 0,060 0,459 1,000
x?:Ki-Kare Test Istatistigi, a-c: ayn1 harfe sahip giinler arasinda grup iclerinde fark
yoktur

Bas egim derecesi degerleri incelendiginde:

1. glinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0,148).
1. giinde tiim gruplarda ortanca deger birbirine esittir ve 7’ dir. 1. giinde her bir
grupta yer alan 10 denegin degerlerinde diizelme s6z konusu degildir. Benzer
sekilde 2. giinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir
(p=0,148). Tiim gruplarda ortanca deger birbirine esittir ve 7’ dir. 2. glinde her bir
grupta yer alan 10 denegin degerlerinde diizelme s6z konusu degildir. Ugiincii giinde
de gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p=0,060). Grup
1’de ortanca deger 7 iken, grup 2’de ortanca deger 5 ve grup 3’te de ortanca deger 6’
dir. 3. glinde de hicbir denegin bas egim derecesi degerleri tamamen normale
donmemistir. 7. giindeki bas egim derecesi degerleri gruplara gore istatistiksel olarak
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anlaml farklilik gostermemistir (p=0,459). Tiim gruplarda ortanca deger 5 olarak
elde edilmistir. Grup 1 de 1, grup 2 de 5 ve grup 3’ te de 4 denegin bas egim derecesi
degerleri normale donmiistiir. 15. giinde grup 1 de 6 denegin bas egim derecesi
degerleri tam olarak diizelmezken bu deneklerde tiim Olglimler 5 olarak elde
edilmistir. Benzer sekilde grup 2’ de 3 denekte bas efim derecesi degerleri tam
olarak diizelmezken bu deneklerde tiim degerler 5 olarak elde edilmistir. Grup 3’ te
ise toplam 4 denekte degerler normale donmez iken bu deneklerde de tiim 6l¢timler 5
olarak elde edilmistir.

Sonug olarak labirentektomi sonrasi bas egim dereceleri incelendiginde , 7. ve 15.
giinlerde grup 2 ve grup 3’ teki iyilesme, grup 1’ in ortalamasindan hafif yiiksek
olmakla birlikte; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.
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Sekil 4. 1: Grup 1 i¢in bas egim derecesi degerlerinin zamanla degisimi
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1.Giin 2.Giin 3.Giin 7.Giin 15.Giin

Sekil 4.2: Grup 2 i¢in bas egim derecesi degerlerinin zamanla degisimi
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Sekil 4.3: Grup 3 igin bas egim derecesi degerlerinin zamanla degisimi
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Tablo 4.2: Postiiral defisit degerlerinin gruplara gore karsilastirilmasi

1.Gin 2.Gin 3.Giin 7.Giin 15.Giin
Ortanca
Grup 1 | (min-mak) 7,5(6-9)a | 7(5-9)a | 5(4-7)a 4(3-5)a 2(1-3)
N 10 10 10 10 10
Ortanca 3,5 2,5
Grup 2 | (min-mak) 5(5-6)b 5(4-6)b (3-4)b (2-4)b 1(1-3)
N 10 10 10 10 10
Ortanca
Grup 3 | (min-mak) 6(5-8)b 5(4-7)b | 4(3-6)b | 3(2-4)b 2(1-2)
N 10 10 10 10 10
x? 14,8 1,9 15,2 12,7 5,9
P 0,001 0,002 0,001 0,002 0,053
x?:Ki-Kare Test Istatistigi, a-c: ayn1 harfe sahip gruplar arasinda ilgili giinde fark
yoktur

Postiiral defisit degerleri incelendiginde:

1. giinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir (p=0,001). Grup
1’ de ortanca deger 7,5 iken, grup 2’ de 5 ve grup 3’ te 6 olarak elde edilmistir. 1.
giindeki olgtim degerleri grup 2 ve grup 3’ te farklilik géstermezken grup 1° deki
degerler diger gruplardan daha yiiksek elde edilmistir.

2. giinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir (p=0,002). Grup
1’ de ortanca deger 7 iken, grup 2’ de 5 ve grup 3’ te de 5 olarak elde edilmistir. 2.
giindeki ol¢im degerleri grup 2 ve grup 3’ te farklilik gostermezken grup 1° deki
degerler diger gruplardan daha yiiksek elde edilmistir.

3. glinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir (p=0,001). Grup
1’ de ortanca deger 5 iken, grup 2’ de 3,5 ve grup 3’ te 4 olarak elde edilmistir. 3.
giindeki 6l¢im degerleri grup 2 ve grup 3’ te farklilik gostermezken grup 1° deki
degerler diger gruplardan daha yiiksek elde edilmistir.

7. giinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir (p=0,002). Grup
1’ de ortanca deger 4 iken, grup 2 de 2,5 ve grup 3’ te 3 olarak elde edilmistir. 7.
giindeki 6l¢im degerleri grup 2 ve grup 3’ te farklilik gostermezken grup 1° deki
degerler diger gruplardan daha yiiksek elde edilmistir.

15. giinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur (p=0,053).
Grup 1’ de ortanca deger 2 iken, grup 2 de 1 ve grup 3’ te 2 olarak elde edilmistir.

Tim gruplarda ol¢tim yapilan 5 farkli giin boyunca postiiral defisit degerleri
acisindan tam olarak iyilesen denek yoktur. Her bir gruptaki 10 denegin 10’ u da
postiiral defisit degerleri acisindan problemli goriilmektedir.
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Her bir grup kendi i¢inde degerlendirildiginde zamanla elde edilen postiiral defisit
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardir (p<0,05). Her bir grupta
her bir farkli giinde elde edilen degerler birbirinden farklidir. Postiiral defisit
degerleri 1. giinden 15. giine gidildikce zamanla azalmaktadir ve bu azalislarda
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

Sonug olarak; labirentektomi sonrasi postiiral defisit degerleri incelendiginde 1., 2.,
3. ve 7. giinlerde grup 2 ve grup 3’ teki iyilesme oranlarinin birbirine benzer ve grup
1’ e gore daha iyi oldugu gozlenmis olup, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
15. giinde ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamastir.

1.Gin 2.Giin 3.Giin 7.Giin 15.Giin

Sekil 4.4: Grup 1 i¢in postiiral defisit degerlerinin zamanla degisimi
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Sekil 4.5: Grup 2 igin postiiral defisit degerlerinin zamanla degisimi
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Sekil 4.6: Grup 3 i¢in postiiral defisit degerlerinin zamanla degisimi
Tablo 4.3: Nistagmus degerlerinin gruplara gore karsilastirilmasi
1.Gin 2.Giin 3.Giin 7.Giin 15.Gin
Ortanca
Grup 1 | (min-mak) 6,5(4-7)a | 3,5(2-)a 1(1-2) --- ---
N 10 10 9
Ortanca
Grup2 | (min-mak) 4(3-5b | 15(1-2)b| 1(1-1)
N 10 10 3 - -
Ortanca 1,5
Grup 3 | (min-mak) 4(3-6)b (1-3)b 1(1-1) --- ---
N 10 10 5 - -
X2 16,6 16,3 3,0
P <0,001 <0,001 0,218

x?:Ki-Kare Test Istatistigi, a-c: ayn1 harfe sahip giinler arasinda grup iclerinde fark

Nistagmus degerleri incelendiginde:

yoktur

1. giinde elde edilen degerler gruplara gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermektedir (p<0,001). Grup 1’ de ortanca deger 6,5 iken grup 2 ve grup 3’ te 4
olarak elde edilmistir. Grup 1’ deki ortanca deger hem grup 2 hem de grup 3’ ten
daha ytiksektir. Grup 2 ve grup 3 arasinda ise istatistiksel olarak anlamli farklilik

35




yoktur. Birinci giinde tiim gruplarda 10’ ar deneginde nistagmus degerleri normal
degildir.

2. giinde elde edilen degerler gruplara gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
gostermektedir (p<0,001). Grup 1’ de ortanca deger 3,5 iken grup 2 ve grup 3’ te 1,5
olarak elde edilmistir. Grup 1’ deki ortanca deger hem grup 2 hem de grup 3’ ten
daha yiiksektir. Grup 2 ve grup 3 arasinda ise farklilik yoktur. ikinci giinde tiim
gruplarda 10’ ar deneginde nistagmus degerleri normal degildir.

3. giinde elde edilen degerler arasinda ise istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur
(p=0,218). Tiim gruplarda ortanca deger 1 olarak elde edilmistir. 3. giinde birinci
grupta 1 denegin, ikinci grupta 7 denegin ve 3. grupta da 5 denegin degerleri normale
donmiistiir.

7. ve 15. giinlerde ise tiim deneklerin nistagmus degerleri normale donmiistiir.

Grup 1’ de nistagmus degerleri zamanla azalma gostermektedir ve bu azalis
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Grup 2’ de de benzer sekilde azalma soz
konusudur fakat bu azalislardan anlamli olan sadece 1. ve 2. giinler arasindaki farktir.
Grup 3’ te de zamanla meydana gelen azaliglar anlamli bulunmustur (p<0,05).
Sadece 2. ve 3. giinler arasindaki farklilik anlamli bulunmamustir.

Sonug¢ olarak post operatif nistagmus degerleri incelendiginde, 72 saatten sonra
hicbir denekte nistagmus gozlenmemistir. Gruplar arasinda 1. ve 2 giinlerde
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmus olup, 3.gilin istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktur. Her ii¢ giinde de grup 2 ve grup 3’ teki iyilesme orani grup 1’ den
daha iyi olup, grup 2 ve grup 3’ {in iyilesme oranlar1 birbirine benzer bulunmustur.
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Sekil 4. 7: Grup 1 i¢in nistagmus degerlerinin zamanla degisimi
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Sekil 4.8: Grup 2 i¢in nistagmus degerlerinin zamanla degisimi
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1.Giin 2.Giin 3.Giin

Sekil 4.9: Grup 3 i¢in nistagmus degerlerinin zamanla degisimi
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5. TARTISMA

Vestibiiler sistem hareketin algilanmasi ve kontroliinden sorumludur. Her bir i¢
kulakta yerlesen vestibiiler reseptorler, bas hareketleri ve basin yer¢ekimine gore
oryantasyonu hakkindaki bilgileri beyine bildirirler. Vestibiiler sistem vertebralilarin
evrimsel gelisiminde nispeten erken donemde olugmustur. 400 milyon yil 6nce
yagsamis olan primitif baliklarda vestibiiler reseptorlere ait fosil bulgular1 vardir. Bu
sistemin vertebralilarin evrimsel gelisiminde erken dénemde ortaya ¢ikmasi ve
periferal reseptorlerin temel yapisal boliimlerinin siireklilik gostermesi, hareket ve
oryantasyon hakkindaki bilginin 6nemini ortaya koymaktadi r?.

Vestibiiler sistemin ana fonksiyonu bas hareketlerini algilayarak, gorsel
diinyamizin ~ stabilitesini korumak ve diismemizi Onlemek i¢in refleks
mekanizmalarla tersi yonde g6z hareketlerini olusturmak ve postiiriimiizii
ayarlamaktir. I¢ kulaktaki labirent basin dongiisel hareketlerini ve dogrusal ivmeli
hareketlerini algilayarak, bu bilgiyi beyin sapindaki vestibiiler niikleuslarda bulunan
ikinci vestibiiler ndronlara gonderir ve ikincil vestibiiler ndron sinyalleri santral sinir
sisteminin ilgili alanlarma dogru yayilir®*,

Meniere hastaligi, travma, iyatrojenik sorunlar, gecikmis endolenfatik hidrops,
uzamig vestibiiler norit, labirentit, vaskiiler nedenler, otoimmiin i¢ kulak hastaligi,
bening paroksismal vertigo gibi nedenler unilateral vestibiiler disfonksiyon nedenleri
arasindadir. Periferik vestibiiler hastaliklarda her tiirlii farmakolojik ve rehabilitasyon
programlarin1 kapsayan medikal tedavi yontemlerinin uygun siire kullanildigi ve
yetersiz kaldigi, vertigo ataklari nedeniyle meslegini yapamaz hale gelen ve
yasamdan kopma noktasina gelmis hastalarda sorunun ¢6ziimii i¢in cerrahi
secenekler giindeme gelebilir3. Bunun i¢in vertigoya neden olan patolojinin iyi
tanimlanmasi, lezyon tarafinin saptanmasi i¢in kapsamli vestibiiler inceleme, vertigo
ataklarmin sikliginin belirlenmesi ve detayli bir odyolojik degerlendirme yapmak
zorunludur®. Cerrahi girisim diisiiniilen patolojiler 6ncelikle aktif evrede unilateral
periferik bozukluklar olmalidir®. Sorun bilateral oldugu zaman isler ¢cok daha zor
olup, tedavide cerrahi dis1 secenekler diisiiniilmelidir®”. Bunun disinda gdrme sorunu
olanlarda ve noéral plastisitenin azaldig1 yash grupta kompanzasyon mekanizmasinin
devreye girmesi ¢ok zayif olacagindan oOzellikle ablatif tiirde cerrahi girisimler
kontraendikedir®,

Labirentektomi, medikal tedavinin basarisiz oldugu, onemli oOlgiide isitme
kaybiin da oldugu tek tarafli periferik vestibiiler patolojilerde vertigo kontrolii igin
uygulanabilen ¢ok etkin ablatif bir cerrahi girisimdirl. Total isitme kaybi
labirentektominin beklenen bir sonucu oldugundan, uygulama alanini preoperatif
agir- siddetli isitme kaybi1 olan hastalarla stirlar®.

Labirentektomi gibi tek tarafli vestibiiler fonksiyon kayiplarindan sonra
ipsilateral ikinci ndronlarin 6nemli bir boliimiiniin sessizlige gomiilmesiyle
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vestibiiler niikleuslarin atesleme oranlarinda 6nemli bir dengesizlik gelisir ve bu
dengesizlik zamanla diizelir®. Yapilan calismalarda labirentektomi uygulanan
kobaylarin birinci haftasinda, Rhesus = maymunlarinin {i¢iincii haftasinda statik
dengesizligin diizeldigi gézlenmistirsg’sg. Ikincil néronlarin istirahat aktivitesindeki
diizelmenin bir boliimii intrensektir. Ote yandan, spinal kord veya inferior olive gibi
Santral sinir sistemi’ nin (SSS) diger boliimlerinde sonradan olusan diger lezyonlar
gecici yetmezliklere ve statik dengesizlik belirtilerinin tekrarlamasina neden olabilir.
Bu go6zlemlerden iki Onemli sonug¢ ¢ikarilmalidir. Birincisi, statik vestibiiler
patolojiler i¢in sasirtict bir kompanzasyon olusabilir; fakat birka¢ hafta gerekebilir.
Ikincisi, bu kompanzasyonun daha sonraki donemlerde SSS’ deki diger
degisikliklerle bozulabilmesi ve statik vestibiiler dengesizlik nedeniyle belirtilerin
tekrarlamasina yol agmasidir. Kalici unilateral vestibiiler fonksiyon kayiplarindan
sonra, statik santral vestibiiler dengesizligin diizelmesine ragmen, bas hareketlerine
karsin dinamik cevaplardaki asimetri uzun siire devam eder®.

Periferik vestibiiler organlarda akut tek tarafli lezyonlarda, spontan nistagmus,
basin lezyon tarafina deviye olmasi ve diismesi gibi karakteristik okiiler motor ve
postiiral lezyonlar meydana gelmektedir’®™. Akut tek tarafli vestibiiler hastaliklarda
vestibiiler kompanzasyonu iyilestirmek ve hizlandirmak i¢in birgok ilag tedavisi
kullanilmaktadir. N-asetil- DL- 16sin (tanganil) uzun yillardir akut vertigo
tedavisinde basarili bir sekilde kullaniimaktadir’®”. Giinther ve arkadaslarinin
yaptig1 ¢alismada’®; uzun yillardir vestibiiler norektomi ve labirentektomi sonrasi
postural kompanzasyonu iyilestirmek i¢in akut vertigo tedavisinde kullanilan N-
asetil- DL- 16sin’in (tanganil) enantimdrleri olan D ve L formlar1 kullanilmus.
Labirentektomiden 6nce ve postop 1, 3, 7 ve 15. gilinlerde davranigsal testlerden
nistagmus, postural asimetri ve basin deviasyon derecesi  puanlandirilarak
degerlendirilmis; nistagmusun 3. giinde kayboldugu ve basin deviasyonunun ve
postiiral asimetrinin 15. giine kadar devam ettigi gézlenmistir. Etkinlik bakimindan
N-asetil- DL- 16sin’ in (tanganil) enantimoérleri aralarinda etkinlik bakimindan
anlamli farklilik gézlenmemistir.

Bizim yaptigimiz ¢aligmada da Giinther ve arkadaslarmin yaptiklari c¢alisma
referans alinarak labirentektomi sonrasi vestibiiler dengesizligin davranigsal
belirtileri i¢in nistagmus, basin egim derecesi ve postural asimetriyi 1, 2, 3, 7 ve 15.
giinlerde gézlemlemeyi tercih ettik.

Park ve arkadaslarmin ratlar iizerinde tek tarafli labirentektomi sonrasi vestibiiler
fonksiyonlarin geri doniis siirelerini inceledigi c¢alismada, antioksidan etkinligi
bulunan nitrik oksiti, nitrik oksit sentaz inhibitorii verilen ve verilmeyen olarak iki
grup olusturmus ve nitrik oksit sentaz inhibitdrii verilen grupta nistagmusun 7. glinde
kayboldugunu ve ilag verilmeyen grupta ise bu siirenin 3 giin olarak kaydedildigi
gorilmiistiir.
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Park ve arkadaslarinin yaptiklari bu g¢alisma bizim labirentektomi sonrasi
antioksidan etkisi nedeniyle diger tedavilere alternatif olarak giiglii bir antioksidan
olan CoQ10 kullanma fikrimizi destekleyici niteliktedir.

Liberge ve arkadaslarnin® tek tarafli labirentektomi sonrasi ratlar belirli
giinlerde sakrifiye ederek yaptiklari ¢aligmada; vestibiiler ¢ekirdekteki inflamatuar
cevaba sekonder TNFa, NFB ve MnSOD saliniminin arttigini gézlemlemislerdir.
Ayrica labirentektomi sonrasi statik reflekslerden yiizey alanin1 ve dinamik
reflekslerden air —righting ve air-landing refleksleri incelemisler ve literatiir ile
uyumlu bulgular gozlemlemislerdir.

Tek tarafli vestibiiler disfonksiyon okulomotor ve postural asimetri gibi
otonomik vestibiiler semptomlarin ortaya ¢ikmasina sebep olur. Bu semptomlar
vestibiiler kompanzasyon saglandiginda zamanla kaybolur. Glutamat reseptorlerinin
subtipi olan N-metil D- aspartat (NMDA) reseptorleri santral sinir sisteminde
vestibiiler kompanzasyonun saglanmasinda énemli rol oynarlar’”"®"9898182 Kim ve
arkadaslarinin yaptigi calismada®®; labirentektomi sonras intraperitoneal NMDA
reseptor antagonisti uygulanan grup, ayni dozda intraperitoneal serum fizyolojik ve
hicbirsey verilmeyen grup ile karsilastirilmis. Spontan nistagmus ve basin deviasyon
dereceleri postop 4, 6, 8, 10, 12 ve 24. saatlerde  karsilastirilmis ve video ile
kaydedilmistir. Labirentektomi yapilan grupta basin lezyon tarafina deviye oldugu,
aym taraf uzuvlarda fleksiyon, karsi taraf uzuvlarda ekstansiyon oldugu, spontan
nistagmusun hizli fazinin saglam tarafa dogru oldugu goézlenmistir. Sistemik NMDA
reseptor antagonisti kullanilan grupta postural defisitin agreve oldugu ve spontan
nistagmusun frekansinin arttig1 ve vestibiiler kompanzasyon saglanmasi i¢in gegen
stirenin anlamli derecede uzadigini gozlemlemislerdir.

Diaz ve arkadaslarlmn84 44 Meniere hastasinda cerrahi labirentektomi sonrasi
hayat kalitesini inceledigi c¢alismada; hastaliga spesifik yasam kalitesi anketi
cerrahiden Once ve sonra yapilmis ve sirastyla yagam kalitesi oranlar1 34 +14, 67 +15
olarak saptanmistir. Hastalar hayat kalitelerinde belirgin iyilesme saptadiklarindan
dolayi;  cerrahi  labirentektominin = dezavantaji  olan isitme kaybindan
yakinmamuglardir. Sonug¢ olarak cerrahi labirentektominin Meniere hastaliginda
yiiksek basar1 oranina sahip etkin bir tedavi yontemi oldugunu belirtmislerdir.

Tek tarafli labirentektomi sonrasi spontan nistagmus, bas ve viicudun opere olan
tarafa deviye olmasi, vestibulookuler ve vestibulospinal reflekslerde anormal
amplitud ve zamanlama gibi okiillomotor ve postiiral semptomlar ortaya
¢ikmaktadir®™®®. Bu semptomlarin ¢ogu vestibiiler kompanzasyon ile giinler ve
haftalar icinde kaybolmaktadir. Labirentektomi sonrasi gelisen vestibiiler
kompanzasyon siirecini bazi ilaglar pozitif, bazi ilaclar ise negatif yonde
etkilemektedirler®”. Beyin yaslanmasi santral sinir iletiminde fonksiyonlarin azalmasi
ile karakterizedir®®®. Semisentetik ergolin tiirevi olan nikergolin beyinde birgok

41



nérotransmitter sistemi aktive eder’® ve iskemik kosullarda ATP (Adenozin
trifosfat) diizeyini serebral dokularda artirir®®. Bu bilgiler 1s1ginda, ilaglar tek tarafli
labirentektomi sonrasi deney hayvanlarinda vestibiiler kompanzasyonu etkileyebilir;
bu amagla yash ratlar vestibiiler kompanzasyon c¢alismalarinda model olarak
kullanilmaktadirlar®.

Bizde ¢alismamizda deneysel model olarak; bakiminin kolay, liremesinin hizli,
istatistiksel sonu¢ elde edilebilecek sayida denek temini miimkiinliigii, deneysel
islemlerin kolay olmasi1 nedeni ve insan ve kulak anatomisi arasindaki benzerlikler ve
cerrahinin kolay yapilabilmesi amac1 ile rat tercih ettik.

Rampello ve arkadaslarinin® yaptig1 ¢alismada labirentektomi sonrasi vestibiiler
kompanzasyona etkilerini incelemek igin ergolin tiirevi olan nikergolin ve
dihidroergokristin ¢esitli dozlarda intraperitooneal olarak uygulanmis grupla, kontrol
grubu olarak intraperitonel serum fizyolojik kullanilan grup karsilagtirilmas.
Nistagmus hizinin degerlendirildigi ¢aligmada ergolin deriveleri kullanilan grupta
nistagmus hizinin kontrol grubuna gore daha diigiikk ortaya ¢iktigi gdzlenmis ve
dihidroergokristinin  nikergolinden daha zayif etkili ergolin tlirevi oldugu
saptanmigtir. Sonug olarak tek tarafli labirentektomi sonrasit ergolin tiirevlerinin
vestibiiler kompanzasyonda etkili oldugu gosterilmistir.

Labirent ile iliskili hastaliklarinin sebep olugu spontan vertigo tedavisinde
vestibiiler ablasyon ¢ok etkili bir tedavi yontemidir. Kimyasal veya cerrahi olarak
yapilabilen bu islemin vertigo tedavisinde %100’ e yakin basar1 orani vardir®®,
Hangi yontem kullanilirsa kullanilsin tedavi sonrasi devam eden denge fonksiyon
bozuklugu hastalarin bir kisminda gelisecektir. Langman ve arkadaglarmim®’
retrospektif olarak yaptigi calisma 60 yas lstii, 22 transmastoid ve 8 transkanal
labirentektomi yapilan 30 olguyu igermekte idi. Transmastoid labirentektomi yapilan
grupta vertigo kontroliinde basar1 oram1 %95,5, transkanal labirentektomi yapilan
grupta ise %100 olarak raporlandi. Postoperatif denge problemi transmastoid
labirentektomi yapilan grupta %22.7, transkanal labirentektomi grupta ise %62,5
olarak bildirilmistir. Sonug olarak yazarlar 60 yas tistii hastalarda vertigo tedavisinde
vestibiiler ablasyonun uygun bir tedavi yontemi oldugunu ve transmastoid
labirentektomide postoperatif denge problemlerinin daha az oldugundan dolay:
transkanal labirentektomi yerine transmastoid labirentektominin tercih edilebilir
oldugu sonucuna varmisglardir.

Saglikli bir organizmada serbest radikallerin olusum ve ortamda birikim hizi ile
bunlarin antioksidanlar tarafindan ortamdan kaldirilma ya da etkisizlestirme hiz1 bir
denge icerisindedir. Bu durum oksidatif denge olarak adlandirilir. Oksidatif denge
saglandig1 silirece organizma, serbest radikallerden etkilenmemektedir. Bu
radikallerin olusum hizinda artma ya da ortadan kaldirilma hizinda bir diisme bu
dengenin bozulmasina neden olur. ‘Oksidatif Stres’ olarak adlandirilan bu durum
Ozetle; serbest radikal olusumu ile antioksidan savunma mekanizmasi arasindaki
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ciddi dengesizligin sonucunda organizmanin yapi elemanlart olan protein, lipit,
karbonhidrat, niikleik asitler ve yararli enzimlerin bozulup doku hasariin
olusma51d1r98‘99.

Oksidanlara karsi viicudun irettigi veya disardan besin olarak alip kullandig:
oksidatif stresi azaltan maddeler antioksidan maddelerdir. Organizma gerek ig
(sindirim, solunum, hastalik, yaralanma vb.) ve gerekse dis (¢evresel faktorler)
etkenlerin uyarimlariyla siirekli oksidanlara maruz kalmaktadir. Olusan oksidan
molekiiller hiicrelere ve dokulara saldirarak zarara neden olur'®. Organizmada,
reaktif oksijen radikallerine ve diger prooksidanlara karsi, diisiik molekiil agirlikli
serbest radikal gidericiler ve antioksidan enzimler mevcuttur. Reaktif oksijen
tiirlerine kars1 hiicre i¢i ve hiicre dis1 enzim ve nonenzim (enzim olmayan) savunma
mekanizmasina antioksidan savunma sistemi denilmektedir'®**%,

CoQ10 antioksidan gibi fonksiyon gorerek lipid ve proteinlerin
peroksidasyonunu engeller'®®. Rediikte CoQ10 formu hidrojen peroksit ve hidroksil
radikalinin yakalayicis1 olarak fonksiyon gdrmektedir'®*®. CoQ10, bir lipid
antioksidani olarak membran akigkanligini regiile eder, E ve C vitamininin radikal
formlarin1 tekrar kullanilabilir hale getirir ve peroksidasyona karsi membran
fosfolipidlerini korur. Vitamin E’ de CoQ10 gibi membran lipitlerinin yapisinda
bulunur ve lipit peroksitlerinin olusumunu Onler ancak bunun igin yliksek
konsantrasyonlarda olmasi gerekir. CoQ10’ un lipit peroksidasyonu direkt olarak
baslangic asamasinda Onledigi ve vitamin E’ nin rejenerasyonunu sagladig
diisiniildiigiinde, E vitamininden {istiin bir antioksidan gibi géziikkmektedir. Ne var Ki
bu konunun acgikliga kavusmasi i¢in ek calismalar yapilmasi gerekmektedirlos.
Ayrica CoQ10’ un tiim bu 6zelliklerini fizyolojik konsantrasyonlarda saglayabilmesi
etkinligini daha da arttirir.

Weber ve arkadaslarmin'® 22 goniillide 1 hafta boyunca diyete 90mg/kg
CoQ10 ekleyerek yaptig1 bir calismada serum CoQ10 diizeylerinin yiikseldigi, lipid
peroksidasyon {iriinlerinin anlamli derecede diistiigli ve antioksidan kapasitenin
arttigin1 belirtmislerdir ve CoQ10’ un antioksidan etkinligini gostermislerdir.

CoQ10 viicutta her hiicrede sentezi olabilen endojen bir maddedir. CoQ10’ un

cok yaygin olarak bilinen ve bir¢ok calismaya konu olan antioksidan 6zelligi 6n
planda olsa da apoptozun diizenlenmesinde, endotel disfonksiyonunun

diizeltilmesinde, tiim membranlarda stabilizator ve diizenleyici olmasi gibi baska

birgok gorevi bulunmaktadir™®.

1965 yilinda ilk defa oral formu piyasaya ¢ikan CoQ10 son 10 yilda diinyada en
popiiler besin takviyesi haline gelmistir. CoQ10’ un ilk yasal ila¢ formu Japonya’ da
kalp yetmezligi hastalarinda kullamlmlstlrm. Suanda ise bircok tilkede hiicre ici
biyoenerji sistemlerini diizenleme, oksidatif stresin olumsuz etkilerini azaltma ve
yaslanma siirecinin yavaslatilmasi i¢in besin destegi olarak kullanilmaktadir. Tedavi
icin kullanildig1 gilincel alanlar baslica arterioskleroz, iskemik kalp hastaligi, kronik
kalp yetmezligi, hipertrofik kardiyomiyopati, kardiyovaskiiler cerrahi, hipertansiyon,
aritmiler, kalp kapak hastaliklari, statin kardiyomiyopatisi, Meniere hastaligi,
Parkinson, miiskiiler distrofi, gogilis kanseri ve diger kanserler, diyabet, erkek
kisirligi, AIDS, astim, tiroid bozukluklar1 ve periodontal hastaliklar olmak iizere
bir¢ok klinik durumda kullanilmaktadir'81%°110

CoQ10’ un kiigiik bir kismi diyetle alinirken biiyiikk cogunlugu endojen
kaynaklidir. Tirozin, mevalonat ve vitamin B kompleksleri varliginda endoplazmik
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retikulumda sentezlenir. Diisik CoQ10 diizeyleri, CoQ10 sentezininin yeterince
gerceklestirilememesine, diyetle alinan miktarin azalmasina, CoQ10 ihtiyacinin
artmasina (oksidatif stresin arttigi durumlarda) ya da bu durumlarin bir veya bir
kagmnin birlikte goriilmesine bagli olabilir™***2,

Genetik mutasyon, yaslanma, kanser, sigara kullanimi, Kkardiomyopatiler,
dejeneratif kas hastaliklari, ilaglarla interaksiyonlar (statin, beta-bloke edici, trisiklik
antidepresantlar vb.) serum ve dokulardaki CoQ10’ un azalmasina neden
olurlar®*™*, Hipermetabolizma kosullar1 ve akut sok durumlarinda viicutta asiri
CoQ10 kullanimi1 s6z konusu oldugu i¢in kandaki seviyesi oldukca diiserllS. CoQ10’
un miktarmin azalmasi hiicreler i¢in zararlidir

CoQ10 mitokondriyal elektron tagima zincirinin bileseni olan, membran
stabilizasyonunda rol oynayan giiclii bir antioksidandir**®. CoQ10’ un azalmasi
ikincil hasarin gelismesinin gt')stergesidir117. Kaikkonen ve arkadaslar1 yaptiklari
calismada CoQ10’ un oksidatif stresi azalttigini, invivo ortamlarda antioksidan
kapasiteyi artirdigini gosterdiler. Ayrica CoQ10 desteginin lipit peroksidasyonunu
azalttig1 ve plazma antioksidan kapasitesini artirdig1 goriildii™*®,

Kerimoglu ve arkadaglarmmn™® spinal kord yaralanmasinda steroid ve steroid +
CoQ10 tedavisinin etkinliklerini karsilastirdigi ¢alismada, ratlara travmatik spinal
kord hasar1 sonrasi ilag tedavilerinin etkinlikleri spinal kord oOrnekleri alinarak
histopatolojik ve biyokimyasal olarak incelenmis ve steroid + CoQ10 kullaniminin
O0demi azaltmada faydali oldugu, CoQ10’ un deneysel spinal kord hasarinda, ikincil
hasarin Onlenmesinde faydali olabilecegi sonucuna varmiglardir. Bu c¢aligmalar
CoQ10 ’un giiclii bir antioksidan oldugunu ve oksidatif stresi azaltmak amaciyla
kullanilabilecegini gosterir.

Tikhaze ve arkadaslarmmn®® ratlarda CoQ10’ un diger antioksidan vitaminler
(vitamin A, E, C) ve selenyum ile yaptiklar1 karsilagtirmada CoQ10’ un antioksidan

etkinliginin daha fazla oldugunu belirtmislerdir.

CoQ10, 10 adet izoprenoidden olusan uzun yan halkasindan dolayr suda
coziinmeyen lipofilik bir 6zellige sahiptir. Bundan dolayr ekzojen olarak alinan
C0Q10’ un emilimi silomikronlar tarafindan lenf ve periferal kan dokusuna taginmast
gerekir. Heniliz insanlar icin intravendz form bulunmadigindan calismalar oral
formlara yonelik olarak yapilmistir. Hidrofobik 6zelliginden dolay1 soya yagi, zeytin
yagi, misir yagt gibi maddeler CoQ10 emilimine fayda gé’)sterirul.

Gastrointestinal emilimi ancak %4-6 seviyelerinde olan bu preparatlar yiiksek
dozda ve uzun siireli alindiginda etki gésterebilmektedirlerlzz. Goniillii deneklerde
yapilan ¢alismalarda ¢ok yliksek dozlarda (3000 mg/giin) oral CoQ10 alimin1 takiben
dahi hicbir yan etkisi goriilmediginden giivenle kullanilabilir bir ajan oldugu ortaya
konulmustur'?. Enjektabl CoQ10 formu, yapilan ¢ahsmalarm ¢ogunda akut tedavi
seklinde uygulanmistir. Oral yolla uygulanip kronik etkilerine bakilan ¢alismalarda
ise 2 ay ile 9 ay siire ile 100-150 mg dozda kullanilmistir. CoQ10’ un oral yolla
uygulandig1 subkronik oksidan hasar ¢alismalarinda doz 150 mg/kg ve siire 7 giin
olarak belirlenmistir®**®, CoQ10’ un parenteral yolla verildiginde absorbsiyonu
%100° e yakindir ve serumda 6. giinde kararli durum konsantrasyonuna

ulasmaktadir'?. CoQ10’ un 150 mg/kg dozda giinde bir kere oral yolla verildiginde
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serumda saptanan miktar1 ile 10 mg/kg dozda intraperitoneal yolla verildiginde
Olciilen miktar1 esittir. Caligmamizda absorbisyonu %100’ e yakin oldugundan
parenteral yol sec¢ilmis olup preop 3 gilin ve post op 3 giin olmak ilizere 10 mg/kg
dozda giinde 1 kere CoQ10 uygulanmastir.

Sicanlarda yapilan ¢alismalarda gastrointestinal sistemde esas emilim yerinin

duodenum oldugu ve bunu kolon, ileum ve jejunumun izledigi belirlenmistir™’.

Kwong ve Kamzalov siganlarda yaptig1 ¢alismalarla 150-650 mg/kg/glin gibi

yiikksek dozlarda verilen CoQ10° un hizlica tim dokularda enzimlerin

konsantrasyonunu arttirdigini gostermislerdir'?®*%,

Scalori V. ve arkadaslarinin™ ratlar iizerinde yaptiklari bir ¢calismada, CoQ10’
nu zeytin yagi iginde emiilsifiye ederek oral yolla uygulamislar, CoQ’un plazma ve
doku konsantrasyonlarinin arttigini tespit etmisler ve CoQ10’ un oral yolla da
kullanilabilecegini bildirmislerdir™"*¥, Diyetle alinmasi sonucu kanda Onemli
miktarda artis saglamaktadir. Scalori V. ve arkadaslar™® ratlar iizerinde yaptig1 diger
bir ¢alismada ise CoQ10’ un oral, intravendz uygulanimi esnasinda karaciger, kalp,
bobrek ve plazmadaki diizeylerine bakmis ve ayni doku konsantrasyonuna ulagmak
icin oral verilmesi gereken dozun daha fazla olmasi gerektigini belirtmislerdir. Yine
ayni calismada lokal olarak deriye CoQ10 uygulanimi sonrasinda yine derideki
CoQ10 konsatrasyonunun arttigini  gostermislerdir’®. Daha yakin zamanda
Alessandri MG ve arkadaslarinin ratlarda yaptigi bir ¢alismada CoQ10’ un maksimal
doku konsantrasyonlarinin parenteral uygulamalarda olustugunu ve intravendz yolla
mikrosfer haline getirilmis formlarmin karaciger, kalp, bobrek gibi organlardaki
konsantrasyonlarinin degismedigini ancak plazma konsantrasyonlarinin artmis
oldugu goriilmiistiir*®®. Giovanmim L. ve arkadaslarmm CoQ10’ u lokal olarak ratlara
uyguladiklart bir ¢alismada deriden gerceklesen emilim oraninin doza ve uygulama
siiresinin uzunluguna bagimli olarak arttigini bildirmigtir™*.

Can ve arkadagslari™® rat dorsal flebinde CoQ10’ un oral, parenteral ve lokal
uygulamasimin etkisini degerlendirdileri ¢alismada flep canliliginda CoQ10’ un oral
ve parenteral uygulamasinda flep yasamini belirgin olarak arttirdigi, lokal
uygulamada ise kontrol grubu ile karsilastirildiginda CoQ10 seviyesinde anlamli bir
yiikselme saptayamadiklar1 ve flep yasamima anlamli bir etkisi olmadigini
gozlemlemiglerdir. Bunun sebepleri ise CoQ10’ un liposoliibilitesi nedeniyle
enterohepatik sirkiilasyona ugradigi ve bu nedenle plazma kan diizeylerini
artiramadigl, uygulama dozu siiresinin ve miktarinin yetersizligi oldugu sonucuna
varmiglar ve emilimi artirmak i¢in yeni arastirmalara gereksinim duymuslardir.

1988’ den beri arastirmacilar CoQ10’ un ani isitme kaybinin iyilesmesinde
kurtarici etkili oldugunun farkina varmiglardir. Yao ve arkadaglarinin*® guinea pigler
tizerinde yaptigi calismada hipoksinin neden oldugu ani isitme kaybinda CoQ10
kullaniminin saglt hiicreler iizerinde kurtarici etkili oldugunu gostermislerdir.

Khan ve arkadaslar™’ tinnitus sikayeti olan ve tedavi éncesi plazma CoQ10
diizeyini diisiik saptamis olan hastalar iizerinde yaptig1 ¢alismada, giinde 3x100 mg
CoQ10 takviyesinin tinnitus sikayetlerinde azalmaya neden oldugunu saptamislardir.

Fetoni ve arkadaslarinin®®® guine pigler iizerinde yaptig1 ¢alismada; CoQ10
tedavisinin ototoksik bir ajan olan gentamisin olusturdugu serbest radikalleri
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engelledigi ve sacli hiicreleri gentamisin ototoksisitesine karst korudugu ve
gentamisine bagli gelisen isitme kaybini azalttig1 gozlenmistir.

Fetoni ve arkadaslarmin®® yaptig1 diger bir calismada ise giiriiltiiye bagli ani
isitme kaybinda CoQ10 tedavisinin sistemik ve transtimpanik verilis etkinligi
incelenmis ve ratlar iki gruba ayrilmis. Akustik travma sonrasi bir gruba sistemik
Co0Q10 100 mg/kg dan 4 giin boyunca, diger gruba ise akustik travmadan 1 saat 6nce
%20-40 konsantrasyonda CoQ10 transtimpanik olarak uygulanmis ve tedavi
cevaplar1 1, 3, 7 ve 21. giinlerde ABR ile incelenmis. Gliriiltiiye karst ani isitme
kaybinda CoQIl10’ un etkili oldugu bulunmus, transtimpanik ve sistemik
uygulamasinin benzer sonucglar verdigi saptanmistir. Sonu¢ olarak ani igitme
kaybinda CoQ10° un minimal invaziv prosediir olan transtimpanik yolla
uygulanabilecegi sonucuna varmislardir.

Baggio ve arkadaslar'®® 2664 hastada yapilan, ¢ok merkezli bir calismada;
konjestif kalp yetmezligine vertigo semptomlarinin eslik ettigi hastalarda kalp
yetmezligi i¢in kullanilan CoQ10’ un vertigo semptomlarinda azalmaya yol agtigin
saptamislardir.

Kimura ve arkadaslarmm** yaptig1 ¢alismada; hipertansif hastalarda uygulanan
CoQ10 tedavisinin Meniere benzeri semptomlarda onemli diizelme sagladigini
gbzlemlemislerdir.

Ahn ve arkadfclslarmm142 yaptiklar1 bir ¢aligmada, ani isitme kayb1 gelisen 120

hastay1 5 giinliik hospitalizasyon sonras1 14 giine tamamlanan oral steroid tedavisi
verilen ve diger grupta ise aynm tedaviye ek olarak giinliik 300 mg CoQ10 verilen
olarak 2 ayr1 gruba ayirmislar. Tedavi etkinli§inin pure ton odyometri ve speec
diskiriminasyon ile degerlendirildigi ¢alismada CoQ10 grubunda iyilesme orani
%78.3, diger grupta %71.7 ve total basar1 oran1 %75 olarak bulunmustur. Sonug
olarak ani isitme kaybinda CoQ10 tedavisinin yararh etkileri saptanmuistir.

Kumar ve arkadaslari™® vertigo ve Meniere benzeri sendromda diisiik CoQ10
konsantrasyonuna sahip hastalarda proenflamatuar sitokinleri ve kan viskozitesini
azaltici, serbest radikalleri temizleyeci, vazodilatator etkisi bulunan C0Q10
takviyesinin immun sistemi uyararak semptomlarda diizelme saptadiklarini
belirtmisglerdir.

Yaptigimiz ¢alismada CoQ10’ un parenteral kullaniminin labirentektomi sonrasi
vestibiiler rehabilitasyon siirecine etkisi degerlendirilmistir. Literatiir incelendiginde
labirentektomi sonrasi vestibiiler rehabilitasyon tedavisinde ¢ok sayida g¢alisma
mevcut olmasina karsin CoQ10’ un kullanildigr c¢alisma yoktur. Calismamiz
sonucunda labirentektomi sonrast CoQ10 kullaniminin basin egim derecesi iizerine
etkileri degerlendirildiginde grup 2 ve grup 3’ te grup 1 ile karsilastirildiginda
rehabilitasyon siirecine olumlu katkilar1 olmasma ragmen; gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. Postiiral defisit degerleri
incelendiginde ise tiim gruplar arasinda 1., 2., 3. ve 7. glinlerde istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmustur ancak 15. giinde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir. Nistagmus degerleri incelendiginde ise gruplar arasinda 1. ve 2
giinlerde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmus olup, 3.giin istatistiksel olarak
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anlamli farklilik yoktur. Her ii¢ giinde de grup 2 ve grup 3’ teki iyilesme orani grup
1’ den daha iyi olup, grup 2 ve grup 3’ iin iyilesme oranlari birbirine benzer
bulunmustur. Basin egim derecesi, postiiral defisit degerleri ve nistagmus agisindan
degerlendirildiginde; grup 2 ve grup 3’ iin sonuglar1 birbirine yakin bulunmus olup
bunu soya yaginin zayif antioksidan etkisinden kaynaklanabilecegini
diisiinmekteyiz. Calismamizin sonuglar1 degerlendirildiginde basin e§im derecesi
acisindan grup 2 ve grup 3 “lin degerleri grup 1 ‘e gore hafif yiiksek olmakla beraber
her lic grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Postiiral
defisit degerleri ve nistagmus agisindan grup 2 ve grup 3 grup 1’e gore bazi giinlerde
istatistiksel olarak anlamli bulunmus olsada bu anlamlilik bazi giinler ile siirh
kalmistir. CoQ’un ¢alismamizdaki vestibiiler rehabilitasyon siirecine etkisinin sinirli
kalmasin1 dozunun diisiik ve uygulanim siiresinin az olmasindan, denek sayisinin
kisith olmasindan kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz. Kullandigimiz diisiik doz,
kisa siireli CoQ10 ve sinirhi sayidaki deneklere ragmen vestibiiler rehabilitasyon
stirecine sinirhida olsa olumlu etkileri olmasi nedeni ile CoQ’ un labirentektomi
sonrasi vestibiiler rehabilitasyon siirecine etkisinin goz ard1 edilmemesi gerektigine,
daha genis calisma gruplar ile daha yiiksek dozda ve daha uzun siireli CoQ10
kullanimina ihtiya¢ olduguna inanmaktayiz.
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6. SONUCLAR

> Tek Tarafli Labirentektomi Sonras1 Koenzim Q10’ un Vestibiiler Rehabilitasyon Siirecine
Etkisi’’ isimli ¢alismamizda su sonuglari elde ettik:

1)

2)

3)

4)

Labirentektomi sonrasi bas egim dereceleri incelendiginde , 7. ve 15. giinlerde grup 2
ve grup 3’ teki iyilesme, grup 1° in ortalamasindan hafif yliksek olmakla birlikte;
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.

Labirentektomi sonrasi postiiral defisit degerleri incelendiginde 1., 2., 3. ve 7.
giinlerde grup 2 ve grup 3’ teki iyilesme oranlarinin birbirine benzer ve grup 1° e gore
daha iyi oldugu gozlenmis olup, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. 15. giinde ise
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir.

Post operatif nistagmus degerleri incelendiginde, 72 saatten sonra hicbir denekte
nistagmus gozlenmemistir. Gruplar arasinda 1. ve 2 giinlerde istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmus olup, 3.giin istatistiksel olarak anlaml farklilik yoktur. Her ii¢
giinde de grup 2 ve grup 3’ teki iyilesme oran1 grup 1’ den daha iyi olup, grup 2 ve
grup 3’ lin iyilesme oranlari birbirine benzer bulunmustur.

Calismamizin sonuglart degerlendirildiginde basin egim derecesi agisindan grup 2 ve
grup 3 “lin degerleri grup 1 ‘e gore hafif yliksek olmakla beraber her {i¢ grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Postiiral defisit degerleri ve
nistagmus ag¢isindan grup 2 ve grup 3 grup 1’e gore bazi giinlerde istatistiksel olarak
anlamli bulunmus olsada bu anlamlilik baz1 giinler ile smirli kalmistir. CoQ’un
calisgmamizdaki vestibiiler rehabilitasyon siirecine etkisinin sinirli kalmasini dozunun
diisiik ve uygulanim siiresinin az olmasindan, denek sayisinin kisitli olmasindan
kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz. Kullandigimiz diisiik doz, kisa stireli CoQ10 ve
sinirli sayidaki deneklere ragmen vestibiiler rehabilitasyon siirecine smirlida olsa
olumlu etkileri olmasi nedeni ile CoQ’ un labirentektomi sonrasi vestibiiler
rehabilitasyon stirecine etkisinin goz ard1 edilmemesi gerektigine, daha genis calisma
gruplant ile daha yiiksek dozda ve daha uzun siireli CoQ10 kullanimina ihtiyag
olduguna inanmaktayiz.
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