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1. GIRIS VE AMAC

Hipoksemi kanda parsiyel oksijen basicindaki(p0z) diisistiir. Hemen hemen bilinen.-

tiitm akciger hastabiklarinda gozlemlenir. Parsiyel oksijen basinci, akeifer fonksiyonlarim
gostermede kullamimaktadir.

) Hipokéi ise dokudaki oksijen azalmasidir ve hipokseminin sonucu olarak ortaya ¢ikar
(1). Dokularda olusan bu hipoksik durum zaman igerisinde cesitli olaylan tetikleyerek
hiicrelerde yikima yol agar.

Hipeks_emihin, hemodinamik ve bivokimyasal diizenleyici mekanizmalar1 bozarak
merkezi ve periferik sinir sistemi {izerine Onemli derecede olumsuz etkisi oldugu
bilinmektedir. Kanda kronik olarak diistik oksijen saturasyonu sonucu, merkezi sinir
sistemlerinde adenozin seviyelerinde diigiisler ve néronlarin nérotransmitter dimglisiinde
bozukluklar gibi bir takim patolojiler gézlemlenir (2-4). Buna ek olarak, kronik hipoksemiye .
sekonder tekrarlayan oksidatif strese bagh mikrosirkiilasyonda endotelyal disfonksiyon hasart -
olusur ve néronal fonksiyoﬁda l-ia‘(;uill-mal‘z. bir hasara yol agarak periferik = sinirlerin

beslenmesini bozdugu- ileri siirillmektedir (5.6).

Isitme sistemi, periferik ve merkezi igitme olmak fizere iki mekanizma tarafindan- -

olusturulmaktadsr ve hipokseminin etkilerine karst gok duyarlidir. Isitmenin uygun bir §¢k_§_1_d_e.

olabilmesi i¢in kokleadan igitme korteksine kadar olan iletimin eksiksiz bir-gekilde ol'gi:aé;ff{

bu sinirsel sisteme veterli ve stirekli oksijen destedinin saglanmast gerekmektedir (7).




Kronik obstriiktif akcifer hastali3i(KOAH) ekspiratuvar akim hizlaninda azalma
olusturan bir hastaliktir. Ayrica hastalarda arteryal hipoksemi ve hiperkapniye sebep olan
diizensiz ventilasyon bulunmaktadir. Olusan bu kronik hipoksemi sonucu dokularda oksijen
achgr meydana gelir ve gesitli komorbiditeler gelisebilmektedir (8).

Bu yiizden KOAH hastalarinda g(‘izlemleneh kronik hipokseminin isitsel yollardaki
doniistirme ve iletim mekanizmalarn igin zararh olabilecegi diistiniilerek bu ¢aligma
yapimugtir, Bu aragtrma KOAH hastalarinda  goriilen kronik hipokseminin  isitme
fonksiyonlan {izerindeki etkisini incelemeyi amacglanmg ve bulgularmi mevcut literatiir

kapsaminda tartigmak istemistir.




2. GENEL BILGILER

2.1.Kulak Embriyelojisi

I¢, orta ve dis kulagmn embriyojenik gelisimi, iic ayrn verden ve fic. ayn ‘germ
yapragindan olur. I¢ kulak, dis ektodermden gelisirken dis kulak yolu ve orta kulak st
solunum ve sindirim sisteminin gelistigi brankial ve faringeal yarik ve ceplerden gelisir (9).

Yiizey ektodermi kokenli epitelyal yapmm tiimii zar labirenti yapar_:. Embriyo belli bir
bﬁyﬁkiﬁge ulastlginda, vestibiiler ve koklear yapilar birbirinden ayrilir. Veatralde yer alan
sakkulustan korti organi ve koklea gelisir. Dorsalde kalan kisimdan ise utrikulus, kanalis
semisirkillaris, duktus endolenfatikus ve duktus utrikulosakkularis gelisir. Membrandz
labirentin geligtigi otik vezikiiliin etrafi baglangigta mezensim ile sarlir. Mezensim zamanla
degiserek Once kikirdak, daha sonrada kemik labirenti(otik kapsiil) yapar. Kemik labirent ile
zar labirent arasinda perilenfatik aralik olugur. I¢ kulak kemik yapilari embriyonal hayatin 4.

ayinda yetiskinlerdeki ¢aplarina erigirler (9).

2.2.Kulak Anatomisi
Isitme ve denge orgam olan kulak temporal kemik igerisinde yerlesmistir. Kulak

anatomik ve foksiyonel olarak {i¢ kisimda incelenir (Sekil 1).
1) Dhs kulak,

2) Orta kulak,
3) ¢ kulak.
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Sekil 1 : Kulak anatomisi.

Dig kulak, kulak kepegesi ize dis kulak yolu(DKY)ndan olusur, topladig: ses

dalgalarim orta kulaga iletir. Orta kulak, i¢ kulak ile kulak zan arasindaki kisundic ve
malleus, inkus ve stapes 13111'1}1 3 adet kemikcik ile ses dalgalarimn ic kulaga iletibmesinde rol .

ahr. Orta kulak yuvarlak ve oval pencereler yarchrnlyla i¢ kulak ile baglanti:dir. I¢ kulak,

ke:mk ve membrandz la‘olrent olmak iizere iki kizimda incelenir (10).
Kemik labirent: Kemik labirent ti¢ pargadan olugur
1. On lab1rent(k9klea)
2. Vebtlbul

3. Arka labirent(yarim daire kanallar).

Membrandz labirent: Membrandz labirent kemik labirenti aynen takip . eder. -

Membrandz ve kemik labirentler arasinda sodyumdan zengin perilenf, membrantz labirentin

i¢inde ise potasyumdan zengin endolenf bulunur. Membranéz labirent de kabaca 3 pargadan
olusur (Sekil 2). Bunlar koklea, iki otolit organ olan{utrikulus, sakkulus) ve arka labirentteki 3

adet yarim daire kanallaridir (10).
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" Sekil 2 : Membrantz Labirent.-

Koklea: Duktus koklearis denilen bir kanaldir. Duktus reuniens ile sakkulnsa baﬁiamn
Modiolus adi-verilen koni seklinde bir yap etrafinda arkadan éne, i¢ten disa dogru 2,5 defa
dénenr bir kanaldir. Modiolus kokieamn eksenini olusturur. Igindeki kanallardan koklear
damarlar ve VIII. kraniyal sinirin lifleri geger. Duktus koklearis {icgen bigimindedir. Bu
nedenle her duvar ayn ayri incelenir (10,11).

Kemik spiral lamina, koklear kanalm i¢inde spiral bigimde dolamr ve onu ikiye ayur.

- Ustte kalan skala vestibiili vestibuluma.acilir. Altta kalan skala timpani ise fenestra timpani
vasitastyla orta kulakla iliskidedir. Kokleamin apeksinde helikotrema denilen yerde skala

timpani ve skala vestibiili birbiriyle baglantilidir. Kemik spiral lamina, koklear kanalin i¢

lateral duvarinda kargi duvara varmadan serbest kenar olarak sonlamr. Bu serbest kenar ile
koklear kanalin dis yan duvarimin arasmda baziller membran gergin bir sekilde bulunur

{Sekil 3). Korti organi bu membran fizerine oturmustur (11).




. Sekil 3: Kokleann radial kesitinde Reissner membram (RM), spiral ligament (SL), stria vaskularis

. {SV), spiral prominence (SP), external sulkus (ES), basiller membran (BM), pars arcuata (PA), pars

.. pectinata (PP), Boettcher hiicreleri (B), Claudius hiicreleri (C), Korti orgam (OC), tektoryal membrane
(TM), ig sulkus hiicreleri (IS), spiral limbus (L), habenula perforata (¢ember), ve osseous spiral lamina

(OSL). : - : ‘ ‘

Baziller nﬁe’rﬁinan, ‘ékala‘ ‘media ve skala timpaniyi birbirinden aymir. Baziller
membranda Claudius ve Boettcher hiicreleri; Hensen, Deiters ve Pillar hiicrelerini, ic suur
hiicrelerini, dis tiy hiicrelerini ve ig tity hiicrelerini iceren Korti organy; i sulkus ve spiral -
limbustaki interdental hiicreler ve tektoriyal membran bulunmaktadir (12).

Reisner membrany: Skala vestibiilinin perilenfini ve skala medianin endolenfinden
~aywr ve iki kat hiicreye sahiptir: Endolenf tarafinda epitelyal hiicreler ve perilenf tarafinda
mezotelyal hiicreler bulunur. Epitelyal hiicreler, endolenf ve perilenf arasinda etkili bir.
bariyer olusturan siki baglanti noktalarma sahip iken mezotelyal hiicreler iyonlarin ve
~makromolekiillerin serbestge gegisine ié,in verecek gekilde birbirlerine gevsek baghdr (13).

Lateral duvar: Duktus koklearisin yan dis duvaridir. Bu tabakanin disinda da ctik .
- Xkapsiiliin i¢ ylizeyl bulunur. Spiral ligament dis duvarin en dista kalan kismidir. Gevsek bag
- dokusundan yapimstir. Baziller membrani geren hiicreler otik kapsiille spiral ligament
arasinda yerlegmigtir. Spiral ligamentin i¢ tarafinda ise stria vaskiilaris ile spiral prominens
‘bulunur (12). _

Spiral. ligament: Baziller mebran, stria vaskiilaris ve Reisner membramnmn
tutunmalan i¢in destek saglar. Fibroblast benzeri hiicrelerden yapilmigtir. Spiral ligamentte
Tip I fibroblast hiicreleri ¢ogunluktadir. Tip I fibroblast hiicreler ise dis sulkusa ve spiral
prominense yakin kisimda cogunluktadir (10,13).



Stria vaskiilaris: Endolenfe komsu hiicrelerdir. Reissner membranmin baglanma
yerinden spiral prominense uzamrlar. Yiizey genislifi ve kalinligs bazal membrana dogru
azalir. Cok katl epitelden yapilmgtir. Stria vaskiilariste {i¢ gesit hiicre tanimlanmastir. Bunlar
marginal, intermediate ve bazal hiicrelerdir. Marginal hiicreler siria vaskiilarisin esas
fonksiyonel hiicreleridir ve enddienfati_k elektriksel potansiyelden sorumludurlar. Endolenfin
K+’dan zengin ve Nat+’dan fakir iyon konsantrasyonunun saglanmasinda gérev alilar.
Intermediate hﬁére!gzri’n fagbsitqz Ozellikleri vardir. Aym zamanda karbonik anhidraz enzim
aktivitesi igerirler. Bazal hiicreler ise bir bariyer gorevi goriirler (10,14).

Spiral prominens: Hiicreleri yass1 ve kiiboidal hiicre govdelerine sahiptir. Kokleadaki
fizyolojik rolleri kesin bilinmemektedir fakat endolenfin iyon regiilasyonu ile ilgili oldugu
sanilmaktadir (13). | o

Dss sulkus: Baziller membrandaki ~Cladius ‘hticreleri ve spiral prominensin

olusturdugu iistii agtk kanala dis sulkus denir. Hiicreler organelden zengindir ve karbonik
* anhidraz igerir (11).

Bazal membran: Bag dokusund&in olusur ve skala mediamin tabanmni olusturur.
Kokleammm bazalinde yaklagik 150pm genisliginde iken apeksinde- yaklasik 450m
genisligindedir. Ayru' zamanda bazal ugta apekse gére daha gergindir. Baza! membranin
- gerginlifindeki kademeli degisiklie bagh olarak kulaga ulasan sesler bazal' membran
‘izerinde, kokleanin bazalinden apeksine dogru bir dalga olusturarak ilerler: Bu ilerleyen
dalga hareketi, sesler bazal membran iizerindeki sensoriyal hiicreleri aktive etmeden nee,
bazal membramn sagladigt frekans ayriminmn temelini olusturur. Bazal membramin dig
tarafinda Cladius ve Boettcher hiicreleri bulunur. Bu hiicrelerin dis kisminda ise Korti orgam
.. yerlesmistir (10,15). .

Korti orgam: [sitme fonksiyonunda gorev alan en onernli yapidir. Burada perilenfteki
-mekanik ftitregimler. sinir liflerini uyaran elektriksel akimlara dontstirilir. Yani
transdiiksiyonda rol alir. Korti organ: birgok yapidan olusur (Sekil 4). Bunlan distan ige dogru
siralayacak olursak; Hensen hiicreleri, dig Korti tiineli, Deiters hiicreleri, Nuel araliklari, 3-4
swa dig tily hiicreleri, i¢ tity hiicreleri, i parmaks: hiicreler, i¢ sumr hiicreleridir. Retikiiler
lamina denen sert tabaka, Korti organi destek hiicrelerinin apikal uzantilan ve duyu
hiicrelerinden olusur. Korti organi bazal turdan apikal tura dogru bazi degisiklikler gosterir.
Omegin; i¢ ve dis tily hiicrelerinin uzunluklar, sterosilyalann uzunluklar, Korti organimn
genigligi, siitun hiicrelerinin basliklarinin uzunlugu, Hensen hiicrelerinin yitksekligi apikale

dogru giderek artar (10).
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Sékil 41 Korti organ.

Destek hiicreleri: Deiters hiicreleri, Hensen hiicreleri ve Pillar(stitun) . hiicreleri
bulunur (Sekil 5).

Hensen hiicreleri: Korti organinin yan simmni olusturur. Koklea apeksine dogru -
ﬁzunluklarl artar. Dizi halindedirler ve endolenfle temas etmezler. Hensen hiiereleri ile dis tily
hticreleri arasinda Korti tineli bulunur (10).

Deiters hﬁéreleri: Dis tﬁy hitcreleri tabamnda ve apeksinde destekler. Baziller
membrana yapigir ve dig tiiy hiicrelerinin bazal kismunin cevresinde bir kupa benzeri proges
olugturur. Tabanda afferent ve efferent sinir teﬁninallerinin chg ity hiicrelerle temasina izin
vermek tizere agiktir (12).

Stitun hiiereleri (Pillar hi’icmier}: D1 ve i¢ olmak tizere iki tiptir. Aktin filamaniar

ve mikrotubiillerden ofugur. Pillar hiicrelerinin parmaksi cikintilary hem dig tiiy hiicrelerinin,

hem de ig tity hiicrelerinin sinirini yapar (10).




Sekil 5: Korti orgammn radyal kesisi ve icerdigi hucreler gorulmekte Hensen

hiicreleri (H), Korti’nin dig tiineli (OT), Deiters hiicreler! (I), Nuel Boslugu (yildizlar), Ug sira dis tltrek iyl
“hitere (03, 02, O1), dis sittun hiiereleri (OP), Korti’nin ig tiineli (IT), i¢ siitun hiicreleri (IP), i¢ titrek tilylii
* hiicre (1), tliyhil hiicre stereocilialari (S), i¢ parmaksi hiicreler (PH), ve i¢ sinir hilereleri (IB). Avrica ig
sulkus hticreleri (IS), myelinli sinir lifleri (ME) , vasa spirale (VS), tektoryal membran ve Hensen seriti (H),
Hardesty membrani (ok), marjinal net (MN), ve cover net (okbaglart).

Sensbriyel 'hl’icreier: Korti organminin duyu hiicreleri tek sira halindeki i¢ tiy
hiicreleri(ITH) ve 3 ila 5 sira halindeki dis tliy hiicrelerinden(DTH) meydana gelir. Hem ig
hem de dis tiiy hiicreleri apikal kisimlaninda stereosilyalara sahiptir. Ste:rcosiiya aktinden .
yapilmis bir borudur ve kutikiiler tabaka igine girmistir. Sterosilyalar ger¢ek silya degillerdir. .
Tiy hiicrelerinin kutikiiler tabakasindan uzanan uzun ve sert mikrovilluslardir. Uzunluklar
bazal turdan apikal tura gittikce artar. Aynca icten disa dégru da uzunluklan gittikee artar. I¢
tiiy hilcrelerinin sterosilyalan dis tily hiicrelerinin sterosilyalanna gére iki kat daba kalindir ve
kiip seklindedir. En uzunlart en dita bulunur ve uzunluklan igten disa dogru artar (10,12).

En uzun dig tity hiicresi sterosilyasimin ¢apr vaklagik olarak insan sa¢1 capinin onda
biri kadardur. Sterésilyaiar birbirlerine iki ¢esit bag ile baglanmiglardir. Bunlardan birisi
sterosilyalar birbirine béglayan yatay baglél'dlr. Bunlann diginda vertikal baglar da bulunur.
Sterosilyalann sertligini icindeki akﬁn filamani s_aglar.. Bunlar dik bir sekilde kutikular
tabakanin icine girerler. Sterosilyalann‘ bir ozellifi de kinosilyum icermemeleridir fakat
kutikiilar tabakada bazal cisimcikleri vardir (15).

Dis tiiy hilcre sterosilyalart V ya da ‘W seklinde dizilmiglerdir. Her tily hiicresinin
apeksinde 6 veya 7lldizi sterosilya vardir. ;{)1§ tiiy hiicreierinin en uzun sterosilyalan tektoriyal
membranin alt yilziine baglamr. ¢ tiiy hiicreler ise 3 ya da 4 sterosilya dizisi ile hafifce

egilmis bir demet olusturur ve tektoriyal membranla iliski kurmaz (10,13).




Dys tiiy hiicreleri: Korti orgam icinde, apikal va da bazal uclarindan Deiters
hiicrelerine  ve bunlarin  parmakst ¢ikintilarma  bagli  olarak  bulunurlar. Elekirik
stimiilasyonuyla kasilip uzayabilirler. Sayilan insanda 12.000 adet olarak kabul edilmektedir.
Dng tiiy hiicreleri retikiiler lamina igiﬁde bulunurlar ve igten disa dogru dizilmislerdir, Boylar
apekse dogru artarak 14 mikroﬁdan 55 mikrona ulagir. I¢ plazma membram boyunca kutikular
tabakédan cekirdege dogru uzanan birkag tabaka halinde yiizey alu sisternalar vardir (10,12).

Kutikular tabaka altindaki bu sisternalarda Hensen cisimcikleri vardur. Yiizey alt1
sisternalann arasinda bosluklar vardir ve sisterna ile hiicre membram arasinda uzunlugu 30-50
nanometre arésmda degisen bir lif ag bulunur. Bu sisternalaria gorevleri heniiz tam olarak
anlagilabilmis degildir. Dis tiiy hﬁé:felerinin hareketleri ile ilgili olabilecegi diistniilmektedir.
Bu yiizey alti sisternalari ¢ok sayida organel ve mitokondri iceren hiicrelerde bulunur.
Cekirdekleri yuvarlak olup hilcrenin tabanimn .biiyﬁk kismim kaplar. Mitokondriler ¢ekirdek
~ ile hiicre g6vdesi arasinda 3ferle$miglerdir ve boyutlan hiicreden uzaklagtikca azalir (13).
| Deiters hiicreleri uzantilan dis tily hﬁcfelerinin dis ve yan tarafina baglamr. Dis tiy

hiicrelerinin tabanlan genig vezikiiller igeren sinir lifleri ile isgal edilir. Efferent sinir ucuna

komsu sitoplazma, tek bir kat y‘t‘izey altv sisterna seklinde izlenir. Tily hiicrelerinin

sterosilyalanndaki bitkiilmeler, dig tity hiicreleri ve ig tiiy hiicreleri icerisinde bir potansiyel ve
hiicreler boyunca bir reseptér akimu, olusumuna neden olur. Dis tity hiicrelerinin sese yanit.
“olarak uzunluklarm degistirebilmeleri, aktif isitme siirecinden ve 6toakustikémisyon
- olusumundan sorumludur (10,12,13).

I¢ tily hiicreleri: Bu hiicreler vestibiiler hiicrelere benzerler ve baz dzellikleri ile dis
tiy hiicrelerinden ayrihirlar. Sayiar insanda 3500 adet olarak kabul edilmektedir. Tek katls
hticre dizileri bigiminde yerlesmisierdir ve destek hiicreleri ile gevrilidirler. Cekirdekleri
hiicrenin ortasinda ve yuvarlaktir (12,13).

Organelleri sitoplazma i¢ine dagilmistir. Bu hiicrelerin taban kisminda birgok sinaptik
sinir sonlanmasy goriiltir. Her afferent uca komsu sitoplazma iginde, bir presinaptik kalip
vardir. Efferent uglar daha genis vezikiiller igerir ve daha ¢ok afferent uglarla sinaps yapariar.
Ig tily hiicreleri isitme sinirindeki aksiyon potansiyellerini olusturan primer duyu hiicreleridir
ve baziller membramn hareket etmesiyle uyarilirlar (10).

Dis ve i¢ tily hticreleri norolojik inervasyon olarak belirgin farkliliklar gdsterir. Her iki
hiicre hem afferent hem de efferent sinir tifleri alirlar. Afferent sinir liflerinin %90-95% i¢ tiky

‘hiicreleri ile sinaps yaparlar. Bunlar Tip I noron olarak adlandirilir,
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Her bir ig¢ tily hiicresi yaklagik 15-20 Tip I noron vasitasiyla inerve edilir. Dig tiy
‘hiicreleri geri kalan %5-10 noron tarafindan inerve edilir. Bunlara tip II ndron denir.. Her bir
Tip Il néron yakalagik 10 dis tily hiicresini inerve eder (12,13).

Tip I noronlar myelinli iken, Tip I noronlar myelinsizdir. Tip I myelinli lfler
bipolardir. Spiral gangliondaki hiicrelerden ¢ikan dendritleri i¢ tfy hiicrelerine gider,
. aksonlar ise siiperidr olivar komplekse 'ulaglr. Tip II noronlar ise monopolar liflerdir.
- Kokleanm afferent inervasyon paternine ek olarak siiperiér olivar kompleks’den kaynaklanan
yaklagik 1800 efferent lif kokleaya ulasir (12,15).

D1 ve i¢ tity hiicrelerini inerve eden sinir lifleri, spiral ganglionda yerlesmistir.
‘Myelinli afferent ve efferent sinir lifleri lamina spiralis ossea’y1 radiyal bigimde gegerler ve
spiral laminay1 terk ederken miyelin kiliflarini kaybederler. Kemikieki habenula perforata
-denilen deliklerden ¢ikarak Korti orgamna girerler (12,13,15,16).
| I¢ sulkus: Spiral limbusun dis kenari, Korti organinm i¢ kenari ve yukarida tektoriyal
. membran arasinda kalaﬁ spiral bigiminde listil agik bir kanaldir. Ig suikus hiicreleri, kitboidal
+-sekilleri ve bog stoplazmalari nedeniyle Claudius hiicrelerini andormaktadir (12),

Spiral Jimbus: Kemik spiral laminamn ig tarafinda bulunan damarsal konnektif doku
tabakasidir. En i¢ kenarma Reissner membram tutunur. Pig kenarm, i¢ sulkus hiicrelerinin
‘vaptifi Huschke digi- diye isimlendirilen sivri. bir ¢ikinti olugturur, Spiral limbusun.
-endolenfatik yiizii tektorial membranmn limbal bsliimii dive isimlendirilen ince ekstraselliiier
matriksle ortiiliidiir. Spiral limbus; fibroblast benzeri hiicreler, damarsal elementler ve
" ekstraselliiler filamentler icerir (12). -

Tektoriyal Membran: Hiicre igermez, spiral limbus, i¢ sulkus ve Korti organin: 6rten
- ekstraselliiler matrikstir. Fibréz materyalden olusur ve endolenf tarafindan hidrate edildigi
distiniilmektedir (12).

Lamina Spiralis Ossea: Modiolustan baziller membranin i¢ kenarina kadar uzanan
ince, spiral bir kemik tabakadir. Ici kanallarla doludur. Bu kanallarin icinden sinir lifleri Korti
-organina girer veya ordan geri déner. Spiral laminanm i¢i Korti organma giris cikig vapabilen
sinir liflerinin miyelinizasyonlarim kayibedip Korti orgamna girdikleri yerdeki, habenulae
perforata denilen kanallarla delinir (10).

f¢ Kulak Svilars: I¢ kulak sivilarindaki elektrolitleri tespit edebilmek igin ¢ok sayida
- ¢alisma yapilmugtir. Bunlardan en eskisi 1930 yMlinda Kaieda’ya aittir. Kopekbaliklarnin ic
xulak sivilarini araliz etmis ve sodyum, potasyum ve klorid konsantirasyonlarimn farkl:

oldugunu bulmugtur (17).
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Daha sonraki zamanlarda mikrokimya tekniklerinin gelismesiyle yapilan analizlerde .
endolenfin, biitiin hiicre igi stvilarn gibi K+ iyonlan bakimindan zengin, Na+ iyonlari
bakimindan fakir oldugu géritlmiistiir (18-20) (Sekil 6).

Rauch 1964 yiinda ilk kez i¢ kulak sivilarimn konsantrasyonlanm rapor etmigtir.
Endolenfin Potasyum miktart 145 mmol/l, buna karsilik sodyum 5 mmol/l civarndadir.
Endolenfatik aralikta potasyum iyonlarmin yitksek olmasi nedeniyle pozitif bir elektrik yiikil
saptanmistir. Kokleadaki endolenfatik potansiyeli olusturdugu disiiniilmektedir. Endolent,
koklear stria vaskiilaris ve vestibiiler koyu(dark) hiicrelerce salgilanir an. .

Endolenfatik keseyle lateral interselliiler alan arasinda iligki s6z konusudur. Iyon

- pompasimn aktive olmast ile lateral bogluk biiyiirken, akim durdugunda kollaps goriiliir.
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Sekil 6 : I¢ kutak stvilart

Yiiksek sodyum ahmimi lateral interselliiler alandaki miktarini artturir. Na/K ATPaz
inhibisyonuna yol agar. '

Perilenf iyonik icerigi ekstraselliiler stvi ve beyin-omirilik sivisi ile benzerlik gosterir. -
Potasyum 10 mmol/l, sodyum 140 mmol/l civarindadir. Périienfatik alan -internal akustik
kanal distali ve koklear aquaduktus yolu ile subdural bb;;}uk ile iligki icindedir. Bu nedenle
beyin-omirilik stvisindan firetildigi diistinilmektedir.

I¢ Kulagmm Damarlar: Ic kulagmn arteryel beslenmesi baziller arterin dali .olan
anterior inferior cerebellar Aaﬁerin 1abi1:ei1tin dalt tarafindan saglanir. Bazen labirentin arter
(internal auditory arter) direkt baziller arterden ayrilabilir. Labirentin arter, bir.end arterdir
vani bagka arterler ile anastomoz yapmaz. La;‘niren‘tin arter VIIL krantal sinirle birlikte internal

akustik kanala girer ve iki dala ayrilir. Bunlar ana koklear arter ve anterior vestibuler arterdir.
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Insanlarda ana koklear arter iki dal verir: Apikale dogru giden spiral modiolar arter ve alt
bazal doniisli besleyen vestibulokoklear arter. [¢ kulagm vendz doniisli ise siniis petrosus
inferior ve sigmoid siniise olur (12,16).

Spiral Ganglion: I¢ ve dis tily hiicrelerini innerve eden sinir lifler, spiral ganglionda -

yerlesmiglerdir. Otonom sinir sistemine iliskin lifler de spiral gangliondan gecerler (12).

2.3.Isitme Fizyolojisi -

Atmosferde meydana gélen ses dalgalarmin kulafimiz tarafindan toplanmasindan
beyindeki merkezlerde algilanmasina kadar olan siire¢ igitme olarak adlandirilir ve igitme
sistemi denen genis bir bolgeyi ilgﬂeﬂdirir. Ig, ortave dig kulak ile merkezi isitme yollart ve
isitme merkezi bu sistemin pargalandir. Isitme birbirini izleyen bir kag fazda ger¢eklesir (22).

a) Isitmenin olabilmesi igin ilk olarak ses dalgalaninin atmosferden Korti organma
iletilmesi gereklidir. Bu mekanik bir olaydir ve sesin bizzat kendi enerjisi ile saglanir. Bu
olaya “iletim-conduction” denir.

b) Korti organinda ses enerjisi 'bibkimyasal olaylarla sinir enerjisi haline doniistiiriilir.
Tipki elektrik enerjisinin bir ampii?dé 151k eneriisine doniigmesi gibi, Korti orgam da ses
enerjisini sinir enerj isf haline d(‘inii;;ﬁiriir Bu olaya “déntigtim-transduksiyon” denir.

¢) Ic ve dig t1trek tuylerde meydana gelen elektriki akim kendisi ile iliskili sinir
liflerini uvarir. Bu sekﬂde sinir iletimi frekans ve siddetine gore degisik sinir liflerine iletilir.
Yani ses, siddet ve frekansina gore Korti organinda kodlanmus olur.

d) Ayr ayn gelen bu sinir iletimleri igitme merkezinde birlestirilir ve ¢coziiltr. Yani
sesin karakteri ve anlami anlagihr hale getirilir. Bu oléya “cognition” veya “association”
- denir. _ _ _ ‘ _
| Sesin atmosferden Korti organina ileﬂlrnesi esnasinda bagin ve vilcudun engelleyici,
~ kulak kepeesi, chs kulak yolu ve orta kulagin yﬁnlendirici ve siddetlendirici etkileri vardir. Ses
| dalgalan basa (;arpmca yansir yada az miktarda da olsa kirilir. Sesin gelis yoniine gore, ses
dalgalarinin c;ax"ptlgl kulak tarafmda ses daIgalarimn basmct artar aksi taraftaki kulak
bélgesinde basing diiger. Bu sesin 1k1 kulaga ulagsmasi arasinda 0.6 msn’lik bir fark olugturur
ki sesin gelis yoniinii bu §ek11de ayzrdedebﬁmz (23).

Kulak kepgesi konumu ve yaplsl ile gevregfekz sesleri toplamaya ve dis kulak kanalma
yonlendirmeye yarar. Bu gekilde s;as. siddetini_é dB 'arttlrd1g1 sanilmaktadir. -

Dus kulak yolu ses &lga1w1n1 sade(:jé y(inlen&irmez aynl zamanda fiziki olarak quarter

~(geyrek) rezonatdr olarak ‘tammlamr. Bu ozellik sayesinde ses siddetini 15-20 dB arttirir (24).
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Orta kulak kendisine gelen ses titregimlerini i¢ kulaga iletir (Sekil 7). Bu ileti iki yolla
olmaktadir; Ses dalgalan ya kulak zar1 ve kemikgikler sisteminin titresimi ile oval pencereden

perilenfe gecer. Bu esnada kulak zar1 ve kemikgikler 30 dB daha siddetli iletim saglar (22,23).

Audsary necve

 Hair cells on

Round window
Avditory tobe Bosiler mbmbrane

Sekil 7: Ses iletiminin Dig, Orta ve I¢ Kulak Boyunca Isitme Sinirine iletilmesi.

2.3.1. Koklear Mekanik; ses dalgasmin sinirsel emerjl haline donpigtiiriibmesi
(transdiiksiyon):

Ses dalgalarinin perilenfe iletilmesi; 1960 vilinda Bekesy kobayla;éa stroboskopik
aydinlatma ile seé dalgalarinin baziller membranda olugturdugu degigiklild‘eri aragtirdi. Ses
dalgalarimn perilenfe gegmesi ile perilenf hareketlenir ve baziller membranda titresimler
meydana gelir. Bu titresimler bazal turdan baglayarak apikal tura kadar uzanir. Bekesy bu
harekete gezinen dalga (travelling wave) adim1 vermistir (Sekil 8).

Bazal membran bazal turda dar (0.12mm), apikal turda daha genistir (0.5mm). Bazal
turda baziller membran gergindir ve baziller membran geniglifi fazlalastikca gerginlik giderek
azalir. Bu nedenle ses dalgasi, bazal turdan apikal tura kadar gezinen dalga ile gotiiriilmiis
olur. Bekesy’nin ortaya ¢ikardigi diger bir nokta da baziller membran amplitiidierinin her .
verde aym olmadifidir. Baziller membran amplitiidii sesin frekansina gére degisiklik gosterir.
Genellikle yiksek frekansli seslerde bazal membran amplitiidleri bazal turda en yiiksektir.
Buna karsilik algak frekanslarda bazal membran amplitiidleri apikal turda en yiiksek seviyeye
ulasir (23).
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Sekil 8 : Tlerleyen Dalga Modeli.

Ses dalgalannin i¢ kulak yapilarina etkisi: I¢ kulaktaki yapilarin ses tresimleri ile
iligkisi son yillarda uzun aragtirmalara nedsn oldu. Bilindigi gibi i¢ kulagin anatomik
- yapismda gok degisik elemanlar vardir. Insan kokleast 35 mm uzunlugunda bir kemik tliptiir. . .
Bu tiipiin i¢ine ayrica membrandz labirent de yerlesmistir (24).

Korti organimin belli bagl yapilari; i¢ ve dis titrek titylii hiicreler, ‘destek. hiicreler,
 ‘tektoryal membran, retikiilar lamina, kutikiiler tabaka kompleksidir. Destck:. hiicreleri yapisal

ve metabolik olarak-Korti organma- gerekli destegi saglarlar. Dig ve ig titrek tiylti hiicreler,

ses enerjisinin, yani mekanik enerjinin sinir enerjisine doniistimiinde ¢ok Onemli gbreve - .

sahiptirler. Bu iki hiicreyapilar1 bakimindan birbirinden farkliliklar gosterir (22). -

Dus titrek tiyld hitereler yaklagik 12000 adet, silindirik sekilli, cok saylda-ste.msiiya
iceren, tektoryal membrana i¢ titrek titylii hiicrelerden farkl olarak en uzun sterési]yam
tamamen gdmillmis olan, hiicre ¢ekirdeginin tabanda verlesmis oldugu, destek hiicreleri ile
sadece ylizeyden ve tabandan sartlmig (i¢ titrek tiiylii hiicreler tamamen sariimustir), afferent
- innervasyonu tip II ganglion hilcresi tarafindan saglanan, efferent mpervasyonu medial
stiperior olivatuar kompleks olan ve postsinaptik sonlanmann dis titrek tliyld hiicreterin
tabaninda oldugu hiicrelerdir (23).

Baziller membran hareketleri titrek tily hareketleri ile biiyiik 6lgiide tligkilidir. Titrek
tiylerin titresim amplitidleri arttikga baziller membran amplitiidleri de artar. Amplitiid
artmasi Ozellikle dig titrek tliylti hiicrelerin hareket amplitiidiine bagh olarak artis gi)'stérir.-
Yani, her dig titrek tiiylli hiicrenin titresim amplitiidiiniin en yiksek oldugu bir frekans vardsr.

Buna o titrek tiiylin 6zgiin frekans: ya da best frequency adi verilir. Bu baziiler merabran
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amplitiidii iginde gegerlidir. Dhs titrek tiiylid hiicreler frekans segme (selectivity; o6zelligine
sahiptir (24).

Diniigiim (Transdiiksiyon): Titrek tiiylerin icinde meydana gelen elektriki ‘olaylar bir
kenara birakilirsa transdiiksiyon olaymm meydana geligi, yani baziller membran. hareketleri
ile sinir enerjisinin olugmasi kokleada bulunan 4 tane ekstraselliiler biiyik elektriki
potansiyelin fonksiyonu ile baglantihdir. Bu elektriki potansiyeller sunlardir (25,26).

a. Endolenfatik potansiyel (EP)
b. Koklear mikrofonik (KM) -

Sumasyon potansiyeli (SM)

d. Tim sinir aksiyon potansiyeli (TSAP) jaa bilesik aksiyon potansiyeli (BAP) -

Endolenfatik Potansiyel (EP): 80-100 mv’luk bir dogm akim (DC) akimdir ve -
kokleadaki stria vaskiilaristen kaynaklanir. EP, transdilksiyon olay: i¢in mutlaka - .
gereklidir. Ayrica EP meydana gelisinde Na-K ATPaz’mn rolii vardir. Na-K ATPaz iyon
‘naklinde Gnemli role sahiptir. EP’nin kaynagmn stria vaskiilaris oldagu kshul edilmekle

‘birlikte, enerjisinin nasil- ortaya ¢iktigi konusu hala arastirma komusudur. Endolenfin
: dlu;;masmdaki bozukluklar EP’yi etkiler ve metabolik presbiakuzi denen isitme kayiplanna
neden olur (22-24). |

Koklear Mikrofonik (KM): koklea iginde veya oval pencere kenarinda sl¢tilen AC -

- akindrr. Biiyiik olglide dig titrek tiiyli hiicrelere ve bunlarin ortaya ¢ikardigs K+ iyonu

~akimina baghdir. Baziller membran hareketleri ve ses uyaranlan ile direkt iligkidedir.. Dis
 titrek tiiylil hiicrelerin sterosilyalariin hareketi ile dig titrek titylii hiicrelerin direnci degigir,
Stereosilyalann modiolustan uzaklagnialan ile direng diiser; modiolusa yaklagmalart halinde
“ise artar. Bu hareket K+ iyon hareketlerini ters yonde etkiler. EP’ de bu hareketierden
~etkilenir. Dig titrek tiiylii hiicrelerin tahribinde KM kaybolur. KM dalga sekli biiyiik élgtide
baziller membran hareketinin aynisidir (22,23).

Sumasyon Potansiyeli (SM): SM bityitk ¢liide titrek tiiyltt hiicrelerin igindeki
elektriki potansiyelin-yonlendirdigi bir akimdir. Daha ¢ok dis titrek tiiyld hiicrelerin hiicre ici
potansiyeli ile ilgilidir. Ses uyaramna, bunun frekansma ve uyasmm siddetine baglidir.
Akimm ybnii elektrodun yoniine, ses uyaranamn frekansma ve siddetine bagli olarak degisir
- {23). _ : :
Tim Simir Aksiyon Potansiyeli (TSAP): TSAP ya da BAP (bilegik aksiyon
potansiyeli) isitme siniri Liflerinden Slciiliir. Yuvarlak pencere yamna, kafatasina, dis kuiak
yoluna ya da sinirin. kendisine koyulan elektrodiar ile oletiltin. Son zamanlarda SP/TSAP

amplitiidlerinin kargilastirimas: ile Meniere Hastaligi tanisimin desteklenmesi-hedeflenmistir.

p.
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Transdiksiyon olaymnm meydana gelmesinde titrek tity ve stereosilya kompleksinin
rolit oldugu herkes tarafindan kabul ediimektedir. Stereositya aktinden yapilmis bir borudur
ve kutikular tabaka igine girmistir: Ayrica kendi aralarmda caprazlagmalar da yapmaktadirlar.

I¢ titrek tiiylii hiicrelerin stereosilyalar: tektoryal membran ile dofrudan iliski kurmazlar.

Aralarinda zayif bir bag dokusu vardir. Buna kargilik dis titrek tiiyli hiicrelerin stereosilyalan
tektoryal membran ile siki bir iligki igindedir. Stereosilyalarin tepelerinde spesifik olmayan

iyonkanallar1 bulunur. Bukanallar stereosilyalarin hareketi ile agilir veya kapamr. Baziller

membran hareketleri ile stereosilyalar harekete geger ve iyon kanallar: hareketin yOniine gére
agilir veya kapamr (23,24) (Sekil 9).

Endolenf i¢inde +80 mv’luk bir EP vardir. Buna karsthk titrek tiiyli hiicrelerin
iginde ise negatif elektriki yiik bulunur. Bu yiik ¢ titrek tilylii hiicrelerde -45 mv, dig titrek, -
tiylii hiicrelerde ise -70 mv’dur. Bu fark nedeni-ile hiicre icine dogru K-+ iyonlar: akinm
‘ortaya ¢ikar ve kimyasal birtakim transmitterter: aracihiivla K+ akim bir elektriki = .

- polarizasyon ortaya gikarir. Sonugta baziller membran hareketleri elektriki akima doniismiis

olur ve kendileri ile iligkili olan sinir liflerine bu elekiriki potansiyel aktaihir. Bu yolla

- . mekanik enerji stapes tabamndan perilenfe aktarildiktan sorra titrek tiiyli hiicrelerde elektriki -
akina doniigtiiriiliir. Sinir lifleri ile hiicreler arasinda spesifik bir nérotransmitter olup

~olmadi@ heniiz bilinmemektedir (22-26).

Inkilsyon

© -Sekil 9 : Titrek Thyli Hucrelérde Transdiksivon.




2.3.2. Korti Orgam ve Sesin Sinirsel Sinyallere Doniistiiriilmesi

Korti orgam baziler zardaki titregimlere. yamt olarak sinir uyanlan iireten reseptor
organdir. Korti orgam, tiiy hiicreleri ve destek hiicrelerinden olusur. Tily hiicreleri kokleanin
medialinden lateraline dogru yerlesimlerine gore ‘i¢’ ve ‘dis” tity hiicreleri olmak iizere ikiye
ayrilir. Her bir kokleada yaklagik 3500.i¢ tity ve 12000 dis tily hiicresi bulunur (27).

Korti organimin fiizerinde jelatinimsi yapidaki tektoryal membran uzanir. Korti
orgammmn téy hiicreleri lzerindeki en uzun tiiyler tektoryal membrana sikica baglanmus
durumdadir. Her bir tiiy hiicresinin iizerinde stereosilya denilen 30-100 kadar tity bulunur.
Tity hiicrelerinin tabam baziler mem@ramn iistiinde bulunan destek hiicrelerine oturur. Ust
uglar ise baziler liflerin tabanlarma sikica baglanmis olan figgen seklindeki “korti ¢ubuklan” -
ile desteklenerek. “retikiiler lamina” denen yass: bir plaka seklindeki sert bir vapiya sikica |
tespit edilmistir. Boylece baziler lifler, korti ¢ubuklan ve retikiiler lamina beraber tek bir
birim halinde hareket etmektedir. Tily hiicrelesinin listiinde bulunan stereosilyumlarm boylar:
bir tarafta uzun iken diger tarafa dogru kisalir. Kisadan wzuna dogru swralanmig tityler
birbirlerine ug- baglant: ug-baglant (tip-link) ads-verilen képriler yardimu ile tutunmuslardir
(26,27). ‘ '

Stvi hareketi sonucu baziler zarin bir yone dogru egilmesi, iizerinde bulunan
silyumlarin da kendi ile birlikte hareket etmesine neden olur. Silyumlardan en uzum olam -
tektoryal membran ile baglantili oldugundan géreceli olarak daha az hare_icct eden tektoryal
memﬁfan silyurr‘xl,l,%ig‘ln bir yone egilmesine neden olur. Bu egilme hareketiyle 200-300 adet
katyon iletici kanal mekanik olarak agiblir ve yiiksek potasyum konsantrasyonu iceren
endolenf sivisindan tity hﬁcreleﬁinc,dogm pozitif ylikl potasyum iyonlari akar. Bu pozitif
yuk tiiy hticresinin depolarizasyonuna neden olur (25-27).

Timpan zarmm her iceri ve disart yonde hareketi ile baziler zar da asag1 ve yukan
dogru hareket eder. Bazﬂe_r membranin asagi dogru hareketi esnasinda tiiy hiicresi depolarize
olurken yukan dogru hareketi ile silyalar it yonde biikiillir ve hiicre hiperpolarize olur. Bu
sayede tily hﬁcrélerinde degisken bir reséptﬁr potansiyeii olusturularak hiicrenin tabam ile
sinaps yapan kéqu:ar sinir hiicreleri uyarilmig olunur. Boylece tily hiicreleri mekanik enerjiyi

noral sinyallere dﬁnﬁgtﬁ;’ﬁrler (24,27).

2.3.3. Tily Hiierelerinde Resepttr Potaasiyeli Glusnmu
Stereosilyumlardan en uzunu tektorval membran ile baglantthdi. Korti orgam ile
tektoryal membranin birbirine uymayan hareketi, en uzun sterecsilyumun bir vana dogru

hareketine neden olur. Uzun stereosilyum ise digerleri ilz baglantihdir. Dolavisiyla en vzun
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stereosilyumun hareketi, digerlerinin de ona eglik etmesine neden olur. Bu ise stercosilyumlar-
tizerindeki gerilmeye duyarh iyon kanallarimin agilmast ile sonuglanir (28).

Skala vestibiili ve timpani perilenf ile doludur ve bilesimi beyin omurilik sivis1 ile
benzerdir. Buna karsin skala media endolenf ile doludur ve yiiksek yogunlukta K+, diisik
yoZunlukta Nat icermektedir. Bu nedenle, tily hiicresinin reseptdr potansiyeli hiicre icine
dogru meydana gelen K+ akimu ile baglatilir. Reseptér potansiyelinin olusturulmasi ve
sonlandirilmasinda kalsiyum kanallarmin da rolii oldupu bilinmektedir. Tiiy hiicresinde
olusan reseptdr potansiyeli .diger reseéptorlere benzer sekilde basitce depolarizasyon ve
repolarizasyon seklinde degildir. Reseptdr potansiyeli, tuy hiicresine oOzgit bir frekansta

salim osilasyon olusturur (28).

2.3.4. Reseptir Potansiyelinin Vestibulokeoklear (VIIT) Sinire [letilmesi -

Tily hiicresi i¢inde olusan reseptdr potansiyel, reseptériin duysal sinir lifi ile komsuluk
vapan bélgesinden norotransmitter salimmina neden olur. Glutamat bu hiicreler tarafindan
© kullanilan bashca ndrotransmitterdir (29). " -

Duysal lifler i¢ kulaktan ayrilmadan once spiral gangliyonda (koklear gangliyon),
toplamur. Dis tily hiicre sayisimn i¢ tity hiicrelerinden cok daha fazla clmasma ragmen, isitme
duysal afferentleri %90 oraminda i¢ tily hiicreleri tarafindan uyanhilar. Bununla birlikte, dis
tiiy hiicrelerinin, i¢ tiiy hiicréleri tizerindeki etkiyle cesitli siddette onlamﬁ dayarliliklarm
etkiledikleri -diigtiniilmektedir. Omegin sinir sisteminin sesin yiiksek oldugunu anlama
yollarindan biri, dig tily hiicrelerinin de uyarilmis olmasidir. Bu koatrol; spiral gangliyon
hiicrelerinden i¢ tily hiicrelerine geri donen sinyaller sayesinde olmaktadir (29). Yani, tiiy

bilereleri ile spiral gangliyon hiicreleri arasindaki haberlegme tek yonlii degil, iki yonliidir. -

2.3.5. Isitme Sinyallerinin Koklear Sinir I¢inde fletitmesi

Isitme sinyallerini tastyan lifler VIII. sinir icinde degisik duraklardan gecerek primer
1sitme korteksine iletilir (29):

*Spiral gangliyon

*Koklear nukleuslar — Superior oliver nukleus

*Lateral lemniskus nukleusu

*nferior kollikulus

*Talamusun medial genikulat nukleusu

*Primer igitme korteksi
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Baziller membran {izerindeki frekansa duyarh tonotopik yapi, diger duysal sistemlerde
oldugu gibi primer isitme korteksine kadar korunarak devam eder.

Cikan yollar, bir ¢ok verde caprazlasarak, her iki kulaktan gelen bilgileri printer igitme
kortekslerine gétiiriirler. '

Ayrica bu yoldan ayrilan bir gok kollateral lif retikiiler aktive edici sisteme girer.

2.4.Isitme Yollar

Korti organmmn spiral gangliyonundan g¢ikan sinir lifleri temelde sirasiyla dorsal ve
-ventral koklear ¢ekirdekler, stiperiyor oliver gekirdek, lateral lemniskus, inferiyor koliikutus,
mediyal genikulat niikleus yolunu izlerler (Sekil 10). Farklan sonlanma noktalaridir; bir kisim
ikinci derece ndronlar siiperiyor oliver c¢ekirdekle, devam edenlerin az bir kistm lateral
lemniskus niikieusunda, ve digerleri de inferiyor kollikulusda sonlamr. Hepsi énce dorsal ve
ventral koklear ¢ekirdekte; digerleri ise-mediyal genikulat ¢ekirdekte sinaps yaparlar ve isitme -
- yolu isitme radyasyonu ile isitme korteksine ulasir (28,29). ‘
Isitme yollarinda her iki kulaktan liflerin geliyor olmasi sebebiyle beynin iki yaninda

uzanirlar ve genclde kontralateral (kargt yandaki) yolu izlerler. Aynca beyin sapinun g -

bslgesinde caprazlaniriar (trapezoid cisimde, probst komisstiriinde ve inferiyor kollikuluslan -

“paglayan komisurda) (29).
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Sekil 16: Dr. Frank Netter*in 1962 yilinda igitme sistemni mekanizmasin anlattigt caligma (Netter, 1998)

2.5.Isitme Korteksi

Primer isitme korteksi, medial genikulat nukleustan gelen liflerle uyanlir.

Sekonder isitsel kortikal alanlar (asosiasyon korteksi) ise primer korteksten gelen lifler
tarafindan uyarilir. Primer isitme korteksi tonotopik yapisina uygun olarak 6zgiil seslere yanit -
verir. Sekonder asosiasyon alanlart ise bu seslerin birlestirilerek degerlendirilmelerini,
szellikle ses kaliplarmin ayirt edilmesini saglar. Ozellikle birbirini izleyen harflerden veya
tonlardan olugan bir dizgi bu alanlarda taninir (28,29).

Asosiasyon alanlarindan bir olan Wernicke alani(Broadman 22), bu ses kaliplannm ve
diger isitsel uyanlarin birlestirilerek anlam kazandirldign alandir. Bu alan 6zellikle Broca
alani(Broadman 44-45) ile baglantist sayesinde konugmamin da  dizgin  olarak
vinlendirilmesini saglar (29).

Ses frekanslar primer ve sckonder igitme korteksiyle ayirt edilir. Bu igitme korteksleri

sesin tonal ve dizgisel kahiplanmin birbirlerinden ayrilmasim saglar: Primer . isitne
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kortekslerinin birinin zarar gdrmesi karg1 taraftaki kulakta hafif isitme kaybina neden olurken
her iki korteksin zarar gérmesi isitme duyarlilifim biiytik oranda azaltir. Sekonder isitme
korteksinin tahribi ise kisinin sesin anlamim yorumlayamamasma neden olur. Sesin geldigi
yoniin belirlenmesinde ise sesin her iki kulaga giris zamanlar1 ve her iki kulakta algilanan
seslerin §iddet};eﬁ arasmdaki farktan yararlandir (27-29). |

Burada isitme ile ilgili :olarak anlafilan olaylar, sadece bu giine kadar saptanabilmisg
mekanizmalarin kiigiik bir kismidir. Bu sistemin caligmasinda rol alan daha bir ¢ok ilging ve
karmagik mekanizma meveuttur ve bilinenlerin, bilinmeyenlerle kiyaslandiginda oldukga az

oldugu diistiniilmektedir.

2.6.1sitme Testleri -

Kulak muayenesini takiben odyolojik degerlendirme yapilr (30). Odyolojik
degerlendirmede temcl éxﬁa'g;- iéitme kayb1 derecesi, tipi ve yeri hakkinda bilgi sahibi
olmaktir. Rutin odyqlojik‘ test bataryasinda odyometri, timpanometd ve akustik refleks
dletimleri -kullam};naktadz’r (31,32).

()dyomet{r'i:-' Ses ﬁyaram \?ererek isitme sisteminin bu uyariya cevabim sapiayan ve
isitme seviyesini bir grafik halinde sunan subjektif bir test yontemidir. Saf ses odyometri ve
konusma testleri olarak iki grupta incelenir. '

_Saf ses odyometri: Odyologlar icin odyometrik degerlendimmede saf ses odyometri
teknigi en sik kullanilan yontemidir (31,33).- Testin amac: saf sesin algilanmasindaki
duyarliigin ve isitsel sistemdeki patolojinin yerinin saptanmasi igin veri elde etmektir.
Endiistri ¢ahisanlarmin ve kemoterapi alan hastalarin igitme monitorizasyonu, kulak cerrahisi
dncesi ve sonrasl isitmenin durumu hékkz-nda”bilgi edinmek isitme cihazi endikasyonlarimn
belirlenmesi amaglariyla kullamlmaktadu (33).

Bunlarin diginda tanisal amagli testlerin (igitsel beyin sap potansiyelleri ve otoakustik
emisyonlar) dogru yorumlanabilmesi igin hastanin saf ses egiklerinin bilinmesi gereklidir.

Dogadaki seslerin yiikseklik, §iddet‘ ve tim Szellikleri varken odyometride meydana
gelen seslerin siddet ve frekans dzellikleri vardir (34). Sesin siddeti birimi desibel(dB) frekans
birimi olarak hertz(Hz) kullanilmaktadir (31,32). . _

Saf ses odyomefrisi degisik siddet (dB) v.e_rfrekaﬁsiarda (Hz) ses enerjisi olugturabilen
| cihazlarla uygulanir. Rﬁtinde 125«250»50&1000&600—4000—600&8000 Hz frekanslarinda saf |

- ses uyarilan verilerek hava yolu isitme esikler, 500-1000-2000-4000 Hz frekarlslarlnda saf B

ses uyarilan verilerek kemik yolu esikleri test edilir (32).

N
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Kenusma testleri: Stimulus olarak insan sesi kullanilarak odyolojik degerlendirme
vapilan testlere konusma testleri denir. Konusma testlerinin konusmay: alma esigi (KAY),
konusmay1 ayirt etme (KAE), rahatsiz edici seviye (RSS), en rabat dinleme seviyesi gibi
komponentleri olup lezyon yeri ve tipi hakkinda fikir verirler. Saf ses odyometrisi ve
konusma odyometrisi subjektif testlerdir (34).

Timpanometri Akustik Refleks ve Akustik immitans: Impedans terimi, bir sistemin
{izerinden gecen herhangi bir enerjiye karst koyma ozelligi komplians terimi ise tersine enexji
- akisinin kolayhik derecesini ifade etmek i¢in kullanilir (32,33). Orta kulaga gelen akustik
enerjinin iletilen (admitance) ve ge{i yansitilan (impedance) miktarina gére orta kulak
fonksiyonlar: hakkinda bilgi edinilebilir. Timpanometri, dis kulak yoluna (DKY) bava basinet
uygulanarak kulak zan hareketi ve orta kulagin fonksiyonlari hakkinda  bilgt  veren
objektif bir test yontemidir. . :

Timpanometri testinde hastamn DKY sine sabit frekans ve siddette (6rn. 226 Hz veya 1000
Hz frekansinda ve 85 dB siddetinde) prob ton verilmektedir. Jerger tarafindan modifiye edilen
simiflamaya gire 5 tip timpanogram vardir (35).

Tip A: Orta kulak basmci ve kulak zan hareketliligi normaldir. Tepe noktasi 0
dakapaskal (daPa)’da ortaya ¢ikar. -100 ile +100 aras1 normal kabul edilir.

Tip B: DKY hacmi normal oldugu halde diiz veya basik tepeli timpanogram elde
edilen tiptir. Orta kulakta sivi varligina bagl mobilite kaybmdan kaynak] an_ir. :

Tip C: Tepe noktas: negatif basing bolgesindedir. Timpanik membran (TM)
retraksiyonu veya dstaki disfonksivonu durumlarinda gézlenir.

Tip As: Tepe noktas: ¢ok diigiik amplitiidlii anormal tip A timpanogramdir. Kemikeik
zineir fiksasyonu ya da TM skarlan durumunda gézlenir.

Tip Ad: Tepe noktasi ¢ok yitksek amplitiidlii anormal tip A timpanogramdir.
Kemikgik zincir dislokasyonu ya da asiri hareketliligini gosterir.

Akustik refleks: Stapes refleksini ortaya ¢ikaran en diigik ses siddetinin tespitine
dayanan objektif bir test yontemidir. Akustik test orta kulak patolojileri koklear patolojiler,

koklear sinir ve beyin sap: patolojileri, fasial sinir paralizisi gibi birgok klinik antitede tanisal

amagh genis kullanim olan objektif bir test yontemidir (32). Iletim patolojisi ve 65 dB tizeri - .

sensdrindral isitme kayiplarinda (SNIK) akustik refleks kaydi alinamaz (31).




Refleks arkimn afferenti koklear sinir efferenti ise fasial sinirdir. Refleks arky uyari-
kayit dilzenine gore (31):
a. Akustik sinir
b. ipsilateral ventral koklear nukleus

Trapezoid cisim

e o

ipsilateral fasial motor nukleus

e. Ipsilateral fasial sinir

rh

Ipsilateral stapes kas
Otoakustik Emisyonlar (OAKE): Insan kulaginda OAE’larin varhig 1948°de -Gold -
tarafindan ortaya atilmasina ragmeri ilk kez 1978’de Kemp tarafindan kanitlanmstir (28). Bir
akustik uyarana kargt ya da akustik uyaran olmaksizin, dis tily hiicrelerinden kaynaklanan; i¢
kulak sivilari, kemikgik zincir ve timpanik membran yoluyla dis kulak yoluna yayilan diigiik

- siddetli sesler otoakustik emisyon olarak tanumlanmaktadir (37,38).

OAE'ler sinaptik aktiviteden bagimsiz olarak prenéral diizeyde olugurlar. Boylece, i .

kulagin objektif ve noninvaziv olarak OSlgiimiinii saglarlar. Emisyon olclimi, invaziv biv
yontem olmadign igin kokleamin fonksiyonel dwrumunu anlamada bilyik bir dnem
tagumaktadiz (39).

OAE kaydr: Gelismis OAE teknikleri i¢in ses azaltici kabine thtivag duyuimaktadir;
ancak kullamsli OAE sessiz ofis ortaminda da yapilabilmektedir. Arka plan sesi seviyesi 40°
 dB ve altznda dnerilmektedir. Iyi  bir prob yerlegimi ile eksternal giiriiltii engellenmis olur.

Enstrumentasyonla kayit vapilabilen kisa tone burst, giighii sesler (hastayla konugma ve
Sksiirlik gibi); devamit seslere’ gore testi daha az etkiler. Hastanin hareket edivor olmasi da.
OAE’yi etkilemez. Agiz, ¢ene hareketi, yutkunma, vokal kord hareketleri kulak kanali
giiriiltiisiine neden olur ve iyi bir OAE kaydim engeller (40).
Basanl bir kayitigin kulak kanal acikhifi temeldir. Yagli hastalardaki bugon,
-yenidogandaki dogum artiklan ve sekresyon, iletimi engelleyerek OAE kaydinn
basarisizligma sebep olurlar. Uyku ve sedasyon OAE iizerinde minimal etkiye sahiptir {(40).
En sik kullanilan OAE smuflamasi uyaranlara goredir (41).
Otoakustik Emisyon (OAE) simflamasi;
Spontan OAE
Uyarilmis OAE
a. Transient uyvarilmis OAE
b. Distortion product OAE

c. Stimulus frekans OAE
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SOAE: Uyan yokken dis kulak yolundan kayit edilen dar banth diiglik intensiteli
akustik sinyallerdir. Normal popiilasyonun yaklagik %50’sinde bulunur. Yas ile insidans:
degismektedir. Yagla birlikte prevalanslan ve amplitiidleri azalmaktadir. SOAE’larn
prevelansr kadinlarda erkeklerden, sag kulakta sol kulaktan yiiksektir.

Yenidoganlar ve yetigkinlerdeki prevelansi hakkinda aym: oldugunu bildiren.

cahismalar olsa da baz ¢alismalarda yenidoganlarda prevelans: daha yiksek bulunmugtur
(42,43).

SOAE uyarilmms emisyonlara gére daha duyarhdirlar. Ototoksik ilaglarla ve gevre -

glriiltlisti ile prevalans ve amplitiidleri azalabili. SOAE meveut ise hastanm igitmesinin
normale yakin oldugunu soylenebilir. Fakat mevcut olmamasi igitmenin olmadigi anlamma
gelmez. Tinnituslé ilgili birgok c¢ahsmada kullamlmakla beraber klinik degeri kisithdir
(40,41,44).
TUQAE: Literatiirde Kemp tarafindan ilk tanimlanan OAE tipidir. Kulaga uygulanan
bir klik (transient) veya tone burst uyarandan kisa bir sire sonra ortaya ¢ikar (31,41,42).
Yenidoganlarda yetigkinlere gére cevaplar daha yiksek amplitiidliidiic. Yetigkin grupta
vasin TUOAE cevaplan lizerine olan etkisiyle ilgili calismalarda bir fark tespit edilmezken
amplitiidlerin hem yenidogan hem de yetigkin grubunda bayanlarda erkeklerden, sag kulakta
sol kulaktan yiiksek oldupunu-bildiren ¢alismalar mevcuttur (42,45). Isitmesi diizglin ve
normal olanlarda 500- 4500 Hz arasinda izlenebilen TUOAE cevaplan 1000- 2000 Hz’de
daha yiiksektir (45). 30 dB den fazla i1sitme kaybinda TUCAE cevaplari kaybohmaktadir (46).
Test parametreleri sunlardir (47):
Uyaran spektrumu: 500-5000 Hz . -
Uyaran stabilitesi > %70
Uyaran seviyesi 8243 dB
Dalga tekrar oram >%50
- Kulak kanal: giirtiltil diizeyi > 40 dB
Sinyal giiriiltd oram (SGO) >3 dB
SFOAE: Kokleada, diisik seviyedeki ve sabit ton akustik stimulasyon ile uyaran
frekansinda elde edilen akustik enerjileri tamumlar (41,42). Cevaplar stimulus. siddeti ile non-
lineer olarak artmaktadir (42). SFOAE, TUQOAE ile ortak koklear orijin tasidifindan ve teknik
zorluklardan dolay: klinik kullanimi kisitlidar (41).
DPOAE: Iki ayn frekanstaki pure ton seslerin simiiltane olarak verilmesi ile ortaya
cikarlar. Bazal membranm titregiminden sorumlu koklear mikromekanikler tarafindan

olusturulur. F1 ve F2 olarak adlandinlan iki saf ses uyaran wverildiginde kokleadan
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kaynaklanan tonal sinyaller ortaya ¢ikar (41,42). Bu emisyonlarda en belirgin ve maksimum
cevap 2f]1-f2 frekansinda ortaya cikmaktadir (41,42,45,48). DPOAE periferik isitme
sisterniyle ilgili cok aynntilh bilgiler verebilir (41,49). Arastirmalar 1000 Hz tizerindeki

frekanslarda saf ses odyogramla DPOAE arasinda frekansa spesifik bir 111§k1 oldugu .

gosterilmekle beraber, igitme esiklerini yansitmaz (49).

TUOAESs ve DPOAE:s sensivitesi sayesinde ototoksite ve akustik travma gibi kokleay:
etkileyen durumlarda degerli testlerdir. Ayrca salisilatlar, gentamisin ve sisplatin gibi
ototoksik ajanlann etkilerini erken donemde gosterirler. Bazen bu erken tam odyolojik
bulgular ortaya ¢ikmadan da gozlenebilir. Boylece ototoksik ila¢ alimi zorunlu olan hastalarda
vakit kaybi olmadan ve belki de odgzolojik olarak isitme kaybr olugmadan takip ve tam
miimkiin olabilmektedir (40).

Tim OAE ftipleri kokleadaki durum deglslkhklerme karsi oldukca hassastirlar.
Kontralateral kulaga uygulanan irregiiler akustik stimulasyon veya gliriiltii sonrasi OAE

'cevaplarmdaki hafif diigmeler {0,5-3 dB) belki -de en ilging olamudir (50). Kontralateral

- supresyon kaybi beyin sapt lezyonu sonucu - olusabilir (51). Fakat Collet (1990) bazi

-.saglikbilarda ve uyku evrelerinde olmayabilecegini rapor etmislerdir {59). Disleksi ve otizmde
kontralateral supresyon etkisinde kayip bildirilmistir {52-54).

Kontralateral supresyonun (KI.S) TUOAE testi ile Slgiimii: Konuyla ilgili bir
calismada prospektif OAE odlglimleri ile hayvanlar; zayif, orta ve giig:lii MOX (imediyal
olivary- kompleks) refleksleri olanlar seklinde siiflandirilmistir. Hayvanlar akustik travimaya
maruz birakilmis ve zayif MOK refleksi olanlar en fazla zarari gériirken, en gilichi MOK
reflekst olanlar en az zaran gﬁrmiislérdir. MOK efferentlerinin akustik travmadan koruma
etkisinin yanunda, OAE tabanli testler ile hassas ve dayamkh kulakiann ayirt edilebilmesine
vardim ettigi diistiniilmektedir. Iyi bilindigi gibi, isitsel sistem kortikal seviyede asimetriktir
ve son zamanlarda OAE’larda sol- sag asimetrisi bildirilmistir. Pek ¢ok veri, MOK etkilerinde
asimetri oldufunu isaret etmekte ancak bunun OAE’larda asimetriye sebep olup olmadif:
bilinmemektedir. Kortikal asimetri ile MOK etkileri asimetrisi arasinda ilging bir baglantinin
bulunmasi, sol kortekste safa gore daha fazla benzodiazepin reseptéric varlig ile
bagdagtiriimuis. Benzodiazepin, sag kulakta MOK supresyonu vyaparken sol kulagi ¢ok az
etkiler. Insanlarda belki de koklear efferentlerin kortikal kontrolii de vardir (55).

fleri binaural CAE lciimleri: 1LO 292 USB Il cihazi ILO Version 6 modeli
bilateral Ol¢tim yapabilen KLS yapmak iizere {iretilmis bir versiyon olup sliprestr giiriltli
vermek i¢in ek bir cihaz gerektirmemektedir. ILO 292 ve L0296 sistemleri bu &lgtimleri

‘miimkiin kilar. OAE kaydi boyunca kontralatera! stimulus uygulandigimda CAE supresyonu
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bulunur. Kontralateral stimulusiarda irreguler seslerin daha efektif oldugu diisiiniilmektedir.
Linear TUOAE kayit modu, diagnostik kullanimda ve rutin gériintillemede uygun olmasa da
KLS’de en sensitiftir (56). Versiyon 6 progranm semi-otomatik olup KLS icin kayit imkan
gaglamaktadir. Supresif maske test boyunca periodik olarak acilip kapatilir ve denetim bilgisi
ile kargilagtinlan veri cevaplari, karslastirmak icin aynistiridir (55).
Cogunlukla ber iki kulak bagimsiz olarak ¢ahgmaktadir. Omnegin: bir kulakta
glirtilutilit ses varken diger kulakla sessiz bir konusma ayuirt edilebilir. Bunun anlam
- OAE’lerin sol ve sag kulaklardan aynm anda kaydedilerek zaman tasarrufu saglanabilecegidir. -
Binaural igitme, sadece sesin yoniinii anlamada degil ayrica arka plan giiriilttisiindeki spesifik
seslere dikkat etmede de Gnemlidir: Iii.u "kokteyl parti” etkisi olarak tammlanir ve her iki
kulaktaki yanitlan kargilagtiran ¢ok guiclii bir ndral islemci olduunu gosterir. Bu durum g
boyutlu isitsel ¢evre olusturmamizi ve istedigimiz seslere dikkat etmemizi saglar. 1991 de
~ Collet, bu binaural integrasyonun OAE’de ¢ok az bir etkisi oldugunu kegfetmigtir.
.Kontralaterai gtiriilti TUQOAE’leri, 1 veya 2 dB kadar suprese eder. Bu supresyon, yamtlan
degistirmek icin yeterli degildir fakat n&'&l devrenin aktif oldupunu géstermek igin yeterlidir.
-~ Diger kontralateral supresorier denenmistir fakat giiriiltiinlin daha efektif oldugu gdsterilmistir
(55).
TUOAE nin linear modu rutin klinik kuilamim i¢in degildir (56). Uyanya bagh
: artefal;t kontaminasyonuna karst daha genis bir bagigiklik sagladigindan normalde nonlinear
TEAOE kullanilir. Lineér TUOAE ile 6zellikle normal ve yiksek stimulus seviyelerinde,
TUOAE ile kangitk bazt eneqi stimuluslart bulunur. Linear TEAOE, uzman OAE
incelemesidir (55). -
Linear &l¢iim, zayif TUOAE ve distik stimulus seviyesindeki TUOAE’vi kaydedebilir
(56). Bu nedenle bazi TUOAE yamtlari normal nonlinear Sl¢tim ydntemlerinde kaybolurlar.
Cok diisiik stimulus seviyelerini izleyen TUOAE’de linear stimulus kullamsh olabilir. 1
numarali probdan alman TUOAE cevabi aym kulaktaki ve prob uyumu olan, 2 numaral
probdan alinan TUOAE cavabmndan ¢gikarlirsa artefakt olugumu dnienir. Iki cevap arasindaki
farklar net bir gekilde . gorilebilir. Bu teknik, OAFE’lerdeki kontralateral giiriiltiiniin
(supresyon) etkilerini gozlemlemede baganh bir sekilde kullaniimaktadir (55).
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2.7.Kronik Obstriiktif Akciger Hastahg Tanim

Onlenebilir ve tedavi edilebilir, yaygin bir hastahik olan Kronik Obstriikiif Akciger
Hastahig: (KOAH) persistan ve ilerleyici hava akim kisitlanmasi ile karakterizedir. Toksik gaz
ve partikiillere bagh olarak akcigerlerde ve hava yollarnda artus kronik inflamatuvar yanita
bagli olarak gelisir. Alevlenmeler ve komorbiditeler hastalifin aguliim etkiler. American
: Thoraéic Society (ATS)Ynin 1995 yilinda yaymladig: Tam ve Tedavi Rehberi’'nde KOAH" |
kronik bronsgit ve amfizeme bagl progresif hava akim kisitlamasi olarak tamumlamistir
(57,58). |

Ulusal Kalp, Akciger ve Kan En§ﬂtﬁsﬁ (National Heart, Lung, and Blood Institute) ve
Diinya Saglik Orgiitii ile isbirligi yapilarak, 1998'de Kronik Obstritktif Akciger Hastaligina
Kars1 Kiiresel Girigim (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease, GOLD)
olusturulmustur. GOLD’a gére KOAH FEV1(% beklenen) degeri esas almarak dort evreye
ayrildi. Evre I: Hafif KOAH, Evre 2: Orta KOAH, Evre 3: Agrr KAOH, Evre 4: Cok agir
KOAH olarak simflandirildi (59} (Tablo 1).

Tablo. 1 GOLD Hava akina kisitlamasunn simiflandiriimasi

FEVI/FVC <0.70 olan hastalarda

GOLD 1 _ Hafif FEVT beklenenin >%80°1

GOLD2 - Orta ‘ ‘ FEV1 beklenenin>%50's1 ile< %801
GOLD3 Agir FEVI beklenenin > 30 ile<%50"s1
GOLD A4 ‘ . Cok agr EV1 beklenenin <%30 "u

FEV1: Birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim, FVC: Zorlu vital kapasite.

2.8.Epidemiyoloji

KOAH diinya capinda onde gelen morbidite ve mortalite nedenlerinden biridir ve
onemli diizeyde ve giderek artan boyutlarda ckonomik ve sosyal yiike neden olmaktadir
(60,61). KOAH ta prevalans; mortalite ve morbidite iilkeden tilkeye, tilkeler icinde de farkl:
"grupla:r arasinda deéigkenlik gostermektedir. KOAH lon yillar boyunca maruz kalinan
faktorlerin kiimiilatif sonucudur. Cofu zaman KQOAH prevalansi dogrudan tiitiin igme
prevalansiyla iligkilidir ancak, bircok iilkede de KOAH'ta ¢nde gelen risk faktorleri dig
ortamdaki, mesleki ortamdaki ya da yakit olarak biomas kullanmilmasina bagh i¢ ortamdaki
hava kirliligidir (62).
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2.9.Risk faktorleri
KOAH, genetik duyarliifi olan bireylerde, ¢evresel irritanlara maruziyet sonucu
-ortaya ¢ikan bir hastaliktir (63).
Aktif sigara i¢imi hastaligin en Snemli nedenidir. Mesleki toz ve duman maruziyeti, ic -
- ortam hava kirliligi de onemli risk faktorleridir. Ayrica, yoksulluk, yetersiz beslenme ve
fiziksel inaktivite gibi difer risk fakttrleri ise hastalik gelisgimi ve prognoz ile daha dolayl:
iligkilere sahiptir. Titlin dumamna maruziyet ve hava kirliligi KOAH gelisiminde daha az

onemli olmakla birlikte hastaligin kétiilesmesine katkida bulunur (Tablo 2).

Tablo 2 : KOAH risk faktorleri

Cevresel fakiorler — | Konake tle ilgili faktorler
Aktif ve pasif sigara igimi - Alfa-1 antitripsin eksikligi
Annenin sigara igimi Genetik faktorler
Inorganik mesleki toz ve kimyasallar Adle dvkiisii
I ve dis ortam hava kirliligi Etnik faktorler
Sosyoekonomik faktsiier/yoksulluk | _ Yas
'Diyeﬂe ilgili faktorler - _ ..}Iax'a yolu agiri yamtliligs

| Viksek tuzlu diyet -~ Atopi

Antioksidan vitaminlerin azhigr  |Diisiik dogum agirligs

Doyma 5 asitlerinin azlig! i
oymamis yag asitlerinin azlig K o-morbiditeler

Enfeksiyvonlar

A




2.10. Patoloji

Inhalasyon yoluyla alman zararli gaz ve partikiiller KOAH geligenn hastalann
akeigerlerinde artmig bir inflamatuvar yanita neden olurlar. Olusan kronik inflamatuvar yamt
biiyitk hava yollar, kiigiik hava yollar1 ve akciger parankiminde degisiklikler olusturur. Bu
Jpatolojik degisiklikler, hava hapsine ve ilerleyici hava akimi kisitlanmasina neden olur. Aynca
hastalik ilerledifinde pulmoner vaskiiler sistem, kalp, diyafragma ve diger solunum kaslar1 da
- etkilenmektedir (64). Hava yollarindaki iﬁﬂamatuvar ve vyapisal degigiklikler hastalik
ilerledikge artar ve sigara i¢iminin birakilmasina ragmen devam eder. KOAH taki patolojik

degisiklikler tablo 3’de dzetlenmigtir (65).

Tablo 3 : KOAH ta patolojik degisiklikler

Iltihabi hiicreler -

Yapzsal degisiklikler

Biiyiik hava yollan
(trakea, brons ve cap >2
mm havaysllary)

Makrofaj CD8 T lenfosit
Polimorf niiveli Jokosit (PMNL)
Eosinofil

Goblet hiicre hiperplazisi -
Mucus glandlarmda artis
Skuamdz metaplazi

Periferik hava yoﬁan |
{capr<2mm havayoliar)

Makrofaj T lenfosit CD8>CD4
B ILenfosit

Fibroblast

Az sayida PMNL Eosinofil

Brong duvannda kalinlasma
Peribrongioler fibrozis
[ntraluminal inflamatuar eksuda
Hava yollarinda daralina
(obliteratif bronsiolit)

Akcifer parankimi

Makrofa) CD8 T lenfosit

Alveol duvar hasarn
Aiveol epitelinde apopitoz
Sentrilobiiler amfizem
Panasiner amfizem

Vaskiller Yap1

Makrofaj -~

[enfosit

Intimal kalinlasma
Endotel disfonksiyonu
Diiz kas hiperplazisi
Adventisyal inflamasyon
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2.11. Fizyopatoloji

KOAH’a 6zgii fizyopatolojik degisiklikler; hava akim: kisitlanmas: ve hava hapsi, gaz

Hm‘z‘i Yé!ﬁ

Hava yoluada daralma

v

Exspiramar akim h:zz%

¢

i Hipeninflasyon | .

fCRS——

Kas giicit '#

212, Patogenez

Zararly partikiil ve gazlara kargy )\_Irl_aw'a yollarinda ve akeiger parankiminde olusan

T Inflamasyon

Tt

degigim anormallikleri, agn mukus sekresyonu ve pulmoner hipertansiyon - seklindedir
(Sekil11). '

Parankim

| Elastik doku
harabiven

Vaskiller vatak %

|
v

| VAQ omnmda
- bornlma

T Diftizvon '&

ki
Hipoventilasvon I

¥

1 Gaz alsverisinde bozulma

— ¥
Hipoksemi

Hiperkapm
Respiratuar asidoz

o
é

S p— |

anormal inflamatuar yanitin, KOAH patbgenezinde temel rol oynayan patoloji oldugu kabu!
edilmektedir. Bu anormal inflamatuar yanit, akciferin normal savunma ve tamir

mickanizmalanm etkileyerek, doku hasarina neden olur. Sonucta KOAH’a Ozgit kronik hava

akimi obstritksiyonu ve diger fizyolojik anormallikler ortaya cikar (66,67).

Ayrica inflamasyon, proteaz/antiproteaz ve oksidan/antioksidan dengesini bezarak da

KOAH patogenezine katkida bulunmaktadir (67).



Oksidan stres ve proteaz/antiproteaz dengesizligi tiimiiyle inflamasyon nedeniyie
olabilecedi gibi sigaranin igerisindeki oksidan maddeler nedeniyle oksidatif aktivitenin artist
veya alfa-1 antitripsin eksikligi gibi genetik nedenlerle ant’proteaz aktivitenin azalmast da bu

stireclerin gelisimini etkileyebilir (68).

Inflamasyonda yer alan temel hiicreler nétrofiiler, lenfositler, makrofajlar ve havayolu
epitel hiicreleridir (69) (Sekil 12). .

183 Wewtrophit
o e ettrophits iL-8

Sekil 12 :Makrofajlar, troﬁllér ve epitelyal hitcreler aras: etkilegim.

2.13. KOAH’ta Sistemik Inftamsasyon Ve Komorbidite

KOAH’da akcigerde gﬁzienén inflamasyona benzer bir inflamatuvar yanit, sistemik .
dolasimda da izlenfnektedii‘ ve inflamatuar medyatérlerin sadece akcigerde degil periferik -
dolasimda da éujmgi étﬁ_stefilmié.ﬁr (70.71). Ancak KOAI’da gelisen diisitk. dereceli sisternik
inflamasyonun varlig: diger kronik hastaliklardaki kadar iyi anlagilamamsgtir (72,73).

Akciger periferindeki enflamasyon TNF-a, IL-1B ve IL-6 gibi sitokinlerin sistemik
dolagima salinmasina yol agarak C-reaktif protein (CRP), fibrinojen, serum amiloid A ve -
stirfaktan protein D gibi -akut faz proteinlerinin artmasma neden olmaktadir. Alevlenmeler
‘sirasinda bu artis daha da belirgindir.

Sistemik . enflamasyon  viicudun  vaskiller ve  sinirsel  yapilanndaki
iterleyicidisfonksiyon etkisi ile iskelet kas atrofisi; kaseksi, osteoporoz, kalp yetmezligi,
iskemik kalp bastalifi, diabet ve- depresyon gibi komorbid durumlan baslatmakta veya
giddetini arttirmaktadir (74,75) (Sekil 13). ,

Kronik obstriiktif akeiger hastalign (KOAH) ekspiratuvar akim hizlannda azalma -
olugturan bir hastaliktir. Aynica hastalarda arteryal hipoksi ve hiperkapnive sebep olan -
diizensiz ventilasyon bulunmaktadir. Bu anormallikler akciger fonksiyon testleri ve arteriyal

kan gazlar ile belirlenebilmektedir (8).
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Hipokseminin, merkezi ve periferik sinir sistemindeki biyokimyasal ve hemodinamik
diizenleyici mekanizmalarda 6nemli derecede olumsuz etkisi oldugu bilinmektedir. Kronik -
‘hipoksemi sonucu, sinirsel norotransmitter déngiisinde bozukluklar ve merkezi sinir
sistemlerinde adenozin seviyelerinde diisiisler gibi birtakim patolojiler gézlemlenir (2-4). -
Buna ek olarak, kronik hipoksemiye sekonder tekrarlayan oksidatif strese baght
mikrosirkiilasyonda endotelyal disfonksiyon hasar olugturmaktadir. Dolayisiyla bu durumun. .
periferik sinirlerin damar rezervini zayiflattig: ve sinirsel fonksiyonda kacginilmaz bir zarara
yol agt1g1 ileri stirtilmektedir (5,6).

Isitme duyusu, hipokseminin etkilerine karg1 hassas olan periferik ve merkezi isitme-
mekanizmalan tarafindan saglanmaktadir. Kokleadan isitme korteksine gelen sinyallerin
diizgiin bir sekilde iletilebilmesi i¢in, bu sinirsel dolasimm bilesenlerine yeterli ve siirekli

oksijen desteginin saglanmasi gerekmektedir (7).

Sekil 13 : KOAH komorbidite




2.14. KOQAH’ta Tam

Solunum Fenksiyon Testleri: KOAH baslangicta sinsi bir seyir izler ve bu dénemde .
genellikle tami konmaz. Sigara i¢imi, tiitiin dumani, mesleksel toz ve kimyasal maddeler, evde
pigirme ve isinma amagli duman, genetik risk faktorleri gibi gesitli risk faktorleriyle
kargilagma hikayesi olan orta-ileri yastaki kigilerde oksiiriik, balgam cikarma ve nefes darlig
gibi semptomlarin varlipinda KOAH tams1 disgiiniilmeli ve hava akimi obstritksiyonunu
gbstermek i¢in solunum fonksiyon testleri yapiimalidir.

KOAH’L hastalarda ekspiratuar akim hizlarnm degerlendirmesinde en yaygin
kullanilan yo6ntem. spirometredir. Spirometre tami ve izlemde kullamlmaktadir. Uzlas:
raporlarmda izlem icin yilda bir kez spirometrik inceleme 6nerilmistir (76)..

Bronkodilatér sonras: -yapilan zorlu ekspirasyon voliimiiniin degerlendirilmesi yani,
FVC (zorlu vital kapasite), FEV1 (birinci saniyedeki zorlu vital kapasite) ve FEVI/FVC
parametrelerinin lgiilmesi gerekiyor. Postbronkodilatér FEV1/FVC degerinin 0.70 olmasi
| tam olarak reversibl olmayan hava akim: kisitlanmasmim varligim ortaya kovar {(77).

Test sirasinda hem akim-volim hem de zaman-voltim grafiklerinin biriikie gorsel
olarak bakilmas: optimal kalite kontrolil i¢in yararhdir. Olctimiin bu evresi, dzellikle tepe
akim, bu esnadaki pllevralf-basmg ile korelasyon gosterir, Bu nedenle tepe akimunin izlenmesi
eksipirasyona baslarken saifadiien eforu yansitir.

Buna karsilik FVC ma.nevraém_a volﬁn’l-zaman grafiginden izlerken, FVC nin son kismmlars
haklanda daha iy bilgi verir.

KOAHda reversibilte iésti genellikle tam agamasinda Gnerilmektedir. Astim e
KOAH aynmmc‘ia,:ﬂi‘h ) prognozun Ve 't_edfiviye ~ cevabm  degerlendirilmesinde
yararlidir Hastaligin _stébii:févrés'i'x;idé Uygulanrhélilﬁlhr. :

Arter Kan Géﬁlér:: KOAH’h hast;cllaxda en b'eiirgin Ozellik hipoksemi ve baz
clgularda buna eklénen‘ hiperkapnidir. Hipokseminin en Snemli fizyopatolojik nedenleri
ventilasyon/perfiizyon oranindaki -bozuima ve alveoler hipoventilasyondur. Amfizemde
parankim harabiyeti- sonucundakapillerlerinde pargalanmasiyla perfiizyon bozulmustur. Bu
durumda ventilasyon/perfiizyon orammin yiiksek oldugu alanlar olusur. Dolayisiyia
amfizemin hakim oldugu hastalarda hipoksemi ileri dénemlere kadar hafiftir ve hiperkapni de
belirgin degildir. Buna karsihik kronik bronsitte havayollart liimenindeki daralma nedeniyle
ventilasyon bozulur ve ventilasyon/perfiizyon oran belirgin azalir. Bunun.sonucunda kronik
brongitin hakim oldugu olgularda erken dénemde hipoksemi belirginlegir ve 11iperkapﬁide
eklenir (78).
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Radyolojik Bulgular: Kronik bronsitte brons duvan kalmlasmas: kronik brongite
isaret edebilir. PA grafide bronkuslar hilus civarinda uzun kesit boyunca tren ray: seklinde ve
enine kesit boyunca goriilebilen ¢izgiler seklindedir.  Duvar kalinlagmas1 brons duvar

- kahnliginmn (K) distan disa ¢apma (C) orammin artmasidir. Bu oran normalde 0.32 olarak
" kabul edilir. K/C= 0.32+0.08. kronik bronsitlilerde bu oran 0.36 veya daha fazladur.

Amfizemde radyolojik bulgular; artrms akcifer hacmi, akciger harabiyeti ve vaskiiler
yaptlardaki sekonder degisikliklerdir (79).

Akeiger Grafisi: Diyaframm yukan dogru konkav olmasi amfizem varligmin mutlak
- gbstergesidir. PA akcifer graﬁlerde‘giyaframm tepe noktasi, kostofrenik ve vertebrofrenik
agtlart birlestiren hattin 1.5 cm tizerine ¢ikamiyorsa diyafram diizlegmis kabul edilmelidir

(80).
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3. GEREC VE YONTEM

Aragtuma, lokal etik kurulunun omayi alinarak (2015/118/11/01) iigiincii basamak
aragtirma hastanesinde gergeklestiriidi. Kasim 2015 ile Subat 2016 arasinda dispne 6n tamsi
ile solunum fonksiyon testi(SFT) yapilan hastalar bu caligmaya dahil edildi. Solunum
fonksiyon testi incelemeleri, aym fakiiltenin gogiis hastabiklari departmanmdaki solunum
fonksiyon testi laboratuvarinda gergeklestirildi.

‘—Tﬁm katihmcilarin  kapsamhi otorinolaringolojik muayeneleri (0 ve 70 derece
endoskoplar ile) yapildy Isitme mekanizmasinda olumsuz etkisi oldugu bilinen durumlar
(akut ya da kronik otorinolaringolojik rahatsizhigi olan hastalar, orta kulak iltihabi, 6staki
borusu problemleri, sin6~nazal bozukluklar wvs.) ile  mikrovaskiiler sirkiilasyondaki
bozukluklarla iliskili oldugu iyi bilinen hipertansiyon (HT), seker hastahig (DM) ve kronik
kalp hastaligz gibi kronik sistemik hastaliklar: olanlar aragtirmaya ahinmadi. Cahsmada, dort
aragtirma grubu ve bir kontrol grubu olusturuldu.

Her bir inceleme grubu, zorlu ekspiratuar voliim (FEV1) ve zorlu ekspiratuar
voliim/zorlu vital kapasite (FEVI/FVC) oranina gére belirlendi. Birinci, ikinci, tiglincii ve
dérdiinct gruplar sirasiyla;

Evrel(Hafif) FEVI/FVC <%70 ve FEV1 >%80,

Evre2(Orta) FEVI/FVC <%70 ve %50< FEV1 <%80,

Evre3(Agir) FEVI/FVC <%70 ve %30< FEV1 <%50 ve

Evred(Cok agwr) FEVI/FVC <%70 ve FEV1 <%30 KOAH’I olan hastalardan olustu.




Her bir grup 15 hastadan meydana geldi. Kontrol grubu ise FEVI/FVC >%70 olan 30

hastadan olustu.

Tiim hastalara saf ses odiyometri ve transient uyarilmis otoakustik emisyon testi
(TUOAE) yapildi. Saf ses odiyometri aym odyometrist tarafindan uluslararasi standartlara
gore iki kanalli bir odyometri kullanilarak gergeklestirildi(Interaccoustics, A/S, Danimarka).
Isitme esigi 25 dBHL den yitksek olan hastalarn isitme kaybi oldugn kabul edildi.

Isitme kayb1 derecesi;

bafif (26 ila 40 dBHL),

orta (41 ila 55 dBHL),

kismen siddetli (56 ila 70 dBHL),

siddetli (71 ila 90 dBHL) ve

cok ileri derece (91+ dBHL.) olarak kabul edildi.

TUOAE testi icin Madsen AccruScreen TE aleti kullanilds {Otometrics, Danimarka). - -

Normal dg-sag hiicresi forksiyonu, “Gegti/Net cevap” sonucuna gore belirtendi. “Sevk

- et /Net olmayan cevap” sonucu olan kisiler yeniden test edildi. Yeniden test ediime fizerine,

kalier bir “Sevk. et/Net olmayan cevap”™ sonucu. olan bireylerin sensérindral isitme kavbi
Y p ¥

oldugu kabul edildi.

Verilerin bilgisayara aktarmasinda ve degigkenlerin analizlesinde SPSS paket .. .

programi  kuliamldi.  Verilerimiz  kategorik  degiskenlerden 01u$tﬁgi1 igin . grup
- kargilagtirmalainda Ki-kare(y?) analizi kullamidi Sonuglarda p<0.05 degeri anlamh olarak
kabul edildi.



4. BULGULAR

90 katilimeimn (66 KOAH hastast ve 30 kontrol grubu) yaslar: 45 ila 74 arasmda .

- {(ortalama yas = 60.6) degismekteydi. Bunlar iginde 26 (%28,8) kadm ve 64 (%71,2) erkek

vardi.

Kadin -ve erkek cinsiyetleri arasinda igitme kayb1 ve TUCAE sonuclar agisindair -
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadt. (p=0.976, p = 0.464, p < 0.05)

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligma Karsi Kiiresel Girisim (GOLDYa gére FEV (% -
beklenen) degeri esas alinarak;

Evrel(Hafif) KOAH FEV1/FVC <%70 ve FEV1 >%80,

Evre2(Orta) KOAHFEVI/FVC <%70 ve %50< FEV1 <%80,

Evre3(Agir) KOAH FEVI/FVC <%70 ve %30< FEV] <%50 ve

Bvre 4(Cok afir) KOAH FEVI/FVC <%70 ve FEV1 <%30 olan hastalardan olustu.

Her bir grup 15 hastadan meydana geldi.Kontrol grubu ise FEVI/EVC >%70 olan 30
hastadan olustu. '

Evrel(Hafif) 15 hasta, Evre2(Orta) 15 hasta, Evre3(Agir) 15 hasta ve Evre4(Cok Agir)
15 hasta igeren KOAH gruplan ve kontrol grubu 30 hasta igin yas ortalamasi sirastyla
57.86%7.5, 59.00+5.7, 65.60+8.1, 62.13+6.6 ve 59.56+5.7 yildu.
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Kontrol grubundaki 30 hastadan 3"iinde, Evre 1(Hafif) KOAH 15 hastadan hi¢birinde,
Evre 2(Orta) KOAH 15 hastadan 3’tinde, Evre 3(Agir) KOAH 15 hastadan 9’unda, Evre

4(Cok agir) KOAH 15 hastadan 11’inde sensorintral tip isitme kayb1 vards (isitme seviyeleri
25 dB’den daha fazlayd:) (Sekil 14).

iz

10

S - {ontrol grubu : ;
[T ‘ - - Evre 1 (Hafif) v
Evre 2 {Oria)

KOAH KOAH Evre 3 (Agir) R
KOAH Evre 4 {Cok
| : L , agir) KOAH .

Sekil 142 Gruplarda 25°dB den fazla sensorindral isitrhé kaybi olan hasta sayar




Kontrol grubu, hafif, orta, agir ve cok agir KOAH gruplan icin ortalama isitme egikieri
- strasiylal 5.73+6,0 dBHL, 16.53%5.2 dBHL, 20.4+8.9 dBHL, 27.6+9.7 dBHL ve 42.53+17.4
dBHL idi (Sekil 15).

Hastalanin odyolojik degerlendirme sonucuna goére, kontrol grubu ile hafif ve orta
KOAH grubundaki hastalanin sonuglart karsilastinldiginda istatistiksel olarak . anlamlr fark.
bulunmaz iken, afir ve ¢ok agir KOAH grubundaki hastalarin kontrol grubu ile
k_arsﬂastmimésxﬁda istatistiksel olarak anlamls fark saptandi. (p<0.001).

w_ﬁm-fmw

" Kontrol grubu - “"\\ : ' ' o
Evre 1 (Hafif) : e ; = 7

KOAH Evre 2 {Orta)
KOAH

tvre 3 (AgIr)
KOAH Evre 4 (Cok agr)
KOAH

Sekil 15 @ Gruplarda isitme degerleri
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TUAOE sonuglan, kontrol grubunda 30 hastadan 5°i TUOAE tesitinde bagarisiz
olurken KOAH hastalarinda ise Evre 1(Hafif) 15 hastadan 2°si , Evre2(Orta) 15 hastadan 4°ii,
Evre3(Agwr) 15 hastadan 12°si ve Evre4(Cok agir) 15 hastadan 14’ TUOAE testinde
basarisiz oldu (Sekil 16).

Hastalarin TUOAE sonuglarimn degerlendirmesinde kontrol grubu ile hafif ve orta
KOAH grubundaki hastalarin sonuglan beklenilen degerlerin altinda iken, afir ve ¢ok afr
KOAH grubundaki hastalarin sonuglari beklenilenden yiiksek bulundu. Kontrol grubu ile
karsilagtizldiginda istatistiksel olarak anlamls fark saptandi. (p<0.001).

Evre 4 (Cok afiir). Ko.-n(H'
Evre 3 {Aé;r) KOAH
Evre 2 {Orta) KOAQ '

Evre 1 (-!-Ea%if): KOAH

Kontrol grubu

Sekil 16: Gruplarda TUOAE testinde bagarisiz olan hasta sayilan
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3. TARTISMA.

KOAH, komorbiteleri olan multisistemik bir hastalrktir (81-83). KOAH basta santrai
simir sistemi ﬁlmak tizere kognitif: fdnksiyénlar ve sozel hafiza Gizerine belirgin etkiler
olusturur (84). | o | |

KOAH’in 'bulgulm ve komofoiditeleri, KOAH'li hastalann kronik hipoksik
durum'ﬁnun tetikierhis Qldugu akcigérieriﬁde‘ ortaya ¢ikan inflamasyonun yarattigi sistemik
yayihimunmn bir sonucu olup, siirecin g:eklﬁ organ bozuklugu ile sonlanmasiyla ortaya ¢ikar
(85,86). '

KOAH kaynakh hipoksemi, literatiirde tanumlanan iki hipoksemi durumundan birine
girer. Birincisi; OSAS hastalafmda da gﬁzlemléndigi gibi kisa aralikli ve tekrarlayan
hipoksemi ataklariyla karakterize -durumdur. Ikinci hipoksemi durumuise yiiksek irtifada
yasayanlarda ya da kronik obstriiktif akciger hastalig1 hastalarinda g6zlemlendigi gibi kronik
devaml bir hipoksemi durumudur (87,88)

Oksijen satiirasyonundaki bu kronik diigtis zamanla dokularda oksijen aglig
olusturarak hipoksiye neden olur ve end-organ hasarm baglatir. Boylece KOAH 1n sistemik
etkilerini tetikler. KOAH hastalarinda, ozellikle hastalik siddetli oldugunda ve alevlenmeler
sirasinda, dolagimdaki sitokin, kemokin ve akutfaz proteinlerindeki artis veva dolasimdaki

hucrelerin anormallikleriile digiilen sistemik inflamasyona dair kanitlar vardir (87-89).

42




Hem sistemik inflamasyon hem de kronik hipoksi birbirlerini tetikleyen mekanizmalar
olugturarak periferik sinir kanlanmasiin azalmasina ve oksijen destegine engel olur.

Bu veriler 1;13inda yapilan aragtirmamn bulgulari, Evre 3(Agr) ve Evre 4(Cok agir)
KOAH’In sensorindral igitme kaybina neden olabilecegine isaret etmektedir. Bu bulgu,
KOAH’'m neden oldugu hipokseminin isitme fonksiyonunda olumsuz bir etkisinin
olabilecegini bildiren dnceki literatiirdeki galigmalar ile uyumluluk géstermektedir (90-92).

KOAH ve isitme sisteminin etkilenmesi arasinda iligkinin degerlendirilmesinde
literatiirde yapilan aragtirmada i¢ kulaktaki arteriyal tasinim mekanizmasi ile koklear oksijen -
rezervinin yakindan iliski oldugu ve oksijen diizeyindeki azalmanm ig kulak hiicrelerini -
biiyiik dlglide etkiledigini gosteren (;ahg-malar meveuttur (93-95).

Ayrnica kokleaya olan oksijen destegindeki azalmalarin kokleamn fonksivonlarina
direk etki ettifi de ¢ofu ¢alismada gosterilmistir (96-100). Ek olarak hipoksi zemininde
distortion product otoacoustic emissions (DPOAEs) ve endokoklear potensivel (EP)

degerlerinde de dgiigler gézlemlenmistir (101,102).

Cesitli ¢aligmalarda hipoksiye maruz kalan deney hayvanlarinda auditory brainstem - .

-responses (ABR) ve cortical auditory evoked potensiyellerinde de degisiklikler saptanmustir
(103). '

Yaptifimiz caliymamn bulgulars, KOAH hastalaninda Evre 1(Hafif) ve 2(Orta)’de
. igitse]l fonksiyonlarda bozulma olmadigm ancak, hem Evre 3(Agir) herr_i de Evre 4(Cok
aglr)KbAH hastalarinda ise sensorindral tipte isitme kaybi oldugunu gdsterdi. Her ne kadar
" ¢aligmanuzda boyle bir sonug bulunmasina ragmen, FEV1 degeri ile XKOAH hastalarinda
igitme kayb1 dereceleri arasindaki baglantiy1 tammlamgk icin dabha biiytik katilimhi ve daha
fazla klinik aragtirmalara ihtiyac vardir. |

Sonug olarak, KOAH’a sekonder kronik hipoksemi durumundan muzdarip hastalar icin
-viicudun vaskiiler ve sinirsel yapilanndaki ilerlemis disfonksiyon riskinin kagimlmaz
olduguna dair ikna edici kanitlar bulunmaktadir. Meveut ¢alismanin bulgular, agir ve cok
afir KOAH hastalarinda isitsel mekanizmalanmn da etkilenebileceini - gostermistir. Bu:
aragtrmamn yazarlari, kronik hipokseminin isitme sistemi iizerindeki olumsuz etkilerini
Onlemek i¢in KOAH hastalarinda hastaligin erken déneminde gerekli dnlemler alinmss:

gerektigini savunmaktadirlar.

43



6. SONUCLAR

Kasim 2015 ile Subat 2016 arasinda toplanan 90 hastamn (60 KOAH hastasi ve 30 -
kontrol grubu) yaslan 45 ila 74 arasinda (ortelama yas = 60.6) degismekteydi. Bualar icinde
26 (%28,8) kadin ve 64 (%71,2) erkek vardi. '
Tiim katilimcilann kapsamli otorinolaringolojik muayeneleri yapild:. Kronik sistemik -
K hastaliklart olanlar arastirmaya alinmadi. Calismada, KOAH hastalar .GOLD evreleme
- sistemine gore 15°ser hastadan olugan dort aragtirma grubuna ve 30 hastadan olusan bir
~ kontrol grubuna ayrildi.

Tim hastalara saf ses odiyometri ve transient uyarilnus otoakustik emisyon testi
(TUOAE) yapildi. Isitme esigi 25 dBHL’den yitksek olan hastalarin isitme kaybi oldugu
kabul edildi. '

Kronik hipokseminin merkezi ve periferik sinir sistemi iizerine etkilerinden yola
gikarak yapilan ¢ahismada KOAH Evre 1(Hafif) ve 2(Orta)’de isitme esikleri ortalamasinda

- anlamli derecede igitme kaybi saptanmazken, Evre 3(Agir)’te hafif ve Evre 4(Cok agir)’te orta
* derecede sensorindral tip isitme kaybi saptandi. Bu durum hastalarin koklear monitorizasyonu
“igin yapilan TUOAE’de de dogrulandi. Hipoksiye bagl: olarak isitsel yollardaki-dejenerasyon .

sonucu evie 3 ve evie 4 teki 30dB’den fazia isitme kayipli hastalarin tamami TUOCAE

testinden kalmstir. Bu ¢alismada KOAH hastalarinda evre arttikca orta ve ileri. derece
senstrinoral igitme kayipll hastz sayis: artmakta ve bu TUOAE testinden kalan sayistun

artigt ile koreledir.
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Sonug olarak, KOAH’a sekonder kronik hipoksemi durumunun hastalar igin viicudun
vaskiiler ve sinirsel yapilannda - disfonksiyon riskini artirdifi, sistemik etkilerivle de
komorbitideleri baglattig: bilinmektedir. Mevcut calismamn bulgulari, Evre 3(Agir) ve
Evre 4(Cok agir) KOAH hastalarinda isitsel mekanizmalanmin da etkilenebilecegini
gOstermigtir. Bu aragtwmanin yazarlar, kronik hipokseminin isitme sisterni tizerindeki
olumsuz etkilerini dnlemek igin KOAH hastalarinda hastalifin erken déneminde gerekli

Snlemler alinmasi gerektigini savunmaktadirlar.



7. QOZET

Demirel, B.O. (20'117). Kronik Obstritktif Akciger Hastahin Hastalarinda
Isitmenin Degerlendirihnési. Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kulak
Burun Bogaz Klinigi. Uzmanhik tezi. Tekirdag

Hipokseminin, hemodinamik ve biyokimyasal diizenleyici mekanizmalarnt bozarak
merkezi ve périferik sinir sistemi {izerine onemli derecede olumsuz etkisi oldugu
bilinmektedir. Isitme sistemi, periferik ve merkezi isitme olmak iizere iki mekanizma
tarafindan olusturulmaktadir ve hipokseminin etkilerine kars1 ¢ok duyarhdir. Isitmenin uygun
bir sekilde olabilmest i¢in kokleadan isitme korteksine kadar olan iietimin eksiksiz bir gekilde
olmasi ve bu sinirsel sisteme yeterli ve stirekli oksijen desteginin saflanmas1 gerekmektedir.

KOAH hastalarinda ekspiratuvar akim hizlarinda azalma ile‘arteryai hipoksemi ve
- hiperkapniye sebep olan diizensiz ventilasyon bulunmaktadir. Olugan bu kronik hipoksemi
sonucu ¢esitli komorbiditeier geligebilmektedir. Calismarmizda KOAH hastalarinda olusan
kronik hjpokseminin isitme {izerine olan etkilerini degerlendirmeyi amagladik.

Bu bilgiler s1ginda yapilan ¢aliymada KOAH hastalann GOLD evreleme sistemine
gore 4 evreye aynildi. Her evrede 15 hasta bulunmaktayd: ve kontrol grubu 30 hastadan
olusturuldu. Elde edilen sonuglar istatistiksel olarak degerlendirilip incelendi. Evre 1(Hafif)
ve 2(Orta) KOAH ta igitme kayb ortalamalar: normal diizeylerde bulunurken, Evre 3(Agir)
KOAH’ta hafif ve Evre 4(Cok agir) KOAHta orta derecede sensrinéral tip isitme kaybi
éaptandl. TUOAE sonuglarinda da KOAH ta evre arttikea kalan sayisimn artifs goriildd.

Sonug¢ olarak KOAH’in olusturdugu kronik hipoksemi gesitli mekanizmalar
etkileyerek sinirlere olan oksijen deste@inin bozulmasina ve isitme sisteminin etkilenmesine
vol agmaktadir. Bu etkilesimin Evre 3(Agir) ve Evre 4(Cok apir) KOAH hastalarmda
saptanmasl, hastalifin erken evrelerde yakalanip stabil hale getirilmesiyle olusabilecek olast

sensdrindral tipte isitme kayiplarimn Sniine gegilmesini saglayabilir.

Apahtar kelimeler: Kronik obstritktif akciger hastalifi, KOAH, kronik hipoksemi,

sensOrindral isitme kaybs, otoakustik emisyon, TUOAE
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8.SUMMARY

Demirel, B.O. '(2017). Assessment of Audition in Chronic Gbstructive Pulmonary
Disease Patients. Nanuk KemalsUnivérsity Medical Faculty Hospital Ear Nose Throat
Clinic. Master thesis. Tekirdag,

It is known that hypoxemia significantly distorts the central and peripheral nervous
system by disrupting hemodynamic and biochemical regulatory mechanisms. The hearing
system is constituted by two mechanisms, peripheral and central hearing, and is very sensitive
to hypoxemia effects. In order for the hearing to be appropriate, transmission from the cochlea
to the hearing cortex must be complete and adequate and continuous oxygen support must be
provided to this nervous system.

In COPD patients, there is a decrease in expiratory flow rates, and arterial hypoxemia
-and irregular ventilation ieéding ‘to hypercapnia. The resulting chronic hypoxemia can
develop various comorbidities. We aimed to evaluate the effects of chronic hypoxemia on
hearing in COPD patients. In this light-based study, COPD patients were divided into 4 stages
according to the GOLD staging system. There weré 15 patients at each stage and the control
group was composed of 30 patients. The obtained results were evaluated statistically. Stage 1
- (mild) and 2 (moderate) in COPD, hearing loss averages were found at normal levels but

Stage 3 (Severe) mild and Stage 4 (Very Severe) sensorineural hearing loss was detected

- moderately in COPD. TUOAE results also showed that the number of patients with COPD

increased as the stage increased.
As a result, chronic hypoxemia of COPD can affect various mechanisms, leading to
impairment of oxygen supply to the nerve, and hearing system impairment. It may be possible

the patient may be caught early in the process to prevent sensorineural type hearing loss.

Key words: Chronic Obstructive Pulmonary Disease, COPD, chronic - hypoxemia,

sensorineural hearing loss, autoacoustic emission
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