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GIRIGS

En kiymetli duyumuz olan igitme duyusunun azalmasi
veya kaybi son derece Onemli psikolojik sorunlarin ortaya ¢ik-
masina sebep olmakta ve sonraden igitmesi kaybolan gahislar
gevresel iliskilerinde bir ¢ok zorluklarla kargilagmakta ve
ruhi bunalimlar ge¢irmektedir.Cogu kez sinirsel igitme kayip -
larinda tibbi ve cerrahi tedavi de g¢ok iyi sonug¢lar vermemek -
tedir.Igitme cihazi ile isitme rehabilitasyonu yapilabilen
sahislarda bile,gerek igitme cihazini tagima gligliigli gerekse
hastanin ruhen cihaz tagimaya kendini aligtiramamasi nedeniyle
bir c¢ok Onemli psiko-sosyolojik nedenler ortaya g¢ikmaktadair.
Bim bunlardan dolayr isitme kaybar olugmadan gerekli tibbi ve
gcevresel Onlemler almak suretiyle,igitme kaybinin meydana gel-
mesini Onlemek,bu konu ile ilgilenen herkesin lizerine diigen
son derece onemli bir gorevdir.

Yukarida kisace degindigimiz problemler nedeniyle
ilaglaera bagli ototoksisite,biz hekimler agisindan ayri bir
oneme haizdir,Bu ylizden Ozellikle Fizik Tedavi ve Rehabilitas-
yon kliniginde yaygin olariak kullanilmekta olan nonsteroid
anti-inflamatuar droglarin bir kolujindometasinin kulaga ait

yan etkilerini aragtirmayi uygun gordiik,Daha evvel direkt bu



———— _3_

kxonu iizerinde herhangi bir caligmaya rastlayamamamiz,kaynak
agisindan zorluklarla kergilagmemizae neden olmasina karsgilik,
bu konu iizerindeki ilk aragtirma olmasi ve ileride referans
olabilecegi diiglincesiyle,eldeki olanaklar kapasitesinde ayri
bir itina ve gevkle hazirlamaya g¢aligtik,

Arastirmamiz Dicle Universitesi Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon kliniginde yatarak tedavi goren 32 hasta lize -
rinde yap11ldi,1987 A.R.A.kriterlerine gore klasik romatoid
artrit tenisi konan ve degigik silrelerde indometasin kullenan
hastalar g¢aligmaya dahil edildi,

Hastalar ilk goriildiiklerinde koklear ve vestibiiler
testler yapilarak,indometasinin kulaga ait etkileri aragtiril-
di,.Dahe sonra aralikli olarak ayni hastalar,bir veya birkacg
kez ayni testlere tabii tutularak,kulaga ait bulgulardaki
degigiklikler ortaye konmaye ¢aligildi,




GENEL BILGILER

KULAK ANATOMO-FIZYQLOJISI

fgitme organi temporal kemik icine yerlesmig,gbrevleri
ve yapilari~ birbirinden farkli ili¢ pargadan olugur;dig kulak,
orta kulek,i¢ kulak,
- D1g kulek: Kulaek kepgesi(auricula) ve dig kulak yolu(meatus
acusticus éxternus) olmak iizere iki kisimdan olugur.Kulak kep-
gesi,iskeletini yapan kikirdak ve kikirdagin iizerini sikica
6rten perikondrium ile en iistteki deriden ibarettir.Kepgenin
alt tarafinda kikirdak ihtiva etmeyen lobulus kismi bulunur(lO0,
19,32).D1g kulak yolu konkadan kulek zarina kadar olan uzunlu-
gu igine alar.1/2 dis kisimda kikirdek,1/2 kisimda(ig¢) kemik -
tir.YaZ bezleri ve kil folikiillleri,ter ve seriimen bezleri yan-
laz dig kulak yolﬁnun kikirdaek boliimlinde bulunur.Dig kulak
yolunu kaplaysn deri,dis kulak yolundan sonra kulak zarinin
dig tabakasini tegkil etmek ilizere zara dogru uzanir(l).
- Dig kulask fizyolojisi: Aurikulenin gorevi ses dalgalarini
toplamak,biliylitmek ve sesin geldigi yoni tayin etmektir,Dig’
kulek yolu ses dalgalarini kulek zarina kadar iletmeye yarar
(4,32).
- Kulak zari(Membrana tympani): Orta kulask boglufunu disg
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ortamden ayiran fibrsz bir perdedir,etrafindaki fibro-kartila}
yepili timpen halkasi(annulus tympanicus) vasitasiyla sulkus
timpeni igerisine yerlegmigtir.Timpanik halka iistte noksan
olup,buraya 'Rivinus'centigi denir(l,4).Timpan zarin yliksekli-
gi 9mm,eni 8mm ve kalinligi 1/10mm kadardir.Orte kisim igeriye
dogru ¢okiiktiir ve umbo adini alir.Umbodan yukariya dogru manib-
rium malleinin kebarakligi goriiliir.Reflekttrle kulak zarina
bakilinca tepesi umboda olan ve agafiya dogru uzanan 3 koseli
bir i1sik roflesi alinir.Buna politzer iiggeni denir.Zarin 3/4
alt kisminde timpanik sulkusa yapigaen gergin kulak zari boliimi-
ne pars tense,l/4 iist kisminda rivini bSlgesine yapisan gevsek
boliimiine ise pars flaksida(schrapnell zari) ismi verilir.Ust
kisamda timpanik halka noksan oldufu gibi,ortadaki fibrdz taba-
kada yoktur(4,10).
- Orte kulak(auris media): Orta kulak boglugu(cavum tympani),
tuba Szteki,antrum mastoideum ve mastoid seliillerden olugur,Or-
ta kulak bogslugu;epitimpanum,mezotimpanum ve hipotimpanum olmak
lizere 3 boliime ayrilir ve iginde su olusumlar bulunur(3l):
kémikgik zincir - malleus,incus,stapes
2 adale - M.stapedius,M tensor timpani
3 sinir - N.facialis,chorda timpani,timpanik pleksus, j
- Orta kulak fizyolojisi: Orta kulagin fizyolojik olarak 2
gorevi vardir; 1-Ses titresimlerini i¢ kulaga iletmek
2-I¢ kulagil siddetli ses titresimlerinden korumak.

Ses dalgalari corti organina kadar iletilmelidir.Bu

mekanik olay ses enerjisi yoluyla saglanir.Buna "conduction"

denir,Corti organida biokimyasal olaylarla,tipki elektrik
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enerjisinin bir empulde 1gik enerjisine donmesi yahut ses tit-
regimlerinin bir mikrofonda elektrik enerjisine donmesi gibi,
ses enerjisini gsinir enerjisi haline doniigtiiriir.Bu olaya'"trans-
guction" ismi verilir,.Corti organi ile ilgili her sinir 1ifi
kxendisine gelen uyarilari iletir,Bunade "neural coding veya
relay " denilmektedir.Tek tek gelen bu sinir iletimleri igitme
merkezinde birlegtirilir ve ¢Ozililiir.Buna ise "cognition veya
association" denir,

Orta kulek birinci fazda gorev alir.Kendisine gelen ses
titresimlertni i¢ kulaga geg¢irir ve perilenfe aktarar,Perilenf-
in fiziksel niteligi suyunkiyle aymidir.Ses dalgalari ortam de-
gigtirirken bir kasmi gegecegl ortama carparak geri ddner,kalan
kismi ise diger ortama geger.Sesin bir ortamda yayilmasi,orta -
min partikiillerinin gosterecegi dirence baglidir,Buna "akustik
rezistans" denir.Suyun akustik rezistansi 160.000,havaninki ise
42 dir.Bu ikisi formiile edilecek olursa,havadan suya gecen ener-
ji miktari 0,001 olacaktir,yani havadan suya gelen ses dalgala-
ranin 1/1000 i suye gegebilecek ve geri kalan 999/1000 u geri
donecektir,Buda logaritmik olarak 304B'lik bir kayip demektir,
Orta kulak bir amplifikator gorevi yaparak,kulak zari ile stapes
tabani arasindaki ylizey farki(20/1) ve kemikgiklerin kuvvetlen-
dirici etkisi(l,3) sayesinde,bu 304B'lik kaybi telafi eder.

Normal bir orta kulak;ses titregimlerini alen kulak
zarina,ses titregimlerini i¢ kulaga ileten kemikg¢iklere,normal
¢aligan pencerelere ve zarain iki tarafindaki hava basaincinl den-
geleyen bir tubaya sahip olmalidar(Sekil:l),

Kemikgikler sisteminin Onemli bir 6zelligi;ses titresim-



1erinin stapes tabanina ve yuvarlak pencereye ayni anda gitme-
gini snlemesidir.Ses titregimleri,kemikg¢ikler yolu ile oval
pencereye,orta kulak boglugundaki hava ilede yuvarlek pencere-
ye i{letilir.Ancaek bu iki titregim arasinda faz farki vardir ki
buna "dephasage'" denir,

Orta kulagin ikinci gorevi de i¢ kulagi giddetli ses
titresimlerinden korumaktir,Bu gorevi iki yolla gergeklegtirir:
1- Havela bogluk oldugu igin tampon gorevi yaparek travmas etki-
gsini azaltar.

2- M.tensor timpani ve M.stapedius,giddetli seslerle refleks
olarak kasilair ve giddetli ses.titregimlerinin ig¢ kulaga gegme-

sini engeller(1,6).

\NARANaRE

Sekil:l -Normal bir orta kulagin dort ana fonksiyonu
I -Saglam titregen zar.
ITI -Kemikgikler.
III-Ayra fazda ¢alisan pencereler,

IV -Agik tuba,



-~ Pencerelerin rolii:Ses titresimlerinin bazal membrana gegebil-
mesi,bu membranin gevresindeki perilenfin titregmesiyle olanak
kazenir,Titregimin bazal membrana gecgebilmesi ig¢in,bu membranin
her iki tarafinda birer pencere bulunmasi gereklidir.Bu pence -~
reler oval ve yuvarlak pencerelerdir.Wever ve Lavrence'in
deneylerine gore;ses hem oval hemde yuvarlak pencere ile peri -
lenfe gecgmektedir.,Kulak zarinin titregimleri kemikg¢ikler yolu
ile oval pencereye,hava yolu ilede yuvarlak pencereye gelirler,
Her iki ses dalgasi arasinda iletim hizi yoniinden faz farki or-
taya cikar(dephasage).0Oval ve yuvarlak pencereye ayni anda ve
ayni giddette ses dalgalari gondererek,koklear potansiyel 61 -~
clildiigiindejelde edilen potansiyelin en dligiik,farkli fazda ses
dalgalari gonderildigindejelde edilen potansiyelin en yliiksek
oldugu goriilliir(Wever,Lavrence).Normal kigilerde bunun &nemi az-
dir, ¢linkii ses dalgalari kemikgikler yoluyla kuvvetlenerek ig
kulegZa gegerler.Hava yolu ile yuvarlak pencereye gelen ses dal-
galarli ise bu olanaktan mahrumdur,Pencerelerin asil onemi,zari
perfore ve kemikg¢ik zinciri eksik olanlarda ortaya ¢ikar,Bu du-
rumda ses dalgalari her iki pencereye hava yoluyla gececeginden
faz farka olugmayacak ve saivilarain hareketi birbirini yokederek
igitme dligecektir,

Sonu¢ olarak orta kulak normal ise pencerelerin rolil
ikinci plandadair.Kulak zari perfore ve kemikgik zinciri eksikse
pencerelerin ayri fazlarda cgaligmasini saglamek igitme bakimin-
dan ©nem kazanir(l,4,6).

- Tubanin etkisi:Zarin normal titregebilmesi ig¢in iki taraftaki

hava basincinin egit olmasi gerekir.Tuba bztaki dig ortamdaki
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pbasing ile orta kulakteki hava basincini dengeliyerek normal
qurume getirir.Normal kigilerde dis kulak yolundaki hava basin-
o1nin,orta kulaga gore pozitif veya negatif olmasi igitmeyl
azaltir.Bu azalma pes seslerde fazla,tiz seslerde daha azdar.
Have basincindaki degisiklikler,kemik yolu ile iletimi etkile -
mez veye az etkiler,fakat hava yolu ile iletim Onemli derecede
etkilenir(1,6,19).

- I¢ kulak(auris interna):igitme ve denge ile ilgili reseptdr -
lerin bulundugu kisimdir ve temporal kemigin petroz boliimiinde
yerlegmigtir.Yuvarlak ve oval pencereler yolu ile orta kulakla,
aquaeduktus koklea ve vestibilli yoluyla kafa igine baglantila -
dir.Anatomik olarak kemik(periotik) ve zar(otik) labrent olmsak
iizere iki kaisimdan olugur.Zar labirent gekil bakimindan,kendi -
sini her taraftan saran kemik labirente uyar,arada kalan ara -
.11k1ar perilenf adi verilen sivi ile doludur,Zar labirent ise
endolenf ihtiva etmektedir.

Kemik kapsiil 3 parcgadir:

i l-Arkada 3 yarim daire kanali,

2-0Ortada vestibiil,

3-Onde salyangoz seklinde koklea.

Yarim daire kanallari,horizontal(lateral),superior
(anterior) ve posterior olmak lizere 3 tanedir.Her kanalin ®n
ucu genigleyip ampullayi tegkil ederler.Her ampulun ig¢ yliziinde
Crista ampullaris adini alan sinirsel epitel vardir ki bunlar
n.vestibiili'nin rami ampullae dallarinin bagladigi yerlerdir,Bu
epitelin titrek tiliyciikleri,ilzerini &rten ve kupula adi verilen

Jelatinbz bir tabake igine gomiiliidiir.Her ampullada denge end
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nin o6zel noroepitelyumu bulunur.Bu end organa semisirki -
orgenl

jer kenalin kristasi denir.Ayn1 gekildeki 6zel epitel utrikul -
er

da da bulunur Ve igindeki kalsiyum taglarindan dolayi otolitik

organ veye makula adini alir.Utrikul ve sakkul kemik labirentin
vestibiiliimiinii tegkil ederler.

¢ kulagan vestibiiler bolimii,4mm, gapinda,diizensiz ve
ig¢inde eliptikal ve spherikal c¢ukurlari igeren oval bir bogluk-
tur.Utrikulus ve saekkulus ile yarim daire kanallarindan olugur,
vyuvarlak ve oval pencereler yoluyla orta kulakla iligkilidir,

Koklea kupula adini alan kor bir bcliim ile sonlanan,
2,5 defa keﬁdi lizerine kavrilmig kemik helezondur.Kivrimlar ba-
zal ,medial ve apikal diye birbirlerinden ayrilirlar.Kokleanin
eksenini yapan,modiolus denen kemik bir koni bulunur,.,Bu taban -
dan tepeye kadar uzenir,gevresine kokleanin spirel kanali sari-
1lir ve kokleanin damar ve sinirleri modiolus ig¢inde ilerler,
Kokleanin spiral kanali ig¢indeki bogluk,spiral bir kemik levha
(lamina spiralis ossea) ile 2'ye ayrilir,0Ondeki kenala scala
vestibiili,arkadakine scala tympani adi verilir,Kemik lamina ka-
nali tam olarak bdlmez,Ancak agikligin 1/3'1ik kaismini kapar.
Bundan sonra spiral kemik laminanin periostundan baglayan bir
fibrsz bolme dig duvara dogru uzaenir ve spiral kemik kanal 2 j
barcaye ayrilir.Bu fibroz tabaka zar labirentin basiler membra-
nidir,Bu membran dig duvarin periostunun kalinlagmasindan mey -
dana gelmig bir fibrdz tabeka ile kanalin dig duvarina baglanir,
Kalinlagmig bu tabakaya ligementum spirale ossea adi verilir.
Spiral ligemanin iist kismindan ayrilaen ince bir zar tabakasa

lamina spiralis ossea'nin periostu ile birlegir.Bu suretle ke -
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itlerde liggen bigiminde goriillen,zar kokleanin duktusu-olusur.
g

Koklear kanali scala vestibililiden ayiran bu ince zara "Reissner
o}
membram" adi verilir(Sekil:2).

VYestibular mt'mbrcm - Scala vestibuli

Cochlear ducl-.“ _-- Spiral lamina

. Tectorial

g 5 _~ Cochlear n.
membrane | ”

- Seala tympani

gekil:2 -Koklea turlarindan birinin kesiti,

Zer koklea apikal turun sonunda kor olarak sonlanar,
Buna “éupula" adi da verilmektedir.Bunun etrafinda scala vesti-
ﬁﬂli ve scala timpani birlegir.Bu kisma helicotreme denir.Zar
kokleanin alt ucu da vestibilile doZru uzanir ve burada k&r ola-
rgak sonlanir ki buna caecum vestibiilare adi verilir,Cekumun bi-
raz i¢ tarafina duktus reuniens ag¢ilair,bdylece koklear kanal
sakkulusla birlegmig olur(l,3,6,11).

Zar labirent kemik labirentin ig¢ine yerlegmistir,ici
endolenf dolu kanallar ve bogluklardan olusur.Kanasllardan ©nde
bulunani igitme organini igerir ve duktus koklearis edini alir,
Denge organini igeren kisim,yarim daire kanallari ile utrikulus
Ve sakkulus diye anilan iki kiigilk bogluktan ibarettir.Ayrica
vVegtibililer kanal yolu ile kafa igine,duramater arasina uzanan

endolenfatik kesede zar labirentin bir pargasidir.Zar labiren-
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tin cegitli pargalary arasinda baflantiya kiigik ¢apli kanali -
n

kiiller sagler.
13ir.Endolenfatik kese ile baglantiyr endolenfatik duk-

Bunlar utrikuler duktus,sakkuler duktus ve duktus
reuniens
tus saglaer.Koklear duktusu araknoid araliklae birlegtiren kana -

1a da aquaeduktus koklei adi verilir,

_ Utriculus:Kemik labirentin recessus ellipticus adi verilen
gukurune yerlesmis,oval bigimli,yassica bir kesedir.On-yan ta -
rafi biraz kalinlagir ve buraye macula acustica utriculi denir

ve utrikulusun sinir liflerinin bulundugu bdlgedir.Arka duvari-

na yarim daire kanallari agilir,.Un duvardan ince bir kanalikiil
cikar ve sekkulusa giderek her ikisini birlestirir(ductus
utriculo-saccularis),

- Sacculus:Utrikulden biraz dahea kiigiik,oval big¢imli bir kesedir.
Vestibiillin on-alt tarafinda recessus sphericus denen gukura o =
?urur.ﬁn tarafinda macula acustici sacculi bulunur.Alt yliziinde
duktus reuniens denen kanalcikla,duktus koklearisle birlesgir,

Arka ylizline utrikulo-sakkuler duktus agilir.Bu duktusun arkaya
dogru olan kismindan duktus endolenfatikus baglar ve petroz ke-
migi gegerek kafa igine varair.Burada duranin iki yapregi ara -
Sinda genigleyerek endolenfatik keseyi olugturur,Sekkulun re -
cessus sacculi'ye uyan boliimlinde oval ve beyazimtirak leke gek- J
linde n.sakkuli'nin basladiZi makula sakkuli bulunur.Makula
sakkuli ve makule utrikulinin ikisine birden '"macula staticae"
denir,

- Yaram daire kanallari ve otolithler:Denge fonksiyonunu yarim
daire kanallari yapar,0Otolithler kalsiyum birikintileri(otoconia)

olup,yanliz makula statika ve az miktarde krista ampullariste



pulunan tiyli einir hilcreleri iizerine deyanirler,0Otolithler
u

iyl hilcrelerin tepesindeki Jelatindz Ortiinlin igindedirler.
Utrikuldeki otolith organ horizontal diizlem ig¢inde,sakkuldeki
i{ge vertikal diizlem i¢indedir.Otolithler istirahat halindeki
begin vaziyet degigtirmesi ile veya dondiiriilmeden yapilan bas

heraketlerinde oldugu gibi,durumla ilgili kinetik bir fonksiyo-

na sahiptirler.
_ Corti organi:Duktus koklearis iginde basiler membran istilne

yerlegmigtir.Korti hiicreleri terminal igitme organini yaparlar,
Transvers kesitte liggen big¢iminde olan koklear duktusun taba -
ninda titrek tiiylii hiicreler vardir.i¢ tarafta yer alenlara,ig
titrek tiyli hiloreler denir.Tek siradan ibaret olup,sayilari
5000 civarindedir,siddetli uyaranlara kargilik verirler,testi
bigimindedirler.Dig titrek tiyli hiioreler ise 3 siralidir.Apek-
se dogru 4,hatta 5 siraya ylikselirler,dikdtrtgen bigimindedir -
" ler,Bunlarain diginde deiters,hansen ve en digta spiral ligamana
yekan elaudius destek hiicreleri vardair.I¢ titrek tiiylerin ig
yaninda bulunan oluk ve titrek tiiyler tektoryal membran tara -

findan rtultir(Sekil:3),(1,3,6,11,29).

Sekils3 ~Corti organi

RM:Reissner membrani,TM:Tectorial membran,IS:I¢ sulkus,
BC:Sainar hiicreler s TC:Corti tlineli y CC:Claudius hiicreleri,
CH:Hansen hiicreleri ,BM:Basiler membran,

ohc:Dig tiiylil hiicreler,ihc:I¢ tiiylu hicreler,



., xulek fizyolojisi:Kemik ve zar labirentin ig¢ini gegitli
- I¢

lar doldurur,Bugiinkii bilgilerimize gore i¢ kulakta 4 farkla
s1Vv1

— vardlr;perileni',endolenf,kortileni‘ ve 4 lincii siva.
Perilenf;Kemik ve zar labirentlerin arasini doldurur.,Aquaeduk -
tus koklea veye kanalikulis denen bir kanal araciligi ile
likorle birlegir.Fakat bazi Ozellikleri ile likorden fa:kl1d1r.
Protein,sodyum,klor ve potasyum iyon miktarlari hemen hemen
1ikorinki kedardir,Selgilanme yeri scala vestibililide,buna kar -
g1lak emilmesi scals timpanidedir,

Endolenf:Zar labirentin i¢ini ve scala mediayi doldurur.Duktus
endolenfatikus denen bir kanalla kafa igine geger ve dura al -
tinda yerlegmig endolenfatik keseyi doldurur,.LikOrdeki protein
seviyesinin 1/3 ii kadar proteine sahiptir.Buna karsilik sodyum-
dan fakir potasyumdan zengindir,

Kortilenf:Korti tilineli ve niiel eraliklarinda yer alir.Perilenfe
benzer,fakat yapisi perilenften farkladir,

4 iincii sivi:Sulkus internusta bulunur.Ancak varligi herkes ta -
rafindan kabul gtrmemektedir,

= DiZer ©nemli bir noktada elektriki potansiyelde goriilen
farklilaktir.Koklea kanalinda elektriki yiikk +80 mV,iken,sakku -
lusta 413 mV, ve utrikulusta +16 mV,olmaktadir,Perilenfte ise
elektriki yiik yoktur.Kortilenfte de elektriki yiik O olarak ka -
bul edilir(1,3,4,29).

I¢ kulak sivilarinin gorevleri:Kan ile i¢ kulak arasindaki beg-

lantiyis kurarlar.I¢ kulakteki hiicrelerin beslenmesi igin gerek-

1i maddeleri ve oksijeni sagladiklari gibi artiklarin atilmasi-~

na de yardim ederler,
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Akustik enerjinin elektrik akimina doniigmesinde rol
oynarlar.Bu doniiglim ig¢in gerekli olan iyondan zengin bir orta -
man olugturulmasini saglarlar,

Stapes tabanindan gelen ses titresimlerini basiler
membrans ulagtirar,

I¢c kulak ig¢ginde basang dagilimini kontrol eder,ani ba -
sing degigikliklerinde,basincin biitiin sisteme egit olarak da -
gilmasini saglar(l,3,4).

Vibrasyonlar basiler membrana sivilar araciligi ile
iletilir.I1k defa Helmholtz frekans analizinin periferde yapil-
di1gini1 ve basiler membranin tipki bir rezonator gibi g¢alastizi-
ni1 ileri siirdii,Bekesy(1960) vibrasyonlarin basiler membrana
iletilmesine ait teorileri 3 grupta toplada:

"g" tip teorisi:Titregsen savilarin ve basiler membranin,elasti-
kiyetleri arasindaki fark nedeniyle titregimlerin basiler memb-
éana ulagtigini kabul eder,

Titregsen levha teorisi:Basiler membran ve yapilari bir seri re-
zonator gibidir.Titregen sivi kitlesi,kendisine uyan rezonans
frekanslarinin titresme egigini dliglirmeye yarar,

Hidrodinamik teori:Koklear pargalarin elastikiyeti ile saivilaran
hidrodinamik ©zelliklerini hesaba katar,

Bekesy ,koklea modeli yaparak bu teorileri incelemisg ve
hidrodinamik teorinin gergege yskin oldugu kanisina varmigtair,
Ozet olarak,cesitli frekanslardaki ses titregimleri,basiler
membranin g¢egitli bolgelerini titregtirir.Titregimlerin ig¢ ku -
lekta yayilmasi,sivilaran hidrodinamik ©zellikleri ile basiler

membranin elastikiyetine ve kalinligina bagli degisir.Cesitli




k nslardaki ses,basiler membran boyunca g¢egitli yerlerde
freka |

gitregime neden olure

ic kulaekta mekanik enerjinin,elektrik enerjisine doni -
glim mekanizmasl bugiin kesinlikle bilinmiyor.Ancek istirahatte
bile ic kulek sivilarinda var olan elektriki potansiyel(resting
sotivity) emerji doniiglimii igin gereklidir,Bugiin i¢in enerji ds-
niiglimiinde pnemli rolii membrana tectoria oynamaktadir,Tektoryel
membran,titrek tliylerin lstiinde,jel kiveminda,su bekimindan
zengin bir yaprdir,.Osmotik degigikliklere ve titregimlere son
derece hassastir,Iyon bakimindan endolenften farklidir,potasyum
iyonlari az,magnezyum iyonlari g¢ok fazladir,Titregimlerin tek -
toryal membranda yarattigil osmotik basing degigiklikleri iyon
akimlarina yol acgarki,bu da elektrik yiiklerini degigtirir ve
kendisine komsu olan titrek tiyleri uyarir(l,29).Gibson'a gore

tektoryal membran bir gesit ekustik amplifikatordiir,

-~ Isitme fizyolojisi:

Kulak kepgesinin topladigi ses enerjisinin,kulagin ge -
gitli boliimlerinde degigikliklere ugradiktan sonra,sksiyon po -
tansiyelleri halinde beyine gonderilip,burada ses halinde algi-
lanmasi olayina igitme denir,Sesin saniyedeki titregim sayisina
8egin frekansi,tonu ya da perdesi denir, Insan kulagi 16-20000
arasi frekanslari igitebilir,yliksek frekansli seslere tiz,diisiik
frekanslia seslere pes sesler denilir.Konusma sesleri 500-4000Hz
arasindadir.Sesin yliksekligi,fizik siddetine baglidir ve birimi
desibeldir(dB).Igitme organi fonksiyonel bakimdan iki kisimda
incelenir: 1l-Iletim aygata,

2-Persepsiyon(algi) aygiti.
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fletim aygiti,dig kulaek ve orta kulak,persepsiyon aygi-
4y ise i¢ kulak,igitme siniri ve onun santral baglantilari ile
p AR
ezinden olusur.Isitme sirasinda kulakta 3 fonksiyon

igitme meTH
yerine getirilmektedir.ilk olarak orta kulakla ses titregimleri
ic kulak sivilarina jletilmektedir.Ikineci olarak ic kulakta
frekanslarin periferik enalizi yapilmakta(basiler membran) ve
{iciincii olarak da mekanik enerji ic¢ kulektaki silyala hiicreler
tarafinden elektrik enerjisine doniligtiiriilmektedir.Fizik deyim -
jerle ifade edilirsejorta kulak bir impedans adaptorii,ig¢ kulak
ise bir frekans analizattri ve transdiiserdir,.

Kokleaya giren titregimler scala vestibililide ilerlerken
perilenfin kargi koyuculugu ile her frekanstaki titresim igin
6zel bir yerde olmak iizere,membrana basilaris lizerine yodnelti -
lirler.Btylece koklea kenali scala timpaniye dogru itilir.Bu
sirada scale timpaninin sonunda bulunan yuvarlak pencere zarin-
dan giren orta kulak havasindaki titregimler bu harakete kismen
karsi koyarlar.Ayrica yuvarlak pencere zarinin esneklik Ozelli-
g&inin farkla olmasininda etkisi buna eklenerek,iki skala ara -
Sinda bir dalgalenma haraketi,corti organinida uyaran bir dal -
galanmaya neden olur.Basiler membran titregirken,iistiindeki
Silyala hiicreler tektoryal membrana carpip ayrilirlar ve sonug-
ta uyarilan koklea kisminda ses dalgalarinin mekanik enerjisi,
elektro-kimyasal enerjiye doniigiir.Bu enerjide sinir impulslara
dogurarak sesin VIII., sinir lifleriyle merkeze iletilmesine se-

bep olur(6,19).
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ororoksisITE:

Te xulek ic¢in zararli etkileri olan ilaglara ototoksik
i1acler ad1 verilir.Ototoksisite tedavi amaciyla kullanilen
b B

j1mcin yan etkisi olarak meydana g¢ikar,yani ilacin istenmeyen,
gma¢ digsi bir iirlinlidiir.Ototoksik ilaglari ve kimyasal maddeleri

paglica su sekilde tzetleyebiliriz;

_Antibiotikler: Streptomisin Dihidrostreptomisin

Gentamisin Neomisin

Kloramfenikol Farmisetin

Kenamisin Vankomisin

Capreomisin Polimiksin B
- Viomisin Colistin

-Ditiretikler : Ethacrynic acid, Furosemide
-Cesitli ileg¢lar: Kinin,Salisilatlar,Nitrojen mustard

-Kimyasal maddeler ve madenler:

Civa Karbonmonoksid
Kurgun Karbontetraklorid
Altin Karbondistulfit
Arsenik Alkol ve tiitiin
Benzen Anilin boyalara

Kenapod yagi

Ayrica chloroform,iodoform,striknin,opium tiirevleri,
ﬁﬁlocarpin,scopol&mine ve tetanoz antitoksinine ait ototoksisi-
te bulgulari tespit edilmigtir.
= Klinik:Bir ilacain i¢ kulek lizerine zararli etki yapmesi su J
belirtilerle kendini belli eder;tinnitus,cegitli derecelerde
isitme kaybi ve bag dtnmesi.
Tinnitus:Ilacin alinmasindan hemen sonra baslar ve derece dere-

ce artar.Fekat her vakeda bulunmaz,.Bunun aksine sadece tinnitus

80steren ilaglarda vardir,

Isitme kaybi:Genellikle sensoringral tiptedir,gec¢ici veya kali-
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- o1abilir.Igitme kaybinmin gegici veya kalici olmasi,ilacin
cinsine ve dozuna bagli olabilir.Az miktarde verilen ayni ilag-
1a geQiCi segirlik elde edilirken,dozun fazle ve verilme siire -
n uzun olmasl sagirligi kalici hale getirir,

ini
;:5 dsnmesi:Genellikle sagirliktan sonra meydana g¢ikar,Fakat
pu da ilaca bagli olarek deZigiklik gosterir,0zellikle vestibii-
jer sisteme toksik etki yapan ilaglarda bu etki ilk olarak or -
taya gikar.Buna rafmen ilag¢ verilmekte devam edilirse igitme
kaybida ortaye ¢ikar.Baglangig vakalarda odyogramda bir degi -
giklik bulunmazken,kalorik testte nistagmus siiresinde azalma
bulunur,

iflag sagirliZine etki yapan faktdrleri gu gekilde

tzetleyebiliriz;
1- Ilacin dozu,
2
5

4- Hastenin yagi:Ne kadar yagli ise toksisite olasiligi o kadar

1

Verilme sakliga,

Verilme siiresi,

fazladir,

5~ Hastada degeneratif bir kulak hastalifinin bulunmasi:Akustik
travma veya presbjcusis bulunan kimselerde ototoksik ilaglarin
etkisi daha fazladar., |
6~ Bbbrek fonksiyonlari:Bozuk olan kigilerde ila¢ seviyesi gi -
derek artar,kan-beyin bariyerini yikarak perilenfe gecer.

7= Septisemi:Kapiller permiabiliteyi bozarak ilacin perilenfe
geé¢mesine neden olur.

8~ Bir kag ototoksik ilacin ayni anda kullanilmasi:Ototoksisite

olasiligina yitkseltir,
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flacan verilmesi ile ototoksisitenin goriilmesi arasinda

cen siire degigiktir.Burada 3 olasilik sz konusu olabilir;
ge

1- is
o Isitme kaybi,ilag kesildikten sonra meydana g¢ikar,

itme kaybi,ilacin verilmesi sirasinda meydana ¢ikar,

3~ Igitme kaybi,ilag kesildikten ve araden uzun bir siire ge¢ -~

tikten sonra meydana ¢ikar(2,5,17,22).

{NDOMETASIN:

U¢ pozisyonda asit zincire bagli indol bilegikleri iize-
rinde,analjézik ve antiinflamatuar etkileri nedeniylée yogun
olarak galigilmakla birlikte,ana dikkat indometasin iizerinde
toplanmigtir.1963'de sentez edilen indometasin diger non-stero-
id antiinflamatuar droglar arasinda hala Onemini korumaktadir
(14,15).

‘-Kimyasi:Indometasin bir,l1-(p-chlorobenzoyl)-5-methoxy-2-
methylindole-3 acetic acid'dir,.Yapisal formiilii agsagida goéste -

rildigi gekildedir(Sekil:4).

Sekil:4 -Indometasin

-Farmakolojik ©zellikler:Indometasinin baslica etkileri,analje-
2ik,antipiretik ve aentiinflamatuar ektivitesidir,Antipiretik

etkisi insan ve hayvanlarda gosterilmigtir.Eg dozlarda aspirin
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cetaminophenden daha fazladir.QGocuklarda indometasin iiriin -
ve &

- atesi aspirinden daeha hizli diigiriir ve etkisi daha uzun
le

ireT.Ates diigliriicli mekanizma bilinmemekte fakat aspirine ben-
S [ ]

- oldugu tehmin edilmektedir.
indometasinin analjezik etkisi,inflamatuar cevaba eglik
eden agrili durumlarda asikardir.50 mg.'lik tek doz,aspirinin
600 mg.nin analjezi etkinligine egittir.Akut agrilar ig¢in indo-
metesinin kisa sireli uygulanmasinden sonra bir kag yan etki
kaydedilmigtir,fakat orta giddette agrilar ig¢in,kronik kullani-
minda ciddi_yan etkilerin yilksek insidansi kabul edilmigtir.
Indometasinin mevcut antiinflamatuar etkileri insan ve
hayvan deneylerinde gosterilmigtir.Egit dozlarda antiinflamatu-
ar etkisi,hydrocortisone ve aspirinden daha fazladir;bu etki
kortikosteroidlerle kombinasyonda deha de belirginlesir,IiIndome-
tasin kartila]j ve hepatik mitokondrilerde oksidatif fosforilas-
.yon ile ¢oziillir ve etki mekanizmasi bu olayla ilgili olabilir
(Whitehouse,1965),Indometasin gecikmis hipersensivite reaksiyo-
nunda lenf nodu permiabilite faktoriinii baskiler ve kolsisin gi-
bi polimorf niiveli 18kosit motilitesini inhibe eder.Insanlarda
entiinflamatuar etkisi,romatoid artrit ve akut gut gibi hasta -
liklar i¢in kullenildiginda agikardir. j
Indometasinjoral alinmayi takiben,tamama yakini gastro-
intestinal traktustan hizli gekilde absorbe edilir.Alinen ma -
teryalde partikiillerin biiylikliigline bagli olarak 1-4 saatte
Plazma pik dilizeyine ulagir.Absorpsiyonu etkileyen fektorler,as-

Pirin igin tartisilanlara benzerdir.Indometasinin sert tablet -

lerinin alinim1 diizensiz ¢oziinme ve absorpsiyonla sonuglanir,
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e toz 4roB igeren kapsiillerle degigtirildigZinde absorpsiyon
in

aahe

gektiroA
proteiﬂlerine baglanir.48 saat igerisinde yaklagsik %50 oraninda

dlizenli ve plazma seviyesi ayni dozlardan sonre dehae yik -

beorpeiyondan sonra indometasin,%90 oraninda plazma

jdrarle ekskrete edilir,kalani fegeste bulunur,baglica serbest
formduT'e

Indometasin biotransformasyonunun bir kismi,karacigerde
olur;O-desmetyl ve N-deschlorbenzoyl derivelerine doniigiir.Degig-
meyen drog ve biotransformasyon iiriinleri safrayla bagirsak sis-
temine atilir ve tekrar kana absorbe edilir,miitakiben btbrekte
konjuge edilerek,acylglucuronides halinde idrarla ekskrete edi-
1ir.Insanlarda indometasin atilimi tamamen glucuronide geklin -
dedir.Glomeriiler filtrasyon ve tubuler sekresyonu kapsar;probe-
necid indometasinin tubuler sekresyonunu inhibe eder ve bu su -
retle plazma seviyesi artar,Indometasin probenecidin iirikoziirik
‘etkileriyle catismaz(21).

Indometasin suda erimeyen,beyaz,ince kristal yapisinda
bir tozdur.Kapsil(25-50mg.),retard kepsil(75mg.),suspansiyon
(25mg/5ml.), supposituvar(100mg.),enjeksiyon formlari mevcut o -
lup,giinliikk doz 75-=150 mg. olarak onerilmigtir.Oral kapsiiller,
Supposituvar formlarden daha diizenli terapotik etki saglarlar, j
Drog gastrik irritabiliteyi azaltmak ig¢in yiyeceklerle birlikte
Veya yemeklerden hemen sonra alinmalidir(21,23).

indometasin analjezik,antipiretik ve antiinflamatuar
e€tkileri nedeniyle tedavi edici olarak kullanilmaktadir.Kronik

Uygulaniminda ciddi yan etkiler ve yiliksek insidans nedeniyle,

hafif giddetli agralarda veya antipiretik olarak kullanilmasi
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.1memektedir.Bununla birlikte Hodgkin hastaliginda diger
pnerl

pilere inetci ates bulundugunda entipiretik ajan olarak
tera
11an11abilirliéi ispatlanmigtir.Drogun majoér kullanimi roma -
ku
toid ve nonromatoid inflamatuar hastaliklarla sinirlandirilmig-
oi

pa Qift-kar caligma romatoid artritli hastalarda,gilinliikk 100-

150 mg. indometasinin antiinflamatuar etkisinin,aspirin ve fenil-
biitazonun tolera edilen dozlarinin egit miktarlari ve plesebo -
dan deha fazla oldugunu ortaya koymustur,Iindometasin agriy1l ra-
natlatir,siglik ve eklem hassasiyetini azaltir ve kavrama giici-
pii arttirar(21).

-Toksik etkiler:Indometasinin yan etkileri kronik kullanimda en
fazladir.0lagan terapdtik dozlarda,hastalarin yaklagik %35-50 -
sinde yersiz semptomlar goriilmily ve yaklagik %20 sinde kullanim
kesilmigtir.Gastrointestinal gikayetler ve komplikasyonlar,ano-
reksi,bulanti,abdominal agri ve siklikle kanama ve perforasyon-
ia sonuglanan peptik ililserden olugsmugtur.Akut pankreatit ve he-
patik tutulum nadirdir.Diare olusabilir ve bazen bagirsaktaki
Wlseratif lezyonlarla birliktedir.En sik santral sinir sistemi
etkileri,ciddi frontal bagagrilaridir,kronik drog kullanan has-
talarin %25-50 sinde olusmugtur.Dizzness,vertigo,sersemlik his-
8i,tinnitus ve mental konfilizyon goriilebilir,Ciddi depresyon,
Psikoz,hallusinasyonlar ve intihar bildirilmigtir,

Hemopoetik reeksiyonlar ndtropeni ve nadiren aplastik
8nemiden olusur.Gocuklarda oOliim,latent infeksiyonlarin aktivas-
yonuna bagliy sepsislerden olugabilir.

Kornea opasitesi,optik disk solgunlugu drogun toksik

Visual etkileri arasindadar.
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gipersensivite reaksiyonlari,mindr dokiintiler,kasinta,

rtiker Ve ciddi akut astim ataklari seklinde goriiliir,
indometasin hamilelerde,¢ocuklarda,makina operattrle -
rinde,psikiyatrik rahatsizlig1l olan hastalarda,epilepside veya
Parkinsonizmde kullanilmamalidir.Renal hastaligi,mide veya ba-
glrsaklarlﬂda ilseratif lezyonlari olan kigilerde de kontrin -

dikedir(T,El,QS).



MATERYAL ve METOD

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon poliklinigine 1-6-1988 ve 1-6-1990 tarihleri
arasinda baé}uran,klinik muayene,laboratuvar ve radyolojik tet-
kikler ile romatoid artrit tanisi konarak,klinige yatairilan 32
vaka galigmamizin materyalini tegkil etmektedir.Vakalarimizin
hepsi gerek klinikte yattiklari siirede,gerekse hastaliklara
seyrinde devamli,intermitan veya diizensiz indometasin kullanmisg
olup,olanaklar dahilinde kooperasyonu iyi olan kigilerdir,

Vakalarin cinsiyeti 11 erkek,21l kadin geklindedir,Yas
ortalamasi 41,1 olup,en kiigiik hasta 20,en Dbiliyiik hasta 60 yagin-
dadir(Tablo-l).Her vaka ile en az iki kez karsilasilmig,muaye -

neler titizlikle tekrarlanmigtir(Tablo-2).

Tablo-1: Tablo-2:

Yag *Hasta Vekalarimizla kargilagmsa Hasta
grubu sayisi sayisi sayisi
10-20 1 1 kez -
21-30 7 2 kez 15
31-40 8 3 kez 11
41-50 T 4 kez 4
51-60 9 5 ve daha fazla 2

Toplam 32 Toplam 32



Vakalarimiz agagidaki diagnostik protokole gore degZer -

lendirildi'

1- Anamnez

o Genel otorinolarengolojik muayene

3.-
4- Koklea muayenesi

Akustik impedansmetre ile stapes refleksinin muayenesi

a-Diapazon testleri

p-Odyometrik muayene
5~ Vestibiiler muayene

1-Anamnez:Hastanin kendisinden veya ailesinden bagvuru
gikayetleri dinlendikten sonra,hasta hakkinda tam bir degerlen-
dirme yapabilmek igin agagidaki sorular soruldu;
-Sigara,alkol kullaniyormu,
-Kulaklarinda agri,g¢inlama,akinti,isitme kaybi olup olmadiza,
~Daha evvel kulaklaraylae ilgili bir miidahale geg¢irip gecgirmedigi,
~Bag dtnmesi,unutkanlik,boglukta gezer gibi olup olmadigai,
~-Mesleki yonden giiriiltiili yerlerde ¢alisip caligmadiklari,
~-Aveilik,su sporlari ve benzerlerini yapip yapmediklari,
~Erkek hastalarin askerlikteki sainiflari sorularak,balistik
yonden akustik travmaya maruz kalip kalmadiklara, ]
~Ailevi isitme keybi hikayesi var ma,
~Bilinen ototoksik ilaglardan bir siire kullanip kullanmadiklari,
=-Sistemik bir hasteliginin olup olmadigi(dzellikle renal kay -
nakli),
2-0Otorinolarengolojik muayene:Muayenede aurikula,disg

kulak yolu ve membrana timpanide o anda bir patolojinin mevcu -

diyeti veya ©Onceden gegirilmig kulaga ait bir hastaligin olup
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olmadlél aragtirildi.Ayrica septum deviasyonu,sinilizit,farenjit,
tonsillit ve adenoid kalintilari gibi eragtirmamizi etkileyecek
patolojilerin olup olmadigi titizlikle gozlendi.
3-Akustik impedansmetre cihazi ile stapes refleksi
muayenesizTﬁm vakalarda tuba Ozteki fonsiyonunu belirlemek ve
gtapes refleksinin bulunup bulunmadigini aragtirmak igin,klini-
gimizde meveut Peters 61-C elektroakustik impedansmetre cihaza
ile muayeneler yapilda,
4~Koklea muayenesgi:

a—ﬁiapazon testleri:Aragtirma grubunu olugturan tiim
vakalarda,512 frekansli diapazon ile weber,rinne ve schwabach
testleri uygulandi.

b-0Odyometrik muayene:Tim vakalarimizda piir ton odyo -
metri yapilarak,her vaka ig¢in en az iki kez g¢gekilen odyogramlar
sag ve sol kulak icin degferlendirildi(18).0dyometrik muayeneler
klinigimizde mevcut,klinik tipi,sessiz kabinli,Amplaid 300
odyometri cihazi ile yapaldi,
- 5-Vestibiiler muayene:Vakalarda spontan belirtiler(spon-
tan nistagmus,past-pointing,diisme) bulunup bulunmaedigi aragti -
rildaiktan sonra romberg,durum testleri gibi muayeneler uygulan-
ﬁl.Ayrlca tiim vakalarda Hallpike ve Fitzgerald'in minimal kalo-

Tik testi uygulanarak vestibiiler sistemin eksitabilitesi hak -

kinda bilgi sahibi olundu(l).
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BULGULAR

Arastirmamiz,Dicle Universitesi Tap PFakiiltesi PFizik
Tedavi ve Rehabilitasyon kliniginde yatan ve 1987-Amerikan
Romatizma Bifiiéi tarafindan,klasik romatoid artrit tanisi ic¢in
yayinlanan kriterlere gore(8,20),belirli veya kesin romatoid
artrit tanisi konan ve indometasin kullanan 32 hasta lizerinde
yapildi.

Vekalarimizan 21(%65,6)'i bayan,11(%34,4)'i erkek hasta-
lardi(Grafik-1).En geng¢ hasta 20,en yagli hasta 60 yagindayda.
Yag ortalamasi 41,1 olarak saptandi.Vakalarimizin ortalama has-
talak siireleri 4,9y1l olup,en yeni vaka 6 aylik,en eski vaka 15
y1llik tespit edildi(Grafik-2).Hastalarin 20(%62,5)'si caligma-
yan,12(%37,5)'si meslek sahibi kigilerden olugtu.

Vakalarimizin tiimlinde Once dikkatli bir gekilde anamnez
&lindiktan sonra,genel bir kulaek-burun-bogaz muayenesi yapildi.
30(%93,7) hastada,gerek anamnez gerekse ayrintili kulak-burun-
bogaz muayenelerinde,aragtirmamizi etkileyecek kayda deger bir
bulgu saptenmadi.Ozgegmiglerinde 1(%3,1) hastada askerlik sira-
Sinda akustik travmays maruz kelma,l(%3,1) hastada da sol ku -~
lekta kendini bildiginden beri total sagirlik tespit edildi.Sol



total sagar olan hastamizin saglam kulagir degerlendirmemize

allndlo
Hastalarin 15(%46,8)'i ile 2 kez,11(%34,4)'i ile 3 kez,

4(%12,5)'ﬁ ile 4 kez,2(%6,25)'si ile de 5 veya dahe fazla kar -
allagllarak aragtirmayl yonlendirecek tetkikler yapildi.Ayrin -
{111 muayeneler esnasinda hastalarin nezle,akut siniizit,tubal
disfonksiyon gibi aragtirmayi yanmiltacek patolojilerden uzak ol-
mesina dikkat edildi.

14(%43,7) hasteda ilk defa bizim kontroliimiiz altinda
indometasin tedavisine baslandi.18(%56,3) hasta ise bizle ilk
kargilagtiklarinda daha evvel gegitli dozlarda ve silirelerde
indometasin kullandiklarini ifade ettiler,Ancak ilk ayrantila
kulak-burun-bogaz muayenelerinde arastirmamizi etkileyecek kay-
da deZer bir patolojiye rastlamedigimizdan bu grubu da deger -
lendirmemize aldik,

Indometasinin vakalarimizan 4(%12,5)'iinde oral,14(%43,7)
linde supposituvar,14(%43,7)'linde oral+supposituvar uygulandiga
tespit edildi.Uygulanan totel indometasin dozu en az 2 gr.,en
fazla 206 gr. olarak saptandi.Indometasin kullanim gekli 17
(%53,2) hestada devamli,8(%25) hastada intermitan,7(%21,8) has-
tada diizensiz olarak degerlendirildi(Grafik-3,Tablo-3).

Vakalaramizin otoskopik muayenesi 2(%6,25) hesta disin-
da tamamen normal bulundu.%6,25 hastada goriilen timpan zardeki
Datlasme anlamli bir nedene baglanmadi.Vakalarimizin hepsinde,

ikroskop altinda timpan zardaki hareketlilik gozlenerek,tuba

Oztaki fonksiyone olarak degerlendirildi.



V’ - 30 -

Tiim vakalarda stapes refleksinin olup olmadigi aragti -
rlldlélnda,fizyolojik farkli sonuglar diginda patolojik bir
pulglt tegpit edilmedi.

Vestibiiler sistem hakkinda bilgi edinmek amaciyla uygu-
1anan klasik muayenelerde,31(%96,8) vakada patolojik bulguya
rastlenmad1.1(%3,1) vekeda minimal dengesizlik septendi.Tim va-
kalare uygulenan kalorik test sonug¢larindajvestibiil hepsinde
(%100) normeksitabl olarak degerlendirildi,

Gegitli dozlarda,uzun siire indometasin kullanan hasta -
laerin igitme durumlarini saptamek amaciyla uygulanan diapazon
testleri sonucunda;weber,rinne ve schwabach testleri tiim vaka -
1arda(%100) normal olarak degZerlendirildi,ileri tetkik olarak
tiim hastalar,belirli araliklarla odyometrik muayenelere de ¢a -
girilarak,igitme duyusu kontrol edildi ve hepsinde(%100),ilk
odyogramlarla kargilagtirildiginda,son odyogramlarin normal
sinirlar iginde oldugu saptandlgx)

ilk ve son odyometrik bulgular,istatistiki olarsk
b&élmslz.iki ortalamay: kargilagtiran student's t testi ile

enaliz edildi(Tablo-3a),Tim frekanslar i¢in odyometrik verile -

rin anlamli bir farklilik gdstermedigi saptanda(p)0,05).

(x) Aragtirms sonu odyogram traseleri 36 -46 inci sayfalar
arasinda gosterilmistir.
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222;2:2$Vak&1&r1m1z1n K.B.B.muayenesi ve indometasin kullanimi,

yeke Adi K.B.B. Total indometasin dozu ve kullanimi
10 soyadi muayenesi Bizden ©nce kontrollimiizde
) 2gr, devamli
1 | WK N - supp.
C.mp zarda 210gr.intermitan| 2gr. devamla
2 . matlagma oral+supp supp
3 H.A N 240gr.devamla 6gr. devamli
oral+supp supp
4 H.,D N p20gr.intermitan| 6gr. devamli
supp supp
5 H.B N 2 200g.intermitan| 6gr. devamla
oral+supp supp
6 R.B N - bgr. devamla
supp
7 H.Y N 250gr.intermitan| 5gr. devamli
oral+supp supp
8 F.Y N ,80gr.dlizensiz lgr. devamla
oral+supp supp
e N.B N ) 36gr.devamla 2gr. devamli
oral+supp supp
10 i.o N J24gr.intermitan| 2gr. devamli
; supp supp
11 F.Q N - Sgr. devamli
supp
12 G.Y N »12gr.intermitan| 6gr. devamli
) supp supp
13 SeG N - 36gr. devamla
supp
14 S.T sol total| »50gr.diizensiz 2gr., devamla
kofoz oral+supp suUpp
15 R.A N - 3gr. devamla
supp
16 N.B N - 18gr. intermitan
oral+supp
27 L. Y N »>36gr.devamla 6gr. devemla
oral+supp supp
18 G.0 N ) 80gr.diizensiz lgr, devamli
supp supp
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?;E;#_Edl K.B.B. Total indometasin dozu ve kullanimj
no soyadi  muayenesi Bizden Gnoce kontroliimiizde
"]
19 G.I N 2 120g.diizensiz 2gr. devamli
oral+supp supp
20 M.E N - 6gr. devamli
supp
21 H,D zarda 2 20gr.devamli 12gr, devamla
matlagma oral+supp supp
22 M.S sol akus- - 13,5g.devamla
tik travma oral
23 AT N J50gr.intermitan | 6gr.. devamla
oral+supp supp
24 I.¥ | N >120g.diizensiz 2gr, devamla
oral+supp supp
25 i.B N - 7,5gr.devamly
) oral
26 0.7 N - 6gr. devamli
supp
27 D.G N - 18gr. devamlai
supp
28 H:Y N 2 80gr.diizensiz 6gr. devamli
i supp supp
29 R.B N 2150g.dlizensiz 2gr. devamla
oral+supp supp
30 M, U N - 4,5gr.devamli
oral
3 M.D N - 13,5g.devamla
oral
3 A,.G N - 18gr. devamla
supp
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10-3 VERILERIN STUDENT'E + TESTIIE GORE AMALIZI
o=t

"";;nslar ‘ n iilk odiometri (x+SD) ison odiometri (x+SD)| t ! F i
Ife __________________________________ T it e i O N S DO e B o s S L e R s
'15',5'— 132 114.53 +3.44 114,375 +4.35 10.159 ‘F > 0.05 NS
soo 132 110,78 +4,233 110,356 45,156 10.529 P 5 0,05 |
R i 7.206 +4.06 19.218 44.538 11,693 iF > 0,05 |
0 132 {<8.75 +4.21 110,469 45,138 11,46 P2 0,05
e R e i i e e A e e T i i e i R T e e e
1200 132 113.59 +3.64 14,84 +4.66 {1.195 iP5 0,05 |

Gekansiar i n 111k odionetrl (xish) iron odiometri B b 1 B i
N S 2 T X PR LR R
T e T e TR
000 T IS T T T AIE vaas leisab saizn . L.037 iF 2 0.05
W TSl e taer 110,00 ta.es . 10.5 1P 2 0.05 i
Sl T N5 a7 raate  Tie87 ai.zei . 10.548  iF 5 0.08 i

Ve

L
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TARTIGSNMA

Dicle Universitesi Tap Fakiiltesi Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon klinigZinde,1-6-1988 ve 1-6-1990 tarihleri ara =~
sinda yatarak,indometasin kullanan romatoid artrit tanili 20-60
yaslarindaki 11'i erkek,21'i kadin 32 vekanin yag ve cinse gore
dagilimlari,Grafik-1l ve Tablo-l'de g&sterilmigtir,Vakalar sik -
likla 31-40 yag grubunda olup,kooperasyonu iyl olan,c¢alismayi
destekleyebilecek ve genel kulak-burun-bogZaz muayenesi sonucu
aragtirmayl etkileyecek patolojisi olmayan,kigilerden sec¢ildi,

Tim vakalarimizain ilk kargilagmada ayrintili kulsk-burun-
bogaz muayeneleri ve vestibiilo-koklear testleri yapildiktan
senra,caligma siiresince 15(%46,8) wvakaya 1 kez,11(%34,4) vakaya
2 kez,4(%12,5) vakaya 3 kez,2(%6,25) vaekaya da 4 veya daha faz-
la olmgk ilizere ayni muayeneler tekrarlandi,Tim vakelerimiz uzun
slireli indometasin kullanan hastalar olup,total en diigiik doz
2 gr.,en yiksek doz 206 gr,,ortalama indometasin dozu 44,1 gr.
olarak saptandi.

Indometasin ototoksisitesi hekkinda yaptifimiz aragtir-
malar ve literatiir taramalarinda direkt bu konu ile ilgili her-

hangi bir c¢aligmaya rastlamadik,Bu ylizden indometasinin kulags

|



ait etkilerini,ilgili diger literatiirler ve kendi bulgularimiz
15181 altinda degerlendirmeyi uygun gordiik,

Galigmemiz siiresince yapilan tim muayeneler sonucunda
30(%93,7) vekada ototoksisite agisindan,patolojik sayialabilecek
herhangi bir bulguya rastlamadik.l(%3,1) vakada son kontrolde
subjektif tinnitus gikayeti,1(%3,1) vakada ise indometasin kul-
lanim siiresince "baginda agirlagma hissi" geklinde yakinma tes-
pit ettik,

Subjektif tinnitus sikayeti,aragtirmamizda total en
yilksek 80z(206 gr.) indometasin kullenan,48 yasindaki bayan
hastamizin son kontroliinde saptandi.Ilacin kesilmesiyle tamamen
kayboldu ve tarafimizca indometasinin kulaga ait yan etkisi
olarek degerlendirildi.l vakada gorillen bagta agirlagmas hissi
ise plasebo ile de mevcut oldugunden,psisik nedene baglanarak,
kulaga ait yan etki olarak degerlendirilmedi.

) 32 vakenin hepsinde vestibiiler testler ve igitme duru -~
munu gosteren odyogram traseleri,ilk muayene bulgulariyla kar -
sliastlrlldlélnda tiim kontrollerde,tamamen normal sinirlar
i¢inde goriildii,

Indometasinin ototoksik etkisi ile ilgili literatiir
taramalarindajindometasin hakkinda gilinlimlize kadar yapilan ¢a -
lismalardan birinde,indometasinin kargit reaksiyonlari iki grup
halinde diizenlenerek tablo halinde siniflandirilmisgtir(l6),

( Tablo-4).Tablonun santral sinir sistemi ve &zel duyumlar bosli -

miinde dizzness,vertigo,tinnitus,igitme dlizensizlikleri ve sa -~

girlik bildirilmektedir.Siniflandirma karsait reaksiyonlaran
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gorilme sikliginin,%l den daha fazla(l.grup) veya %1 den daha
az(2.gTup) olmasina gore yapilmigstir.l.grup ig¢in gorilme sikli-
g1,ilacin piyasaya sunulmadan once literatlirlere kaydedilen
1092 hastalik klinik galigmalardan elde edilmigtir.2.grup igin
gorilme sikligi,ilacin pazarlanmasindan sonra yapilan goniillii
caligmalar,literatiirler ve klinik g¢aligsmalardaki kayitlardan
elde edilmigtir(16,23).

Tablo-4: Literatirde kaydedilen ototoksisite bulgulara.

1l.grup(%l den fazla) 2.grup (%l den az)
Dizzness i Isitme bozukluklari
Vertigo Segarlaik

Tinnitus

Bizim galigmamizde ilgili patolojilerden sadece
tinnitus'a 1(%3,1) vakada rastlandi.Bu da literatiirle uyumlu
olarak degerlendirildi.Aynia literatiire gore karsit resksiyonlar
kapsiil yerine supposituvar kullanimiyla da olugabilir,Bizim ga-

ligmamizda da kapsiil ve supposituvar formlar arasinda anlamli

bir fark septamedik.

1978 yilinda Morrison ve Blakley kobaylarin ig¢ kulak
morfolojisi lizerinde indometasinin etkilerini aragtairmaiglardar,
Yapilan deneysel cgaligmada,bir ka¢ hayvande kesin olmayan
Reissgner's membran distansiyonu gosterilmistir.Ancak korti or =-
ganinin elektron mikroskobisinde herhangi bir anormal bulgu
saptanmamigtar(l2).

L.Ejstrup ve arkadaglari 1984 yalinda birden fazla

merkezde,klasik veya belirli romatoid artrit tanisi konan 30
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hesta ilizerinde,indometasinin etkinligi ve yan etkileri konusun-
da literatiir ¢aligmasi yapmislar;yaslari 38-T4 arasinda deZisen
hastalara glinliikk indometasin dozu 100 mg. olacak sekilde 14
giinlilkk tedavi uygulamiglardir,Sonug¢ olarak ayni literatiirde ku-
lage ait hig¢ bir yen etki bildirilmemigtir(1l3).Bizim calisma -~
mizda da dligiik dozlarda ve kisa silreli kullanimlarda kulaga ait
herhangi bir toksisite bulgusuna rastlamadik,

Indometasin-ketoprofen hakkinda 140 hastalik ¢ift-kor
mukayeseli caligma yapilmis ve indometasin kullanan 70 hastaya
glinliik doz 190-150 mg., olacak gekilde 12 haftalik bir tedavi
uygulanmigtir,19(%27,1) hastada gastrointestinal,31(%44,3) has-
tada nérolojik,8(%11,4) hastada genel,4(%5,7) hastada deriye
ait,2(%2,8) hastada respiratuar,1(%l,4) hastada da kardiovaskii-
ler yan etkiler saptanmigtair(9).

Goriildigi gibi yukaradaki galigmada da konumuza ait
yan etkiler bildirilmemigtir.Ayn1 doz seviyelerinde,bizim arag-
tirmamizda da higbir ototoksisite bulgusuna rastlamadik.Her iki
literatilr caligmasida eg dozlarda ve glirelerde olgularin higbi-
rihde ototoksisite bulgusu saptanmayen g¢alismamiz ile uyumlu
olarak degerlendirildi,

L.Maxwell Lockie,romatoid artritli 67 hastanin retro -
spektif incelemmesiyle,indometasinin uzun siireli etkinligini ve
tolerabilitesini degerlendirmistir.3-20 yil boyunca,periyodlar
halinde glinliikk total 50-150 mg., dozlarda indometasin kullanan

hastalar segilmigtir.Indometasin aldaklari slirece diger anti -

inflamatuar ajanlardan kullanilmamistir,Indometasin tedavisinin
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ilk 10-14 giinlinde yen etki tespit edilmeyen hastalar degerlen -
dirmeye alainmigstir,.67 hastanin hi¢ birinde galismaemizla ilgili
gikayetlere rastlanmamigtir.Klinik sonug olarak tolerabilite
etkinlik ve yan etki ile ilgili olarak,indometasinin ototoksi -
gsite agisindan uzun siireli uygulanimindan faydalanilabilecegi
ortaya cikmistir(24).

Indometasinin ototoksisite a¢isindan emniyet ve
tolerabilitesi,uzun giireli tedavi i¢in ¢ok uygun olup,biitiin
zararli reaksiyonlar aspirin bagta olmak ilizere diger nonsteroid
antiinflamattiar droglarla kargilaegtirildiginde daha az siklik -
tadir(26,27,28,30).
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Dicle Universitesi Tip Fekiiltesi Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon kliniginde yatarsk,indometasin tedavisi goren,
11 erkek,2l kadin toplam 32 hasta ilizerinde yaptigimiz aragtir -
madas

1- En geng¢ vakamiz 20,en yasli vakamiz 60 yasaindadir.

2- Vakalarin snamnezlerinde ve genel kulak-burun-bogaz
muayenelerinde igitmeyi etkileyebilecek,patolojik bir bulgu
ggptamadlko

3- Vakalarimizin hastalaik siireleri 6 ay ile 15 sene
arasinda degismektedir,

” 4~ Hastalarin total indometasin dozu en az 2 gr.,en
gok 206 gr. olacek gekilde tedavi gordiiklerini saptadik,

5—~ Vakalarimizin hepsinde vestibiiler ve kalorik testler
sonucu vestibiil normeksitabl degerlendirilerek,indometasinin
vestibliler sistemi etkilemedigini tespit ettik.

6- Uzun siire indometasin kullanan 48 yasaindaki 1(%3,1)
vakemizda reversibl subjektif tinnitus gikayeti saptadik,

T- Subjektif tinnitus saptanan hastajvakalarimiz iginde

en yiiksek indometasin dozunu(206 gr.) kullanan hastayda,

e
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8- Tim vakalara uygulanan odyometrik muayenelerde;vaka-—
larin tamaminda son odyogram traselerinin,ilk kontrol odyogram
traselerine gore anlamli bir farklilaik gostermedigini tespit

ettik.

9- 32 vakalik galismamiz indometasinin igitmeyi etkile-

yen ototoksik bir ajan olmadigini gdsterdi.
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Dicle Universitesi Tap Fakiiltesi Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon kliniginde yatarak romatoid artrit tedavisi go-
ren 32 hasta’lizerinde yaptigimiz aragtirmade,indometasinin ig
kulek iizerindekil zararli etkilerini arasgtairdik,

1 vakada subjektif tinnitus gikayetine rastlamakla bir-
likte,vakalarain tiimiinde vestibililo-koklear testler tamamen nor -
mal sainirlar i¢inde tespit edildi,

_ Bu galigmemizda bulgularimiz literatiirlerle uyumlu
bulunarak,indometasinin ototoksik bir ajan olmadigini ancak

uzun siireli ve yaslilarda kullaniminda reversibl subjektif tin-

nitus yapabilecegini vurguladik,
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