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Kronik Bobrek Yetmezligi Olan Cocuklarda
Isitsel Beyin Sap1 Yanitlar

Auditory Brainstem Response in
Children with Chronic Renal Failure Disease

OZET Amag: Son donem kronik bobrek yetmezligi olup, hemodiyaliz veya periton diyalize giren go-
cuklarda sensérinoral isitme kaybi bildirilmektedir. Bu caligmada, cocuklarda hemodiyaliz ve periton
diyaliz islemlerinin isitsel yollarda etki edip etmedigi objektif olarak isitsel beyin sap1 yamit1 (ABR) kul-
lanilarak degerlendirilmistir. Gereg ve Yontemler: Haftada ti¢ kez hemodiyalize alinan 16 hemodiya-
liz hastas: grubu, siirekli ayaktan periton diyalizi tedavisi géren 16 periton diyaliz hastas: grubu ile 16
saglikli ayn1 yas grubundan segilen goniillii kontrol grubu ¢alismaya dahil edilmistir. Otolojik mua-
yenesi ve timpanogrami normal olmayan hastalar ¢alismaya alinmamigtir. Her hastada saf ses odyo-
metri, timpanometri, transient-evoked otakustik emisyon ve ABR 6l¢iimleri yapilmigtir. Her hastanin
kan biyokimya sonuglar: da ayrica kaydedilmistir. Bulgular: Yas ortalamas: hemodiyaliz grubunda
13,3, periton diyalizi grubunda 12,3 ve kontrol grubunda 13,5’tir. Yapilan odyolojik testlerde hemo-
diyaliz grubunda ii¢ hastada orta derecede, 6zellikle yiiksek frekanslarda sensérinoral isitme kaybi
gozlenmigtir. Bunun diginda tiim hastalarda konugma frekanslarinda isitme odyolojik olarak normal
siurlardadir. ABR 6l¢timleri tiim gruplar igin degerlendirildiginde; her iki diyaliz grubunda kontrol
grubu ile karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlaml olarak I-III, I-V, III-V inter-peak latenslerde
ve V mutlak latanslarda uzama saptanmugtir. Hemodiyaliz grubu ile periton diyaliz grubu kargilasti-
nldiginda ABR oél¢timleri anlamh farklilik gostermemektedir. Sonug: Cocuklarda son dénem kronik
bobrek yetmezligi, belirgin isitme kayb1 yapmamakla beraber isitsel noral yollarda belirgin etkilen-
meye yol agmaktadir. Bu etkilenme yillar igerisinde isitme kaybini beraberinde getirebilmektedir. Bu
nedenle, kronik bobrek yetmezligi olan ve ézellikle diyaliz tedavisi géren gocuklarin isitsel deger-
lendirmesinde ABR, hem objektif bir test hem de erken haberci bir test olarak yer almalidir.

Anahtar Kelimeler: Kronik bobrek yetmezligi; isitsel beyin sap1 cevabi; ¢ocuk

ABSTRACT Objective: In children with end-stage chronic renal failure and applied hemodialy-
sis or peritoneal dialysis, affected the auditory pathway was evaluated objectively using auditory
brain response (ABR). Material and Methods: Sixteen patients with hemodialysis who were
treated with hemodialysis 3 times a week and 16 patients with peritoneal dialysis patients who
underwent continuous ambulatory peritoneal dialysis treatment at home, and 16 healthy volun-
teers were included in the study. Patients with abnormal otologic examination and tympanogram
were not included in the study. Pure tone audiometry, tympanometry, transient evoked otoa-
coustic emission and ABR measurements were performed in each patient. Blood biochemistry
results of each patient were also recorded. Results: The mean age was 13.3 in the hemodialysis
group, 12.3 in the peritondialysis group and 13.5 in the control group. In audiological tests, in 3
patients in the hemodialysis group moderate hearing loss at the high frequencies was observed.
Other all patients, the auditory frequencies are normal. When ABR measurements were evalu-
ated for all groups; in both dialysis groups, statistically significant increase in I-III, I-V, III-V
inter-peaklatens and V absolute latens compared to the control group were determined. When
the hemodialysis group and peritondialysis group were compared, ABR measurements did not
differ significantly. Conclusion: End-stage chronic renal failure does not cause significant hear-
ing loss in children, but causes significant effects on auditory neural pathways. This may cause
hearing loss over the years. Therefore, in the auditory evaluation of children with chronic renal
failure and especially that receiving dialysis treatment, ABR should be included both as an ob-
jective test and as an early reporter.

Keywords: Chronic renal failure; auditory brainstem response; children
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ronik bobrek yetmezligi (KBY); bobrek is-
B levlerinin geri doniisiimsiiz, ilerleyici kay-
bini tanimlamaktadir. Bu ilerleyici yeter-
sizlik, glomeriil siizme islevinde azalma ile olabile-
cegi gibi serum kreatinin yogunlugunda zamanla
ortaya ¢ikan artigla da karakterize bir durum ola-
bilmektedir.! Hastalik siiresince nitrojen metabo-
lizma drinlerinin intoksikasyonu, su-elektrolit
dengesinde, kalsiyum-fosfor metabolizmasinda ve
asit-baz dengesinde bozulma ile beraber anemi ve
hipertansiyon gézlenmektedir.?

Cesitli renal hastaliklarin progresif isitme
kayb1 yaptig1 bilinmektedir. i1k kez 1924 yilinda
Grahe tarafindan yayimlanan renal hastaliklarda
isitme kaybina en iyi ve en bilinen 6rnek 1927 y1-
linda tanimlanan Alpert sendromudur.® Bu send-
rom, hastalarin %45’inde sensorindral isitme kaybi
ile karakterize ailesel progresif glomeriilonefrittir.*

Bobrek ve koklea arasinda yapisal, anatomik
ve patofizyolojik benzerlikler oldugu saptanmistir.
Bobrekte tubular epitelde transport mekanizmasini
etkileyen bir ilacin i¢ kulag: da etkileyebildigi bi-
linmektedir. Etakrinik asit, furosemid gibi gesitli
diiiretikler renal yap1y1 etkiledigi kadar i¢ kulagi da
etkilemektedir.*

KBY’de ¢ogunlukla sensorindral isitme kaybi
gorilmektedir, ancak etiyoloji tam olarak ortaya
konulmusg degildir.>® Baz1 arastirmacilar; bobrek
yetmezliginin igitme kaybina yol agtigini, bazi arasg-
tirmacilar da bobrek yetmezligi ile beraber goriilen
sistemik hastaliklarin ve alinan tedavinin igitme
kaybina yol a¢tigin1 iddia etmektedirler.3® Yapilan
calismalarda, bobrek yetmezliginde sensdrindral
isitme kaybi insidans1 %20-87 arasinda degismek-
tedir.

Isitsel beyin sap1 yanit1 [auditory brain stem
response (ABR)] uyaran verdikten hemen sonra or-
taya ¢ikan erken potansiyeldir.” Kokleadan inferior
kollikulusa kadar giden isitsel yolda noral fonksi-
yonu ve isitsel yol boyunca senkronizasyonu lgen
bir testtir.® ABR’de bes kesin dalga mevcuttur: Dalga
I ve II isitsel sinirin distal ve proksimal kisimdan,
dalga III koklear niikleustan, dalga IV stiperior oli-
ver niikleustan ve dalga V lateral lemniskus/inferior
kollikulustan kaynaklanmaktadir.®
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KBY’de isitme yolunun ABR ile degerlendiril-
digi caligmalarda; ABR’de isitme yolunda gesitli de-
ABR’de
latanslarda meydana gelen uzamada yapilan hemo-

recelerde etkilenme gosterilmistir.®®
diyaliz tedavisi ile gecici diizelme oldugu da gesitli
caligmalarda gosterilmigtir.>? Literatiirde, KBY’de
uygulanan cesitli tedavileri isitme {izerine etkisi ag1-
sindan karsilagtiran sinirh sayida galisma bulun-
maktadir. Lopez ve ark., erigkin KBY hastalarin:
hemodiyaliz, periton diyalizi ve konservatif tedavi
alanlar olarak ayirmis ve konservatif tedavi alanlarda
kontrol grubuna gore saf ses odyometri ve ABR’de
daha kotii sonuglar elde etmiglerdir.'

Bu galismanin amaci, kronik bobrek yetmezligi
olan, hemodiyaliz ve periton diyaliz ile tedavi edilen
¢ocuklarda isitmenin objektif olarak isitsel beyin ce-
vab1 (ABR) kullanilarak degerlendirilmesidir.

I GEREC VE YONTEMLER

CALISMANIN ORNEKLEMi

Bu caligma, Bagkent Universitesi Tip ve Saglik Bi-
limleri Arastirma Kurulu tarafindan onaylanmig
(Proje no: KA07/143) ve Bagkent Universitesi Aras-
tirma Fonunca desteklenmistir.

Bu ¢alisma, hastanemiz pediatrik nefroloji bo-
liimiinde takip edilen ve periton diyalizi ve hemo-
diyaliz ile tedavisi stiren KBY olan ¢ocuklardan
olusmaktadir. Haftada {i¢ kez hemodiyalize alinan
16 hemodiyaliz hastas1 grubu, siirekli ayaktan pe-
riton diyalizi tedavisi goren 16 periton diyaliz has-
tas1 grubu ile 16 saglikli ayni yas grubundan segilen
goniilli kontrol grubu ¢alismaya dahil edilmistir.
Hastalardan bilgilendirilmis goniillii onam formu
alinmigtir.

Otoskopik muayenesinde problem olanlar, ai-
lesel isitme azlig1 6ykiisii bulunanlar, kronik otit
Oykiisti olanlar ve daha 6nce kronik otit cerrahisi
gecirmis olanlar ¢aligma dig1 birakilmistir.

0DYOLOJiK DEGERLENDIRME

Saf ses odyometri ve timpanometri; saf ses uyaran
verilerek sese tepkinin ol¢tildtigii saf ses odyometri
testinde (Interacoustics AC 40®, Danimarka) 500-
4.000 Hz araliginda 0-15 dB aras1 normal isitme dii-
zeyi olarak kabul edilmektedir. Ayrica, 256 Hz
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akustik timpanometride (Interacoustics AT 26°,
Danimarka) orta kulak basing degerlerinin -100 ile
+100 arasinda olmas: gerekmektedir.

Transient-evoked otakustik emisyon (TEOAE)
( ILO88, Otodynamics®, Ltd., Birlesik Krallik); 80
dB SPL siddetinde ve 80 s siiresince klik uyaran
16 click/sn tekrar sayisinda verilerek 6l¢iim yapal-
mistir. Gegti kriteri olarak; en az ii¢ frekansta sin-
yal-giiriiltii orani >3 dB, tekrar edilebilirligi >%50
olmas: gerekmektedir.

ARB (InteracousticsEclipse EP15®, Dani-
marka); uyaran hizi olarak 33,1/sn tekrarlama sik-
liginda rarefaction polaritede klik uyaranlar
kullanilmistir. Kayitlama penceresi i¢in 15 ms,
kayat filtresi i¢cin 50-1500 Hz frekans aralig: secil-
mistir. Her bir siddet seviyesinde 1.500 6rnek top-
Elektrot
yapilmadan 6nce peeling jel ve alkol ile cilt temiz-

lanarak averajlanmigtir. yerlesimi
ligi yapilmigtir. Her bir kayitta dort adet tek kulla-
nimlik Ag/AgCl elektrot kullanilmigtir. Elektrot
impedanslarinin 5 kQ altinda olmasina 6zen gos-
terilmistir. Caligmada kanal i¢i ER- 3A (Etymotic
Research) kulakliklar kullanilmistir. doksan dB sid-
detlerinde gonderilen klik uyarani ile I ve III. dal-
galarin elde edilebilirligi degerlendirilmis, olusan
trasede I, III, V dalga amplitiid ve latans degerleri
ile I-III, III-V, I-V inter peak latans degerlerine ba-
kilmigtar.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Statistical package for social sciences program
(SPSS 17.0, Chicago, IL) programi kullanildi. p de-
geri i¢in <0,05 anlamli kabul edildi.

I BULGULAR

Yas ortalamasi; hemodiyaliz grubunda (n=16, kulak
say1s1=32) 13,3, periton diyalizi grubunda (n=16,
kulak say1s1=32) 12,3 ve kontrol grubunda (n=16,
kulak say1s1=32) 13,5 bulundu. Kiz/erkek orani he-
modiyaliz grubunda 6/10, periton diyaliz ve kont-
rol grubunda esittir. Hastalarin demografik bilgileri
ve KBY hastalig1 ile ilgili sonuglar1 Tablo 1'de go-
rilmektedir.

Yapilan odyolojik testlerde, hemodiyaliz gru-
bunda ii¢ hastada orta derecede 6zellikle yiiksek fre-
kanslarda sens6rindral isitme kaybi gozlendi. Bunun
disinda tim hastalarda konugsma frekanslarinda
isitme odyolojik olarak normal simirlarda bulundu.
Saf ses ortalamalar1 (SSO) tiim kulaklar olarak de-
gerlendirildiginde; hemodiyaliz grubunda SSO 18,2
dB HL, periton diyaliz grubunda 15,8 dB HL ve
kontrol grubunda 11,8 dB HL olup; gruplar arasinda
istatistiksel olarak bir fark gozlenmedi (p>0,05).

Gegici uyarilmis otoakustik emisyon [transi-
ent evoked otoacustic emissions (TEOAE)] testi ile
tiim kulaklar i¢in gruplar incelendiginde; hemodi-
yaliz grubunda testten ge¢me orani %68,7, periton
diyalizi grubunda %62,5, kontrol grubunda ise
%?78,1 olarak goriildii. Testten ge¢me yiizdesi kont-
rol grubunda daha yiiksek olmakla beraber; istatis-
tiksel olarak gruplar arasinda TEOAE testi
acisindan bir fark gézlenmedi (p>0,05).

ABR o0l¢timleri tiim gruplar i¢in degerlendi-
rildiginde; her iki diyaliz grubunda kontrol grubu
ile kargilagtirildiginda istatistiksel olarak anlaml

TABLO 1: Hastalarin biyokimya ve hematolojik kan degerleri sonuglari.

Hemodiyaliz grubu
Ure (mg/dL) 35,67(11-84)
Kreatinin (mg/dL) 4,37 (1,08-11,4)
Hemoglabin {gr/dL) 9,4 (7,83-14,3)
Hematokrit (%) 28,8 (23,5-44,7)
Total protein {g/dL) 6,43 (5,6-7,22)
Albumin (g/dL) 3,74 (3,29-4,60)
Kalsiyum {mg/dL) 7.2 (6,12-9,98)
Sodyum (mg/L) 148,42 (139-156)
Potasyum {mg/L) 3,9 (2,2-4,91)

Periton diyalizi grubu p

31,2 (12-56) >0,05
5,14 (0,65-10,7) >0,05
10,5 (7,4-15,2) 0,05
32,1 (22,2-51,2) 0,05
7,3 (5,8-8,25) >0,05
3,93 (3,12-4,67) 0,05
8,1 (7,1-10,9) >0,05
146,4 (137-150) 0,05
37(2,7-4,8) 0,05
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olarak I-III, I-V, III-V inter-peak latanslarda ve
V mutlak latans degerlerinde uzama saptandi
(p<0,05). Hemodiyaliz grubu ile periton diyaliz
grubu karsilagtirildiginda, ABR 6l¢iimleri anlaml
farklilik gostermemekte idi (p>0,05) (Tablo 2).

I TARTISMA

KBY olan hastalarda her zaman tam bir igitme
kayb1 olmasa da koklear disfonksiyon oldugu lite-
ratiirde gesitli aragtirmacilarla iddia edilmektedir.®
Samir ve ark., KBY olan ¢ocuklarda transient otoa-
kustik emisyon uygulamiglar ve alcak frekanslarda
koklear disfonksiyon saptamislardir. Ancak, bu dis-
fonksiyonun kan elektrolit diizeyleri ile iligkisini
gosterememiglerdir.!! Tkeda ve ark., deneysel bob-
rek yetmezligi olusturduklar hayvanlarda, koklear
fonksiyonu gosteren potansiyellerde azalma belir-
lemigler ve bu azalmanin kan iire azotu ve kreati-
nin degerlerindeki artigla uyumlu oldugunu
bulmuglardir.? Ayrica bu sonuglarla, renal disfonk-
siyonun i¢ kulag: etkiledigini ve tiiylii hiicrelerde
histolojik olmasa bile fonksiyonel kayip yarattigini
iddia etmislerdir.

Kokleada yarattig: etkinin yam sira KBY, ret-
rokoklear bolgede de noropati yaparak isitme yol-
larinda disfonksiyon yaratabilmektedir. Antonelli
ve ark., KBY olan erigkin hastalarda, ABR kayitla-
rinda I-III interpeak latans degerinde uzama sapta-
mis ve bobrek yetmezliginde koklear sinirin
iiremik néropatiye bagh etkilendigini ve buna bagh
sinir iletiminde yavaglama oldugunu iddia etmis-
lerdir.® Lucien ve ark., akut renal yetmezlik sonras:
gelisen ve tedavi sonrasi diizelen ani sensorinoral
isitme kayb1 vakasi sunmuslar ve bobrek yetmezli-
gine bagh gelisen ve direkt toksik etkiyle olusan
iremik noropatinin isitme kaybina neden oldu-

gunu bildirmiglerdir."> Lopez ve ark.nin, ¢aligma-
sinda, konservatif tedavi alan KBY hastalarinda;
III-V intervalde uzama saptanmis ve beyin sapinda
santral isitme yollarinda bir hasardan kaynaklan-
dig distintlmistir.'°

Bobrek transplantasyonunun ve diyalizin
isitme fonksiyonuna etkisi tam anlagilamamigtir.*
Renal transplantasyon ve diyaliz sonras: var olan
isitme kaybinin diizeldigi bildirilmis ama ayni za-
manda transplantasyon ve diyaliz sonras1 uzun va-
dede cesitli i¢ kulak hastaliklar1 da saptanmigtir.*®
Niedzielska ve ark., diyalize giren yedi ¢ocukta di-
yaliz dncesi ve sonrasi ABR degerlerine 6n ¢aligma
olarak bakmaislar ve diyaliz sonrasinda dalga mor-
folojisi degismemesine ragmen latans degerlerinde
ve interpeak latans degerlerinde uzama belirlemis-
lerdir.” Lopez ve ark., erigkin KBY hastalarinda
farkli tedavi almalarinin isitme tizerine yarattig: et-
kiyi inceledikleri ¢aligmalarinda, konservatif tedavi
alanlarda hemodiyaliz tedavisi gorenlere oranla
daha fazla olarak III-V latans araliginda uzama sap-
tamiglardir.'?

Calismamizda, hemodiyaliz ve periton diyaliz
tedavisi goren KBY olan ¢ocuklarda isitme diizey-
leri degerlendirilmis ve SSO diizeyleri agisindan
kontrol grubuna gore anlamh bir farklilik goriil-
memigtir. Cocuk hasta olmalar1 ve KBY etkilenme
stirelerinin daha az olmasi ve eslik eden dahili has-
taliklarinin olmamasi1 bunda etken olmus olabil-
mektedir. TEOAE degerleri incelendiginde, istatis-
tiksel olarak anlamli olmamakla beraber periton di-
yaliz tedavisi alan grupta testten ge¢me yiizdesi
daha digtik bulunmustur. Literatiirde, distorsiyon
iriinii otoakustik emisyon ile yapilan ¢aligmalarda,
hemodiyaliz grubunda kontrol grubuna gére daha
kott sonuglar bulunmugtur.!®!* Calismamizda da

TABLO 2: Hastalarin isitsel beyin sapi yaniti sonuglari.

Interpeak latens (ms) ortalama

v i n-v
Hemodiyaliz 4,42 2,29 2,12
Periton diyaliz 4,29 2,32 2,08
Kontrol 4,12 2,37 1,87
p <0,05 <0,05

Mutlak latens (ms) ortalama

I 11} v
1,69 3,84 6,24
1,60 3,78 5,92
1,56 3,67 545

<0,05 <0,05
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hemodiyaliz grubu kontrol grubuna gére daha ¢ok
etkilenmigtir. Ancak en ¢ok etkilenen grup periton
diyalizi grubu olup, bu sonuglarin daha genis bir
seride yeniden yorumlanmasi gerekmektedir.

Caligmamizda, ABR testinde I-V ve III-V in-
tervallerinde uzama ve V dalga mutlak latansla-
rinda uzama ile en ¢ok etkilenen grup hemodiyaliz
grubudur. Literatiir de Aspris ve ark. ve Lopez ve
ark.nin yaptiklar1 ¢aligmalarla uyumludur.®'
KBY’de retrokoklear bolgedeki etkilenmenin kont-
rol grubuna gore istatistiksel olarak daha fazla ol-
dugunu gosteren bu sonug; bize ndropatiye bagh
olustugu diisiiniilen santral isitsel yollardaki hasa-
rin kokleadaki etkilenmeye gore daha belirgin ol-
dugunu distindirmistiir. Santral yollardaki bu
etkilenme, KBY’de tedavide transplantasyondan
once son agsama olan hemodiyaliz grubunda daha
fazladir. Her ne kadar kan degerleri agisindan iki

tedavi grubunda istatistiksel olarak bir farka rast-
lanilmamis olsa da bu hasarin uzun yillar yiiksek
iireye maruz kalmaya bagl olusabilecegi diistiniil-
mektedir. Ancak, bu kani i¢in bagka ¢aligmalara ge-
reksinim duyulmaktadir.

[l SONUG

Cocuklarda son dénem KBY belirgin isitme kaybi
yapmamasina ragmen, isitsel noral yollarda kokle-
dan daha erken etkilenmeye yol agmaktadir. Bu et-
kilenme yillar icerisinde isitme kaybini berabe-
rinde getirebilmektedir. Bu nedenle KBY olan ve
ozellikle diyaliz tedavisi géren ¢ocuklarin isitsel de-
gerlendirmesinde ABR hem objektif bir test hem
de erken haberci bir test olarak yer almalidir. Bu
calisma, gelecekte diyaliz {initelerinde ABR ile
isitme taramasinin zorunlulugunu vurgulamak
acindan 6nemlidir.
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