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OZET

Primer otoimmiin i¢ kulak hastaligi (OIKH) nadir goriilen bir hastalik olup bilateral hizli ilerleyen sensdrindral tip isitme kayb ile karekterize, patogenezi
bilinmeyen klinik bir sendromdur. Vertigo, tinnitus ve aural dolgunluk hissi OIKH biiyiik boliimiinde gériilebilmekle birlikte patofizyolojisi hala iyi bilin-
memektedir. Endolenfatik kesenin immiinite hiicrelerini igeren bir organ oldugu iyi bilinmektedir. i¢ kulaktaki immiin aracili mekanizmalar1 gésterecek
iyi tanimlanmis tanisal metodlarin olmamast ve insan i¢ kulaginin tanisal biyopsi igin uygun olmamasindan dolay1, hayvan modelleri iizerinde arastirma-
lar yogunlastirilmistir. Steril labirentit ve viriis ile indiiklenmis labirentitlerin deneysel modelleri i¢ kulak hastaliklarinin etyopatogenezinde immiin siste-
min olaya karistigim desteklemektedir. OTKH patogenezinde kollajenin en énemli antijenlerden biri oldugu bir ¢ok deneysel ve insan temporal kemik
calismalarinda gosterilmistir. OTKH etyolojisinden ototoksisite, genetik yatkinlik, otoimmiin hastaliklar, infeksiyonlar, akustik veya fiziksel travma so-
rumludur. Klinik olarak tan1 konulan bu hastaligin 6zelligi, isitme kaybinin hizli progresyon gostermesidir. Sensoringral isitme kaybi (SNIK) genellikle
fluktuandir ve bilateral SNIK haftalardan aylara kadar devam edebilir. OTKH tanis1 odyolojik incelemelerde progresif sensorindral isitme kaybimin goste-
rilmesi ve steroid tedavisine olumlu yanit vermesi ile konulur. Tedavide esas olarak anti-inflamatuar ilaglar, 6zellikle de kortikosteroidler kullanilir. Bunun
yaninda immiinsiipresanlar (metotreksat, siklofosfamid) da kullanilmaktadir. Tedavide deneysel galigmalar devam etmektedir. Bu derlemenin amac1 OTKH
etyopatogenezi, klinigi, tanisi, ayirici tanisi ve tedavisini incelemektir.
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ABSTRACT

Autoimmune inner ear disease (AIED) is a clinical syndrome of uncertain pathogenesis and a rare disease that is associated with bilateral rapidly progres-
sive hearing loss. Vertigo, tinnitus and a sense of aural fullness also occur in a significant percentage of patients. The pathophysiology of AIED is still not
well understood. It is well known that endolymphatic sac is an immunocompetent organ. Because of the lack of well defined detection methods to iden-
tify immune-mediated processes within the inner ear, and the fact that the human inner ear is not amenable to diagnostic biopsy, there has been great inte-
rest in developing animal models. Experimental models of sterile and virus-induced labyrinthitis support the participation of the immune system in the
etiopathogenesis of inner-ear disorders. Collagen has been postulated to be one of the important antigens involved in the pathogenesis of the AIED. The
known etiologies of AIED in the literature include ototoxicity, genetic predisposition, autoimmune disorders, infections, and acoustic or physical trauma.
The diagnosis of AIED depends on clinical findings such as presence of a rapidly progressive, often fluctuating, bilateral sensorineural hearing loss over
a period of weeks to months and a positive therapeutic response to corticosteroid administration. Systemic corticosteroids and immunosuppressive drugs,
especially methotrexate and cyclophosphamide, can be effective in the treatment of AIED. Experimental investigations on the treatment of AIED has still
going on. The aim of this paper is to review the pathogenesis, etiological factors, diagnostic work-up, differencial diagnosis and the treatment of AIED.
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GiRiS

)
Idyopatik, hizli ilerleme gosteren, bilateral sensori-

noral tip isitme kaybi ile karekterize olan hastalik,

otoimmiin i¢ kulak hastaligi (OIKH) olarak bilin-
mektedir. I¢ kulak beyine benzer bir sekilde immiinolo-
jik olarak ayricalikli bir alan gibi goériinmektedir,
kan-labirentin bariyeri ile hiicresel ve humoral immiini-
teden ayrilmistir ve sadece viral veya bakteriyel labi-
rentitteki gibi biitiinliigiiniin bozulmas1 sirasinda
immiiniteyle karsilasir.

Baz1 otorler Meniere hastaligi (MH) vakalarmin
biiyiik cogunlugunun immiin aracil patolojiye sahip ol-
dugunu disiinirlerken,'? digerleri idyopatik hizli iler-
leyen bilateral sensorindral isitme kaybinin farkli bir
antite oldugunu iddia etmektedirler.® Bilateral tutulum
olmast, agirlikli olarak isitme kayb1 ancak minimal ves-
tibiiler semptomlarla seyretmesi, kortikosteroide cevap
vermesi, 1st sok proteinlerine karst antikorlarin olmasi
(HSP70) ve hastaligin hizlt seyri ile MH’den ayrilir.

TANIM

Birlikte olup sensorindral isitme kaybina ve vesti-
biiler semptomlara yol agan bir ¢ok sendrom ve sadece
biraz farkli klinik 6zellikleri ve siniflandirma/tant kri-
terleri olan bir ¢ok sendrom tanimlanmustir. immiin ara-
cil1 kokleavestibiiler hastaliklar,* otoimmiin sensorindral
isitme kaybi,” immiin aracili i¢ kulak hastaligi,®’ idyo-
patik hizli ilerleyen bilateral sensorindral isitme kayb,?
ani sensorinoral igitme kaybi® ve bilateral immiin ara-
cilt MH 6rnek olarak sayilabilir.®

Yukarida adi gegen biitiin hastaliklarda otoimmiin
patoloji siiphesi oldugu i¢in bu gruba biitiin olarak oto-
immiin vestibtilokoklear hastaliklar denilmektedir. Oto-
immiin vestibiilokoklear hastalik; otoimmiin mekaniz-
maya bagli oldugu disiiniilen, sensorindral isitme kayb1
ve siklikla vertigo, tinnitus ve kulakta dolgunluk ile ken-
dini gosteren bir grup sendromun ortak adidir. Bu sen-
dromlar hem diger romatolojik ve otoimmiin sistemik
hastaliklara eslik edebilir, hem de primer hastalik ola-
rak goriilebilir.

iC KULAGIN iIMMUN SiSTEMi

Antijenik uyariy1 takiben graniilositlerin ve yar-
dimc1 T-hiicrelerin kokleada olmalarindan 6nce endo-
lenfatik kesede olmalari, i¢ kulagin immiin cevabinda
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endolenfatik kesenin kritik olarak 6nemli oldugu gerce-
gini destekler. Lim ve Silver’in ilk defa 1974°te 6ne siir-
digii hipoteze gore, lokal immiin cevapta endolenfatik
kesenin (EK) predominant rolii oldugu diistiniilmekte-
dir.® IL 2 gibi EK’den koéken alabilen immiin sistem
medyatorlerinin salinmasiyla kan dolagimindan i¢ ku-
laga 16kositlerin infiltrasyonu hizlanmaktadir. Bunu ta-
kiben 1i¢ kulakta lokal immiinglobulin iiretimi
artmaktadir. Perilenfteki IL2 seviyesi antijenik uyaridan
18 saat sonra pik yapar ve yardimct T hiicrelerin ve
makrofajlarin girisine uygun olarak 5 giinliik siirede se-
viyesi azalir.!® Bu cevap, kan dolasimindan 16kositleri
toplayan interseliiler adezyon molekiili-1 (ICAM1)’in"
ekspresyonunu etkili hale getiren, yiiksek endotelyal ve-
niillerin'? 6zelliklerini tagiyan spiral modiolar venin
(SMV) endotelyal hiicrelerini aktive eder. ICAM-1
SMV’nin ve toplayict veniillerin epitelinde ikinci
giinde maksimum seviyesine ulastiktan sonra kademeli
olarak azalir.”® Fibrozisle birlikte yogun ekstraseliiler
matriks formasyonunun olmasi reabsorbe olamayan os-
sifikasyonu baslatir. Immiin cevap, korti organinin,
stria vaskiilarisin ve spiral gangliyonun hasarini tetik-
leyebilir.!* Farkli immiinokompenent hiicrelerin anato-
mik lokalizasyonlarini arastirmak i¢in immiinhis-
tokimyasal metodlari kullanan bir¢ok ¢aligma mevcut-
tur. Bunlara gore EK’de T hepler (CD4) hiicreler yiik-
sek oranda bulunurken T siipresor (CD8) hiicreler cok
azdir. Fakat CD4 ve CDS hiicreler arasindaki iligki
akustik nérinomda oldugu gibi kronik antijen stimu-
lasyon vakalarinda tersine donebilir."s I¢ kulak im-
miinglobulinlerinin kokeni tartigmali olup perilenfteki
immiinglobulinlerin kaynagi heniiz tanimlanmamustir.
Normal durumlarda perilenf immiinglobulinlerinin, pe-
rilenfatik boslugu ¢evreleyen kan damarlarindan filt-
rasyonla, i¢ kulakta lokal tiretim ve modiolar bosluk ve
koklear akuaduktus yoluyla BOS’tan olmak tizere ii¢
olasi kaynagi vardir.'6!7

OTOIMMUN i KULAK HASTALIGI

I¢ kulak hastaligmin etyopatogenezinde viral en-
feksiyon, travma, vaskiiler hasar ve immiin mekaniz-
malarin hepsi suglanmistir. Bugiin bazi i¢ kulak
hastaliklarinda (MH, otoskleroz, ilerleyici SNIK ve ani
isitme kayb1) otoimmiin mekanizmalarin belirgin kanit-
lar1 vardir. Dahasi, bir¢ok sistemik otoimmiin hastalikta
vestibiilokoklear sistem etkilenebilir. Yoo ve Yazawa'®
kulak hastaliklarinin olast immiinolojik 6zelliklerini
(Tablo 1) ve isitmeyi etkileyen otoimmiin hastaliklari
(Tablo 2) rapor etmislerdir.
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Tablo 1. immiinolojik 6zellikleri ile kulak hastaliklari.

Tutulan kulak bolgesi Hastalik

Dis kulak Aurikular kondrit,tekrarlayan polikondrit

Timpanik membran Timpanoskleroz

Ostaki tiipi Otoimmiin salpinjit

Orta kulak Otoskleroz, SOM, nekrozitan OM,
kolesteatom

ic kulak Otoimmiin SNIK, MH, otoskleroz,
koklear vaskiilit, ani isitme kaybi

Retrokoklear Otoimmiin santral sinir sistemi hastaligi

Tablo 2. Kulag tutan otoimmiin hastaliklar.

Tekrarlayan polikondrit
Sistemik lupus eritematozis
Disemine vaskdilit
Romatoid artrit

Sjogren sendromu
Sistemik sklerozis
Myastenia Gravis
Hashimato tiroiditi
Goodpasture sendromu
Vogt-Koyanagi-Harada sendromu
Cogan sendromu
Sarkoidoz

Wegener granulomatozisi
Behget hastaligi

Viral enfeksiyonun sonucunda oldugu gibi, akus-
tik veya fiziksel travma, vaskiiler hasar veya i¢ kulaga
operatif miidahale, hasarli kokleada proteinlerin agiga
¢ikmasinin sonucu olarak lenfositler duyarli hale gelir-
ler.’ Normal durumlarda bu anatomik olarak parcgalan-
mis proteinlerin, yabanci olarak algilanarak antijen gibi
davranmasi lenfositlerde duyarlanmaya yol agar. Bu
hiicreler hafiza lenfositler olarak tekrar dolagirlar ve sag-
lam kars1 kokleaya ulagirlar. Bu da immiin cevap sonucu
organ harabiyeti olusur. Deneysel ¢alismalarinda korti
organlarindan izole edilmis hiicrelere kars1 monoklonal
antikorlar gelistirilmis ve antikor tasiyan farelerde
isitme kaybinin gelistigini bildirilmistir.?° HLA pozitif-
ligi bilinen ankilozan spondilitli hastalarla yapilan ¢a-
lismalarda isitme kayb1 bildirilmistir.?!-??

OIKH patogenezinde, en nemli antijenlerden biri
de kollajendir.?* 1982°de Yoo ve ark,?® otosklerozlu 12
hastanin 5’inde sigir tip 2 kollajen antijenine karsi
serum antikorlarinin artmig seviyesini gostermisler-
dir.Takip eden yillarda bir ¢ok otor, ani isitme kaybi, id-
yopatik ilerleyici sensorinoral igitme kaybi, otoskleroz
ve MH gibi farkli i¢ kulak hastaliklari ile tip-2 kollajen
antikorlari arasinda iliski bildirmislerdir.?**

PATOLOJIK BULGULAR

I¢ kulak immiin-ayricalikli bir alan degildir fakat
ya lokal veya sistemik immiinizasyondan sonra lokal
immiin cevap gelistirebilir. Bu immiin cevaplar endo-
lenfatik kesenin saglikli ¢alismasina baglidir.2® Insan
temporal kemik ¢alismalarindaki morfolojik degisiklik-
ler iki farkli patojenik mekanizmayi igeren bulgular gos-
termektedir. Bazi kemikler, inflamasyonun son
evrelerine uygun bulgular olan fibrozis ve skalada os-
teoneogenezisi gosterir. Diger kemikler, inflamasyonun
yoklugunda seliiler atrofiyi igeren iskemi ile uygun olan
degisiklikler gosterirler.?”?® DPOAE (Distortion product
otoacoustic emission) ile yapilan calismada dis tily
hiicre hasarina isaret eden DPOAE kaybi rapor edilmis-
tir.22 Hoistad ve ark. iilseratif kolit, 16semi ve SNIK hi-
kayesi olan bir hastanin temporal kemigini 151k
mikroskobunda incelemis ve histopatolojik bulgulari su
sekilde bildirmislerdir:*

1-Tiim koklear kivrimlarda Korti organlart yoktur
veya kaybolmustur.

2-Spiral ganglionda hiicreler azalmistir ve spiral
ganglionda lenfositik infiltrasyon mevcuttur.

3-Spiral ¢ikintinin pargalar1 kaybolmustur.

4-Sakkiilde, utrikulde ve koklear kivrimlarin bazal,
orta ve apikal boliimlerinde endolenfatik hidrops go-
riulmistiir.

5-Kokleanin bazal kivriminda skala timpaninin,
posterior semisirkiiler kanalin fibrozisi ve osteoneoge-
nezisi izlenmistir.

6-Vestibiiler akuaduktusun ve endolenfatik kese-
nin fibrozisi gorilmiistir.

7-EK’de, perisakkiiler alanda, inferior koklear
vende ve Rosenthal kanalinda lenfositler mevcuttur.

Insan temporal kemik bulgular1 endolenfatik hid-
rops, sacli hiicreler ve destek hiicrelerinde atrofi ile so-
nuglanan akut labirentit, kemigin ve fibréz dokunun
fokal veya diffiiz proliferasyonu (neo-osteogenezis), no-
ronal dejenerasyon seklinde 6zetlenebilir.*°

DENEYSEL MODELLER

Beickert’! deneysel bir modelde i¢ kulak patoloji-
sini gosteren ilk bildiriyi yaymlamistir. Daha sonra bu
konuda bagka ¢aligmalar yaymlanmistir.’>** Yoo ve
ark,? tip-2 kollajen ile indiiklenen ratlarda ve guinea



piglerde otoimmiin isitme kaybi ve vestibiiler disfonk-
siyonu gostermiglerdir. Soliman® yaptigi bir ¢alismada,
yabani homolog i¢ kulak antijenleri ile hayvanlart im-
miinize etmistir. Bunun sonucunda igitme kayb1 ve pa-
tolojik yapisal degisiklikler gdzlemlemistir. Test edilen
kulaklarda isitme kayb1 %20 olarak saptamustir.

Modiolar ve spiral modiolar alanlardaki venler, sis-
temik dolasimdan immiinkompetent hiicreleri toplayan
ana damarlar olarak bilinmektedir. Tomiyama ve ark.3
yaptiklart ¢aligmada, inflamatuar hiicreler bu damarlar-
dan gecerek i¢ kulaga gectigini bildirmisler; spiral liga-
menin alt bdliimleri ve suprastriatal boliim, spiral
cikinttya komsu alanlardaki damarlardan i¢ kulaga in-
flamatuar hiicrelerin infiltre oldugunu gdstermislerdir.
Deneysel ¢alismalarda EK’nin orta boliimiiniin en aktif
alan oldugu bildirilmistir. Ancak, Tomiyama’nin infla-
matuar hiicrelerin orta boliimiinden ziyade EK’nin dis-
tal bolimiinii Ozellikle infiltre ettiklerini gosteren
calismasi, EK’nin tiirler arasinda fonksiyon farklilig1 ol-
dugunu disiindiirmiistiir.

EPIDEMiYOLOJI

Primer OIKH nadir olup kesin tan1 testi olmadi-
gindan gergek insidansi bilinmemektedir. Bununla bir-
likte ani isitme kaybindan daha az goriliir ve bu
hastaligin insidansi yilda 1/5000-10000 olarak bildiril-
mistir.’” OIKH isitme kayb1 veya bas donmesi olan tiim
hastalarin %1’inden daha azini olusturur. Hastalik ka-
dinlarda erkeklere nazaran daha sik goriiliir ve semp-
tomlarin baslangi¢ yasi genellikle 20-50 arasidir.
Hughes ve ark.! vakalarin %65’inin 17-42 yas arasi ka-
dinlar oldugunu bildirmislerdir. ayn1 ¢alismada hastala-
rin %20’si sonradan sistemik otoimmiin hastalik
bulgular1 gdstermistir. MH’ye baglh olarak, bilateral
vaka oran1 %16’dir. Birgok beklentiyle birlikte, multi-
sistemik OIKH’de i¢ kulak tutulumu nadirdir. Cogan
sendromu, gercek OIKH olarak kabul edilmekte olup
labirentin ve okiiler patolojinin varlig1 ile karakterize-
dir. Wegener granulomatozisinde kulak hastalig1 insi-
danst anlamlidir (%30-50), ¢ogu hasta kronik otitis
media ve iletim tipi isitme kayb1 gibi orta kulak patolo-
jisine sahiptir.*®

KLiNiK SEYiR

Klinik olarak tani konulan bu hastaligin 6zelligi,
isitme kaybinin hizli ilerleme gostermesidir. SNIK ge-
nellikle fluktuandir ve bilateral SNIK haftalardan aylara
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kadar devam edebilir. Isitme kaybinin ilerleyisi pres-
biakuzi tanist koymak i¢in ¢ok hizli buna ragmen ani
isitme kaybi1 tanist koymak i¢in de yavastir. Vestibiiler
semptomlar, dengesizlik, ataksi, hareket intoleransi, po-
zisyonel vertigo ve episodik vertigo hastalarin yaklasik
%350’sinde goriilebilir. Bazen, baslangigta sadece bir
kulak etkilenir, fakat hastalarin ¢cogunda (%79) simet-
rik veya asimetrik odyometrik degerlerle bilateral igitme
kayb1 meydana gelir. Yaklasik hastalarin %25-50’sinde
fluktuan olabilen tinnitus ve kulakta dolgunluk goriile-
bilmektedir. Hastalarin %15-30’unda dis kulak cildini
etkileyebilen sistemik otoimmiin hastaliklar birlikte bu-
lunabilir. Timpanik membranin doku destriiksiyonunda
oldugu gibi orta kulak ve mastoid etkilenebilir, fasiyal
paralizi goriilebilir. Yine de kulagin fizik muayenesi ge-
nellikle normaldir.

LABORATUVAR BULGULARI

I¢ kulak antijenlerini arastirmak icin yapilan testler
lenfosit migrasyon testi, lenfosit transformasyon testi,
indirek immiinfloresan ve western blot analizini igerir.
Indirekt immiinfloresan testi i¢ kulak hastalig1 olan has-
talarin otoantikorlarimi ya direk (direk i¢ kulak dokula-
rina karsi), ya da indirek (gesitli hiicresel ve/veya doku
elemanlar1) monitorize etmek i¢in kullanilir.>

Haris ve Sharp,*® SNIK olan hastalarda ve hetero-
log i¢ kulak antijenleriyle immiinize hayvanlarda (son-
radan isitme kayb1 gelismis), i¢ kulak antijenlerine kars1
antikorlar1 gostermek i¢in western blot teknigini ilk kez
uygulamiglardir. Western blot teknigi ile saptanan 68
kDa antijene kars1 seropozitivite aktif hastalikla ve te-
daviye cevapla korele olabilecegini bildirmiglerdir.
Moscicki ve ark.,* 68 kDa antijene kars1 antikorlar ti¢
aydan daha kisa siirede hizli ilerleyen SNIK’li hastala-
rin yaklasik %89’unda tespit etmislerdir. Fakat isitme
kayb1 li¢ aydan daha fazla siiredir var olan hastalarla
karsilastirdiklarinda bu orani %0 olarak tespit etmisler-
dir. Seronegatif hastalarla (%18) karsilastirdiklarinda,
seropozitif grup (%75) kortikosteroid tedaviye daha ¢ok
yanit vermis olup; Western Blot Immunassay analizinin
%88 sensitivite ve %71 spesiviteye sahip oldugu bildi-
rilmistir.

Lenfosit transformasyon testi (LTT) ile immiino-
lojik hafizasi olan (6zellikle sensitize edilmis lenfosit-
ler), lenfositlerin tespit edebildigi diistiniilmektedir.*! Bu
test ilk defa Hughes ve ark.! tarafindan idyopatik ilerle-
yici SNIK’li hastalarda kullamilmistir. LTT nin gercek
sensitivitesi bilinmemekle birlikte %50-80 olabilecegi
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tahmin edilmektedir. Spesivitesinin ise yaklasik olarak
%93 oldugu bildirilmistir.

Klinik pratikte, antijen non-spesifik testler genel-
likle su sekildedir:

1-Otoimmiin hastaliklar i¢in kan testleri: dolasan
immiin kompleks seviyeleri, sedimentasyon oranlari,
ANA, Raji hiicreleri, RF, kompleman Clgq, diiz kas an-
tikorlar, TSH ve anti-mikrozomal antikorlar, anti-glia-
din antikorlar (Cdlyak hastaligi i¢in), HLA testleri.

2-Otoimmiin hastaliklara benzeyen durumlar i¢in
kan testleri: FTA(sifiliz i¢in), Lyme titreleri, HbA1C
(genellikle otoimmiin aracili olan diabet i¢in), HIV(isit-
sel noropati ile HIV iliskilidir).

AYIRICI TANI

Yavas ilerleyen, vestibiiler semptomlar olmaksizin
yiiksek frekanslarda simetrik kayip, yasa ve kronik gii-
riiltii maruziyetine bagli isitme kaybini1 OIKH’den ayi-
rabilir. Ek olarak, ototoksik ilaglara, ani akustik
travmaya veya barotravmaya bagl hizli ilerleyen isitme
kayb1 ve dengesizlik dikkatli alinan bir hikaye ile disla-
nabilir. Otoimmiin i¢ kulak hastaligindan MH’yi ayir-
mada klinik seyir temel kriterdir. MH’de isitme kayb1
birkag yillik bir periyotta olusur oysa otoimmiin i¢ kulak
hastaliginda karekteristik olarak haftalar veya aylar ice-
risinde olusur. MH genellikle tek kulakta sinirlt olup
karst kulagin gecikmis tutulumu hastalarin yaklagik
1/3’tinde gortlebilir (Tablo 3).

TANI

OIKH siiphesi olan hastalarda anamnez, rekiirren
veya kronik okiiler hastalik, nefrit, artrit, pndmoni, si-
niizit ve inflamatuar bagirsak hastaligi ile iliskili olan

Tablo 3. Ayirici tan.

Meniere hastaligi
Presbiakuzi

Latent veya tersiyer sifiliz
ilaglar (Aminoglikozidler, antimalaryal ilaglar, Loop ditiretikler,
NSAID)

Lyme hast.

Akustik nérinom

Akustik travma
Barotravma

Perilenf fistulli
Viral/Bakteriyel labirentit

sorular1 igermelidir. Muhtemel OTKH’de rutin serolojik
testlerde; beyaz kiireyle birlikte tam kan sayimu, eritro-
sit sedimentasyon orani, RF, antinétrofil antikorlari,
anti-¢ift iplikli DNA antikorlar1, anti SSA/B antikorlari,
antifosfolipid antikorlari, C3 ve C4 kompleman seviye-
leri, ve dolasan immiin kompleksler i¢in hiicre deger-
lendirmesi yapilmalidir. FTA-ABS veya MHA-TP
otosifilizi diglamak i¢in yapilmalidir. MRI retrokoklear
lezyonlar ayirt etmek igin yapilmalidir.

Son yillarda hsp-70’in indiiklenebilen formu ve 68
kDa antijenine baglanan antikorlarin saptanmasinda
western blot yontemi kullanilmaktadir.3%40424> Western
blot pozitifliginin OIKH tanisim destekler fakat tek ba-
sina tam koydurmaz. Primer OIKH tanis1 i¢in klinik de-
gerlendirme, aylik araliklarla odyometride ilerleyici
tipte SNIK ve en énemlisi kortikosteroid tedavisine po-
zitif cevap olmasi onemli kriterlerdir.

TEDAVi

Tedavide anti-inflamatuar ilaglar, 6zellikle de kor-
tikosteroidler kullanilmaktadir. Hastalarin biiyiik ¢o-
gunlugunda tedavinin  etkinligi
McCabe’in’ klinik ¢alismasinda ve takip eden diger ¢a-
lismalarda c¢ok iyi gosterilmistir. Steroid tedavisinin
standart rejimi yoktur, heniiz tavsiye edilen prednizon,
Img/kg/giin 4 hafta, takiben yavas yavas birkac haftada
azaltilarak 10-20/mg/giin seviyesine diisiiliir. Kisa-
donem veya diisiik doz uzun-dénem tedavi etkisizdir
veya niiks riskini arttirir. Doz azaltimi sirasinda eger
isitme aniden kotiilesirse veya tinnitus yeniden belirirse
baslangi¢ yiiksek doz tedaviyi tekrarlama endikasyonu
ortaya ¢ikar. Biitiin hastalar kortikosteroid tedavisine
ayni1 bicimde yanit vermezler.

immiinstipresif

Steroid tedavisi ucuzdur, fakat bazi hastalarda yan
etkilerinden dolayi veya isitme kaybinin steroide diren-
¢li hale gelmesi nedeniyle bu tedaviyi siirdiirmek zor-
dur. Alt1 sekiz hafta igerisinde steroide cevabi olmayan
hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda uzun siire metotreksat
(MTX) ve siklofosfamid gibi sitotoksik kemoteropatik-
ler kullanilmaktadir. Bu ajanlarin myelosiipresyon, he-
morajik sistit, infertilite ve artmis malignite riski gibi
yan etki ve toksisiteleri mevcuttur. MTX’in normal oral
dozu folik asitle birlikte haftalik 7.5-20 mg olup bu do-
zajda MTX daha az toksiktir ve siklofosfamide kiyasla
daha disiik neoplazi riski tasimaktadir. Ancak, hastalar
diizenli olarak tam kan sayimu, platelet sayimy, iire, krea-
tinin ve nitrojen seviyelerinin 6l¢imii, bobrek fonksi-
yon testleri ve tam idrar tetkiklerini yaptirmalidir.



Steroidlere ilave olarak siklofosfamid McCabe’ ta-
rafindan asagidaki rejimle ilk basamak tedavi olarak 6ne-
rilmistir: IV siklofosfamid 5mg/kg/giin iki hafta takiben
iki hafta dinlenme ve son iki hafta inflizyon; ek olarak iki
ay oral deksametazon 16mg/giin takiben iki ay i¢inde 2-
4 mg’a diisiilmesi. Steroid tedavisi semptomlara gore 6-
24 ay devam eder. Bol miktarda sivi alimi1 ve diizenli
araliklarla tekrarlanan kan sayimlari 6nerilmektedir. Ka-
lict kisirliktan dolayi ¢ocuklarda ve geng insanlarda uy-
gulamadan kac¢inilmalidir. Eger konusmay1 ayirt etme
skorlart %20’ye kadar artarsa veya saf ses ortalamas1 15
dB’e kadar artarsa tedaviye 3 ay devam edilmelidir. Sik-
lofosfamid ilk steroidi takiben azaltilmalidir. Eger semp-
tomlar tekrarlarsa biitiin ilaglara yeniden baslanir. Ug
aylik dongiiler hasta vazgecene kadar devam eder.
1989°da Luetje* OIKH’de plazmaferezi kullandig1 ¢a-
lismasinda sekiz hastanin altisinda isitsel fonksiyonlarda
diizelme gozlemlemistir. Bu alt1 hastanin {i¢ii immiin-
stipresan tedaviye daha sonra ihtiyag duymamistir.

Parnes ve ark.,* Cogan sendromuna bagli korneal
inflamasyonda oldugu gibi, bazi otoimmiin hastaliklarin
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tedavisinde lokal kortikosteroidlerin daha etkili olduk-
larin1 bildirmisler. Benzer sonuglar Chandrasekhar ve
ark.*¢ tarafindan da bildirilmistir. Tersine, Yang ve ark.*’
hayvan modellerinde, deneysel immiin aracili SNiK’te
lokal immiinstipresyonun etkisiz oldugunu bulmuslar.
IV anti-ICAM-1, skala timpanide, sekizinci kraniyal si-
nirde ve SMV damarlarinin ve modiolar venlerin ¢ev-
resindeki bosluklarda 16kositlerin
toplanmasini azaltmak i¢in denenmistir.*®

perivaskiiler

SONUG

Hayvan ve insan ¢aligmalarinda otoimmiin bir sii-
recin i¢ kulagi hasarlandirabilecegi gosterilmis olmakla
birlikte OIKH patofizyolojisi halen iyi anlagtlamamustir.
I¢ kulak lokal immiin cevap gelistirme yetenegine sa-
hiptir. Etyoloji tizerindeki belirsizliklere ve tanidaki zor-
luklara ragmen, siipheli OIKH olan hastalarin biiyiik
boliimii immiin siipresif tedaviye 6zellikle de kortikos-
teroidlere iyi cevap verirler. Bu hastalikla ilgili ileri kli-
nik arastirmalara gereksinim vardir.
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