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OZET

Otoimmiuin i¢ kulak hastahgi (OIKH) progresif
sensorindral isitme azh@ ile karakterize bir hastalik-
tir. Hastalik primer formda olabilecegi gibi, sistemik
otoimmiun hastaliklara eslik edebilir. Hastaligin ta-
nist anamnez ve steroid tedavisine yanit alinmasi ile
konulur. Tedavide ilk planda steroidler, steroidlere
yanit alnamayan durumlarda immunsupresif ajanlar

kullamlir. OIKH 6zellikle progresif seyirli sensorinoral
isitme kayiplarmin tani ve ayiricl tanisinda akilda
tutulmas1 gerekli bir hastalik grubudur.

Makalemizde OIKH ve ayimnc ozellikleri literatiir
esliginde sunulmustur.

e Anahtar Kelimeler: Otoimmiin i¢ kulak hastalg,
steroid tedavisi. Nobel Med 2008; 4(3): 4-6

ABSTRACT
AUTOIMMUNE INNER EAR DISEASE

Autoimmune inner ear disease is characterized as a
disease with progressive sensorineural hearing loss.
The disease can occur primarily or it can accompany
other systemic autoimmune diseases. The diagnosis is
based on clinical presentation and response to the
administration of corticosteroids. The first choice of
therapy is the administration of steroids. If the disease

is refractory to steroids, immunosuppressants are the
second choice.

Autoimmune inner ear disease should be kept in mind,
when differential diagnosis of any patient with prog-
ressive sensorineural hearing loss is made. Here, we
present distinguishing characteristics of autoimmune
inner ear disease in the lights of literature.

e Key Words: Autoimmune inner ear disease, steroid
therapy Nobel Med 2008; 4(3): 4-6

GIRIS

Sensorindral isitme azh@ etyolojisinde farkh nedenler
ve tedavisinde kisithliklar bulunan bir hastaliktir.
Otoimmin i¢ kulak hastah@ (OIKH) ilk kez 1979
yilinda McCabe tarafindan tammlanmistir.! Tammla-
nan klasik hastalik, haftalar icinde ilerleyen, kortiko-
steroid tedavisine yanit veren, bilateral sensorindral
isitme azhgr ozellikleri tasimakta idi. Hastahgm prog-
resyon hizi ani isitme kaybina uymayacak kadar
uzun, presbiakuziye uymayacak kadar kisa idi. Stero-
id tedavisine yanit verdigi icin "otoimmun" olarak
dustintilen hastaligin etyolojisinin otoimmiin oldugu
tarismahidir, ancak tamimlanan ismini korumaktadir.
Hastalik primer ve sekonder olarak ikiye ayrilabilir.

I¢ kulaga lokalize primer formda yalmz i¢ kulak
tutulumu mevcuttur. Sekonder form multisistem or-
gan tutulumu ile seyreden otoimmun hastaliklara
eslik eder.

Yazimizda sensorinoral isitme azhigi nedenlerinden
OIKH, literatiir esliginde sunulmustur.

EPIDEMIYOLOJi

OIKHmn tam konma zorluklart nedeniyle net insidanst
bilinmemektedir. Diger otoimmtin hastaliklarda oldugu
gibi kadinlar erkeklere gore daha fazla hastaliktan
etkilenmektedir. Hastalik 20-50 yas arasinda en stk
olarak gortlmektedir.
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PATOFIZYOLOJi

I¢ kulak tipki kan-beyin bariyerinde oldugu gibi
kan-labirent bariyerine sahiptir. Bu bariyer normal
sartlar altinda lokositlerin ve immtinglobulinleri iceren
serum proteinlerinin labirente gecisine engel olur.!
Yapilan calismalarda aktive olmus T lenfositlerin bu
bariyeri gecebilecegi gosterilmistir.! Endolenfatik kese
dolasimdan gelen T lenfositlerin barmmasim saglar.
Endolenfatik kesenin zedelendigi olgularda i¢ kulakta
immun cevabin azaldig1 yapilan calismalarda goste-
rilmistir.> Immtin reaksiyonlarm her birinin OITKH
gelisiminde rolii olabilecegi distntilmektedir. Tip 1
immtin reaksiyon ozelikle bazofil salmim ile endolenfa-
tik hidrops gelisiminde suclanmaktadir. Tip 2 immiin
reaksiyonda i¢ kulak hticrelerini antijen olarak algila-
yan antikorlar zedelenmeye yol acar. Ozellikle Meniere
hastalig1 icin kobaylarda yapilan calismalarda %34
oraninda spesifik antikor saptanmustir.* Western Blot
analizi ile i¢ kulak antijenlerine karsi oldugu diistintilen
68 kDa agirhginda bir antijene karst hastalarin serum-
larinda antikor saptanmustir.> Tip 2 reaksiyon OIKH
etyopatolojisinde en fazla sorumlu tutulmaktadir. Tip
3immiin reaksiyonda dolasimdaki immtin kompleksler
labirent hticrelerine baglanarak zarar verirler. Sistemik
lupus eritematosus (SLE) ve Wegener hastaligindaki
sensorinoral isitme kaybi patogenezinde Tip 3 reak-
siyonlar suclanmaktadir.® 7 Tip 4 immiin reaksiyonda
T hiicre aracih olarak hiicre zedelenmesi meydana
gelir. Meniere hastaligi ve Cogan sendromu patoge-
nezinde Tip 4 immiin reaksiyon suclanmaktadir.®
Hastaligin patogenezi tizerine immiinolojik ve genetik
arastirmalar devam etmekle birlikte etyopatogenez
hentiz net olarak tamimlanamamistir.

KLINIK

OIKH tipik olarak haftalar/aylar i¢inde ilerleyen sen-
sorinoral isitme kaybu ile karakterizedir. Isitme azligy
zaman icinde fluktuasyon gosterir ve ilerler. Vertigo,
tinnitus, kulakta dolgunluk, bas dénmesi ve ataksi
hastaliga eslik edebilir. Etyopatogenezi de benzerlik
gosteren Meniere hastaligi ile baslangicta karisabilir.
Steroid tedavisine dramatik yanit vermesi hastaligin
tam1 koydurucu ozelligidir. Isitme azhigi baslangicta
tek tarafli olabilirse de vakalar %80 oranda bilateraldir.”
Bilateral olgularda iki kulak arasinda asimetrik isitme
azhg olabilir. Hastalarm 9%15-30'una lupus eritematosus,
poliarteritis nodosa, romatoid artrit gibi sistemik oto-
immiin hastaliklar eslik eder. Fizik muayenede eslik
eden sistemik hastaliklara bagh dis kulak yol cildi
ve orta kulak tutulumlar olabilse de, primer olgularda
genellikle dogal olarak seyreder. Ayirci tamida Meniere
hastalig1, ani isitme kaybi, akustik timorler, sifiliz
gibi nedenler ve sistemik otoimmtn hastaliklardan
Cogan sendromu, poliarteritis nodosa, romatoid artrit,

Tablo 1: Otoimmin ig kulak hastaligi tanisinda kullanilan testler

Non-Antijen spesifik testler Antijen spesifik Testler

(3,04 dlgimi Migrasyon inhibisyon testi

Antintkleer antikor dlgimii (ANA) Lenfosit transformasyon testi

ic kulak antijenlerine kars! olusan

AT antikorlarin Western-Blot ile dlgiimii

Sedimentasyon hizi élgiimi (SR)

C-Reaktif protein dlgiimii (CRP)

Antikardiolipin antikoru 6lgiimii (ACA)

Antindtrofil stoplazmik
antikoru élgiimii (ANCA)

SLE, Wegener grantilomatozu ve sarkoidoz gibi has-
taliklar distintlmelidir.'® 1 Bu semptomatoloji ile
basvuran hastalarda tan1 ve ayirict tani konulmasi
amactyla antijen spesifik ve non-antijen spesifik testler
uygulamur (Tablo 1). Antijen spesifik olmayan yéntem-
lerde ayni zamanda sistemik otoimmiin hastaliklar
icin on tarama yapilmis olur. Lenfosit transformasyon
testi hastalardan alinan serum i¢ kulak antijenleri
ile temas ettirilip lenfositlerin aktiflesip sitokin salgi-
latma prensibine dayanir.” Western-Blot yontemi ile
i¢ kulak antijenlerine karsi olusan antikorlar arastirihr.
Ozellikle 68 kDa agirlikh protein, 1s1 soku 70 proteini
tizerinde calisilan ve hastaligin tanis icin tmit vaat
eden proteinlerdendir.'?

ESLIK EDEN SISTEMIK OTOIMMUN
SENDROMILAR

Hastahga eslik edebilen sistemik otoimmtin sendromlar
Tablo 2'de gorillmektedir. OIKH karakteri itibariyle
otoimmiin hastaliklara eslik eder, ayn1 zamanda oto-
immtn hastaligi bulunan insanlarda ilerleyici vasifta
sensorinoral isitme azhify gelistiginde akilda tutulmahdr.
Poliarteritis nodosa kiictik-orta ¢capl damarlarnn vas-
kiliti olup kokleada vaskiilit ve kan akisinda azalma
ile ilerleyen isitme azhgma yol acabilir. Cogan sendro-
mu geng eriskinlerde goriilen non-sifilitik interstisiyel
keratit ve isitme azliginin bir arada bulundugu bir
sendromdur. Vogt-Koyanagi-Harada (VKH) sendro-
munda Cogan sendromuna benzer olarak sensori-
noral isitme azlig, vestibtiler semptomlar ve tveit
olur. Ayrica periorbital bolgede sac ve ciltte depig-
mentasyon izlenebilir.

Wegener grantilomatozunda multi-organ nekrotizan
grantilomlarinin eslik ettigi vaskilit izlenir. Seroz
otit media, sensorinoral isitme azligi gibi otolojik
semptomlar hastalarm %30'unda izlenir.!® Hastahgin
tanusinda antinotrofil sitoplazmik antikorlarm saptan-
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Tablo 2: Otoimmiin ig kulak hastaliklannin eglik ettigi sistemik
otoimmiin hastaliklar

o Poliarteritis nodosa o Behget hastaligi

« Gogan sendromu o Tekrarlayan polikondrit

o \ogt-Koyanagi-Harada sendromu o Sistemik lupus eritematosus

* Romatoid artrit

o Wegener graniilomatozu

mast degerlidir. Tekrarlayan polikondrit kulak, burun,
trakea, larenks ve periferik eklem dokularmmn kikirdak
dokusunun tekrarlayan inflamatuvar ataklar ile ka-
rakterizedir. Hastalikta tutulan tip 2 kollajene karsi
olusan antikorlar tektoriyal membran ve otik kapstile
karst da gelisir. Hastahigin tedavisinde antiinflama-
tuvar ilaclar, dapson ve steroidler kullanilmaktadir.

SLE antintikleer antikor ve anti-DNA olusumu ile
karakterize otoimmitin bir hastalikur. Hastahgim oto-
lojik manifestasyonlar nekrotizan vaskilitin eslik
ettigi kronik otitis media, progresif sensorinoral i-
sitme azhig ve dengesizliktir.® Romatoid artrit oto-
lojik manifestasyonlart iletim tipi isitme kaybi, sen-
sorinoral isitme azhigidir.!> Hastahgin tedavisinde
D-penisilamin, metotreksat kullanilmaktadir.

TEDAVI

OIKH genellikle bilateral seyreder ve cogunlukla
medikal tedaviye yanit verir. Hastaligin tedavisinde
cerrahinin rolti fazla degildir. OIKH tedavisinde ilk
planda dustintilen tedavi rejimi steroid tedavisidir.
Steroid verilme dozu hakkinda farkli uygulamalar
olmakla birlikte en sik 3-4 hafta stirecek sekilde ye-

tiskinlerde 1 mg/kg dozunda oral steroid verilmesidir.
McCabe hastaliktan stiphelenilen durumlarda siklo-
fosfamid ve steroidlerin birlikte kullammim dnermistir.
Steroid rejiminin de yan etkileri olmakla birlikte sik-
lofostamid kullaniminin 16kopeni, hemorajik sistit,
triner sistem malignitesi gelisimi gibi yan etkileri
mevcuttur. Bu ilaclarin kullanimi esnasinda hasta,
olast yan etkiler agismdan takip edilmelidir. Plazmaferez
tek basina yeterli olmasa da dolasimdaki olast anti-
korlan temizledigi dustiniilerek immunsupresif tedavi-
ye ek olarak planlanabilir.'® Metotreksat, dihidrofolat
rediiktaz inhibisyonu fonksiyonu ile DNA sentezinde
blokaj olusturmaktadir. OIKH yapilan calismalarda
metotreksat faydali bulunmus, uzun dénem steroid
tedavisine bir alternatif olabilecegi dustntlmustir,
konuyla ilgili daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.!6

Etanercept son yillarda tanimlanan timor nekroze
eden faktor inhibitortidir. Ozellikle romatoid artrit
tedavisinde kullanilmakta olup OIK tedavisinde de
denenmektedir.!7 Cerrahi tedavi olarak 6zellikle intra-
timpanik steroid enjeksiyonu olarak denenebilir. Lo-
kal uygulamalarin sistemik uygulamalara gore daha
fazla i¢ kulaga ntifuz edecegi prensibine dayanir.!8
Uygulama hakkinda klinik ¢alismalar yaygin olma-
makla birlikte umut vaat etmektedir. OIKH etyolojisi,
tan1 ve tedavisinde yeni mesafe katedilen bir hastalik
kompleksidir.

Ozellikle progresif seyirli sensorinoral isitme kayiplari-
nin tanm ve ayiricl tamisinda akilda tutulmasi gerekir.'
Hastaligin tedavisinde etkili olan steroidler uzun sii-
reli kullanilmast gerekirken, alternatif tedavi yéntem-
lerinin ciddi komplikasyonlar1 bulunmaktadir. Yirmi
bes yil énce tammlanan hastaligin tam ve tedavisinde
arastirma ve gelismeler devam etmektedir.
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