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OZET

Intratimpanik tedavi teknikleri son yillarda medikal tedaviden fayda gormeyen koklear hastahiklarda cerrahi miidahaleye alternatif
olarak kullanilmaktadir. Bircok yaym ve kaynakta destriiktif tedaviler baslig: altinda derlense de aslinda intratimpanik uygulamalarin
destriiksiyon yapmadan da tedavi edici etkinlikleri bulunmaktadir. Bu makalede amacimiz giincel ve gelismekte olan bu tedavi metodunu
tarihgesi, etki mekanizmasi, uygulama yollari ve basari oranlariyla birlikte kapsamli bir sekilde sunmaktir.

Anahtar Sozciikler: fntratimpanik tedavi, Meniere hastalig, isitme kaybi, tinnitus, vertigo

INTRATYMPANIC THERAPIES

SUMMARY

In recent years, intratympanic treatment modalities are being used as an alternative therapy to surgical intervention in cohlear disorders
which do not respond to medical therapy. Although it is classified under the title of destructive tretment, intratympanic therapies do have
therapeutic efficacy also without making destruction. In this article we aimed to present this emerging treatment modality regarding its
history, mechanisms of action, routes of administration, and current succes rates.

Keywords: Intratympanic therapy, Meniere's disease, hearing loss, tinnitus, vertigo

GIRIS Intratimpanik tedavilerde farmakokinetik

Intratimpanik ~ (IT)  tedaviler  koklear flaglarin  intratimpanik farmakokinetigiyle
hastaliklarin medikal tedavisinde kabul gdérmiis bir ilgili olarak LADME semas1 gelistirilmis ve kabul
tedavi metodudur. Tedavide kullanildig1 baslica gormiistiir’: Liberation (serbestlesme), Absorption
koklear hastaliklar; sensorinoral igitme kayiplar1 (ani (emilim), Distribution (yayilma), Metobolism
isitme kaybi ve otoimmiin isitme kaybi), vertigo (metabolize olma) ve Elimination (atilma) (Sekil 1).

(Meniere) ve tinnitustur.

Ilaglar1 lokal olarak i¢ kulaga uygulama
calismalart ilk olarak 50'li yillarda baslamustir. Ilk
uygulamalar Meniere Hastaliginda orta kulaga lokal
anestezik ve antibiyotik uygulamalart seklinde
olmustur'?. 1956 yilinda Schuknecht Meniere
hastalarinda IT streptomisin kullanmistir. Fakat
streptomisin kullanimina bagh olarak goriilen ciddi
isitme kayiplari bu ilacin kullanimini kisitlamistir.
901 yillarda lokal gentamisin uygulamasinin
isitmeye fazla zarar vermeden semptomlar1 ortadan
kaldirdig1 goriisii popiilarize olmustur’. 1991 yilina LADME sEMAS)
gelindiginde ise Itoh ve Sakata Meniere hastalarinda
IT steroid tedavisini basariyla denemislerdir®.
Glinlimiizde IT uygulamalar ¢esitli hastaliklarda
temel tedavi secenekleri arasina girmistir ve bu
uygulamanin gelistirilmesi i¢in birgok galigma ortaya

Sekil 1: Intratimpanik tedavilerin farmakokinetigini
agiklamak amaciyla diizenlenmis LADME semasi

koyulmaktadir. . . .
— i Serbestlesme: llacin  formiilize halinden
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Emilim: En Onemli ve {lizerinde en ¢ok

diigiiniilen asamalardan biridir. Acaba verdigimiz ilag
hangi yolla i¢ kulaga geciyor ve ne kadarn
gecebiliyor? Genel kabul edilen goriis gecisin
yuvarlak pencereden oldugudur. Oval pencereden ve
otik kapsiilden de gecis oldugu 6ne siiriilmektedir®.
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Yuvarlak pencere membrani insanlarda,
maymunlarda, kedigillerde ve kemirgenlerde dista
epitel ortada konnektif doku ve igte perilenfle iligkide
olan epitel olacak sekilde 3 tabakadan olusmaktadir’.
Yuvarlak pencere membranlar1 iizerinde yapilan
diyaliz ¢aligmalari gegirgenlik agisindan tiirler
arasinda farkliliklar oldugunu ortaya koymustur®.
Anestezikler, endo ve ekzotoksinlerin, histaminin,
pencere yakininda aspirasyon yapmanin, ilacin alkol
icermesinin membran gecirgenliginde artisa neden
oldugu bulunmustur. Uygulanan maddelerin partikiil
boyutu, konfigiirasyonu, konsantrasyonu, yagda
cozilinebilirligi, elektriksel yiikii ve yuvarlak pencere
membraninin  kalinhg: da gegisi etkilemektedir’.
Membranin dis epitel hiicreleri aktif transportta rol
oynar, aktif transport olmayan maddeler ise hiicreler
arasi kanallardan gegmektedir’.

Oval pencereden gegis tartismalidir. Yuvarlak
pencerenin  tikanmasiyla  olusturulan  deneysel
modellerde gecisin minimal oldugu gosterilmistir’.
Stapesin tabanin1 ve oval pencere nisini olusturan
kemigin ¢ok ince oldugu disilinildiigliinde az
miktarda da olsa bir gegis olmasi beklenebilir. Otik
kapsiilden gecis ise deney hayvanlar1 iizerinde
yapilan c¢alismalarda gosterilmistir®. Fakat insanda
bulunan otik kapsiiliin ¢ok daha kalin bir kemik
duvart oldugu diisiiniildiigiinde bu gecisin olmasi pek
miimkiin géziikmemektedir.

Yayilma: 1lacmn perilenf i¢inde, endolenfe ve
diger dokulara difiize olmasidir. I¢ kulaga gecen
maddeler yogun olarak vestibiil ve kokleanin bazal
kivriminda toplanirlar. Uygulama siiresi uzatilsa bile
apikal kivrimlara ulagmasinda cesitli zorluklar vardir
ve bu nedenle konu tartismalidir'®"". Yayilimla ilgili

uygulanan ilacin o6zellikleri, dozu ve siiresiyle
dagilim  ozelliklerini  karsilagtiran  galigmalar
yapilmalidir.

Metabolizasyon: 1laglarm  dokular veya

enzimler tarafindan degisik form ya da alt formlara
dontistiiriilmesidir. Ic kulakta ilaglarin
metabolizmasiyla ilgili ¢ok az ¢alisma bulunmakla
birlikte, deksametazon fosfatin aktif molekiillerine
metabolize oldugu gosterilmistir'>".

Atilma: Tlacin ya da metobolitlerinin i¢
kulaktan uzaklastirilmasidir. Atilim kan, BOS veya
orta kulaga atilmasi yoluyla olabilir. Eliminasyon
yolu ve derecesi dogal olarak ilacin i¢ kulaktaki
konsantrasyon  diizeyini  de etkilemektedir.
Gentamisinin perilenfte yarilanma 6mrii ¢ingilyalarda
aragtinnlmis  ve yaklastk 500 dakika olarak
bulunmustur'®. Prednizolonun yarilanma Smriiniin
deney hayvanlarinda arastirildig: bir ¢caligmada ise bu
siire yaklasik 130 dakika olarak bulunmustur'®.
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Intratimpanik tedavi uygulama yollari:

Uygulama tek doz uygulama olabilecegi gibi
tekrar eden injeksiyonlar seklinde (giinde 3 defadan,
haftada 1 defaya degisen oranlarda) veya
mikrokateter araciligiyla siirekli inflizyon seklinde
olabilir. Steroid uygulamalarinda tekrar eden veya
stirekli uygulamalar i¢ kulakta ilag yogunlugunu
artiracagindan tercih edilirken, gentamisin gibi
ilaglarin igitme kaybi yapma risklerini minimalize
etmek i¢cin miimkiinse tek sefer uygulama tercih
edilmelidir.

Uygulama sirasinda yuvarlak pencere nisinin
tikali olmasi tedavi sonuglarmi etkilemektedir'®.
Silverstein intratimpanik tedavi verecegi 41 hastanin
yuvarlak pencere nislerini kontrol etmis ve S5'inde
tamamen, 7'sinde kismi tikaniklik bulmustur'’.
Alzamil ve ark.'nin 202 temporal kemigi inceledikleri
calismalarinda yuvarlak pencerenin %11 oraninda
fibroz veya yag dokusuyla, %21 oraninda da yalanci
membran ile tikali oldugu goriilmiistiir'®. Crane ve
ark. intratimpanik tedavinin basarisiz oldugu 8§
Meniere hastasinda eksplorasyon yapmis ve hepsinde
yuvarlak pencerede obstriiksiyon bulmustur'’. Bu

tikanikliklar1  agtiktan sonra tekrar gentamisin
uygulamastyla 6 hastada gikayetler ortadan
kalkmustir.

Silverstein Mikrowick uygulamast:

Mikrowick adi verilen ekipman bir ventilasyon tiipii
ve bunun igerisinden gecen bir fitil igermektedir
(Sekil 2). Tiip kulak zarina, igerisinden gegen fitil de
yuvarlak pencere nisine denk gelecek sekilde
yerlestirilir (Sekil 3). Bu sistem hastanin diizenli
olarak damlay1r kendisinin damlatarak i¢c kulaga
ulastirabilmesini saglar®®. Microwick uygulamasi
Meniere hastalarinda denenmis ve gilinde 3 defa
10mg Gentamisinin hasta tarafindan uygulanmasiyla
%70-80 vertigo kontrolii saglanmustir’’. Yine bu
hastalarda % 26 oraninda isitmede cesitli derecelerde
bozulma saptanmistir. Fakat Silverstein Microwick
sistemiyle veya direkt olarak intratimpanik
gentamisin uygulamalar1 arasinda karsilagtirma yapan
yayin bulunmamaktadir.

Tip icerisinden

Tup iginde
gecirlimis fitil b

Fitil
0P, islatilrmus fitil

Sekil 2: Silverstein Mikrowick icerigi
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Sekil 3: Microwick'in uygulanisi

Yuvarlak pencere mikrokateteri: 1laglar1 orta
kulaga ulastirmak i¢in dizayn edilmis diger bir cihaz
yuvarlak  pencere mikrokatateridir. Katater
timpanomeatal flep kaldirilarak yuvarlak pencere
nigine yerlestirilir. Kataterin diger ucu helixin yanina
yerlestirilir. Buradan elektronik pompa araciligryla
stirekli ilag inflizyonu yapilabilmektedir (Sekil 4).
Insanlar iizerinde yapilan calismalar oldukca az
oldugundan basar1 oranlarina dair yorum yapilamaz.
Hayvan caligmalarinda ise bu yontemin i¢ kulakta
olduk¢a yiiksek ila¢ konsantrasyonlar1 sagladigi
gosterilmistir’. Son yillarda ticari olarak mevcut olan
RWE-Cath™ (Durect cooperation, ABD) isimli

mikrokatater sistemi igeriginde bulunan elektrot
yardimiyla inflizyon yapilitken ayn1 zamanda orta
monitorize

kulak fonksiyonlarini etme olanagi

saglamaktadir (Sekil 5).

Sekil 4: Yuvarlak pencere mikrokatateri uygulamasi
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Sekil 5:  Yuvarlak  pencere  nisine  oturan
mikrokateterin ~ ézel  tipinde  orta  kulagin

fonksiyonlarini olgebilecek elektrodu goriilmektedir

Biyolojik olarak ¢oziinebilir materyallerle
uygulama: Polimer” ve poliksimer* gibi biyolojik
olarak  yavas sekilde eriyen  materyallerin
kullanilmasidir. Bu maddelerin i¢ine orta kulaga
verilmek istenen ilag karigtirilir. Polimer ya da
poliksimerin erimesiyle ila¢ yavas yavas uzun siirede
i¢ kulaga uygulanmis olur (Sekil 6). Gelfoama etken
maddenin emdirilmesiyle uygulamalar da
tamimlanmigtir fakat bunlarda uygulama siiresi daha
kisa olmaktadir®.

Nanopartikiiller ile uygulama:
Nanopartikiillerin ¢apr oldukga kiiciiktlir (genellikle
200nm'nin  altindadir), hizlh  diflizyon  ve
membranlardan hizli gegis 6zelliklerine sahiptir. Bu
nedenle  nanopartikiillerle  birlestirilen  ilaglar
intratimpanik uygulamalarda kolaylikla i¢ kulaga
gecebilir (Sekil 7). Nanopartikiillerle birlestirilen
lidokain, silika rhodamine gibi ajanlarin i¢ kulakta
perilenfe, endolenfe, tiiylii hiicrelere, spiral gangliona

ve hatta retrograd yolla santral yolaga hizla
yayildiklart  bulunmustur®?’. Bu 6zellikleri ile
nanopartikiiller intratimpanik uygulamalarda ilag

tedavileri ve gen terapileri acisindan oldukga 6nemli
bir potansiyel gostermektedir.
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Hidrojel formu ilacin salinimi

Sekil 6: Ilaglarin  biyolojik olarak ¢oziinebilen
maddelerle verilmesi
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Sekil 7: Ilaclar nanopartikiil yiizeyine yiiklenerek de
verilebilmektedir

Transtimpanik  Uygulama Teknigi: Hasta
operasyon masasina sirtiistli yatirilir. Bag cok hafif
ekstansiyona getirilir. Uygulama yapilacak kulak
ustte kalacak sekilde bas 45 derece cevrilir. Kulak
zarina topikal anestezi (lidokain) uygulanir. Yaklasik
10 dakika beklendikten sonra 25G braniile eklenen
serum seti ve enjektor sistemi ile arka alt kadrana
(yuvarlak  pencere  projeksiyonuna)  girilerek
uygulama yapilir. Ortalama 0.3-0.7ml (en ¢ok 1ml)
madde orta kulaga verilir. Hasta agzina aci1 bir tat
gelirse haber vermesi konusunda énceden uyarilir. Bu
verilen materyalin Ostakiden reflilye neden oldugu
anlamina gelir ki enjeksiyon bu asamada kesilmelidir.
Enjekte edilen miktar kaydedilir. Hasta bas
pozisyonunu koruyacak sekilde 20-30 dakika
hareketsiz olarak yatar. Diger bir uygulama sekli de
tiip takilarak injeksiyonlarin tiip i¢inden yapilmasidir.

Meniere Intratimpanik

Tedavi:

Hastaliginda

Gentamisin

Secici vestibulotoksik bir ilagtir. Etkisini
endolenf {ireten Dark hiicrelerini destriikte ederek
gosterdigi  diistiniilmektedir.  Eskiden  bilateral
Meniere hastalarinda kullanilan sistemik
streptomisine  atifta  bulunularak gilincel ITG
uygulamalar1 da kimyasal labirentektomi olarak
adlandirilmigtir.  Fakat  giinlimiizde  gentamisin
uygulamasi ve degisik tedavi semalariyla kesin bir
labirent destriiksiyonu olmadigindan, labirentektomi
demek c¢ok dogru gozilkkmemektedir. Cok yiiksek
oranlarda basarili sonucglar bildirilmistir. Fakat
arastirmalarda kullanilan doz, tekrar siiresi ve toplam
uygulama miktar1 farkliliklar gosterdiginden heniiz
standardizasyon miimkiin gozikmemektedir®®.

Genel
carpmaktadir:

olarak 3 c¢esit uygulama goze

Titrasyon tedavisi her giin giinde 1 veya daha
fazla doz 26.7-40mg/ml gentamisinin bikarbonat ile
tamponlanarak verilmesidir. Tedavi, hastada isitme
kayb1 (10dB'den fazla) veya vestibiiler etkilenme
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yakinmasi (dengesizlik, ataksi, nistagmus, vestibiiler
testlerde hipofonksiyon) olana kadar devam ettirilir.
Bu yakinmalar goriildiigiinde tedavi kesilir*. Bu
modalitede hastalik kontrolii ¢ok iyi fakat isitme
kaybi orani da yiiksektir®.

Haftalik uygulamada, haftada 1 veya 2 kez
tamponlanmis 26.7-40mg/ml gentamisin kullanilir.

Diisiik doz tedavisi denildiginde ise ayda bir
defa 40 mg/ml gentamisinin tamponlanmadan
uygulanmasi anlagili,. Bu modalitede isitme
korunmasi ¢ok iyi olsa da vertigonun kontrolil ayni
oranda iyi degildir’’.

IT gentamisin tedavisi igin ideal adaylar,
diyet ve medikal tedaviye ragmen kontrol edilemeyen
vertigosu bulunan ve isitme diizeyi 40-60 dB'den
daha kot olup karst kulagt daha iyi olan
hastalardir”. Isitme kaybi riski bulundugundan
isitmesi normal olan hastalarda IT gentamisin
tedavisi ¢ok uygun gdziikmemektedir. Meniere
hastaliginin bilateral tutulum olasiligmin yiiksek
oldugu da disilintiliirse, bu hastalarin diger
kulaklarinda da isitme kayb1 gelisebilecek ve
hastanin her iki kulagi da duymaz hale gelebilecektir.

Streptomisin

Schuknecht'in IT olarak ilk uyguladigr 8
hastanin 5'inde igitme kayb1 yaratmasi nedeniyle bir
donem kullamlmamusti’. Daha sonra bilateral
Meniere hastalarinda sistemik kullanimi gilindeme
gelmis ve tekrar popiilarite kazanmustir’'. Bundan
sonra cesitli kiicik capli IT tedaviler verilmis ve
basarili sonuglar bildirilmistir. Gentamisinden farkli
olarak yan etki profili biraz daha fazladir (el
ayaklarda uyusukluk, hipotansiyon, ates gibi).

Steroid

Meniere tedavisinde nasil etkili oldugu tam
olarak bilinmemekle birlikte sivi homeostazinda rol
oynadigr*> ve olasi otoimmiin etiyolojiyi baskiladig:®®
diisiiniilmektedir.

Basar1 oranlar1 ¢ok farkli ve celiskilidir.
Uzun doénemde vertigonun diizelmesi agisindan %0-
%90 oranlarinda basaridan s6z edilmektedir'®. Isitme
kaybinin diizelme oranlar1 ¢ok daha disiiktiir (%0-
%?35). Bu konuda tek yapilmis olan plasebo kontrollii
calismada ise plaseboyla steroid arasinda fark
bulunmamis ve elde edilen basarili sonuglarin
Meniere hastaligmin genel gidisatina bagli oldugu
one stiriilmiistiir”.

Uygulanacak steroid i¢ kulakta yiiksek
oranlara ¢ikabilecek olan deksametazon veya
metilprednizolon olmalidir®. Deksametazon

10mg/ml dozda (Dekort® ampiil, Deva Ilag, Istanbul,
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Tiirkiye), metilprednizolon 40mg/ml (Prednol®
ampiil, Mustafa Nevzat Ilac, Istanbul, Tiirkiye) dozda
uygulanir. Metilprednizolonun mukoza irritasyonu
yapabilecegi icin lidokainle karistirilarak verilmesi
onerilir. Yiiksek doz IT steroid verilen ¢alismalarda
basar1 oranlar1 daha yiiksek bulundugundan miimkiin
oldugunca yiiksek dozlar verilmesi onerilmektedir*®.

Ani lIsitme Kayiplarinda Intratimpanik
Tedavi:

Ani isitme kayiplarinda intratimpanik
kortikosteroid kullanim oldukga tartigmali  bir
konudur. Bazi arastirmacilar tedavide ilk segenek
olmasi gerektigini savunurken bazi yazarlar kurtarma
tedavisi olarak onermektedirler’’.

Baslangi¢  tedavisi olarak  verildiginde
etkinligi oral steroidler kadar yiiksektir’®. Bu nedenle
ozellikle sistemik steroid kullanmasi kontrendike
olan hastalarda 6ncelikle tercih edilmelidir’®*. Oral
tedavide basar1 saglanamayan hastalarda
kullaniminda ise (kurtarma tedavisi) basar1 sansi
diisiik olmakla birlikte bir miktar kazanimlar oldugu
goriilmektedir®.

Uygulama sekli ve dozu  Meniere
hastaliginda oldugu gibidir. Uygulama siiresi hasta
fayda goriinceye kadar uzatilabilir.
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Tinnitusta Intratimpanik Tedavi

Meniere hastaliginda intratimpanik
uygulamalarin basarili sonuglar vermesi tinnitus
tedavisinde de kullanimmi gilindeme getirmistir.
Fakat  tinnitusun  muhtemelen  ¢ok  ¢esitli
etiyolojilerden kaynaklanabiliyor olmasi nedeniyle
tedavide beklendigi kadar basari elde edilememistir.

Tedavide denenmis olan ajanlar*':
-Anestezik ajanlar (Lidokain)
-Ototoksik ajanlar (Gentamisin)
-Steroidler

-Yeni  jenerasyon noroprotektif ajanlar
(Antioksidanlar, vs.)

Goriildiigii kadariyla literatiirde intratimpanik
tedavilerin basarisin1  gosteren ¢esitli ¢aligmalar
mevcuttur. Fakat bagarili olan ¢aligmalarda altta yatan
tinnitus genellikle akut tinnitustur ve/veya koklear
kaynaklidir*. Akut tinnituslar 3 aydan daha kisa
stiredir olan genelde akut otitis media veya akustik
travma gibi nedenlere bagli olusmus tinnituslardir.
Refrakter tinnituslarda ise tedavi basaris1 yok
denecek kadar azdir.

EK-1'de intratimpanik tedaviler ile ilgili
yapilmis baslica galigmalar ve bu calismalarda elde
edilen basar1 oranlari1 6zetlenmistir.

EK 1: Intratimpanik uygulamalar ve bunlarin basar1 oranlartyla ilgili 6zet literatiir bilgisi

Referans Protokol

Sonuglar

Meniere’de kullamim

Silverstein (1998) (44)

Postema (2008) (45)

Hsieh (2009) (46)

Kyrodimos (2009) (47)

Herraiz (2010) (48)

Prospektif, plasebo kontrollii. 20 hasta ve
kontroliine giinde 1 defa toplam 3 giin
deksametazon uygulanmis

Prospektif, plasebo kontrollii 28 hasta. Tiip
iginden verilmis. Tiip uygulamaya
baslamadan 4 hafta 6nce takilmis, 4 kez
haftada 1 defa 0,4ml 30mg/ml gentamisin
uygulamasi yapilmis

Prospektif ,kontrol grubu yok, 14 tedaviye
direngli hasta, 27,7mg/ml gentamisin t tiip
icerisinden total 0.6-0.7ml giinde 3 defa 4
giin damlatilmig, uzun dénem takip edilmis
Prospektif, kontrol grubu yok, 22 hasta, tek
sefer 40mg/ml gentamisin 0,4ml verilmig

Prospektif , 34 refrakter Meniere hastasi,
0.4-0.6ml 40mg/ml metilprednizolon
haftada 1 defa toplam 3 defa verilmis
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iki grup arasinda fark yok.

Vertigo ve dolgunluk skorlar1 anlaml
derecede diismiis, tinnitus degismemis,
isitmede ortalama 8 dB kazang saglanmig

2 yilda %92 , 10 y1lda %85 vertigo
kontrolii, pure tone 2 yil sonra %28’inde
10 y1l sonra %42’sinde daha kétii durumda

%90 vertigoda tamamen diizelme, %54’de
saf ses ortalamsinda 10dB veya daha fazla
diisiis veya diskriminasyonda %15’den
fazla kayip olmug

%381 vertigo tamamen ortadan kalkmus,
%92 en azindan kismi diizelme olmus,
%81 tinnitusda rahatlama olmus, %48
isitmede 10dB veya fazla kazang olmus



Dr. Orhan Kemal KAH VECI
Intratimpanik Tedaviler

KBB-Forum
2016;15(1)
www.KBB-Forum.net

Derebery (2010) (49)

Huon (2012) (50)

Unlii (2002) (51)

Akkuzu (2006) (52)

Retrospektif derleme ve meta-analiz; 183
endolenfatik sant ve 203 gesitli doz ve
araliklarda intratimpanik gentamisin
uygulamasi (6 ¢alismanin derlemesiyle)

Meta-analiz, 559 hasta (14 ¢alismadan), 7
caligmada belirli doz, 7 ¢aligmada titrasyon
gentamisin tedavisi verilmis

Prospektif, kontrol yok. 20 hastaya tiip
takilarak 0,5ml (20mg), giinasir1 toplam 3
giin (toplam 60mg) gentamisin verilmis
Prospektif, kontrol yok, gentamisin ile
deksametazon karsilastirilmis. 24 hastaya
gentamisin 0.7ml 40mg 1-8 kez 1-10 giin
arayla, 21 hastaya deksametazon 0,7 ml 1-
10 kez 1-7 giin aralikla yapilmis

Ani Isitme kaybinda kullanin

Battaglia (2008) (53)

Ahn (2008) (54)

Han(2009) (55)

Hong (2009) (56)

Kara (2010) (57)

Spear (2011) (38)

Oguz (2005) (58)

Aydin (2011) (59)

Prospektif, multisentrik, plasebo kontrolli,
51 AIK hastasi; Grup A (Oral plasebo + IT
deksametazon-21 hasta), Grup B (oral
prednizolon + IT plasebo-20 hasta), Grup C(
Oral prednizolon + IT deksametazon-19
hasta) Oral steroid 60mg baslanarak azalan
dozda 14 giin, IT deksametazon 0.5-0.7ml
12mg/ml haftada 1 defa 3 kez verilmis
Prospektif, 120 AIK hastasi, 60 hasta oral
steroid ve IT dexksametazon, 60 hasta
sadece oral steroidle tedavi edilmis. Oral
steroid 48mg 9 giin sonra azalarak 5 giin
verilmis. IT deksametazon 0.3-0.4ml
Smg/ml giinde 1 defa 3 giin verilmis
Prospektif, multisentrik, 114 diabetik AIK
hastasinin 48’ine oral prednizolon (60mg
baslayarak 10 giinde azaltarak), 32’sine IV
prednizolon (75mg dan baslayip azaltarak 7
giin), 34’line IT deksametazon (0.5ml
Smg/ml 2 haftalik siirecte 4 defa
uygulanacak sekilde)

Prospektif, 63 AIK hastasi, 32’si IT
deksametazon (Giinliik 0.3-0.4ml
deksametazon Smg/ml toplam 8 giin
uygulama), 31 oral prednizolon (60mg’dan
baslayip azaltarak 8 giin)

Prospektif, 60 AIK hastasi, 29°una 0.5-
0.7ml deksametazon 4mg/ml 10 dakika
arayla giinde 2 enjeksiyon 5 giin verilmis.
31 hastaya ise kiloya 1mg’dan azalan dozda
10 giin oral prednizolon verilmis

Sistemik derleme ¢alismasi. Sekiz ¢alismada
baslangi¢ tedavisi olarak, 21’inde kurtarma
tedavisi olarak IT steroid verilmis

Kurtarma tedavisi olarak 22 hastaya 15
giinde toplam 5 kez 0.5 cc (62,5mg)
metilprednizolon yapilmig

Prospektif, karsilagtirmali ¢aligma. 25
hastaya 1,3,5,12 ve 32. giinlerde 20mg
metilprednizolon, 24 hastaya hemodiliisyon
ve vazoaktif tedavi kombinasyonu
uygulanmig

33

Santl hastalarin %71’inde gentamisin alan
hastalarin %86 1inda vertigo tamamen
diizelmis, fakat isitmesi korunarak
vertigosu diizelen hasta oran1 santta daha
fazla bulunmus. Sonug olarak
Gentamisinin énemli bir segenek oldugu
fakat gelistirilmesi gerektigi sdylenmis
%87 vertigoda diizelme mevcut. Isitmede
kazang var fakat anlamli degil. Tinnitusta
diizelme anlamli, dolgunlukta diizelme
anlamsiz, 11 hastada total isitme kayb1
(%1.8) olmus

%75 vertigoda diizelme %10 isitmede
bozulma goriilmiis

Gentamisin grubunda %92 vertigo kontrolii
%38 isitme kaybi. Deksametazon grubunda
%67 vertigo kontrolii %5 isitmede diizelme
gOriilmiis.

Biitiin gruplarda belirgin iyilesme
goriilmiis. IT deksametazon grubu ve
kombinasyon grubunun sonuglari sadece
oral steroid grubundan daha iyi bulunmus.

Sadece oral steroid grubunda %70, oral
steroid + IT deksametazon grubunda %73
diizelme bulunmus. IT deksametazon +
oral steroid sadece 250Hz’de daha iyi
sonuglar saglamis.

Istatiksel olarak tiim gruplarda isitmede
kazang var, fakat gruplar arasi fark yok.

Gruplar aras: saf ses ortalamalari arasinda
fark yok. Yiiksek frekanslarda oral steroid
tedavisi bir miktar daha iyi.

10. giin ve 2. ayda yapilan testlerde IT
grupta hem saf ses ortalamalarinda hem de
diskriminasyonlarda daha iyi sonuglar
alinmig

Kurtarma tedavilerinde ortalama
13.3dB’lik bir kazang bulunmus, genel
olarak baglangi¢ tedavisi olarak
baslananlarda sonuglar iyi fakat
calismalarin metodolojileri meta-analiz
yapmak ve bu hastalarda kazanc1
hesaplamak igin uygun bulunmamis.
1.ay kontrolde hastalarin %68’inde
ortalama 19 dB kazang saglanmig

Intratimpanik steroid tedavisi alan
hastalarin isitme kazanglar1 (32.2 dB) diger
gruba gore (22,13 dB) belirgin sekilde daha
iyi bulunmus.

A\
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Tinnitusta kullanim

She (2009) (60)

Choi (2013) (61)

Prospektif, kontrol gruplu 79 hasta. Kontrol
grubuna giinliik 300mg karbamazepin 4
hafta verilmis. IT steroid grubu 0.5ml
prednizolon 0.25mg/ml ve 0.5ml
deksametazon Smg/ml olarak ikiye
boliinmiis ve ilk hafta 2 defa, iki hafta
haftada 1 defa seklinde toplam 3 hafta
verilmig

Prospektif, plasebo kontrollii. Medikal
tedaviye direngli 15 hastaya plasebo saline
solusyonu, 15 hastaya deksametazon haftada

Tinnitus kontrol oranlarinda belirgin bir
diizelme 3 grupta da gézlenmemis.
Prednizolonda deksametazona gore biraz
daha iyi sonuglar elde edilmis

Tinnitus giirtiltiistinde bir miktar diigme
olsa da kontrol grubuyla arasinda anlaml
farklilik saptanmamus.

/ k.
\ Ll Y

2 kez toplam 4 kez yapilmis. 1. ayda

kontrol edilmis.
Topak (2009) (62)

Prospektif , plasebo kontrollii, 70 subjektif

tinnitus hastasi, 0.3-0.4ml 62.5mg/ml

metilprednizolon veya plasebo salin haftada

1 defa 3 hafta uygulanmis
Karabulut (2009) (63)

3 aydan daha kisa siiredir tinnitus sikayeti

olan 18 hastaya, giinasir1 3 defa 4 mg

deksametazon verilmis.

2 grupta da tinnitus giiriiltd skalasinda
diislis bulunmus. Fakat tinnitus ciddiyeti ve
total skorlarinda degisiklik olmamis

1. haftada tinnitus siddetinde belirgin
azalma mevcut, odyogramlarda herhangi
bir degisiklik yok. Uzun donem sonuglart
yok.
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