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MENIERE HASTALIGI ILE

BIRLIKTE TUMARKIN ATAGI

OLGUSUNDA INTRATIMPANIK GENTAMISIN

INTRATYMPANIC GENTAMICIN FOR TUMARKIN ATTACK CASE

WITH MENIERE DISEASE
Otoloji

Ozet

Meniere hastaligi, vertigo ataklariyla birlikte, tinnitus,
isitme kaybi1 ve aural dolgunluk sikayetlerinin goriildiigii
bir klinik tablodur. The American Academy of
Otoloryngology-Head and Neck Surgery tarafindan
Meniere hastaligit  tam1  kriterleri  tanimlanarak
siniflandiriimistir. Hastalarin % 10” a yakin bir kisminda
biling kayb1 ve baska norolojik bulgular olmaksizin
diisme ataklar1 goriilmektedir. Bu ataklar ilk kez
Tumarkin tarafindan tanimlanmig ve otolitik kriz olarak
adlandirdmigtir.  Tumarkin ataklar1 yasam kalitesini
belirgin etkilemesi ve zaman zaman hayati tehlike
olusturabilme potansiyeli nedeniyle etkili bir sekilde
tedavi edilmelidir. Bu makalede daha &nce Meniere
hastaligi tanist almig, medikal tedaviye yeterli yanit
alinamayan ve Tumarkin ataklar1 gelisen bir hastanin
intratimpanik gentamisin uygulama sonucunun literatiir
esliginde sunulmasi amaclanmstir.
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Abstract

Meniere's disease is a clinical picture in which
complaints of tinnitus, hearing loss and aural fullness
are seen together with vertigo attacks. Diagnostic
criteria for Meniere's disease were defined and
classified by  TheAmerican  Academy  of
Otoloryngology-Head and NeckSurgery.
Approximately 10% of the patients have fall attacks
without loss of consciousness and other neurological
findings. These attacks were first described by
Tumarkin and called autolytic crisis. Tumarkin attacks
must be effectively treated because of their significant
impact on quality of life and their potential to be life-
threatening from time to time. In this article, it is
aimed to present the results of intratympanic
gentamicin application of a patient who had previously
been diagnosed with Meniere's disease, who did not
respond adequately to medical treatment and
developed Tumarkin attacks.
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Giris

Meniere hastalig1 vertigo, tinnitus, fluktuan isitme kayb1 ve kulakta dolgunluk hissiyle karakterize bir hastaliktir.
Meniere hastalarinin kiigiik bir kism1 zaman zaman hayati tehdit edebilen diisme ataklarindan sikayetcidir. Yapilan
calismalar Meniere hastalarinin % 10’ undan az bir kisminda diisme ataklarinin goriildiigiini bildirmektedir[1]. Bu
diisme ataklar1 ilk kez 1936 yilinda Tumarkin tarafindan tanimlanmis ve literatiireTumarkin atagi1 (TA) veya
Tumarkin otolitik krizi isimleriyle gecmistir. Bu ataklarin tipik 6zelligi oncesinde herhangi bir uyarici semptom
olmamasi ve atak sirasinda bilin¢g kaybinin olmamasidir. Tumarkin, diigme ataklarinin otolitik organin mekanik
deformasyonundan kaynaklandigin1 diistinmiistiir. Bu ataklar1 tetikleyen endolenfatik basing seviyelerini
belirlemek icin yapilmig caligma bulunmamaktadir [1-4].

Meniere hastalar1 i¢in bugiine kadar cesitli tedavi secenekleri tanimlanmigtir. Bunlar arasinda konservativ tedaviler,
labirentektomi, endolenfatik sant cerrahisi, vestibiiler norektomi, intratimpanik (IT) steroid tedavisi, ve IT
gentamisin en sik kullanilan segeneklerdir [1]. Labirentektomi ve vestibiiler norektomi gibi ablatif cerrahi
prosediirler konservatif yontemlere ve medikal tedaviye yanit alinamadigir durumlarda uygulanmaktadir. Vestibiiler
ablasyonun morbiditesini azaltmak amaciyla vestibiilotoksik etkili aminoglikozid antibiyotikler intratimpanik
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enjeksiyon yoluyla kullanilmaya baglanmustir. Intratimpanik gentamisin tedavisinde % 80,7-89,5 oraninda yiiksek
bir vertigo kontrol orani bildirilmektedir. Vertigo kontrol mekanizmas1 gentamisinin vestibiiler néroepitele hasar
vererek vestibiiler sensitiviteyi azaltmasina dayanmaktadir[1-3].

Meniere hastalarinda tedaviye direncli diisme ataklarinin tedavisinde IT gentamisin uygulamasi, basarili sonuglar
ile géz oniinde bulundurulmasi gereken bir yontemdir. Bu makalede IT gentamisin uygulamasmin sonuglarina
dikkat cekmek amaciyla, son zamanlarda diisme ataklari tanimlayan bir Meniere hastasina yapmis oldugumuz
uygulamamizin sonuglarini giincel literatiir eslig§inde sunuyoruz.

Olgu Sunumu

38 Yasinda kadin hastanin, bes yil 6nce bas donmesi, sol kulakta ¢inlama ve dolgunluk sikayetleri baglamis. Hasta
oykiistinde bag donmesi sikayetinin ataklar halinde seyrettigini ve hareket etmekle artis gosterdigini ifade etti.
Bagvurdugu baska bir merkezde Meniere hastalig1 tanisi alan hastaya o donemde betahistin 48 mg/giin ve diyet
onerilerinde bulunularak tedavi baglanmis. Tedavi sirasinda ve sonrasinda araliklarla bas donmesi ataklariin
tekrarladigim ifade eden hasta isitme kaybi sikayetinin de baglamast iizerine 3 yil 6nce merkezimize basvurdu. Ug
yil Once yapilan saf ses tonal odyometri testinde sag kulak normal sinirlarda iken sol kulakta saf ses ortalamasi
(8SO) 60 dB sensorindral isitme kaybi seklinde sonuglanmis. Hastanin sol kulagina ventilasyon tiipii takildiktan
sonra IT steroid yaklagik 1 hafta siireyle uygulanmis. Intratimpanik steroid uygulamasi sonrasinda bas donmesi
ataklar1 devam eden ve isitme giicliigii sikayeti artig gosteren hasta, betahistin 48 mg/giin, diliretik (asetazolamid)
ve tuz kisitlamasi seklinde olmak i{izere medikal tedaviye devam etmis. Mevcut sikayetlerine ek olarak, diisme
ataklarinin da baglamasi iizerine merkezimize bagvuran hastanin yapilan muayenesinde sol timpanik membranin
perfore, sag kulagin normal sinirlarda oldugu gozlendi. Hastanin yapilan nérolojik muayenesinde patolojik bulguya
rastlanmadi. Yapilan saf ses tonal odyometri testi sonucunda hastanin sol kulaginda hava yolu saf ses ortalamas: 78
dB, kemik yolu saf ses ortalamas1 70 dB olmak iizere mikst tip igsitme kayb1 oldugu goriildii (Sekil 1). VEMP (Sekil
2) testi yapilan hastaya IT gentamisin enjeksiyonundan beklenen fayda ve olasi olumsuz sonuglar hakkinda bilgi
verildi. Hastanin bilgilendirilmis onaminin alinmasini takiben IT gentamisin enjeksiyonu planlandi.
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Sekil 1 : Hastanin IT gentamisin uygulama 6ncesinde yapilan saf ses odyometri testi sonucu
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Sekil 2 : Hastanin IT gentamisin uygulama 6ncesinde yapilmis olan cVEMP testi sonucu

Intratimpanik gentamisin 30 mg/ml dozunda ve 0,5 ml hacminde olmak iizere, enjeksiyon yontemi kullanilarak
uygulandi. Bir hafta araliklarla yapilan iic enjeksiyonu takiben hastanin vertigo, tinnitus ve kulakta dolgunluk
sikdyetlerinin ortadan kayboldugu goézlendi. Intratimpanik gentamisin uygulamasindan yaklagtk 3 hafta sonra
yapilan saf ses tonal odyometri testinde (Sekil 3) etkilenen kulakta isitme esiklerinde belirgin bir degisiklik
gozlenmedi. Ayn1 dénemde yaptigimiz vestibiiler uyarilmis myojenik potansiyel (VEMP) testinde de (Sekil 4)
etkilenen sol kulakta yamtlarm kayboldugu gozlendi. Intratimpanik gentamisin uygulamasm takip eden alt1 ay
boyunca bag donmesi ve diisme atagi tariflemeyen hastanin takipleri merkezimizde devam etmektedir.
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Sekil 3 : Hastanin IT gentamisin uygulama sonrasinda yapilan saf ses tonal odyometri testi sonucu.
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Sekil 4 : Hastanin IT gentamisin uygulama sonrasinda yapilan cVEMP testi sonucu

Tartisma ve Sonug

Meniere hastalig1 vertigo ataklari, tinnitus, isitme kayb1 ve kulakta dolgunluk hissi ile karakterize, isitme ve denge
fonksiyonlarini degisen derecelerde etkileyebilen bir hastaliktir. Isitme kayb1 baslangicta fluktuan karakterli olsa
da zamanla kalict hale gelebilmektedir. Hastalik ilk kez Prospere Meniere tarafindan 1861 yilinda tanimlanmstir.
Hastaligin tanimlanmasinin iizerinden 150 yildan fazla bir siire ge¢cmis olmasina ragmen tedavi protokolii
tizerindeki tartigmalar halen devam etmektedir [5-6].

Meniere hastaligi tanisi siklikla klinik hikdyeye dayali olarak konulur. The American Academy of Otoloryngology-
Head and Neck Surgery (AAO-HNS) tarafindan yapilan siniflandirmaya gore “kesin meniere hastaligi", en az 20
dakika siiren spontan vertigo atagi, belgelenmis sensérinoral isitme kaybi (SNIK) ile tinnitus ve aural dolgunluk
sikayetlerinden birinin birlikte bulunmasi olarak tanimlanmigtir [7]. Sundugumuz olgunun baglangicta vertigo,
tinnitus ve aural dolgunluk sikdyetleri mevcuttu. Vertigonun baslangicindan yaklagik iki yil sonra SNIiK ortaya
cikmagti.

Meniere hastaligimin tedavisinde ilk basamak olarak tuz ve kafeinin kisitlanmasi ve diiiretik tedavinin etkili
olabilecegi bildirilmektedir. Diiiretiklerin vertigo ataklarinin sikligin1 azaltmasina karsin isitme kaybi ve tinnitus
tizerinde belirgin etkisinin olmadig1 bildirilmigtir. Stria vasculariste ortaya cikan vazokonstruksiyonun meniere
hastaliginin gelisiminde rol oynayabilecegi diisiincesi ile vazodilator ajanlar tedavide kullanilagelmistir. Betahistin
bu grup igerisinde sik kullanilan ajanlardan birisidir [7]. Bizim olgumuz da tani aldiktan hemen sonra basladigi
betahistin’i 48 mg/giin dozunda yaklagik bes yi1ldan bu yana kullanmaktaydi.

Meniere hastaliginin inflamatuvar bir patoloji olmasi varsayimina dayah olarak tedavide steroidler sistemik veya IT
yolla kullanilmaktadir. Intratimpanik steroid uygulamasi sistemik kullanima gore daha giivenli ve uygulamasi
kolay bir yontemdir. Ancak IT steroidlerin ataklar1 azalttig1 bildirilmesine karsin bunun bir plasebo etkisi oldugunu
diisiinenler de vardir [7]. Bizim hastamiz, ventilasyon tiipii uygulamasini takiben IT deksametazon kullanmasina
ragmen vertigo, tinnitus ve aural dolgunluk sikayetlerinin devam ettigini bildirmistir.

Tumarkin atagr hizli bir sekilde tedavi edilmesi gereken bir otolojik acil olarak kabul edilmektedir. Tumarkin
ataklarinin, Meniere hastalifinin sadece ge¢ donemlerinde goriildiigii bildirilmistir fakat yapilan bazi ¢aligmalarda
Meniere hastaliginin baglangicindan itibaren 3-20 yil arasinda degigsen zamanlarda ortaya cikabildigi goriilmiistiir
[2]. Ataklarin tedavisinde farkli yaklasimlar denenmigtir. Goto ve ark.[8] sunduklar: iki olgunun birinde spontan
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rezolusyon goriildiigiinii, diger vakada selektif seratonin reuptake inhibitorii (SSRI) kullanarak ataklarin sikligini
azalttiklarini bildirmiglerdir. Morales ve ark. [9] TA’ nin spontan olarak diizelebilecegini gozlemlemislerdir.

Intratimpanik gentamisin uygulamasi son zamanlarda cerrahi prosediirlerin olas1 morbiditeleri ve uygulamanin
kolay olmas1 gibi nedenlerle daha sik tercih edilir olmustur. Uygulama sonrasi donemde hastanin saf ses isitme
esiklerinde yiikselme goriilebilmektedir. Ancak gentamisin diger ototoksik antibiyotiklere gore daha az
kokleotoksik etkilidir [6,10]. Bazen tek doz IT gentamisin uygulamasi ataklarin kontrol altina alinmasi icin yeterli
olabilmektedir. Diisme ataklarmnin kontroliinde siklikla birden fazla uygulama gerekmektedir [7,11]. Meniere
hastaliginin bilateral tutulum gosterebilmesi nedeniyle dzellikle geng hastalarda IT gentamisin uygulamasi sirasinda
ve uygulama sonrasinda hastanin olasi ototoksisite bulgular1 agisindan yakin takip edilmesi onemlidir. Ciinkii
bilateral tutulum olasilig1 hastalifin siiresi uzadikca artmaktadir. Kitahara'nin ¢alismasinda [12] birinci yilda %9
olan cift tarafli tutulumun 20 yillik takip sonrasinda %41'e yiikseldigi bildirilmistir. Sundugumuz hastamizda IT
gentamisinin ii¢iincli uygulamasini takiben vertigo, tinnitus, aural dolgunluk sikayetlerinin tamamen diizeldigini ve
diisme ataginin tekrarlamadigini gozlemledik.

Son zamanlarda otolitik organlarin fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde  VEMP testi oldukca yaygin
kullanilmaktadir[4]. VEMP testi sakkuliin akustik uyarilmasina bagl olarak ipsilateral sternokleidomastoid (SKM)
kas iizerinde ortaya cikan inhibitor sakkulokollik refleksin kaydi olarak tanimlanabilir [13]. Ozliioglu ve ark’ nin
[14] 12 Meniere hastasim dahil ettikleri calismada, 9 hastanin IT gentamisin tedavisinden sonra VEMP esiklerinin
kayboldugu goriilmiistiir. Bunun aksine Dallan ve ark’ nin [15] sunmus oldugu olguda da goriilebilecegi gibi IT
gentamisin tedavisinden sonra da VEMP testinde uyarilabilirlik devam edebilmektedir. Bu durumun nedeni kesin
olarak bilinmiyor olsa da, yazarlar sakkul ¢evresinde gelisen fibrozisin VEMP uyarilabilirliginin devam etmesinden
sorumlu olabilecegini diisiinmiislerdir. Helling ve ark’ nin ¢ahsmasinda IT gentamisinin utrikul ve semisirkiiler
kanal fonksiyonlar1 {izerinde daha belirgin oldugu, sakkul fonksiyonlarinin % 30-40 oranininda devam edebilecegi
bildirilmistir [16]. Bizim sunmus oldugumuz olguda ise iigiincli uygulamadan sonra VEMP yanitlarinin etkilenen
kulakta kayboldugu goriilmiigtiir.

Tumarkin ataklarinda IT gentamisin uygulamasi genel olarak giivenli bir yontem olarak kabul edilmektedir. Bazen
uygulama sonrasinda vestibiiler yetmezlik sendromu bulgular1 (vertigo, ossilopsi, bulanti) gelisebilmektedir. Akut
vestibiiler yetmezlik bulgularinin ortalama 5 hafta icerisinde diizeldigi bildirilmektedir [17]. Intratimpanik
gentamisin uygulamasi sonrasinda ototoksisite de goriilebilmektedir. Uygulama siklifi ve uygulanan dozun
ototoksisite ile iligkili oldugu ve bu nedenle haftada bir kez yapilan uygulama ile ototoksisite riskinin minimalize
edilebilecegi diisliniilmektedir. Yapilan farkli caligmalarda isitme kaybr % 0-90 arasinda degisen oranlarda
bildirilmistir [17,18].

Tedavinin siiresi ve ne zaman sonlandirilmasi gerektigi konusunda farkli goriisler mevcuttur. Vestibiiler
semptomlar ortaya ¢ikana kadar tedaviye devam edilebilecegini bildiren calismalar mevcuttur. Spontan nistagmus
varligi, ossilopsi varligi, odyogramda saf ses isitme esiginin 500-3000 Hz frekanslar1 arasinda 15 dB' den fazla
yiikselmesi, konusmay1 ayirdetme skorunda %?20' den fazla diigme goriilmesi ve vertigonun kaybolmasi durumunda
tedavinin sonlandirilmast onerilmektedir[17]. Sunmus oldugumuz vakanin tedavi 6ncesinde ve sonrasinda igitme
esiklerinde anlaml bir degisiklik gozlenmemistir. Dordiincii haftada yapilan kontrol muayenesinde hastanin bag
donmesi sikayetlerinin diizeldigi ve diisme ataginin gozlenmedigi goriildi. VEMP testi ile etkilenen kulakta
yanitlarin kayboldugunun goriilmesi {izerine tedavinin sonlandirilmasina karar verildi.

Tumarkin ataklari, Meniere hastalarinda siklikla gozlenen yasam kalitesinin diismesine ilave olarak zaman zaman
hayati tehlikelere de yol acabilmektedir. Bu nedenle etkili bir sekilde tedavi edilmesi gereken bir durum olarak
kabul edilmektedir. Intratimpanik gentamisin uygulamasinin Meniere hastalarindaki tedaviye direngli Tumarkin
ataklarinin tedavisinde ilk basamak tedavi olarak g6zoniinde bulundurulmasi gerektigini diisiiniiyoruz.
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