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ABSTRACT

Otoacoustic emissions (OAEs) are weak signals that can be recorded in the ear canal and are considered to reflect
cochlear activity. OAEs were first described by David Kemp in 1978, and since that time, OAEs have become a
standardpart of the diagnostic test battery and a screening for hearing loss. Rarely, sedation or general anesthesia may
be required for the performance of the OAE tests. Anesthetics were reported to decrease or increase the OAE
thresholds both by hemodynamic effect and by pharmacological properties. Two different effects of isoflurane are
observed in the studies. Isoflurane can have deleterious effects on both the peripheral and central auditory systems,
but isoflurane can also may improve auditory function by enhancing outer hair cell (OHC) amplification or by
protecting against noise-induced hearing. In this review, the effects of various anesthetic agents on otoacoustic
emissions were evaluated.
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OZET

Otoakustik emisyonlar (OAE' lar), kulak kanalinda kaydedilebilen ve koklear aktiviteyi yansittigi digintlen zayif
sinyallerdir. OAE’ lar ilk olarak 1978'de David Kemp tarafindan tanimlanmis ve o zamandan beri OAE' lar isitme kaybi
i¢in bir tarama testi haline gelmistir. Nadiren OAE testlerinin yapilmasi i¢in sedasyon veya genel anestezi gerekebilir.
Anesteziklerin hem hemodinamiyi etkileyerek hem de farmakolojik etkiler ile OAE esiklerini distirdigt veya arttirdigt
bildirilmistir. Calismalarda izofluranin iki farkh etkisi gézlenmektedir. Izofluran hem periferik hem de merkezi isitsel
sistemler Uzerinde zararlt etkilere sahip olabilir, ancak izofluran ayrica dis tiy hiicresi (OHC) amplifikasyonunu
giiclendirerek veya guriltiye bagl isitmeye karst koruma saglayarak isitsel islevi iyilestirebilir. Bu derlemede cesitli
anestezik ajanlarin otoakustik emisyonlar Gzerindeki etkileri degerlendirilmistir.

Anahtar kelimeler: Otoakustik emisyonlar, genel anestezi, inhalasyon anestezikleri.

Girig

Insan kokleast yaklastk 16.000 tiiylii hiicre icermekte olup dis titylit hiicrelerin (DTH) sayis, ic tiyla
hticrelerden 3,5 kat daha fazladir!. Dis tity hiicrelerinin fonksiyonunu gdsteren otoakustik emisyonlar
(OAE!'ler), dis tiiy hiicrelerinin aktif amplifikasyonunun yan trtinleridir ve kokleadan orta kulak yoluyla dis

kulak kanalina iletilen enerji olarak tanimlanir?. Bu 6l¢timiin tanisal degeri yiiksek olmasina ragmen tek basina
kullanimi isitme kaybinin tanisinda giivenilir degildir?.

Oto-akustik emisyonlar (OAE) normal kokleada dis tuyli hicreler (DTH) tarafindan tretilen digstk
siddetteki seslerdir ve pre-noral seviyede olusurlar. Saghkl bir kulakta bir akustik uyaran olmadan ya da
akustik uyaran varhiginda DTH’ lerden kaynaklanan ve dis kulak yoluna yerlestirilen bir prob aracihigtyla
kaydedilirler. OAE 6l¢timii, non-invasiv, bir dakika gibi kisa bir stire icinde tamamlanabilen elektrofizyolojik
bir testtir. Bu 6l¢iimiin tanisal degeri yitksek olmasina ragmen tek basina kullanimi isitme kaybinin tanisinda
givenilir sonuglar vermez. Bunun altinda yatan sebeplerden biri temel kulak yapilarinin durumudur. Eger
dis kulak yolu (DKY) sertimen ile ttkanmigsa, DTH’ ler saglam olsa dahi emisyonlar kaydedilemeyebilir.
Emisyonlarin ele edilememesinde orta kulak kaynakli patolojiler de rol oynar. Kemikgik fiksasyonu ve otitis
media bunlara 6rnek olarak verilebilir. DKY ve orta kulak kaynakli olabilecek bu problemi ortadan
kaldirabilmek icin test 6ncesinde mutlaka otoskopik muayene yapilmalidir. Otoakustik emisyonlarin varlig
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her zaman dis tily hiicrelerinin isleyisi ile iligkili oldugundan, kokleanin yapisal butinliginin givenilir bir
gOstergesidir ve yoklugu bir koklear lezyona isaret edebilir. Genel olarak, sensérindral isitme kaybi yaklagik
40 dB —-50 dB HL' ye ulastginda, tum OAE tutleri yoktut.

Tarihge

Kokleanin ses dalgalarini beyne iletilen sinir uyarilarina donistiirdiigiine dair temel anlayis uzun ydlardir
bilinmektedir. Thomas Gold tarafindan 1948 yilinda kokleanin aktif katilimint 6ngérdigi bir teorik model
sorgulanmustir, ancak gerekli fiziksel kosullar saglanamadigy icin (giiriiltii seviyesi ve amplifikatér hassasiyeti)
istenilen sekilde dogru kayit alinamamugtir. Bundan 30 yil sonra 1978 yilinda David Kemp, OAE’ lart
kaydetmeyi basarmus, kokleanin sadece ilerleyen dalganin ileri yaylimini degil, ayn1 zamanda sesin geriye
dogru iletimini de yapabildiginin dogrudan kanitini géstermistir®>. Yani, odyogram orta kulakta ice dogru
yayihm gosterirken, OAE ice ve disa dogru yayilim gosterir, distik enerji sinyaline sahiptir.

Otoakustik Emisyonlarin Siniflamast

OAE’ lar en temelde uyarilmamis ve uyarilmis (evoked) olmak tizere ikiye ayrilmaktadir.
1. Uyarilmamis (spontan) OAE (SOAE)

2. Uyarilmis (evoked) OAE (EOAE)

1- SOAE: Akustik stimtlasyon olmadan uretilir ve normal isiten kulaklarin yaklasik %25-70" inde gorulir.
Bir akustik uyaran olmadan DKY’ na yerlestirilen bir mikrofon ile kaydedilir ve en az ti¢ dakika boyunca
kayit alinir. Bu nedenle klinik kullanim1 yaygin olan bir OAE cesidi degildir®-10.

2- EOAE: Yenidogan ve ¢ocuklarda koklear fonksiyonun taranmasinda, ototoksik ila¢ kullanan bireylerde,
guriilti maruziyeti olan bireylerde, isitsel beyin sapi cevabt (Auditory Brainstem Response-ABR) ile beraber
kullanildiginda mevcut olan sensérinéral tipteki isitme kaybinin koklear ve ndéral komponentlerinin
ayriminda  (koklear-retrokoklear patoloji ayrimi) ve fonksiyonel (non-organik) isitme kaybi tanisinda
kullanilir. Ol¢iim esnasinda dikkat edilmesi gereken durumlar; dis ve orta kulagin durumu, kullanilan probun
dis kulak yoluna tam oturmasi, fizyolojik glirtltd (6kstirik vb.) ve testin yapildigi ortamin gtirtltistdir. Test
icin sessiz kabine ihtiyag olmasa dahi 6l¢lim esnasinda ¢evrenin olabildigince sessiz olmasi gerekmektedir.
EOAF’ lar tige ayrilir;

a. Transient (Gegici) Otoakustik Emisyonlar
b. Distortion Product Otoakustik Emisyonlar

c. Stimulus Frequency Otoakustik Emisyonlar

2.a -Gegici uyarilmig (Transient Evoked OAE) (TEOAE): Gegici uyarilmis OAE' ler (TEOAE), kisa
akustik stimiilasyonun baslangicina gére gecikmis yanitlardiro-10. Prob icinde uyarani gondermek igin bir adet
hoparlér ve DTH’ lerden olusan emisyonu kaydetmek icin de bir mikrofon bulunur. Kisaca prob icinde iki
tip bulunmaktadir. Frekans araligi 500-4000 Hz arasindadir. Uyaran olarak genelde klik (click) uyaran
kullanilsa da tone-burst uyaran kullanildigr da belirtilmektedir. Klik uyaran genis frekans araligina sahip
oldugu icin kokleanin frekans bélgelerini kapsar ve kisa siirelidir. Test esnasinda uyaran siddeti 80 £ 3 dB
SPL’ dir (sound pressure level/ses basing seviyesi) ve test edilen kulaga toplamda 260 click uyaran gonderilir.
Uyaran gonderildigi stiire boyunca stabil olmalidir (>% 90). Olusan dalgalarin tekrarlanabilirligi yani sonug
ekranindaki ‘reproducibility’ degeri test edilen tim frekanslarda = %70 olmalidir. Bu degerler
saglanmadiginda emisyonlar elde edilmis dahi olsa testin tekrarlanmasi daha giivenilir bir kayit alinmasina
olanak saglar. Sonug ekraninda TE-NF (NF: Noise Floor) ya da SNR (Signal/Noise Ratio-Sinyal/Giirtilta
Orant) emisyon amplitidlerini géstermektedir ve en az ¢ frekansta amplitidler 3 dB ve tizerinde ise
emisyon cevaplart gbzlenmis olarak kabul edilmektedir.

30 dB ve daha tzeri isitme kayiplarinda ise TEOAE’ lar elde edilemez. TEOAE' ler hemen hemen tim
normal deneklerde kaydedilebilir (% 96-100). TEOAE' ler mitkemmel test-tekrar test, bireyler arasi stabilite
(% 1d B) sergiler ve bu nedenle siklikla “koklear parmak izleri" olarak adlandirilir. Bununla bitlikte, denekler
arasinda 6nemli 6lctide degiskenlik gosteritler.
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TEOAE’ ler, koklear biutinliginin degerlendirilmesinde, yenidogan isitme taramasi, koklear
fonksiyonunun izlenmesinde (vestibller Schwannoma cerrahisi, asirt giiriiltiitye maruz kalma, ototoksisite,
anesteziklerin etkilerini degerlendirme, Meniere hastaligi) ve koklear/retrokoklear lezyonlarin ayirict
tanisinda kullanilir!?,

2.b-Distortion Product OAE (Bozulma iiriiniit OAE=DPOAE): TEOAE’ dan farkli olarak probun
icinde 3 tiip bulunmaktadir. Bunlar, iki farkli uyaran icin iki adet hopatlér ve emisyon kaydi icin olan
mikrofondur. DPOAE’ lar ayni anda verilen iki saf sesin kokleada meydana getirdigi intermodiilasyon
distorsiyonuna gore kaydedilir. Frekans araligt 500-8000 Hz arasindadir. ki saf ses uyaran f1(alcak frekans-
AF) ve £2 (yiiksek frekans-YF) olarak adlandirihir. Bu frekanslarin amplitudlart ise 1.1 ve 1.2°dir. Tki temel
frekans tonu birlikte verildiginde ortaya ticiincii yeni bir ton ¢ikar ve 2f1-f2 (en yitksek amplitud veren
formilasyon) seklinde formiile edilerek kulaga gonderilir. 2/f1= 1.2 oldugu zaman ve L1 siddet seviyesi
L.2’den 10-15 dB fazla oldugu seviye en yiiksek emisyon amplitiidiiniin elde edilmesini saglar. Onerilen siddet
seviyesi L1’in 65 dB ve L2’nin 55 dB olmasidir. DPOAE daha yerellestirilmis kaynaklardan dogar, gecici
uyarilmis emisyonlardan daha fazla frekansa duyarhidir.  2f1-f2 DPOAE emisyonu, insanlarda tipik olarak
en yiksek dizeyde bozulma tGrind oldugu icin koklear hasart degerlendirmek ve isitsel durumu tahmin
etmek icin Slctlur.

DPOAE 6lciimleri iki sekilde ifade edilir. Bunlardan birincisi DP Gram’ dir. DP Gram’da uyaran siddeti
sabit tutulurken emisyon verileri alcak frekanstan yiiksek frekansa dogru olmak tizere kaydedilir. Tkincisi ise
Input/Output Fonksiyonu’ dur. Bu gosterimde ise frekans sabit tutulurken uyaranin siddeti ytkseltilir.
Sonug ekraninda DP-NF ya da SNR degeri 6 dB’e esit olmali veya 6 dB’den daha biiytlik olmalidir. 50 dB ve
daha istindeki isitme kayiplarinda DPOAE’ lerin gbzlenmeyecegi dikkate alinmahdir.

2.c- Stimulus Frequency OAE: En frekansa 6zgiit OAE cevaplaridir, fakat klinikte kullanim1 yayginlasmig
bir yontem degildir.

Otoakustik Emisyonlarin Genel Ozellikleri

1. OAE'ler fizyolojik, biyo-akustik enerjidir. Kokleadaki aktif ses islemenin sonucu olmakla bitlikte, aynt
zamanda orta kulak yoluyla ses iletimini ve kapalt kulak kanalinin rezonans 6zelliklerini de yansitir.

2. OAE' lerin kendileri nadiren 30 dB SPL' yi asar. OAE' lerin dogrusal olmayan 6zelligi DTH 'lerinin
dogrusal olmayan davranisini yansitir.

3. OAE'ler mikro yapilarinda periyodiklik sergilerler.

4. OAE'let, genel olarak i¢ kulagin "parmak izleti" olarak tanimlanan, her bireye 6zgii gecici ve spektral
Ozelliklere sahiptir ve yiiksek oranda tekrarlanabilirler.

TEOAE ve DPOAE o6lgtimleri koklear islevi 6lgmek icin benzer 6zgilliige sahiptir, bununla birlikte
TEOAE dusik frekanslarda daha yiksek duyarhliga sahip iken DPOAE yiiksek frekanslarda etkindir.
TEOAE!' ler ve DPOAE! ler, isiten bebeklerin ve ¢cocuklarin taranmast igin hizli, agrisiz ve invaziv olmayan
yontemlerdir 2.

Otoakustik Emisyonlarin Olciimiinii Etkileyen Faktotler

Vicut sicakligi, viicut postirindeki degisiklikler, kafa i¢i basincindaki degisiklikler, giiriiltti ve bazi ilaglar
OAE' leti etkileyebilir'316. Hipoterminin c¢esitli hayvan modellerinde (amfibiler, siiriingenler, kuglar ve
memeliler) i¢ kulak islevi Gizerindeki etkileri arastirilmus ve insanlarda da uyarilmis gecici OAE' yi etkiledigi
gOsterilmistir!”20. Coats hipotermi altindaki kedilerde i¢ kulak fonksiyonunun degistigini, bu degisikligin
koklear mikrofonik ve aksiyon potansiyel kayitlarinda gézlemlendigini belirtmistir!”. Benzer olarak Doyle ve
Fria hipotermi altindaki maymunlarda beyin sapt odyometri sonuclarinda degisiklik oldugunu
bildirmislerdir’®.  Hipoterminin koklear fonksiyon tzerindeki etkisi OAE' lere bakilarak daha iyi
degerlendirilebilir. Hipotermi sirasinda aksonal iletimin azalmasinin yant sira santral sinir sistemi (SSS)
metabolizmasinin da azalmasi ve sinaptik yarikta degisikliklerin olmasi koklear aktiviteyi etkileyebilmektedir.
Ekstrakorporeal dolasim (ECC) ve hipotermi uygulamasindan sonra sensOrinéral isitme kaybi riski
literatirde % 0,14 olarak tahmin edilmektedir, bu oran genel olarak toplumun maruz kaldigs riskten 6 kat
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fazladir.?> Uyarict bir ndrotransmitter olan glutamatin, iskeminin neden oldugu koklear hasarin
patogenezinde 6nemli bir rol oynadigr diisiiniilmektedir?*. Borin ve ark. ekstrakorporeal dolasim (ECC) ve
periferik organ iskemisi riskinin yiiksek oldugu orta derecede hipotermi (28°C—-29°C) uygulanan agik kalp
cerrahisi sirasinda DPOAE' leri incelemisler ve DPOAE' lerin amplitiidinde bir azalma oldugunu
gostermislerdir?®. Yazarlar, bu etkinin hipotermi sirasinda koklear ve DTH aktivitesindeki degisikliklere bagl
oldugunu vurgulamiglardir. Ferber-Viart ve ark hipoterminin aksine hiperterminin de (38.4°C) TEOAE
genliginde azalmaya yol actigint belirtmislerdir?s.

Otoakustik emisyonlarin kaydi sirasinda kigiler uyanik olabilir, ancak konusma, aglama veya asirt hareket gibi
diger yollarla iretilen seslerle kokleadan gelen yanitlart kontamine etmekten kaginmak igin test sirasinda
sessiz ve hareketsiz olunmalidir. Ayrica, akustik ve elektriksel parazit gliriiltiist, ortalama icin daha fazla
Olgiim gerektirebilir, bu da yeni veri noktalart arasinda daha uzun araliklarla sonuclanir. Ropposh ve ark.
OAE olgtimleri etkileyebilecegi i¢in ameliyat odasindaki glirtiltisiinin azaltlmas: ve mimkiinse cerrahi
girisimin kesintiye ugratilmast 6nerisinde bulunmuslardir?0. Morawsk ve ark. ortamdaki yitksek guriltd
diizeylerinin intraoperatif 2 kHz'in alunda DPOAE’ larin izlenmesini engellendigini bildirmistir?8. Bu
nedenle, intraoperatif olarak koklear fonksiyonu izlerken daha yiiksek frekanslarin se¢ilmesi 6nerilmektedir.

Anestezik Ajanlarin Otoakustk Emisyonlar Uzerine Etkileri

Bazi durumlarda (uyumsuz hastalar, ¢ocuklar, akustik néroma cerrahisi sirasinda koklear fonksiyonu izleme)
OAEFE’ lar1 genel anestezi veya sedasyon altinda yapmak gerekebilir. Hayvan ve insan ¢aligmalarinda, OAE
esiklerinin intravendz anestezik ajanlar (propofol, ketamin, tiyopental ve midazolam) ve inhalasyon

anestezikleri ile (sevofluran, desfluran ve izofluran) degistigi bildirilmistir2-31.

Rhode WS ve ark. anestezinin beyin sapiun isitme alaninda depresif etkilere neden oldugunu
gbzlemislerdir®. Harel ve ark. genel anestezi ile gegici uyarilmis otoakustik emisyonun (TEOAE) degisimini
bildirmistir®3. Anestezik ajanlar, koklear mikromekanigi tizerinde dogrudan farmakolojik etkilerinin yant sira
orta kulak basmnct (MEP) ve hemodinamik degisiklikler nedeniyle de OAE  sonuglarim
etkileyebilmektedir3*3. Anestezik ajanlarla olusan hemodinamik degisikliklere sekonder (sistemik arteriyel
basingda azalma) koklear hipoperfiizyonun gelistigi distintlebilir. Normal kosullarda koklear kan akimu
insanlarda total kardiyak debinin yaklasik olarak 1/1.000.000’1 kadardir®. Dolasim paterni gz 6niine
alindiginda, kokleanin kan dolagimindaki degisikliklere ¢ok duyarlt bir organ olmast beklenebilir®. Kokleayt
ctkileyen yaygin vaskiler bozukluklar arasinda tromboembolik olaylar, vazokonstriiksiyon, hipotansiyon ve
hemokonsantrasyon sayilabilir. Diistik kalp debisi gibi faktérler sistemik oksijenasyonu azaltir ve lokal doku
iskemisi ile sonuglanir. Dis tiy htcresi elektromotilitesi asirt giiriiltiiye, ototoksik ajanlara, hipoksik ve
anoksik olaylara karst ¢ok hassastir. Bu kosullar altinda, dis tily hiicresi fonksiyonu hizla degisir ve
yaralanmanin siddetine bagl olarak azalir ya da kaybolur. Akut iskemi durumunda ise dis tiiyld hicrelerde
hizlt bir islevsel kayip gbzlenmektedir?”.

Normalde serebral kan akimi (SKA), sistemik kan basincindaki degisikliklerin varliginda (serebral
otoregiilasyon) sabit tutulur. Benzer bir otoregiilasyonun kokleada da oldugu gésterilmistir3®. Sistemik kan
basincindaki diisme, kohlear kan akiminda (CoBF) oldukea hafif bir degisiklige neden olur®. Kulagin ana
besleyici arteri olan anterior inferior serebellar arterin ttkanmast sirasinda meydana gelen CoBF' nin hizh
iyilesmesi otoregtilasyonun baska bir géstergesidir*!. Kohlea, mikrodolasim sisteminin organ islevine
uyarlanmus bir damarsal kompleks yapist igermektedir. Isitsel uyart varliginda, metabolik hizdaki artisa baglt
kan akiminda artislar olabilir. Nitekim Korti organinda spiral ganglion hiicrelerinde ve sekizinci sinirde
akustik uyartya yanit olarak metabolik hizda buyik artislar gézlenmistir. Enerji gereksiniminin yani sira
metabolitlerin etkin bir sekilde temizlenmesi icin iyi diizenlenmis bir koklear kan akigina ihtiya¢ vardir. CoBF'
nin lokal ve sinir yolaklart araciligiyla MSS tarafindan kontrolii edildigi varsayilmaktadir. Adenozin trifosfat
(ATP), nitrik oksit (NO), prostoglandin (PGE) laktat ve K+ dahil olmak tizere ¢oklu metabolik faktorler
lokal kan perfiizyonunda rol oynamaktadir. Noral ve otokrin/parakrin bazli faktorlerin etkisiyle damar ve
arteriyollerin yani sira kilcal damarlar diizeyinde de vazokonstritksiyon ve vazodilatasyon olugmaktadir.
Bununla birlikte, koklea icindeki dokularin farklt kapiller yogunluklara, metabolik hizlara ve hipoksiye karst
duyarliliklart bulunmaktadir®2.
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Mevcut ¢aligmalarda, kullanilan standart anestezi tekniklerinde sedasyon sirasinda kalp hizi, kan basinc,
periferik oksijen satiirasyonu ve klinik belirtilerin degerlendirildigi gézlenmektedir??3043. Ferber-Viart ve
ark. insanlarda genel anestezi uygulamasi sirasinda TEOAE seviyesinde bir diisiis bildirmislerdir®. Genel
anesteziye sekonder olusan hemodinamik degisikliklerin TEOAE’ deki azalmadan sorumlu oldugunu 6ne
stirmisler, ancak bunun yani sira anesteziklerin farmakolojik 6zelliklerini dislayamamuslardir.

Orta kulak ameliyatlart sirasinda, mikroskop altinda kansiz bir bosluk elde etmek i¢in cogu kez kontrolli
hipotansiyon kullamlmaktadir. Kontrollii hipotansiyon, sistolik arter basincinin (SAB) 70-80 mmHg' ya,
ortalama arter basincinin (OAB) 50-65 mmHg' ya digiirtilmesi ve bu diizeyde stirdiriilmesi veya baslangic
OAB’ de %30 azalma olarak tanimlanmaktadir*4, Prechel ve ark. kisa etki siireli, hemodinamik depresan
etkilere sahip, periferik vaskiler direnci ve miyokardiyal kontraktiliteyi baskilayan intravendz hipnotik ajan
olan propofol veya izofluran anestezisi uygulanan 20 hastada sodyum nitroprussid (SNP) ile kontrolld
hipotansiyon olusturularak TEOAE'ler ile i¢ kulak kan akimin1 (IEF) élemiislerdir*. Propofol ile kontrolli
hipotansiyon sirasinda, IEF sabit kalmis, ancak izofluran ile %25+ /- %8 azalmustir. Propofol anestezisinde
dort hastada TEOAE amplitidi ile i¢ kulak kan akimindaki degisiklikler arasinda bireysel iliskiler
saptanmistir. Bu sonuglar, anestezi uygulamasi sirasinda sistemik arteryel basing diistkligiine yant olarak,
insan i¢ kulak kan akiminin otomatik olarak dizenlendigini (koklear otoregiilasyon) gbstermektedir. Bu
calisma, koklear otoregiilasyon ve islevini azaltma konusunda izofluranin propofole gére daha yiksek
egilime sahip oldugunu desteklemektedir. Aladag ve ark. da nazal valv cerrahisinde hipotansif ve
normotansif (kontrol grubu) hastalarda DPOAE ve TEOAE 6lgtimlerini (preoperatif ve postoperatif 15.
gin) karsilastirmuglardir®®.  Kontrol grubunda, ameliyat sonrast dénemde DPOAE-DP1 seviyelerinin
preoperatif degetlere gére énemli Slciide arttigy, belirtmislerdir.

Gungor ve atk. tonsillektomi ve/veya adenoidektomi yapilan 50 saglikli cocuk hastada genel anestezide
uygulanan propofol ile ketaminin (katekolamin alimini engeller, hemodinamik stabilite saglar, sempatik
sistemi aktivasyonu ve disosiyatif anestezi olusturur) TEOAE ve DPOAE amplitidleri tzerine etkilerini
karsilastirmiglardir’. Calismalarinda her iki kulakta TEOAE ve DPOAE amplitiidleri anesteziden 6nce ve
anesteziden 5 dk sonra otomatik olarak kaydedilmistir. Kabul edilebilir TEOAE' ler, 3 dB SPL' nin (desibel
ses basinct seviyesi) Uzerinde sinyal gurilti orant (S/N) ve 6 dB SPL veya tzerinde DPOAE' ler olarak
tanimlanmustir. Propofol ve ketamin gruplarinda ila¢ sonrast DPOAE 6l¢timleri benzer olmasina ragmen
TEOAE o6l¢timlerinin 2 ve 3 kHz'inde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmistir. TEOAE
6lctimleri ketamin sonrasi 34 kulaktan 8'inde, propofol uygulamasi sonrasi ise 36 kulaktan 1'inde 3 dB' in
altinda olarak belitlenmigtir. DPOAE 6lctimleri bu ilaglardan daha az etkilenmistit. TEOAE 6l¢timlerindeki
daha distk yanlis sonu¢ oran, propofoli ketaminden daha iistiin bir segenek haline getirmistir. Propofol’
un auro- protektif 6zelligi oldugu da belirtilmistir. Kobaylarda, girtltiye (2 saat boyunca 124 dB ses basincr)
maruz kalmadan 6nce intravendz yoldan uygulanan propofol uygulamasinin (5 mg-ke-1 yitkleme dozu ve
20 mg-kg-1 st-1 infliizyon) CoBF ve DPOAE genliklerini 6nemli 6lgiide arttirdigy, 8-iso-PGF2a seviyesini
ve dis tiyld hiicre kaybini azalttig1 saptanmistir’.

Daskaya ve ark. sicanlarda kisa etki siireli benzodiazepin olan midazolam, alfa 2 agonist deksmedetomidin
ve ketaminin OAE’ lar tizerine etkilerini degerlendirmislerdir4’. Midazolam ve deksmedetomidin grubunda
Olctimler alindiktan sonra olast kan basinct degisikliklerini engellemek amaciyla noradrenalin ilave edilerek
(grup MN ve grup DN) OAE 6lgtimleri tekrarlanmustir. Kalp atim hizlari, gruplar arasinda belirgin bir fark
gbstermemesine ragmen ortalama arter basinct (OAB) Grup M ve Grup D'de 66£16 mmHg iken Grup K,
Grup DN ve Grup MN' de 134£16 mmHg olarak saptanmustir. Grup M ve D'de OAE’ larda 2 ve 4 kHz'
de OAB ile bir korelasyon saptanirken noradrenalin gruplarinda sadece 6 kHz' de bit korelasyon oldugu
belirlenmistir.

Hatzopoulosa ve ark. Sprague-Dawley sicanlarda yiiksek ve normal dozlarda iki anestezi protokoliniin
(ketamin-ksilazin ve ketamin-ksilazin-atropin) otoakustik emisyon Uzerine etkilerini incelemislerdir®.
TEOAE ve DPOAE’ ler 60 dk boyunca kaydedilmistir. Yiiksek dozda anestezi uygulanan siganlarda
(kimulatif doz 66,6 mg ketamin ve 13,2 mg ksilazin/kg) TEOAE yanit seviyesinde 6nemli degisiklikler ve
3.0 kHz'de gurilti sinyali gzlenmistir. Normal dozda ketamin-ksilazin anestezisi (kiimiilatif doz 50 mg
ketamin ve 10 mg ksilazin/kg) verilen sicanlarda ise degismeyen TEOAE ve DPOAE tepkileri gozlenmistir.
Veriler, ketamin anestezisinin OAE baskilama mekanizmasinin orta kulak mekanigi ile ilgili oldugu
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hipotezini desteklemektedir. OAE' ler tizerinde ketamin ile bilditilen degisken etkilerin direkt kendisi ile
iliskili olmay1p ketamine ilave edilen diger ajanlarla iliskili olabilecegi dustintilmustiir.

Guven ve ark. farkli anestezik ajanlarin (midazolam, propofol ve sevofluran) TEOAE' ler ve stapedius
refleksi tizerinde etkilerini incelemisler ve midazolamin TEOAE’ lerin tekrarlanabilirliginde bir azalmaya yol
actigini, ancak ne propofol ne de sevofluranin TEOAE’ lerin tekrarlanabilirliginini etkilemedigini
bildirmislerdit30.

Orta kulak icerisindeki pozitif veya negatif basinglarin her ikisi de otoakustik emisyonlart etkilemektedir.
Hayvan modellerinde 10 ve 20 cm H2O'luk pozitif basinglar, daha baskin olarak dusuk frekansli uyaranlarda
(1620-2680 Hz) iletimi etkilemistir. Negatif basinglar ise (-2.5—10 cm H2O) test edilen tiim frekanslarda
iletimi etkilemis, negatif basincin 6 kHz'in uzerindeki frekanslarda iletim tzerinde 6nemli bir etkisi oldugu
gosterilmistir. OAE' nin azalmasi, anormal orta kulak basinglarindaki degisikliklerinin siddetine baglidir5!.
Insanlarda da negatif MEP degerinin, diisiik frekanslar ve bazi orta frekanslar icin DPOAE seviyesini 6nemli
Olctide azalttigy, ancak yiiksek frekanslar icin DPOAE seviyesini artirma egiliminde oldugu saptanmigtir>2.
Getbillerde, pentobatbital uygulamasinin orta kulak basinct ve DPOAE' lerin frekans 6zellikleri tizerindeki
etkileri incelenmis, pentobarbitalin negatif orta kulak basincina neden oldugu ve orta kulaktan DPOAE
iletimi giiclii bir sekilde azalttigr saptanmustir. Ote yandan, anestezik ajan olarak ketamin kullanildiginda,
DPOAE seviyelerinin genellikle yiksek oldugu belitlenmistir3.

Ropposh ve ark. total intravendz anestezi (propofol-remifentanil) ve sevofluran anestezisinde (%8-%3
konsantrasyon) OAE’ lari degerlendirmislerdir?”. OAE 6l¢timlerini (bazal (T'1), premedikasyondan 5 dk
sonra (T2), anestezi indiiksiyonu sonrast 3. dk (T3), anestezi indiiksiyonu sonrast 13. dk (T4) ve anestezi
indiksiyonu sonrasi 23. dakikada (T5) karsilastirmiglardir. Bu calismada viicut 1sist fizyolojik sinirlar icinde
ve end tidal karbondioksit (ETCO) diizeyi sabit (32- 45 mmHg) tutulmustur. Bispektral indeks (BIS) diizeyi
ise 40-60 olmasi hedeflenmistir. Propofol grubunda, sistolik arter basinct indiiksiyon sonrasinda daha
yuksek oldugu, T2, T3 ve T4’de daha distk BIS degerleri gbzlenmistir. Genel olarak DPOAE seviyelerinin
>2 kHz frekans bandinda sabit oldugu, sevofluranin T5'te 1 kHz, T4 ve T5'te 1.4 kHz’ de DPOAE
seviyelerini diistirme egiliminde oldugu belitlenmistir. Propofol sadece T5'te 1 kHz' de artan DPOAE
seviyesine neden olmustur. Bu sonuglar, anestezi sirasinda DPOAE diizeylerinin hafifce etkilenebilecegini
disindirmektedir. Bu etki her iki grupta da anestetik ajanlardan bagimsiz olarak gézlenirken, sevofluran
DPOAE tzerinde daha biytlik bir etkiye sahip olabilecegi vurgulanmustir. Anestezi derinliginin DPOAE
tzerinde etkisi olmamistir.

Buyiikkocak ve ark. ise sevofluran anestezisi verilen hastalarda ameliyat 6ncesi ve sonrasinda PTA
(Audiometer AC40) ve TOAE 6lctimleri arasinda fark olmadigint bildirmislerdir>*. Elde edilen bu sonug,
Sahin ve atrk. tarafindan da desteklenmistir. Sahin ve ark. ototoksisite 6zelligi bulunmayan tek bastna
sevofluran ile sevoflurana adjuvan olarak eklenen deksmedetomidinin (santral sempatolitik etki, beyin kan
akiminda azalma, néroprotektif etki) OAE tizerine etkisini arastirmislardir>. Operasyon 6ncesi, hastalarin
otoskopi, PTA ve timpanometri testleri (Empedans Odyometresi) yapilmistir. Hastalara sevofluran %1,5-2
konsantrasyonda, end tidal CO2 35+4 mm Hg olacak sekilde kontrolli mekanik ventilasyon uygulanmistir.
Deksmedetomidin grubuna (grup D) 1 pg/kg yukleme dozunun ardindan 1 pg/kg/sa infiizyon uygulanmis,
salin grubuna ise 100 ml salin gonderilmesini takiben 1 mL/kg /sa salin infizyonu verilmisgtir. PTA ve
timpanometri testleri ameliyat sonrast 1. giin tekrarlanmistir. 11k 30 dk hemodinamik veriler arasinda bir
fark olmamasina ragmen 45. dk’ dan itibaren kan basinct deksmedetomidin grubunda duisitk saptanmugtir.
Iki grup TOAE sonuglart degerlendirildiginde, deksmedetomidin grubunda postoperatif degerlerin (S/N
oranlart 1.000, 1.500 ve 2.000 Hz) preoperatif dizeyden anlamli derecede disiik oldugu saptanmustir.
Sevofluran grubunda ameliyat sonrast ortalama S/N oranlarinin tiim frekanslarda ameliyat 6ncesi degetletle
benzer oldugu gézlenmistir. Arastirmacilar, sevofluranin glivenli oldugunu, deksmedetomidinin dzellikle
distik frekans bolgesinde kokleanin mikromekanik fonksiyonunu etkiledigini ve olast nedenin
anlasilabilmesi icin deksmedetomidinin koklear kan akimi tzerindeki arastirmalara ihtiya¢ duyuldugunu
belirtmislerdir. GOkahmetoglu ve ark. da sevofluran anestezisinde esmolol ve deksmedetomidin ile
olusturulan kontrolli hipotansiyonun (hedef OAB 55-65 mmHg) DPOAE emisyonlart tzerine etkilerini
degerlendirmislerdir®. Bazal, 20.dk, 40. dk ve postoperatif DPOAE 6l¢timleri 1.000 ve 1.500 Hz frekans
bandlarinda deksmedetomidin ve esmolol grubunda benzer saptanmustir. Grup ici karsilastirmalarda ise
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6lgtim alinan bantlarda deksmedetomidin grubunda 40. dk. da bazal degerlerden azalma saptanirken esmolol
grubunda 20. ve 40 dk.’ larda sadece 1000 Hz bandinda azalma saptanmistir. 2.000 ve 3.000 Hz frekans
bantlarinda gruplar arasinda bir fark saptanmamistir, ancak deksmedetomidin grubunda 20.dk da 2000 hz
ve 4.000 bandinda bazalden azalma saptanmistir.

Giing6r ve ark. septoplasti ve turbinoplasti ameliyatt gegiren 31 sagliklt hastada %1,5—2 konsantrasyonda
sevofluran anestezisi ile %5—6 konsantrasyonda desfluran anestezisinde (desfluran indiiksiyonu sirasinda
gecici olarak kan basinct ve kalp atim hizt artabilir) gecici uyarilmis otoakustik emisyonlar ve distorsiyon
trini otoakustik emisyonlart (ameliyat 6ncesi, indtksiyondan 6ncesi, inditksiyondan sonra 5 dakika, cerrahi
islem bitiminde ve postoperatif 1. saatte) Slgmislerdirt’. Gruplar arasinda baslangic dl¢timlerinde fark
olmamasina ragmen her iki gtup da intraoperatif Sl¢imlerde anlamli dists saptanmistir. OAE' lerdeki
degisiklikler, sistemik kan basinglarindaki degisikliklerle korelasyon géstermistir. Bu durumda inhalasyon
ajanlarinin kohlear kan akimunt etkiledigi diisiintilebilir ancak Albera ve ark. yaptiklart ¢alismada injalasyon
ajanlarindan sevofluranin kohlear kan akimini korudugunu bildirmislerdir.

Anestezi uygulamasi sirasinda azot protoksit (N2O) ilavesi OAE seviyesinin digsmesine neden olmaktadir,
bu etkide orta kulaktaki basin¢ degisimlerinin rol oynadig: vurgulanmaktadir®3. Orta kulak basincindaki
degisikliklerin 6zellikle dustik frekanslarda OAE' leri azaltug1 ortaya konulmustur®. Bu sonuglarda azot
protoksitin de katkis1 olabilir, nitekim azot protoksitin orta kulak basincini artirdigr bilinmektedir>’.

Inhalasyon ajanlarindan biri olan izofluran ile ilgili son ¢alismalar, izofluranin hem periferik hem de merkezi
isitsel sistem iizerinde zararh etkileri oldugunu gdstermektedirs$-6!. Izofluran ile serebral kan akimindaki
degisikliklere sekonder koklear kan akiminda da goriilen degisikliklerin DPOAE azalmalarina neden oldugu
ve ¢ok sayida isitme bozuklugunda rol oynadig: diistiniilmektedir. Xiao ve ark. kobaylarda izofluran ve
propofoliin OAB, koklear kan akimi, DPOAE ve DTH’ ler tzerindeki etkilerini arastirmuglardir®?.  1-3
numaralt gruplara, propofol yikleme dozunun ardindan sirastyla 10, 20 veya 40 mg/kg/sa idame dozlarinda
infizyon uygulanmustir. Grup 4-6’ ya ise sirastyla % 1,15, %2,3 veya %3,45 konsantrasyonlarda izofluran
uygulanmistir.  Propofol, OAB' yi doza bagl olarak azaltmus, kohlear kan akimi ve DPOAE 10 ve 20
mg/kg/st propofol dozlarinda artis géstermistir. {zofluranin DPOAE genliklerini doza baglt olarak
artirabilecegi veya azaltabilecegi bulunmus, olusan bu degisikliklerin serebral kan akimi ile pozitif iligkili
oldugu belirlenmistir. Dusiik konsantrasyonlarda izofluran, SKA ve DPOAE genliklerini artirirken, daha
yiksek konsantrasyonlardaki (> %2,3 konsantrasyon) izofluran ile SKA ve DPOAE genlikleri azalmstir.
%2,30 veya %3,45 konsantrasyonlarda uygulanan izofluran DTH? lerde hasara neden olmustur. Bu ¢eligkili
raporlar isofluranin isitsel mekanizma Gzerindeki etkisinin daha fazla arastirilmasim gerektirmektedir. Ancak,
isitsel fonksiyonda izofluran kaynakli degisikliklerin DTH' ler diizeyinde ortaya ¢tktigt bilinmektedir.

Sheppatrd ve ark. da 45 dakika siiresince izofluran veya ketamin/Ksilazin (k/x) ile anestezi uygulanan
sicanlarda DPOAE genliklerini izlemislerdir63. Bu ¢alismada izofluranin k/x' e kiyasla DPOAE genliklerini
o6nemli Ol¢tide azalttign ve izofluranin zararl etkilerinin zamanla giderek arttgini, buna karsilik, k/x' in
DPOAE genlikleri tizerinde ¢ok az etkisi oldugu gozlenmistir. Ferber-Viart C ve ark. izofluran ve
propofolun TOAE seviyelerini tizerine etkilerini degerlendirmis ve her iki ajanla da ampitidiin ilk 20 dakika
icinde azaldig gozlenmistir®. Izofluranin hemodinamiden bagimsiz olarak direkt TEOAE seviyelerini
azalttugi, propofolun ise hemodinamik degisikliklere sekonder TEOAE genliklerini etkiledigi gosterilmistir®.

Literatiirde izofluranin isitsel sistem tizerinde zararlt etkileri oldugunun bilinmesinin yani sira DTH’ de
amplifikasyonu artirdigt veya guriltiiye bagh isitme kayiplarina karst koruma sagladigt ve isitsel islevi
iyilestirebilecegini 6ne siiren arastirmalar da bulunmaktadir®65, {zofluran anestezisi strasinda travmatik
guriltiye maruz kalma, uyanik hayvanlara kiyasla daha az isitme kaybina ve daha az duyu hiicresi hasarina
neden olmaktadiré. Bu etki, izofluranin, isitme kaybina neden oldugu bilinen reaktif oksijen tiitlerinin (ROS)
tretimini teorik olarak azaltan N-metil-d-aspartat (NMDA) resept6r alanindaki antagonistik etkilesimi ile
actklanabilir®+66, Tzofluranin travmatik giiriiltii maruziyetine karst koruma sagladigina iliskin alternatif bir
aciklama ise, DTH amplifikasyonundaki gegici azalma olabilir, bu sekilde koklear mekanik daha az hasar
goriir, daha az isitme kaybi ve duyusal hiicre hasart ile sonuclanir. Tzofluran' in DTH amplifikasyonunu
azaltma yetenegine sahip olmasinin kesin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir, ancak koklear kan akimi
degisiklikleri, koklear eferentler ve orta kulak mekanikleri rol oynayabilir.
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Spinal anestezinin (10 mg %0,5 hiperbarik bupivakain ve 50 pg fentanil ile) koklear fonksiyona etkisini
degetlendiren bir ¢alismada, 1000-6000 Hz' de DPOAE seviyeleri anesteziden 6nce, anestezi sontasi ve
postoperatif 2. glinde kaydedilmistir. Anesteziden 6nce ve sonra kaydedilen DPOAE degetleri arasinda
anlamh fark olmamasina ragmen anesteziden hemen sonra 5652 Hz disinda daha ytiksek DPOAE seviyesi
gozlenmistir. Postoperatif 2. giinde ise 2002 Hz ve 2380 Hz' de DPOAE seviyelerinin baslangic degetlerine
gbre 6nemli 6lciide yliksek oldugu saptanmus, spinal anestezinin koklear fonksiyon tzerinde zaratlt bir
etkisinin olmadig1 vurgulanmistir¢’.

Sonug olarak; insan ve hayvan calisgmalart degerlendirildiginde tiirler arasinda farkliliklar olabilecegi dikkati
¢cekmektedir. Anestezik ajanlarin ¢ogu, beyin sapinin isitsel alanindaki depresif etkileri ve koklear
mikromekanigi tzerinde dogrudan farmakolojik etkileri yani sira orta kulak basinct (MEP), olast
hemodinamik etkiler ve viicut 1sisindaki degisiklikler nedeniyle de OAE’ lar1 etkileyebilmektedir. Calismalar
izofluranin isitsel sistem tGzerinde zararh etkileri oldugu kadar girtltiye baglt isitme kayiplarina karst koruma
sagladigint da gostermektedir. Anestezide yaygin olarak kullanilan diger volatil ajanlardan sevofluran her ne
kadar givenli olarak goriinse de sevofluran ve diger inhalasyon ajanlarinin olumlu etkilerinin yeni
arastirmalarla desteklenmesi gerekmektedir.
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