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Otaljide Lokal Lidokain Ile Hizh Analjezi
Rapid Analgesia With Lidocaine In Otalgia

Oz

Otalji, ya da kulaga lokalize agr acil servislerde. Pediatri ve otorinolaringoloji
kliniklerinde sik rastlanilan bir semptomdur. Kulak agris1 yaganilan durumlarda te-
davinin etkin olabilmesi, etiyolojiye yonelik tedavilerin yani sira, etkili agr1 kontro-
liinii saglamakla miimkiin olmaktadir. Agri i¢in oral veya lokal tedaviler kullanilmak-
tadir. Son zamanlarda lokal anestezikler siklikla tercih edilmektedir. Ancak hasta se-
¢imi, doz ayarlanmasi, etkinlik siiresi ve yan etkiler, kulak zarmda perforasyon olup
olmamasi konusunda hekimlerin bilingli ve dikkatli olmasi 6nemlidir. Bu derleme
ile en sik kullanilan lokal anesteziklerden biri olan Lidokainin (amid grubu lokal anes-
tezik) otaljideki etkinligi ve giivenilirligi tartisilacaktir.

Abstract

Otalgia, or the pain localized to the ear is a common symptom encountered in the
emergency departments, pediatric and otorhinolaryngology clinics. An effective tre-
atment requires not only the best therapeutic approaches for the specific etiology,
but also the control of pain. For the pain management, oral and local therapies can
be used. Recently, local therapies have been frequently preferred, however the cli-
nicians should meticulously be concerned about the patient selection, appropriate do-
sages, duration of activity and adverse effects, and also the presence of perforation
in the tympanic membrane when using these medications. The objective of this re-
view article, was to discuss Lidocaine (an amid group local anesthetic), which is the
most commonly used local anesthetic drug, regarding the therapeutic effects on otal-
gia and its convenience.

Giris

Otalji, ya da kulaga lokalize agr1 acil servislerde pediatri ve otorinolaringoloji kli-
niklerinde sik rastlanilan bir semptomdur. Bu duruma neden olan patolojiler siklik-
la benign durumlardir ve rutin tedavi yontemleri ile giderilebilmektedir.

Kulak sensoriyal innervasyonu baslica trigeminal, fasiyal, glossofaringeal, vagal
sinirler ve servikal pleksus ile saglanmaktadir (1-4). Sinir sonlanmalarindaki agr1 lif-
leri, kulak cildinin alttaki kemik ve kartilaj lizerinde, 6dem veya basi nedeniyle ge-



rilmesi sonucu uyarilmaktadir (1,5). Yukarida bahsedi-
len bu kraniyal sinirler birgok baska bas ve boyun yapi-
larmin innervasyonundan da sorumludur. Bu nedenle di-
ger bas ve boyun patolojilerinin refere (yansiyan, sekon-
der) otaljiye neden olabilecegi akilda tutulmalidir.

Otalji, etiyolojiye bagl olarak primer ve sekonder ola-
rak smiflandirlmaktadir. Primer nedenler kulaktan koken
alan, nosiseptor stimiilasyonu ile agriya neden olan pa-
tolojileri igerirken, sekonder nedenler, kisinin kulakta ag-
riy1 duyumsamasina karsin, kulak dis1 lokalizasyonlarda
gelisen, Uist diizey klinik siiphe ile fark edilebilen durum-
lardir (1). Cocukluk yas grubunda primer nedenler, eris-
kinlerde ise sekonder nedenler siklikla saptanmaktadir
(1,6). Primer otalji siklikla, enfeksiyon, travma, yaban-
c1 cisim, sikismis serumen nedeniyle, nadiren ise tempo-
ral kemik neoplazmlarina baglh gelismektedir (1,7).

Primer kulak agris1 yasanilan durumlarda tedavinin et-
kin olabilmesi, etiyolojiye yonelik tedavilerin yani sira,
etkili agr1 kontroliinii saglamakla miimkiin olmaktadir.
Agriigin oral veya lokal tedaviler kullanilmaktadir. Son
zamanlarda lokal anestezikler (LA) siklikla tercih edilmek-
tedir. Ancak hasta se¢imi, doz ayarlanmasi, etkinlik sii-
resi ve yan etkiler konusunda hekimlerin bilingli ve dik-
katli olmas1 6nemlidir. Bu derleme ile en sik kullanilan
lokal anesteziklerden biri olan Lidokainin otaljideki et-
kinligi ve giivenirligi tartigilacaktir.

Lokal Anestezikler

Ideal bir topikal anestezi hizh etkili olmals, yeterli anal-
jezi saglamali, uzun etkili olmali ve diisiik yan etki ris-
ki tasimalidir (8). Dogru lokal anestezik, ilacin farmako-
lojik 6zelliklerine ve uygulanacagi kiitandz yiizeye gore
secilmelidir.

Lokal anestezik ajanlar, ester- veya amid- derive olup,
temel yapilar1 aromatik lipofilik halkanin amit hidrofilik
gruba ara hidrokarbon zinciri ile baglanmasiyla olugmak-
tadir. Amid anesteziklerde aromatik halka ile ara zincir ara-
sinda amid, ester anesteziklerde ise ester bag mevcuttur (8).

Her iki form arasindaki en biiyiik fark kimyasal sta-
biliteleridir. Ester yapili LA’ler kimyasal olarak instabil-
dir ve plazma kolinesteraz tarafindan kolaylikla hidroli-
ze olmaktadir. Bu ester hidrolizi sonucunda ortaya ¢ikan
bir yan iiriin olan para-aminobenzoik asit (PABA), aler-
jik reaksiyonlara neden olabilmektedir (8,9). Amid ya-
pil1 LA’ler ise, (Lidokain bunlardan biridir) daha fazla sta-
bildir ve karacigerde enzimatik tepkimelere maruz kal-
maktadir. Bu grupta PABA olusmadig i¢in, alerjik reak-
siyon gelisimi ¢ok nadirdir (8,10).

Kiitanoz topikal anestezikler, analjezik etkinligi, sinir
sonlanmalarini hedef alarak saglamaktadir. Sodyum
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iyon gecirgenligi sinirlanmakta ve sinir sonlanmalarmm
noronal iletimi engellenmektedir.

Analjezi etkinliginde LA maddenin lipid ¢6ziiniirlii-
gii, protein baglanma 6zelligi, uygulanan bdlgenin vazo-
dilatasyon aktivitesi rol oynamaktadir (8,11). Lipid ¢6-
zlniirliik arttik¢a, LA maddenin hiicre membranindan ge-
cisi kolaylagmakta, etkinligi artmaktadir. Protein baglan-
ma kapasitesi ise LA etkinlik siiresiyle yakindan iligki-
lidir. LA madde yapisindaki kimyasal grup arttik¢a, pro-
tein baglanma orani ve etkinlik siiresi artmaktadir. Ko-
kain haricindeki tiim lokal anestezik maddeler vaskiiler
diiz kas relaksasyonu yaparak periferik vazodilatasyona
neden olmaktadir. Vazodilatasyon artigi, LA maddenin
sistemik emilimini artirmakta ve toksisiteye neden ola-
bilmektedir (8).

Akut Otitis Media Tedavisinde Lokal Lidokain
Kullanimmi

Akut otitis media (AOM) pediatrik popiilasyonda ¢ok
sik karsilasilan bir enfeksiyondur. 2002 yilinda Amerika’da
AOM nedeniyle 16 milyon bagvuru oldugu belirtilmek-
tedir (12,13). Pediatrik hastalarda antibiyotik kullanimi-
nin %60’mm AOM nedeniyle oldugu rapor edilmistir
(12,14). Bu hastalarm %80’inde otalji saptanmaktadir
(12,15). Amerikan Pediatri Akademisi, AOM ‘da agr1
kontroliiniin, tedavi algoritmasinda baslica hedeflerden
biri olmasi gerektigini belirtmektedir (12,16). Amerikan
Otolaringoloji- Bas ve Boyun Cerrahisi Akademisi,
AOM hastalarinda, -eger sistemik enfeksiyon bulgulari
veya altta yatan ek hastaliklar yok ise-, otaljinin gideril-
mesini ilk basamak tedavi olarak onermektedir (17,18).

Bu hastalarda lokal anesteziklerin kullanimina iligkin
saglam veriler olmamakla birlikte 2006 yilinda yapilmis
Cochrane analizlerine gore yapilan ¢aligmalar icinde (19-
21), veriler yetersiz goriilmekle birlikte en giivenilir so-
nuglarm Hoberman ve ark.’larinin (21) yapmis oldugu ¢ift
kor randomize kontrollii ¢alisma ile elde edildigi bildi-
rilmistir. Bu ¢alismada, 54 AOM hastasinda Auralgan
(benzokain, antipirin ve gliserin), kontrol grubunda ise
zeytin yag1 kullanilmig ve Auralganin plaseboya kiyas-
la agr1 kontroliinde %25 daha fazla etkili oldugu saptan-
mustir (21). Bolt ve ark.’lar1 (19) 2008 yilinda lidokain kul-
lanarak benzer bir ¢aligma yapmislardir. Otuz hastada li-
dokainli kulak damlasi, 32 hastada ise plasebo amagli se-
rum fizyolojik kullanilmistir. Akoz %2’lik lidokainli ku-
lak damlast ile 10. ve 30. dakikalarda %50 agr1 kontro-
1t bildirmislerdir (19). Lidokain hizli etki baglangici olan
(2-5 dakika) ve uzun etki siiresine sahip (30-45 dakika)
bir lokal anesteziktir. Bu nedenle otalji durumlarinda ve
miringotomi ve tiip tatbiki gibi kisa siireli cerrahi islem-
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lerde tercih edilebilmektedir. Bhananker ve ark.’lar
(22) yaptiklar ¢ift kor plasebo kontrollii randomize ca-
lismalarinda, asetaminofen (30mg/kg) ve %2 lidokain ku-
lak damlasiny, tiip tatbiki sonrasi kullanmig, buna gore li-
dokain kullanilan %58 hastada ilk 24 saat i¢cinde ek anal-
jezik tedavi gerekmedigini rapor etmislerdir. Miringoto-
mi ve ventilasyon tiip tatbikinde topikal lidokain kulla-
niminin, basit, kolay uygulanabilir olmasi, infant ve ¢o-
cuklarda kooperasyon gerektirmemesi, tek doz ile 24 saat
agr1 kontrolii saglamasi ve ucuz olmasi nedeniyle oral te-
davilere kiyasla avantajli olabilecegini savunmuslardir.

Ancak Amerikan Otolaringoloji- Bas ve Boyun Cerra-
hisi Akademisi 2014 yilinda yaymlanan raporlarinda lokal
anesteziklerin timpanostomi tiipii olan hastalarda veya
timpanik membran perforasyonlarinda kullanilmamasi ge-
rektigi vurgulanmistir (23). Lokal anesteziklerin orta kulak-
ta kullanilmasi 6nerilmemektedir (23). Hayvan ¢alismala-
r1, lokal anesteziklerin, yuvarlak pencerenin gecirgenligini
artirdig1 ve boylece topikal antibiyotiklere bagl gelisen oto-
toksisiteyi kolaylastirabilecekleri, ayrica kendilerinin de yu-
varlak pencere membranindan i¢ kulaga gectigi belirtilmis-
tir (24,25). Kulak zarinda perforasyon olmadig1 durumlar-
da topikal lidokain uygulamasi diistiniilebilir.

Akut Otitis Eksterna Tedavisinde Lokal Lidoka-
in Kullanim

Akut otitis eksterna (AOE), dis kulak yolunun yaygin
inflamasyonu ile karakterizedir, ancak bazi durumlarda
pinna ve timpanik membran tutulumu da goriilebilmek-
tedir (23). Akut otitis eksternada dis kulak kanal1 cilt ve
cilt altinda yogun inflamasyon ve 6dem olugsmaktadir.

Dis kulak yolu hastaliklarmda topikal tedaviler yak-
lasik 3000 y1l 6nce tanimlanmigtir. Bu donemlerde en sik
astrenjanlar (kanamay1 durdurucu maddeler) ve alkol kul-
lanilmistir. Giiniimiizde AOE’da topikal antibiyotikler,
analjezikler, asetik asit ve alkol deriveleri siklikla kulla-
nilmaktadir (26-28).

Amerikan Otolaringoloji —Bas ve Boyun Cerrahisi
Akademisi, AOE hastalarmin tedavisinde agr1 kontrolii-
niin onemini 6zellikle vurgulamaktadir (23). Bu hastalar-
da etkilenen dis kulak kanali cildinin altindaki kemik pe-
riostunun agir1 duyarliligi nedeniyle otalji cok siddetli ola-
bilmektedir. Otaljinin tedavisinin uygun analjezik ilag-
larm yeterli dozlarda kullanimi ile saglanmasi, hastanin
rahathigini ve giinliik aktivitelerini gergeklestirmeyi sag-
lamanin yaninda, dis kulak yolunun klinisyenler tarafin-
dan temizlenmesini de kolaylastirmaktadir. Bu sekilde
AOE tedavisi daha hizli olabilmektedir.

Analjezik seciminde uygulama kolaylig1 ve ucuz ol-
masi nedeniyle oral asetaminofen ve non-steroid anti-in-
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flamatuvar ilaglar (NSAI) énerilmektedir (23). Lokal anes-
tezik tedavinin, agriy1 baskilamasi nedeniyle enfeksiyo-
nun siddetinin arttig1 durumlarda hastanin esas tedavisi-
nin gecikmesi miimkiin olabilmektedir. Bu nedenle LA
damlalarin veya kremlerin kullanimmda hekimlerin has-
tay1ilk 48 saat i¢cinde yeniden degerlendirmesi onerilmek-
tedir (23,26). Topikal antibiyotiklerle birlikte verilen to-
pikal steroid damlalarin agrinin giderilmesini hizlandir-
digin1 savunan randomize galismalar mevcuttur (23,29).
Bu nedenle lokal anestezik kullanim1 komplike olmayan
AOE ‘da ve timpanik membranmn hasar gérmedigi vaka-
larda ilk 48-72 saat iginde hekimin yakin takibi altinda
kullanilmasi1 uygun goriilmektedir (23).

Yuvarlak Pencere Membran Gecirgenligi ve
Lokal Lidokain toksisitesi

Orta kulaktaki zararli maddelerin i¢ kulaga gecisi en sik
yuvarlak pencere membrani yoluyla olmaktadir (24,30).

Yuvarlak pencere membrani, orta kulak mediyal du-
varinda, yuvarlak pencere nisinde (fossula fenestra koh-
lea) yer alan membrandz yapidir (30,31). Bu membran,
yuvarlak pencere nigini kohleanin skala timpani boliimiin-
de aywrmaktadir (31,32). Membran periferinde kalin
santralde ise ince yapidadir ve skala timpani tarafina dog-
ru hafif konveks yerlesimlidir (30,31,33). Membranimn dig
epitelyum tabakasi, orta bag dokusu tabakasi ve i¢ epi-
telyum tabakalar1 mevcuttur (31,33). Yasla birlikte
membranin kalinliginda belirgin degisme saptanmamis-
tir. Ancak yapisal belirgin degisimler s6z konusudur (31).

Yapilan hayvan caligmalari ile yuvarlak pencere nisi-
ne birakilan LA’ler dahil birgok maddenin yuvarlak pen-
cere membranindan gecisi gozlenmis ve perilenfte izolas-
yonu saglanmus, bazilarnimn i¢ kulak hasar1 yaptigi tespit edil-
mistir (24,25,30,31,34). Membran gegirgenligini etkileyen
faktorler, molekiil biiyiikliigli, yapisi, konsantrasyonu,
yagda ¢oziiniirliigi, elektriksel yiikii ve membran kalinli-
gidir (31,35). Ayrica gecirgenligi kolaylastirict ajanlar ol-
dugu belirtilmektedir (24,31,35). Bu ajanlar arasinda pan-
tocaine (amid yapil1 LA), propilen glikol (kulak damlala-
rinda bulunmaktadir), histamin ve bazi bakteriyel endo ve
ekzotoksinler yer almaktadir (24,30,31). Kedilerde yapi-
lan bir caligmada otitis media erken dénemlerinde yuvar-
lak pencere albiimin gecirgenliginin arttigi, hastaligin
ilerleyen safhalarinda azaldigi tespit edilmistir (30,31,32).
Buna gore hastaligin seyri esnasinda meydana gelen histo-
patolojik degisimlerin yuvarlak pencere membran gegir-
genligini azalttig1 varsayilmaktadir (24,30,31,35).

Bu veriler 151ginda, lokal anestezik maddelerin otal-
jide kullanimi sirasinda orta kulaga gegmesinin dnlenme-
si biiylik 6nem kazanmaktadir.



Lidokain Iceren Lokal Anestezikler

EMLA (Eutectic mixture of local anesthetics) Krem:
EMLA krem (Astra Pharmaceuticals, Wayne, Pa) %2.5
lidokain, %?2.5 prilokain i¢ceren emiilsiyon yapisinda bir
lokal anesteziktir. Her gram EMLA kremde 25 mg lido-
kain, 25 mg prilokain bulunmaktadir. Saglam cilde uy-
gulamada, islemden 1 saat 6nce uygulanmasi, daha ag-
rili durumlarda ise (greft alinmasi gibi) en az 2 saat dnce
uygulanmasi 6nerilmektedir. Analjezi derinligi 60 daki-
kada 3 mm, 120 dakikada is 5 mm olarak bildirilmistir.
Venoz kantilasyon, deri greft alinmasi, punch biyopsiler,
molluskum kontagiozum kiiretaji, kronik bacak iilser deb-
ridmanlar, kimyasal peeling, epilasyon, vaskiiler lazer te-
davileri gibi durumlar i¢in kullanilabilmektedir (8). Baz1
otorinolaringologlar tarafindan dis kulak yoluna yapilan
miidahalelerde de tercih edilmektedir.

Kullanimi sirasinda, hastanin yasi, kilosu, cilt yapisi
ve hepatik renal fonksiyonlar dikkate almmalidir (8). Li-
dokain karacigerde metabolize olur ve metabolitleri de li-
dokaine benzer fonksiyon gostermektedir (ancak daha az
etkili). Prilokain hem karaciger hem renal yolla metabo-
lize edilmektedir. Ug aydan biiyiik cocuklarda EMLA kul-
lanimi sonrasi plazma lidokain ve prilokain konsantras-
yonlari 4. saatte maksimum tespit edilmis ve saptanan doz-
larm sistemik toksisite yapan dozlardan belirgin az oldu-
gu gortilmustiir (8,36). Hastalikli cilt bolgesine uygula-
nan kremin ise islemden 1 saat sonra sistemik yan etki-
si saptanmamustir (8,37).

EMLA kullanimimdaki en kaygi verici durum methe-
moglobinemi ve santral sinir sistemi toksisitesidir
(8,38,39). Ozellikle glikoz 6-fosfat dehidrogenaz enzim
eksikligi olan veya methemoglobinemi yapan ajanlar kul-
lanan hastalarda dikkat edilmelidir (8,40,41). Ug aydan
kiiclik bebeklerde NADH-methemoglobinemi rediiktaz
sistemi matiirasyonu tamamlanmadigi i¢in bu yas grubun-
da ¢ok dikkatle kullanilmas1 6nerilmektedir (8).

Amid LA duyarlilig1 oldugu bilinen hastalarda EMLA
kullanimi 6nerilmemektedir. Bununla beraber karaciger
hastaliklar1 olan bireylerde rolatif kontrendikedir. Atopik
dermatit veya psoriasis benzeri cilt hastaliklar1 olanlar-
da absorpsiyonun artmasi nedeniyle sistemik yan etki ris-
kinin daha fazla oldugu vurgulanmaktadir (8).

Ela-Max Krem: Ela-Max (Ferndale Laboratuvarlari,
Ferndale, Mich) topikal anestetik krem %#4 lidokain icer-
mektedir. Derinin mindr kesi ve abrazyonlarinda, mindr
yaniklarda, endikedir. Yan etkileri cok nadirdir. Lidokai-
nin sistemik emilimi, uygulama siiresi, uygulandig yii-
zey ve maruziyet siiresi ile yakindan iligkilidir (8).

Lidokain sistemik toksisitesinde letarji, bulant1 kus-
ma, bradikardi, hipotansiyon ve ndbetler gozlenebilmek-
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tedir (39). Bunun yanu sira, disritmi, kalp blogu, sintis nod
baskilanmasi, haliisinasyon, ajitasyon, tinnitus, bronkos-
pazm, respiratuvar depresyon ve respiratuvar arrest de
meydana gelebilmektedir (39).

Sistemik yan etki gelistiginde yag emiilsiyonlar1 dne-
rilmektedir (39,42). Bu yontem ile, yagda ¢oziinen lido-
kain molekiillerinin akdz plazma igerisinde ayristiriimasi-
nin miimkiin oldugu bildirilmistir (39,42). Ancak uygula-
nan kremin arindirilmasi ve methemoglobinemi gelistigin-
de oksijen tedavisi (gerekirse mekanik ventilasyon) ile me-
tilen mavisi uygulamasi da akilda tutulmalidir (38,43).

Lidokain Kulak Damlasi: Otipax (Biodex ilag
San., Istanbul, Tiirkiye) kulak damlas: iilkemizde bulu-
nan, %1 lidokain hidrokloriir iceren kulak damlasidir. Fran-
sa’da, mirinjit tanis1 konulmus, yaslar1 1 ile 10 arasinda
degisen 18 pediatrik hastada, Otipax damlanin etkinligi
ve giivenirligi test edilmis ve sonuglara gore, damlanin
uygulanmasini takip eden 5. dakikada agrida hafifleme,
15-30. dakikalar arasmda belirgin gerileme saptanmuistir.
Bununla beraber, timpanik membran inflamasyonunda 15-
30. dakikalarda anlamli gerileme gdzlenmistir (44). Ku-
lak zar1 perfore olan hastalarda Lidokainin orta kulaga gec-
mesi, buradan yuvarlak pencere yoluyla i¢ kulaga gegme-
si bag donmesi ve baska toksik etkiler yapabilecegi i¢in
kullanilmasi 6nerilmez.

Sonuc¢

Kulak agris1 hem pediatrik hem erigkin yas grubu has-
talarda, hastanin yasam kalitesini belirgin dl¢iide azaltan
zorlayici bir semptomdur. Bu nedenle altta yatan etiyo-
lojiye gore tedavi planlanirken, agr1 kontrolii de biz he-
kimler tarafindan yeterli diizeyde saglanmalidir.

Bu amagla Lidokain iceren LA ajanlarm, uygun has-
talarda, uygun doz ve siirede kullanimi, tedavinin etkin-
ligini, hastanin konforunu, pediatrik hastalarda ebeveyn
tatminini artirabilecektir. Ancak yan etkiler ve bunlarin
tedavisi konusunda klinisyenlerin farkindalig1 tist diizey-
de olmaly, bu tedavileri alan hastalar yakindan gozlem-
lenmelidir.
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