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Özet

Amaç: Çalýþmamýzda antioksidan ve antienflamatuvar etkisi olan kafeik asit fenetil ester�in (CAPE) akustik
travmaya baðlý iþitme kayýplarýndaki etkisi araþtýrýldý. Gereç ve Yöntemler: Bu çalýþmada 20 adet saðlýklý �..
haftalýk erkek rat kullanýldý. Çalýþma öncesi deney hayvanlarýnýn otoakustik emisyon ölçümleri yapýldý.
Otoakustik emisyon ölçümleri yapýlan tüm ratlar 40 dakika süre ile, 4 kHz frekansýnda 120 dB saf ton sese
maruz býrakýldý. Deney hayvanlarýnýn 24. saatte otoakustik emisyonlarý tekrar ölçülerek akustik travma
oluþtuðu tespit edildi. Akustik travma oluþturulan 20 rat, rastgele 10�arlý kontrol grubu ve kafeik asit fenetil
ester grubu olmak üzere iki gruba ayrýldý. Kafeik asit fenetil ester�in çözeltisi % 10 etanol ile hazýrlanarak
CAPE  grubuna kilogram baþýna 2 ml olacak þekilde travmadan 24 saat sonra 10 µmol/kg dozda i.p. verildi.
Kontrol grubuna ise kafeik asit fenetil esteri çözeltisi hazýrlanmasýnda kullanýlan % 10 etanol içeren serum
fizyolojik, kilogram baþýna 2 ml olacak þekilde i.p uygulandý. Kafeik asit fenetil ester uygulamasýnýn 1.
gününde, 3. gününde, 5. gününde ve 7. gününde tüm ratlarýn otoakustik emisyonlarý ölçüldü. Bulgular:
Çalýþmamýzda uyguladýðýmýz akustik travma modelinde istatistiksel olarak anlamlý akustik travma oluþtuðu
görüldü. Kafeik asit fenetil ester tedavisi sonrasý 1., 3., 5. ve 7. gün emisyon ölçümleri kontrol grubuyla
karþýlaþtýrýldýðýnda anlamlý fark görülmedi. Sonuç: Akustik travmadan 24 saat sonra tek doz olarak uygulanan
Kafeik asit fenetil ester tedavisinin akustik travmaya baðlý iþitme kayýplarýnda etkili olmadýðý gözlendi.
Kafeik asit fenetil ester�in 24. saatte uygulanmasý gecikmiþ bir uygulama olduðu düþünüldü. Akustik travma
oluþtuktan sonra uygulanan CAPE�nin gecikmiþ süre nedeniyle tedavide etkinliðinin olmadýðýný söylenebilir.
Bu nedenle proflakside etkinliði için yeni çalýþmalara ihtiyaç vardýr.

Anahtar kelimeler: Akustik travma, kafeik asid fenetil ester, antioksidan

Abstract

The effect of caffeic acid phenethyl ester on experimental hearing loss caused by acoustic trauma

Objective: In this study, the effect of antioxidant caffeic acid phenethyl ester (CAPE) on hearing loss caused
by acoustic trauma was investigated. Materials and Methods: Twenty rats were included in this study.
Otoacoustic emissions were measured at the begining of study. Then,  all the rats were exposed to sound
at 4 kHz frequency and 120 dB intensity. The model of acoustic trauma was proved by measuring otoacoustic
emissions following 24 hours of trauma. Twenty rats with acoustic trauma were divided into 2 groups; as
10 rats in control group and 10 rats in CAPE group. The solution of CAPE was prepaired with 10 percent
ethanol, than, 10 µmol/kg dosage was injected intraperitoneally (as 2 ml/kg ). Control group animals were
injected 2 ml/kg ethanol-salin (10%) which was used in the preparation of CAPE solution. Caffeic acid
phenethyl ester was administered 24 h after acoustic trauma. The consecutive otoacoustic measurements of
all rats were carried out of 1st, 3rd, 5th and 7th days of cafeic acid phenethyl ester administration. The formation
of acoustic trauma model was also proved statistically. Results: There was no statistically significant difference
between study and control groups according to the otoacoustic emission measurements at 1st, 3rd, 5th and 7th

days after from cafeic acid phenethyl ester administration. Conclusion: Management with cafeic acid phenethyl
ester 24 h after the acoustic trauma seem to have no an effect on the management of hearing loss caused by
acoustic trauma. Cafeic acid phenethyl ester administration at 24th hour of acoustic trauma is delayed
aplication. Cafeic acid phenethyl ester has no effect on the treatment of evolved acoustic trauma. However,
further study is neccessary to investigate prophylactic effect of cafeic acid.
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Giriþ

Yüksek sese maruziyet sonrasý metabolik yolla oluþan
tüylü hücre ölümlerinin oksidatif strese baðlý
olabileceði düþünülmektedir. Yapýlan çalýþmalar sese
maruziyet sonrasý kohleada serbest oksijen radikalleri
(SOR) ve buna baðlý olarak lipid peroksidasyonu
(LPO) ve mikrodolaþým bozukluðu geliþtiðini
göstermiþtir (1-7).
Akustik travma veya gürültüye baðlý iþitme kaybý
(GBÝK) tedavisinde amaç kohleada bozulan
mikrodolaþýmýn ve doku oksijenasyonunun ve buna
baðlý geliþen serbest radikal hasarýnýn düzeltilmesine
yönelik olmasý düþünülür.  Bu þekilde, geliþen
hipoksinin ortadan kaldýrýlmasý, ortaya çýkan
metabolitlerin uzaklaþtýrýlmasý ve zarar gören
hücrelerin onarýmý için gerekli desteðin oluþturulmasý
amaçlanmaktadýr. Bu amaçla, N-asetilsistein, koenzim
Q, E vitamini, C vitamini, A vitamini, magnezyum,
idebenone gibi antioksidanlarýn ve hiperbarik oksijen
tedavisinin akustik travma üzerine etkileri
araþtýrýlmýþtýr (6,8,11-13). Akustik travma veya GBÝK
t e d a v i s i n d e  C A P E  [ P h e ne t h y l  3 - ( 3 - 4
dihydroxyphenethyl) acrylate]  etkinliðinin araþtýrýldýðý
bir çalýþma bulunmamaktadýr. Çalýþmamýzda güçlü
bir antioksidan olan CAPE�nin akustik travma
üzerindeki etkinliði rat modelinde araþtýrýldý.

Gereç ve Yöntem

Bu çalýþmada aðýrlýklarý 210-230 gram arasýnda
deðiþen 20 adet Wistar Albino cinsi erkek ratlar
kullanýldý. Ratlarýn dýþ kulak yollarý, timpanik
membranlarý ve orta kulaklarýnýn saðlýklý olduklarý
otomikroskobik muayene ve timpanometri ile tespit
edildi. Bu çalýþma, boyunca tüm hayvanlar standart
laboratuvar koþullarýnda takip edildi. Bu çalýþma
Süleyman Demirel Üniversitesi Týp Fakültesi Deney
Hayvanlarý Araþtýrma Laboratuvarý Üretim Biriminde
Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu�ndan alýnan
21/07/2009 tarih ve 03 nolu �uygun� kararý ile
gerçekleþtirildi. Çalýþma boyunca �Guide for the

Care and Use of the Laboratory Animals�
prensiplerine baðlý kalýndý. Deney hayvanlarý deney
süresince 12 saat aydýnlýk, 12 saat karanlýk, 21
santigrat derece sýcaklýkta, serbest gýda ve su
alabildikleri ve arka plan gürültü seviyesinin 50 dB�in
altýnda olduðu bir ortamda barýndýrýldý. Çalýþma
öncesi deney hayvanlarýna (n=20) intraperitoneal (i.p)
olarak 90 mg/kg ketamin (Ketalar®) ve 10 mg/kg
Ksilazin (Alsazin®) anestezisi verilerek ratlarýn
otoakustik emisyonlarý ölçüldü ve normal olarak
bulundu. DPOAE ölçümleri Neuro-Audio marka

cihazla (Neurosoft Ltd, Rusya) yenidoðan probu
kullanýlarak yapýldý. Otoakustik emisyon ölçümleri
yapýlan tüm ratlar AC 40 model odyometri cihazý
(Interacoustics Co. Assens, Danimarka) kullanýlarak
40 dakika süre ile, 4 kHz frekansýnda 120 dB saf ton
sese maruz býrakýldý. Deney hayvanlarýnýn 24. saatte
otoakustik emisyonlarý tekrar ölçülerek akustik travma
oluþtuðu doðrulandý. Akustik travma oluþturulan 20
rat, rastgele 10�arlý kontrol grubu ve CAPE grubu
olmak üzere iki gruba ayrýldý. CAPE (Sigma,
Germany)  çözeltisi % 10 etanol ile hazýrlanarak
CAPE grubuna kilogram baþýna 2 ml olacak þekilde
10 µmol/kg dozda i.p. verildi. Kontrol grubuna ise
CAPE çözeltisi hazýrlanmasýnda kullanýlan % 10
etanol kilogram baþýna 2 ml olacak þekilde i.p
uygulandý. CAPE uygulamasýndan sonra 1. günde 3.
günde 5. günde ve 7. günde tüm ratlarýn otoakustik
emisyonlarý ölçülerek kaydedildi. CAPE grubuna ait
testler ve deðerler Þekil 1 de gösterilmiþtir. Kontrol
grubuna ait testler ve deðerler Þekil 2 de gösterilmiþtir.
Distorsiyon ürünü otoakustik emisyonlar (2f1-f2
kübik distorsiyon ürünü bileþenleri) Neurosoft Neuro-
Audio cihazý kullanýlarak General Diagnostic
modunda ölçüldü. f2 ve f1 frekanslarý arasýndaki oran
(f2/f1) 1.22 yakýn deðerler olacak þekilde tutuldu.
Uyaran þiddeti f1 frekansý için L1, ve f2 frekansý için
L2 olarak alýndý ve L1-L2 12 dB SPL (L1=67, L2=55)
  düzeyinde tutuldu. Otoakustik emisyonlar dýþ kulak
kanalýndaki iki adet uyaran (f1 ve f2) için iki farklý
hoparlör kullanýlarak uyarýldý. DPOAE�lar dýþ kulak
kanalýndaki mikrofon ile 1.4, 2.2, 2.9, 3.6, 4.4, 5.7
ve 8.0 kHz frekanslarýnda kaydedildi. Seçilen
frekanslar cihazýn otomatik belirlediði frekanslar
olup, daha anlaþýlýr olmasý amacýyla çalýþmamýzda
sýrasýyla 1, 2, 3, 3.5, 4, 6 ve 8 kHz olarak ticari
odyometrelerde kullanýlan frekanslar þeklinde ifade
edildi. Otoskopik muayenesi yapýlan ve olaðan olan
ratlar anestezi altýnda sol kulaklarý yere bakacak
pozisyona getirilerek uygun probla sað kulaktan
otoakustik emisyon ölçümü yapýldý. Otoakustik
emisyon ölçümü yaklaþýk 30 sn�de tamamlandý.
Ýstatistiksel deðerlendirme �Mann-Whitney U non-
parametrik Test ve �Wilcoxon Signed Ranks Test�
ile yapýldý. P deðerleri 0,05�den küçük olanlar anlamlý
olarak kabul edildi.

Bulgular

Çalýþmaya dahil edilen 20 adet ratýn 40 dakika
gürültüye maruz býrakýldýktan sonraki 24. saatte
yapýlan ölçümlerinde 3, 3.5, 4, 6 kHz frekanslarýnda
istatistiksel olarak anlamlý akustik travmaya baðlý
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CAPE grubunun frekanslara göre AT öncesi AT�dan
24 saat sonrasý karþýlaþtýrýlmasý

AT öncesi AT sonrasý P

3 kHz 11.8  -3.9 0.005
3.5 kHz 18.0 -10.1 0.005
4 kHz 21.5 -12.6 0.005
6 kHz 23.0  -4.5 0.005

deðiþiklikler geliþtiði görüldü. Üç kHz�e kadar olan
frekanslarda ise akustik travma öncesi ve akustik
travmadan 24 saat sonraki emisyon ölçümlerinde
anlamlý fark gözlenmedi.
3 kHz�de CAPE grubunda 3. ve 7. günde anlamlý
düzelme oldu. Diðer günlerde anlamlý bir fark tespit
edilmedi. Kontrol grubunda benzer þekilde 3 kHz de
3. ve 7. günde anlamlý düzelme görüldü.
CAPE grubunda 3.5 kHz�de 3. 5. ve 7. günlerde
anlamlý düzelme görüldü. Kontrol grubunda da benzer
þekilde 3.5 kHz�de 3, 5 ve 7. günlerde anlamlý düzelme
tespit edildi.
4 kHz�de hem CAPE grubu hemde kontrol grubunda
tüm günlerde anlamlý düzelme oldu.
6 kHz�de CAPE grubunda 3, 5 ve 7. günlerde anlamlý
düzelme oldu. Kontrol grubunda ise 5 ve 7. günde
anlamlý düzelme görüldü.
CAPE ve kontrol grubu günlere göre kýyaslandýðýnda
frekanslar arasýnda anlamlý fark görülmedi (Þekil 1,2
ve tablo 1-6).

Þekil 1. CAPE grubunun günlere göre emisyon ölçüm grafiði Test 1c;
akustik travma öncesi, Test 2c; akustik travmadan 1 gün sonra,  DPOAE
ölçümü ve akustik travma uygulanan, Test 3c; CAPE tedavisinin 1. günü,
Test 4c; CAPE tedavisinin 3. günü, Test 5c; CAPE tedavisinin 5. günü,
Test 6c; CAPE tedavisinin 7. günü DPOAE ölçümleri.

Grafik . Kontrol grubunun günlere göre emisyon ölçüm grafiði Test 1k;
akustik travma öncesi, Test 2k; akustik travmadan 1 gün sonra DPOAE
ölçülüp ve akustik travma uygulanan, Test 3k; % 10�luk etanol tedavisinin
1. günü, Test 4k; % 10�luk etanol tedavisinin 3. günü, Test 5k; % 10�luk
etanol tedavisinin 5. günü, Test 6k; % 10�luk etanol tedavisinin 7. günü
DPOAE ölçüm sonuçlarý.

Tablo 1. CAPE grubunun frekanslara göre AT öncesi AT�dan 24 saat
sonrasý karþýlaþtýrýlmasý

Tablo 2. Kontrol grubunun frekanslara göre AT öncesi AT�dan 24 saat
sonrasý karþýlaþtýrýlmasý

Tablo 3. CAPE tedavisi sonrasý 3 kHz�de CAPE ve kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý.

Tablo 4. CAPE tedavisi sonrasý 3.5 kHz�de CAPE ve kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý

Kontrol grubunun AT öncesi ve AT�dan 24 saat sonrasý
frekanslara göre karþýlaþtýrýlmasý

AT öncesi AT sonrasý P

3 kHz 14.9   -2.3 0.005
3.5 kHz 15.4   -8.5 0.005
4 kHz 20.8  -10.3 0.005
6 kHz 24.6   -1.3 0.005

3 kHz

CAPE tedavisi sonrasý 3 kHz�de CAPE ve Kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý

   1.gün     3.gün     5.gün   7.gün

CAPE     -1,7      1.1      -4.4     5.9
Kontrol     -3.1     -0.7      -2.8     2.5
P   P>0.05    P>0.05    P>0.05   P>0.05

 (P=0.79) (P=0.481) (P=0.739) (P=0.143)
SS=0.920 SS=7.647 SS=0.146 SS=2.214

3.5 kHz

CAPE tedavisi sonrasý 3.5 kHz�de CAPE ve Kontrol 
grubunun günlere göre karþýlaþtýrýlmasý

   1.gün    3.gün    5.gün   7.gün

CAPE     -8.1     -1.3     -0.9    11.7
Kontrol     -9.0     -1.6     -1.1     8.6
P   P>0.05   P>0.05   P>0.05   P>0.05

(P=0.442) (P=0.796) (P=0.684) (P=0.190)
SS=0.590     0.071 SS=0.175 SS=1.788
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Tablo 5. CAPE tedavisi sonrasý 4kHz�de CAPE ve kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý.

Tablo 6. CAPE tedavisi sonrasý 6 kHz�de CAPE ve kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý

Tartýþma

Akustik travma sonrasýnda oluþan iþitme kaybýnýn
ve diðer semptomlarýn önlenmesinde veya tedavisinde
henüz etkinliði ispatlanmýþ bir ajan ya da yöntem
bulunamamýþtýr. Bunun en önemli nedeni oluþum
mekanizmasýnýn tam aydýnlatýlamamýþ olmasýdýr. Tek
ve çok yüksek tonda (150 dB) bir sese çok kýsa bir
süre maruz kalmak iþitme kaybý oluþturabildiði gibi,
farklý ton ve süredeki sesler de akustik travma
oluþturabilir. Akustik travmada iþitme kayýplarý en
iyi iþitilen frekanslarda ortaya çýkar. Bunlar 3-6 KHz�
lerdir. Akustik travma dýþ kulak yolunu rezonatör
etkisi, stapez refleksinin 2000 Hz frekansa kadar olan
sesler için geçerli olmasý, iç kulak bazal turunun
mekanik travmaya daha kolay maruz kalmasý, orta
kulaðýn alçak frekanslarda lineer özellik gösterip,
yüksek frekanslarda lineer özelliðin kaybolmasý gibi
nedenlerden dolayý en çok 3-6 kHz arasýnda görülür.
Bu etkenler en çok 3.8 kHz�de daha belirgindir (18).
Yapýlan deneysel çalýþmalarda oluþturulan akustik
travma modellerinde çoðu zaman kullanýlan
adlandýrma akustik travma ya da GBÝK tanýmýna
uymamaktadýr. Ayrýca �deneysel akustik travma
modeli� oluþturma konusunda görüþbirliði yoktur.
Benzer çalýþmalarda �akustik travma�, �GBÝK�, �akut

akustik travma� ya da �impuls noise trauma� gibi
farklý isimler benzer çalýþmalarda kullanýlmýþtýr
(8,9,11,19,21). Örneðin Fetoni ve ark. yaptýklarý bir
çalýþmada 6 kHz frekans, 120 dB þiddetindeki saf
sesi 40 dakika uygulamýþlar ve bunu �akustik travma�
olarak belirtmiþlerdir (8). Yine Fetoni ve ark. 1 yýl
sonra yaptýklarý çalýþmada 6 kHz freakans, 120 dB
saf sesi 30 dakika uygulamýþlar ve bu uygulamayý
�GBÝK� olarak belirtmiþlerdir (11). Kuokkanen ve
ark. 162 dB þiddetinde ses kullanarak yaptýklarý baþka
bir çalýþmalarýnda �akut akustik travma� ismini
kullanmýþlardýr (20). Abaamrane ve ark benzer þekilde
tüfek ile oluþturduklarý 170 dB þiddetinde ses
kullanarak yaptýklarý çalýþmalarýnda �akustik travma�
terimini kullanmýþlardýr (21). Bu çalýþmalardan
anlaþýlacaðý üzere ses maruziyeti sonrasý geliþen
iþitme kayýplarýnýn deneysel çalýþmalarýnda gerek
uygulanacak ses þiddeti ve frekansý gerekse sese
maruziyet süresi üzerinde farklý görüþler mevcuttur.
Bu görüþler ýþýðýnda çalýþmamýzda 4 kHz frekansda
saf ton ses kullanýldý. Uygulanacak ses þiddeti ve
süresi hususunda literatür de görüþbirliði olmamasý
nedeniyle çalýþmamýzda, kolay uygulanabilir, daha
az travmatik ve tekrar edilebilir olma özelliðindeki
120 dB þiddetinde ses 40 dakika uygulandý.
Çalýþmamýzda akustik travma öncesi emisyon
ölçümleri ile akustik travmadan 24 saat sonraki
emisyon ölçümleri karþýlaþtýrýldýðýnda her iki grupta
akustik travma oluþtuðu görüldü (p<0.05) Bu durum
kullandýðýmýz akustik travma oluþturma metodunun
etkili olduðunu göstermektedir. Ayrýca çalýþmamýzda
1 ve 2kHz frekanslarýnda akustik travmaya baðlý
olarak emisyonlarda bir deðiþiklik tespit edilmedi.
Bu durum da akustik travmanýn en çok 3kHz ve üzeri
frekanslarda etkili olduðunu teyid etmektedir.
Akustik travmada iþitme kaybý, mekanik ve metabolik
olmak üzere 2 ana mekanizma ile olmaktadýr.
Metabolik hasar için de birbiri ile iç içe geçmiþ 3
mekanizmadan sözedilmektedir. Birincisi serbest
radikal hasarý, ikincisi lipid peroksidasyonu ve
üçüncüsü kohlear iskemidir (2).
Mekanik hasarda en çok dýþ tüylü (DTH) ve iç tüylü
hücreler (ÝTH) etkilenir. Ýþitme kaybýnýn sebebi
steriosilyalarýn kaybý, birbirleriyle yapýþmalarý,
kýrýlmalarý, tektorial membrandan ayrýlmasýdýr. Her
ne kadar primer olarak DTH�ler etkilense de yüksek
ses ÝTH�lerde de hasara yol açar (1-7).
Kohleada sese baðlý hasar oluþumunda bir diðer
mekanizma ise metabolik hasardýr. Yapýlan çalýþmalar
sese maruziyet sonrasý kohleada serbest oksijen
radikalleri (SOR), lipid peroksidasyonu ve

4 kHz

CAPE tedavisi sonrasý 4 kHz�de CAPE ve Kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý

    1.gün    3.gün    5.gün    7.gün

CAPE      -9.4    -1.69      3.5     12.9
Kontrol      -8.3     -0.6      5.3      9.7
P    P>0.05   P>0.05   P>0.05    P>0.05

(P=0.383) (P=0.684) (P=0.684) (P=0.247)
SS=0.762 SS=0.208 SS=0.171 SS=1.426

6 kHz

CAPE tedavisi sonrasý 6 kHz�de CAPE ve Kontrol grubunun
günlere göre karþýlaþtýrýlmasý

    1.gün    3.gün    5.gün     7.gün

CAPE      -2.6      4.4      4.6      14.5
Kontrol      -4.2      3.9      6.9      13.0
P    P>0.05    P>0.05   P>0.05    P>0.05

(P=0.481) (P=0.853) (P=0.436) (P=0.631)
SS=0.519 SS=0.052 SS=0.705 SS=0.245
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mikrodolaþým bozukluðu geliþtiðini göstermiþtir (1-
7). SOR; süperoksit (O2

-), hidroksil (OH -),
peroksinitrat vb radikallere verilen genel isimdir. Sese
baðlý biyokimyasal hasar mekanizmalarýndan olan
serbest radikal hasarý kesin ispatlanamamýþ olmakla
birlikte yapýlan çalýþmalarda serbest radikal hasarýný
destekleyen önemli bulgular mevcuttur. Bu bulgular:
(1) yoðun gürültü sonrasý stria vaskülariste süperoksit
anyon radikalinin artmasý, (2) gürültü sonrasý kohleada
hidroksil radikal seviyesinde artýþ, (3) endojen
antioksidan olan glutatyonda artma (4) bazý
antioksidan uygulamalarýn gürültüye baðlý iþitme
kayýplarýnda etkili olabilmesidir (2). Kohleada artmýþ
SOR�un kaynaðý tartýþma konusudur. Mitokondri
içinde aerobik solunumun bir parçasý olan elektron
transport zinciri (ETZ) süperoksitlerin ana kaynaðýdýr.
DTH�ler hareketli olduklarýndan enerjiye oldukça
fazla ihtiyaç duyarlar ve yüksek düzeydeki ses
maruziyeti mitokondride aerobik solunum sonrasý
yoðun enerji ihtiyacýný doðurur. Ses maruziyeti sonrasý
ETZ yoðun miktarda oksijen kullanýr ve yoðun
miktarda süperoksit anyonu ortaya çýkarýr. Bu
süperoksit anyonu diðer moleküllerle etkileþime
girerek kohleada diðer SOR oluþumuna neden olur
(2). Ýskemi kohlear kan akýmýný azaltmakta ve bunun
sonucunda mitokondrideki fosforilasyon sürecinin
yetersiz kalmasýna neden olmaktadýr. Bu yetersizlik
süperoksit salýnýmýnda artýþa neden olmaktadýr. Ýskemi
sonrasý kan akýmý tekrar baþladýðýnda oksijen miktarý
tekrar artar bu da süperoksit oluþumunda daha fazla
artýþa neden olmaktadýr. Bu SOR ve kohlear kan
arasýnda bir kýsýr döngüye neden olmaktadýr (1-7).
Benzer þekilde akustik travma sonrasý oluþan serbest
radikaller sonucu ortya çýkan 8-isoprostin F2a

vazokonstrüksiyona neden olarak kan akýmýný azaltýr.
Azalan kan akýmý süperoksit salýnýmýna neden olur.
Bu kýsýr döngü hasar oluþumu mekanizmasýnda yer
alýr (7).
Bir baþka metabolik hasar mekanizmasý olduðu
düþünülen lipid peroksidasyonu serbest radikallerin
lipid molekülü yýkmasý ile oluþan kimyasal bir süreçtir.
Lipidler hücre membranýnýn ana molekülüdür. Lipid
peroksidasyonu serbest radikallerin rol aldýðý hücre
membran yýkýmýna neden olabilecek bir seri
reaksiyonu kapsar. Bu reaksiyonlar kendi kendine
aralýksýz devam eder. Serbest radikal ve ses maruziyeti
bittikten sonrada hücre hasarýnýn devam etmesi bunun
kanýtýdýr (1-2). Tüylü hücreleri korumak amaçlý lipid
peroksidasyonunu inhibe etmek için farmakolojik
ajanlar denenmiþtir. Bir baþka çalýþmada sese
maruziyet öncesi ve sese maruziyet süresince ratlara

�lazaroid� (lipid peroksidasyon inhibitörü) enjekte
etmiþlerdir Enjekte edilen ratlar daha düþük geçici
eþik deðiþiklikleri göstermiþtir. Sonuçlar lipid
peroksidasyonunun sese baðlý iþitme kaybýnda etkin
bir mekanizma olduðunu düþündürmektedir (2).
Akustik travma tedavisinde mutlak etkili bir yöntem
henüz tanýmlanmamýþtýr. Ancak, metabolik hasarla
ilgili çok sayýda çalýþma yapýlmýþtýr (9,12,22,26).
Choi Chul-Hee ve ark. guinea piglerde 4-hidroksi
phenethyl N-tert-butylnitrone, N-asetilsistein ve asetil
L-karnitin gibi antioksidanlarýn akustik travmada
etki l i  olduðunu deneysel  çal ýþmalarýnda
göstermiþlerdir (9). Fetoni ve ark. ise 6 kHz�de
frekensda 120 dB saf ton sesi 40 dakika uygulayarak
guinea piglerde oluþturduklarý akustik travmada E
vitamini ile sentetik koenzim-Q olan idebenone
kullanmýþlar, idebenone + E vitamini grubunda
iþitmenin anlamlý olarak düzeldiðini göstermiþlerdir.
Ayný çalýþmada yapýlan elektron mikroskobik
çalýþmada E vitamini ve idebenone grubunda DTH
kaybýnýn daha az olduðu görülmüþtür (8).
Çalýþmamýzda kullandýðýmýz, antioksidan özelliði
birçok çalýþmada gösterilmiþ ancak akustik travmada
kullanýlmamýþ olan CAPE; bal arýsýnýn ürettiði yapýca
flavonoidlere benzeyen propolis maddesinin aktif bir
bileþeni olup güçlü bir antioksidandýr. On µmol/kg
konsantrasyonda reaktif oksijen türlerini bloke ettiði
gösterilmiþtir (15-17). Literatürde CAPE�nin akustik
travma üzerine etkinliðini araþtýran bir çalýþma
bulunamamýþtýr. Biz de çalýþmamýzda akustik
travmaya maruz kalmýþ bir hastanýn hekime yaklaþýk
24 saat sonra baþvurduðunu düþünerek CAPE
tedavisini akustik travmadan 24 saat sonra 10 µmol/kg
dozda tek doz olarak planladýk. Ancak Yamane ve
ark. 120-125 dB þiddetindeki konser sonrasý süperoksit
anyonunun strial kapiller boyunca stria vaskülariste
arttýðýný, 6 saat sonra ise süperoksit anyonunun büyük
oranda gerilediðini göstermiþlerdir (1).
Bizim çalýþmamýzda CAPE tedavisi sonrasý 1., 3., 5.
ve 7. gün emisyon ölçümleri kontrol grubuyla
karþýlaþtýrýldýðýnda anlamlý fark görülmedi. Bir baþka
deyiþle, CAPE uygulamasý akustik travma sonrasýnda
iþitmede düzelme oluþturmamýþtýr. Bu durum þu
þekilde yorumlanmýþtýr: Oksijen radikalleri çok erken
dönemde ilk yarým saatte oluþmaya baþlamakta ve 6.
saatten sonra hýzla düþüþe geçmektedir (1). Akustik
travma sonrasý 24. saatte CAPE uyguladýðýmýz ratlarda
6.saatten sonra SOR seviyesi normal seviyelerine
düþmektedir. Ortamda SOR olmadýðýndan CAPE ye
baðlý antioksidan etkinin görülmesi de söz konusu
olmamýþtýr. Bir baþka deyiþle, CAPE nin 24. saatte
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uygulanmasý gecikmiþ bir uygulamadýr. Profilaktik
amaçlý olarak akustik travma öncesi veya travma
sonrasý birkaç saat içinde CAPE uygulanabilirse belki
SOR un yüksek seyrettiði dönemde etkili olabilir,
ancak bu durum pratikte pek mümkün deðildir. Çünkü
bu tür hastalarýn hemen hepsi olaydan en erken 1 gün
sonra týbbý yardým arayýþýna girmekte ve hekime
baþvurmaktadýrlar. Akustik travmada ilk ve en çok
etkilenen frekans olan 4 kHz�de her ne kadar kontrol
ve CAPE grubu arasýnda anlamlý fark olmasa da
düzelmenin görüldüðü ilk frekans olarak tespit edildi.
Bu frekans akustik travma sonrasý 1. günden itibaren
hýzla düzelmiþtir. 3, 5 ve 6 kHz nispeten daha az
etkilenen frekanslar olup 3. günden itibaren düzelme
göstermiþlerdir.

Sonuç

Dört kHz frekansýnda 120 dB sesin 40 dakika
uygulanmasý ile akustik travma oluþmaktadýr. Akustik
travmadan 24 saat sonra uygulanan CAPE�nin
tedavide etkinliði yoktur. CAPE�nin akustik travma
tedavisinde ve proflaksisinde etkinliðini göstermek
için yeni çalýþmalara ihtiyaç vardýr.
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