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OTOTOKSİSİTE

GIRIŞ
Ototoksisite; bütün yaş gruplarında görülebilen, 
ilaç yan etkisine bağlı iç kulakta koklear ve/veya 
vestibüler fonksiyon bozukluğu olması durumu-
dur. İç kulaktaki hasara bağlı işitme kaybı, tinni-
tus, hiperakuzi, kulakta dolgunluk, dizziness ve 
baş dönmesi başlıca semptomlardır (1). Semp-
tomlar tedavi sırasında veya sonrasında görülebi-
lir (2). Ototoksik etkiler unilateral veya bilateral, 
kalıcı veya geçici, simetrik veya asimetrik, stabil 
veya progresif olabilir (3). 150’den fazla ilacın oto-
toksik olduğu bilinmektedir (2). Bu ilaçlara göre 
daha güvenli ve efektif alternatif ilaçlar olmadı-
ğından kullanımlarına devam edilmektedir (4). 
Bu bölümde ototoksik etkisi olan bazı ilaçlar an-
latılacaktır.

Ototoksik Ajanların Sınıflandırılması
Ototoksik ajanları medikal ilaçlar ve kimya-

sallar olarak iki grupta sınıflandırabiliriz. Medi-
kal ilaçlar başlıca; aminoglikozid antibiyotikler, 
diğer antibiyotikler, kemoterapötikler, diüretikler, 
malarya ilaçları, şelasyon ajanları, kimyasallar ise 
organik solventler, metaller, asfiksanlar ve diğer 
maddeler olarak ayrılabilir. Bu bölümde yalnızca 
sık kullanılan medikal ilaçlardan bahsedilecektir.

Aminoglikozidler
Aminoglikozidler Enterobakter, Psödomonas 

gibi gram (-) aerob enfeksiyonlara karşı yüksek 
etkinliği olan geniş spektrumlu antibiyotiklerdir. 

Yenidoğanlarda ve immünsüprese hastalarda sep-
sisin önlenmesinde ve tedavisinde kullanılırlar 
(2). Ayrıca psödomonal enfeksiyonu olan kistik 
fibrozlu hastalarda, rekürren ve dirençli tüberkü-
loz vakalarında faydalıdırlar. Geniş spektrumlu 
antimikrobiyal aktiviteleri, düşük çapraz reaksi-
yon göstermeleri ve alerjik reaksiyonlarının nadir 
olması aminoglikozidlerin diğer antibiyotiklere 
olan üstünlükleridir. Nitekim, son zamanlarda 
yeni endikasyonlarda ve dirençli enfeksiyonlarda 
aminoglikozidlerin önemi artmıştır (5).

Streptomisin, dihidrostreptomisin, neomisin, 
kanamisin, gentamisin, tobramisin, amikasin, ne-
tilmisin ve sisomisin bu grubun üyeleridir. Yapı-
lan klinik çalışmalarda bu ilaçların böbreklere ve 
iç kulağa zararlı etkileri gösterilmiştir. Bu ilaçla-
rın ototoksik etkileri her zaman selektif değildir, 
bazıları kokleaya bazıları da vestibüler sisteme 
daha fazla toksik etki gösterir (6). Streptomisin 
ve gentamisin çoğunlukla vestibülotoksik; ami-
kasin, kanamisn ve neomisin ise daha çok kokle-
otoksik etkilidir. Tobramisinin ise toksik etkileri 
eşittir (2). Toksik etki ilacın kullanımından günler 
veya haftalar sonra ortaya çıkabilir. Genel olarak 
aminoglikozidlere bağlı %20 oranında kokleotok-
sik, %15 oranında da vestibulotoksik etki görü-
lür. Aminoglikozidler primer olarak glomerüler 
filtrasyonla böbrekten atılırlar. Bu nedenle renal 
fonksiyonları bozuk olan hastalarda ototoksik et-
kileri artar ve böyle durumlarda doz ayarlaması 
yapılmalıdır.
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nüşümlüdür, fakat kalıcı vakalar da bildirilmiştir 
(2). Bunun yanında konfüzyon, korku, psikiyatrik 
bozukluklar, görme ve konuşma bozukluğu diğer 
yan etkileridir (5).

Eritromisine bağlı bazı hastalarda tüm fre-
kanslarda, bazı hastalarda da yüksek frekanslarda 
işitme kaybı gelişebilir (31). Eritromisine bağlı 
ototoksisite gelişen hastalarda işitme siniri, kokle-
ar nukleus ve süperior olivar kompleksin etkilene-
rek ABR’de I. ve III. dalgaların oluşmadığı göste-
rilmiştir (32).

Eritromisin ototoksisitesine karşı bazı önlem-
ler alınmalıdır: Tedaviye başlamadan önce yaşlı, 
karaciğer ve böbrek yetmezliği olan hastalarda od-
yogram yapılmalıdır. Eritromisin diğer ototoksik 
ilaçlarla birlikte kullanılmamalıdır. Serum kreati-
nini 180 mol/L’nin üzerinde olan hastalarda gün-
lük eritromisin dozu 1.5 gramı geçmemelidir (33).

Makrolid grubunun daha yeni bir antibiyotiği 
olan azitromisin de eritromisine benzer şekilde 
ototoksiktir. Azitromisine bağlı ilaç kesildikten 
sonra düzelen hafif-orta derecede sensörinöral 
işitme kaybı ve tinnitus görülebilir. Bazı hastalar-
da ise kalıcı ototoksisite bildirilmiştir (5).

Deferoksamin
Beta talasemi major tedavisinde kullanılan de-

feroksamine bağlı olarak yüksek frekanslarda ileri 
derecede sensörinöral tipte işitme kaybı gelişebilir. 
İlaç dozu yüksek ve demir yükü düşük olan has-
talarda daha fazla işitme kaybı olur (34). Önceki 
çalışmalarda gençlerde daha fazla ototoksisite gö-
rüldüğü belirtilirken güncel çalışmalarda yaş ile 
ilişki gösterilememiştir (5).

Talasemi major ve diğer hematolojik hastalık-
lara bağlı olarak düzenli kan transfüzyonu yapı-
lan hastaların büyük bir kısmında subkutan veya 
iv olarak deferoksamin kullanılır. Bazı hastalarda 
ototoksisitenin önlenebileceği gösterildiğinden 
deferoksamin tedavisi alan hastalar, özellikle de 
semptomatik işitme kaybı olanlar odyometri ile 
düzenli olarak takip edilmelidir (35).

Deferoksamin ototoksisitesinin önlenebilmesi 
için serum ferritin düzeylerine göre doz ayarla-
ması yapılmalıdır. Ferritin düzeyi 2000 ng/mL’den 
yüksekse deferoksamin dozu 50 mg/kg’ın altında 
olmalıdır. Ototoksisiteden en çok etkilenen fre-

kans 6 kHz olduğu için DPOAE ve odyometri ile 
özellikle bu frekans takip edilmelidir (5).

Vankomisin
Vankomisin metisiline dirençli S. aureus, S. 

epidermidis ve Enterokok nedenli endokardit gibi 
tedaviye dirençli enfeksiyonlarda kullanılan gliko-
peptit grubu bir antibiyotiktir. Oral emilimi zayıf 
olduğu için genellikle iv kullanılırlar (5). Vanko-
misinin işitme kaybı ve tinnitusa neden olduğu 
bildirilmiştir (2). Böbrek yetmezliği hastalarında, 
prematürelerde daha dikkatli kullanılmalıdır (5).

Vankomisin ototoksisitesi ile ilgili çelişkili ça-
lışma sonuçları mevcuttur (2). Vankomisin başka 
ototoksik etkisi olan bir ilaçla birlikte kullanılma-
dığında kalıcı ototoksisiteye neden olma ihtimali 
düşüktür. Vankomisin kullanılan gebelerin bebek-
lerinde işitme kaybı izlenmemiştir. Geniş çaplı bir 
yenidoğan işitme taramasında ABR’de vankomisi-
nin işitme üzerine olumsuz bir etkisinin olmadığı 
gösterilmiştir. Son zamanlarda vankomisin teda-
visi alan yenidoğanlarda yapılan bir çalışmada ise 
OAE’da işitme kaybı gösterilmiştir (5).
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