E VILNIAUS UNIVERSITETAS
&< MEDICINOS FAKULTETAS

Sirag W

Medicina

Klinikinés medicinos institutas Ausy, nosies, gerklés ir akiy ligy klinika

Gerda Griguceviciute, VI kursas, 3 grupé
VIENTISUJU STUDIJU MAGISTRO BAIGIAMASIS DARBAS

Klausos pokyciai sergantiems reumatinémis ligomis

Hearing Changes in Patients With Rheumatic Diseases

Darbo vadovas doc. dr. Justinas Ivaska

Instituto direktorius, klinikos vadovas prof. dr. Eugenijus Lesinskas

Vilnius, 2025 m.

gerda.griguceviciute@mf.stud.vu.lt


mailto:gerda.griguceviciute@mf.stud.vu.lt

TURINYS

1. SANTRUMPOS ... ..o bbbttt b bbbt n s 3
3. SUMMARY .ttt bbb bbb b bR bbb bbbt 5
4. LITERATUROS SALTINIU ATRANKOS STRATEGIJA .........cocoooovvivirieenierereeenneen, 6
. IV AD A S et 7
6. REUMATINIU LIGU SUKELIAMU KLAUSOS POKYCIU PATOGENEZK.................. 9
7. REUMATOIDINIS ARTRITAS . ..o 10
7.1 Reumatoidinio artrito apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai ..........ccccceevvrivervsrieseennnn, 10
7.2 Reumatoidinio artrito sukeliami Klausos poKyCiai........cccuveiiiiiiiiiiiiiiiicsec e 11
8. SISTEMINE RAUDONOJI VILKLIGE .......cccosiiiiiiniiiiinissiessssssiesiesiesen 16
8.1 Sisteminés raudonosios vilkligés apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai ....................... 16
8.2 Sisteminés raudonosios vilkligés sukeliami klausos poKyCiai.........ooevvriveniiiiiiiciinniisennen, 17
9. SJOGRENO SINDROMAS ... 19
9.1 Sjogreno sindromo apibréZzimas, paplitimas ir 1izikos veiksniai ..........cccocveriiiiiesieniieneeene. 19
9.2 Sogreno sindromo sukeliami klausos poky€iai........cccovviviiiiiiniiiiciii e 19
10.  BECHCETO LIGA .......cooooiiiiiiiiiinieieseeies e 21
10.1 Bechceto ligos apibrézimas, paplitimas ir rizikos Veiksniai.........ccoovevviieriiiinieiiesiscn, 21
10.2 Bechceto ligos sukeliami K1ausos POKYCIAL ...c.vvvvviieeiiiiiiiiiiieicsecse e 21
11, SISTEMINE SKLEROZE .........ccocoiiiiiiiiiiiiiiieieniiseseiesessess s 22
11.1 Sisteminés sklerozés apibréZimas, paplitimas ir rizikos veiksnial .........ccccooveriiniieniinnnnne 22
11.2 Sisteminés sklerozés sukeliami klausos poky€iai........coocvvvviiiiiiiiiiiiiiiiice 23
12. ANKILOZINIS SPONDILITAS ..o 25
12.1 Ankilozinio spondilito apibrézimas, paplitimas ir rizikos Veiksniai........cccooeviriiiiiciinincnnn, 25
12.2 Ankilozinio spondilito sukeliami klausos poKyCiai.........cceeiiveiiiiiiiiiiiiiiciiii e, 25
13, KOGANO SINDROMAS ...t 27
13.1 Kogano sindromo apibrézimas, paplitimas ir rizikos VeiKSNiai .........cccccererereneniesinieriennns 27
13.2 Kogano sindromo sukeliami K1ausos pOKYCIAI .......cccvviiiiiiiiiiiiiieccecsceee e 27
14.  GRANULOMATOZE SU POLIANGITU ..o, 28
14.1 Granulomatozes su poliangitu apibréZimas, paplitimas ir rizikos veiksniai.........c...ccccovennee. 28
14.2 granulomatozes su poliangitu sukeliami klausos pokyc€iai..........ocovviviiiiiiiiiiiiicniniiiiee, 28
15, OTOTOKSISKUMAS ......coooviiiiiiiieiiieiiiesiesesssis s 29
16. REUMATINIU LIGU SUKELTU KLAUSOS POKYCIU GYDYMAS ...........cc...c........ 32
17.  REZULTATAI IR JU APIBENDRINIMAS .........cciiiiiiiiiiiiieeee s 33
18.  ISVADOS IR PASTULYMAL .........ooiiiiiieiciciieeseeeeseseeeesees s en st esnanes 34
19.  LITERATUROS SARASAS ......oooiioieieieieeeeeeeeeeseess st ses s sassee s ssnasnaananes 34



1. SANTRUMPOS

ANCA — antineutrofiliniai citoplazminiai antikiinai

Anti-CCP — antikiinai pries ciklinj citrulinizuotg peptida

AS — ankilozinis spondilitas

BASDAI — ankilozinio spondilito ligos aktyvumo indeksas (angl. Bath Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Index)

BASFI — ankilozinio spondilito funkcinis indeksas (angl. Bath Ankylosing Spondylitis Functional
Index)

BL — Bech¢eto liga

DAS28 — ligos aktyvumo indeksas (angl. Disease Activity Score 28)

dB — decibelas

DPOAE - iskraipymy rezultato otoakustinés emisijos (angl. Distortion Product Otoacustic
Emissions)

ERAP1 — endoplazminio tinklo aminopeptidazé 1 (angl. Endoplasmic Reticulum Aminopeptidase,).
GKK - gliukokortikoidali

Hz — hercas

IL — interleukinas

MMP — maktrikso metaloproteinazés

NVNU — nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo

RA — reumatoidinis artritas

RF — reumatoidinis faktorius

SDI — ligos pazaidos indeksas (angl. Systemic Lupus International Collaborating Clinics/American
College of Rheumatology Damage Index)

SRV - sisteminé raudonoji vilkligé

Ss — Sjogreno sindromas

SS — sisteminé sklerozé

TNF-alfa — naviko nekrozés faktorius alfa (angl. Tumor Necrosis Factor Alpha)

(angl. Rheumatoid Arthritis Records-Based Index of Severity)

ZLA — 7mogaus leukocity antigenai (angl. Human Leukocyte Antigen)



2. SANTRAUKA

Ivadas. Pagal Pasaulio sveikatos organizacijos pateikiamus duomenis, 1,5 milijardo Zzmoniy visame
pasaulyje turi jvairaus laipsnio klausos pazeidimus. Stebimas S$iy rodikliy didéjimas ir
prognozuojama, kad iki 2050 mety S$is skaiCius pasieks apie 2,5 milijardo asmeny. Sergant
reumatinémis ligomis gali pasireik$ti vidurinés bei vidinés ausies pakenkimo salygoti klausos
poky¢iai. Pazeidima lemia autoimuniniai ir uzdegiminiai procesai bei pagrindinés ligos gydymui

skiriami ototoksiniai medikamentai.

Darbo tikslas. Apzvelgti moksling literatlirg apie jvairias reumatines ligas, galinc¢ias sukelti klausos
pokyc¢ius, aprasyti sukeliamy klausos sutrikimy tipus, jy patogenezés mechanizmus bei gydymo
galimybes.

Metodai. Atliekant aprasomojo pobiuidzio literatiiros apzvalgag moksliniy publikacijy paieska atlikta
naudojantis PubMed ir Google Scholar duomeny bazémis. Literattiros $altiniy atrankai vykdyta
iSpléstiné paieSka angly kalba jrasius raktinius zodzius: ,,hearing loss*‘, ,,deafness‘, ,hearing
impairment*‘, ,,hearing changes‘‘, ,,rheumatic diseases‘‘, ,,autoimmune inner ear disease’’, ,,systemic
autoimmune diseases‘‘, ,rheumatoid arthritis**, ,,Sjogren syndrome‘‘, ,systemic lupus
erythematosus‘‘, ,,Behcet disease‘‘, systemic sclerosis‘‘, ,,ankylosing spondylitis‘‘, ,,Cogan
syndrome*‘, ,,granulomatosis with polyangiitis‘‘, ,,Wegener‘s granulomatosis‘. Jtraukti 2015-2025
metais publikuoti straipsniai. Atmestos publikacijos parasytos ne angly kalba. Atrinkti darbo tema

bei turinj atitinkantys straipsniai.

Rezultatai. Mokslingje literattiroje apraSoma, jog reumatinés ligos, tokios kaip reumatoidinis artritas,
Sjogreno sindromas, sisteminé raudonoji vilkligé, ankilozinis spondilitas, Bechéeto liga, Kogano
sindromas, sisteminé sklerozé bei granulomatozé su poliangitu gali pasireiksti klausos ir pusiausvyros
organo pazeidimu. Dominuojantis klausos sutrikimo tipas $iy patologijy atveju yra neurosensorinis,
taciau gali pasireiksti ir kondukcinio bei miSraus tipo pazeidimai. Daugeliu atvejy klausos poky¢ius
salygoja autoimuniniai procesai, re¢iau — ausies klausomyjy kauliuky ar ausies trimito pazeidimas,
vidurinés ausies uzdegimai ir ototoksiniy vaisty poveikis. Sergant reumatinémis ligomis klausos
poky¢iy eiga varijuoja — nuo létai progresuojanéiy iki Gimiai pasireiskianéiy. Sios patologijos gali

apimti ne tik auksty, bet ir vidutiniy bei Zemy dazniy diapazona.

ISvados. Klausos pokyciai yra reikSminga ir nepakankamai jvertinama reumatiniy ligy klinikiné
iSraiSka. Prikurtimas neigiamai veikia pacienty socialinj gyvenima bei emocing gerove ir salygoja
ekonomine nasta sveikatos prieziiiros sistemai. Vertinant klausos sutrikimus, reumatinés ligos turi

biuti jtraukiamos ] diferencing diagnostikg. Literatiiroje pabréziama ankstyvos diagnostikos ir



individualaus gydymo svarba, sickiant sumazinti klausos sutrikimy daznj ir pagerinti pacienty

gyvenimo kokybe.

RaktaZodZiai. Reumatinés ligos, neurosensorinis klausos sutrikimas, kondukcinis klausos

sutrikimas, kurtumas.

3. SUMMARY

Introduction. According to reports from the World Health Organization, approximately 1.5 billion
people worldwide experience hearing loss of varying degree. It is estimated that by the year 2050, the
global prevalence will reach nearly 2.5 billion individuals. Rheumatic diseases can lead to auditory
impairments by causing damage to the middle or inner ear. The etiology of these changes is
multifactorial, involving autoimmune and inflammatory mechanisms, as well as the administration

of ototoxic medications for the management of the underlying disease.

Aim. To review scientific literature on rheumatic diseases associated with hearing loss, describing

the types of hearing impairment caused, their pathogenesis and treatment options.

Methods. A literature search was conducted using PubMed and Google Scholar databases. An

advanced search was performed using the keywords in English: "hearing loss", "deafness"”, "hearing
impairment”, "hearing changes", "rheumatic diseases”, "autoimmune inner ear disease", "systemic
autoimmune diseases”, "rheumatoid arthritis”, "Sjogren syndrome", "systemic lupus erythematosus",
"Behcet disease”, "systemic sclerosis”, "ankylosing spondylitis”, "Cogan syndrome",
"granulomatosis with polyangiitis”, "Wegener's granulomatosis"”. The review included articles written
in English and published between year 2015-2025. Only studies relevant to the topic and content of

the research were selected for inclusion.

Results. The scientific literature describes that rheumatic diseases such as rheumatoid arthritis,
Sjogren's syndrome, systemic lupus erythematosus, ankylosing spondylitis, Behcet's disease, Cogan's
syndrome, systemic sclerosis, and granulomatosis with polyangiitis may present with auditory system
impairment. The predominant type of hearing loss observed in these pathologies is sensorineural,
although conductive and mixed types have also been reported. In the majority of cases, hearing loss
is associated with autoimmune-mediated inner ear damage. Less frequently, it may result from
damage to the ossicles or Eustachian tube, otitis media and exposure to ototoxic drugs. The
progression of hearing impairment in rheumatic diseases vary, ranging from a gradual onset to an
acute manifestation. It has been demonstrated, that these changes could have an impact on both —

high and low frequency ranges.



Conclusions. Hearing changes represent a significant, yet often underrecognized, clinical
manifestation of rheumatic diseases. Hearing loss negatively impacts patients' social and emotional
well-being, while also contributing to the economic burden on the healthcare system. In the
assessment of hearing impairment, rheumatic diseases should be considered in the differential
diagnosis. Literature emphasizes the importance of early diagnosis and personalised treatment in

reducing the incidence of hearing impairment and improving patients' quality of life.

Keywords. Rheumatic diseases, sensorineural hearing loss, conductive hearing loss, deafness.

4. LITERATUROS SALTINIU ATRANKOS STRATEGIJA

Moksliniy literattiros $altiniy apzvalga atlikta ,,PubMed‘* (MEDLINE) ir ,,Google
Scholar*‘ duomeny baziy paieskos sistemose. Publikacijy paieska vykdyta 2024 mety spalio — 2025
mety kovo ménesiais. Naudota iSpléstinés paieskos strategija jrasant raktiniy zodziy kombinacijas
angly kalba su loginiais operatoriais: ,,hearing loss OR deafness OR hearing impairment OR hearing
changes AND rheumatic diseases OR autoimmune inner ear disease OR systemic autoimmune
diseases OR rheumatoid arthritis OR Sjogren syndrome OR systemic lupus erythematosus OR Behcet
disease OR systemic sclerosis OR ankylosing spondylitis OR Cogan syndrome OR granulomatosis
with polyangiitis OR Wegener's granulomatosis’’.

Ivedus pasirinktus raktazodzius mokslinése duomeny bazése i§ viso gauti 3126
publikuoti darbai. Pagal atmetimo kriterijus pasalinti senesni nei 10 mety ir ne angly kalba parasyti
straipsniai bei tyrimai, atlikti ne su zmonémis. I§ 731 rezultato paSalinta 13 straipsniy, neturin¢iy
prieinamo viso teksto. Pirminés atrankos metu pagal pavadinima bei santraukg jvertintos ir atrinktos
253 aktualios mokslinés publikacijos, pasalinti pasikartojantys Saltiniai. Antrojo atrankos etapo metu,
perskaiéius pilnus straipsniy tekstus, atmestos netinkamo turinio bei neatitinkancios darbo temos
publikacijos. 1 lenteléje pateikiami literattiros Saltiniy jtraukimo ir atmetimo kriterijai.

Atlikus atranka, | naratyvigjg literatiiros apZzvalgg jtraukti 87 straipsniai. Papildomai j
darbg jtraukti Saltiniai, nagrinéjantys reumatiniy ligy paplitima, rizikos veiksnius bei gydyma. Atlikus
moksliniy publikacijy paieska sniego gnitztés (angl. snowball) metodu papildomai atrinkti
straipsniai, apraSantys reumatiniy ligy gydymui skiriamy vaisty ototoksinj poveikj. I§ viso atrinkta
119 moksliniy $altiniy, kurie buvo nagrinéjami taikant apraSomosios analizés metodika.

Bibliografinés informacijos saugojimui bei tvarkymui naudota Zotero programa.



1 lentelé. Literattros Saltiniy jtraukimo ir atmetimo Kriterijai

Kriterijus Itraukimo kriterijus Atmetimo Kriterijus
Paskelbimo laikotarpis 2015-2025 metai Senesni nei 2015 metai
Kalba Angly kalba Kita nei angly kalba
Tyrimo vieta Visos pasaulio Salys -

Tiriamieji Zmonés Kiti gyviinai

(" Pirminé atranka (identifikacija):
perzitiréti moksliniy publikacijy
pavadinimai ir santraukos
(n=718) Pasalintos dél jtraukimo kriterijy
- neatitikimo pavadinime ir
> santraukoje
A (n= 465)

Antriné atranka (skriningas):
perzitiréti moksliniy publikacijy
tekstai (n =253)

Pasalintos dél jtraukimo kriterijy
neatitikimo pilname tekste

v (n=166 ), jtrauktos papildomos

publikacijos (n=32)

v

Mokslingés publikacijos jtrauktos j
sisteming apzvalga (jtraukimas)
(n=119)

1 paveikslas. Moksliniy $altiniy atrankos schema

5. JVADAS

Reumatinés ligos — tai autoimuninés ir uzdegiminés kilmés ligy grupé, pazeidzianti
judéjimo-atramos aparata bei jungiamajj audinj (1). Sie susirgimai yra vieni i§ daZniausiai
diagnozuojama visame pasaulyje. Remiantis Amerikos reumatologijos kolegijos duomenimis (angl.
American College of Rheumatology) duomenimis, Jungtinése Amerikos Valstijose reumatinémis
ligomis serga daugiau nei 58,5 milijonai suaugusiyjy. Prognozuojama, jog iki 2040 mety $is skaicius
pasieks 78,4 milijonus (2).

Reumatiniy ligy svarbg lemia ne tik jy daznis, bet ir didelis pacienty nejgalumo atvejy
skaiCius (2). Dél uzdegiminio $iy ligy fono pazeidziami ne tik sanariai, raumenys, bet ir vidaus bei
jutimo organai. Sergant reumatoidiniu artritu, Sjogreno sindromu, sisteminé raudongja vilklige,
sisteminé skleroze, Bechceto liga, ankiloziniu spondilitu bei autoimuniniais vaskulitais gali
pasireiksti jvairaus laipsnio klausos sutrikimai, o kai kuriy reumatiniy ligy, tokiy kaip Kogano
sindromo ar granulomatozés su poliangitu, atveju klausos pazeidimai yra jtraukti j diagnostikos
kriterijus (3).



Siais laikais apie 1,5 milijardo zmoniy visame pasaulyje turi jvairaus laipsnio klausos
pazeidimy, i$ kuriy daugiau nei 5 proc. yra vidutinio ar sunkaus laipsnio. Pasaulinés sveikatos
organizacijos duomenimis, pastaraisiais metais stebimas $iy skaiciy didéjimas, todél prognozuojama,
jog iki 2050 mety jvairaus laipsnio klausos sutrikimus turés apie 2,5 milijardai asmeny, i$ kuriy 236
milijonus sudarys europieciai. Kas deSimtam asmeniui jis bus sukeliantis negalig — tai yra toks klausos
pazeidimas, kai geriau girdinCios ausies klausos slenks¢iy vidurkis yra didesnis nei 35 decibelai (4).

Klausa yra viena i§ svarbiausiy zmogaus jusliy, padedanciy suvokti aplinkg. Ji
reikSminga zmogaus saugumui uztikrinti, jsp€jant apie jvairius pavojus kasdienéje aplinkoje.
Gebé¢jimas girdéti leidzia tinkamai ir laiku reaguoti j jspéjamuosius signalus bei artéjancias transporto
priemones, taip iSvengiant nelaimingy atsitikimy (5). Girdimos informacijos supratimas taip pat
reik§mingas bendravimui, todél klausos pablogéjimas neigiamai veikia ne tik Zmogaus sauguma, bet
ir emocing savijautg bei socialing veiklg. D¢l klausos sutrikimy mazéja motyvacija bendrauti,
vengiama stresa kelian¢iy socialiniy situacijy, o tai lemia socialing atskirtj bei vienisumo jausma. Sie
pokyciai svarbis, nes bendravimas yra reikSminga gyvenimo dalis, leidzianti iSreiks$ti savo mintis bei
jausmus, ir sglygojanti ilgesn¢ gyvenimo trukme. Klausos sutrikimai daznai sukelia neigiamas
emocijas, tokias kaip pyktj, susierzinimg ar gédos jausma, o ilgainiui saglygoja nerimg ir nuovargj
(4,6,7). Siais laikais prikurtimas yra ketvirta pagal daznuma mety, i§gyventy su negalia (angl. Years
Lived with Disability), priezastis visame pasaulyje (8). Jis taip pat siejamas su didesne depresijos,
diabeto, demencijos, susilpnéjusios pazintinés funkcijos, griuvimy bei kardiovaskuliniy ligy rizika.
Pablogéjusi klausa sukelia sunkumy darbe, maZina produktyvuma, o tai siejama su didesne nedarbo
rizika (4,7,9).

Temos aktualumas. Pastaraisiais metais vis daugiau démesio skiriama klausos pazeidimams,
susijusiems su reumatinémis ligomis. Sie poky¢iai daznai lieka nepastebéti arba priskiriami
fiziologiniams amziniams pakitimams, taciau turi didele reik§me emocinei bei socialinei pacienty
gerovei, todél vélyva jy diagnostika neigiamai veikia gyvenimo kokybe. Nustatyta, jog klausos
sutrikimai gali pasireiksti dél su reumatinémis ligomis susijusiy autoimuniniy ir uzdegiminiy procesy
arba dél $iy ligy gydymui skiriamy vaisty, pasiZzyminéiy ototoksinémis savybémis (10). Ankstyvas
klausos pokycCiy nustatymas yra svarbus siekiant uzkirsti kelig prikurtimo progresavimui, todél
klinikinéje praktikoje gydytojai turi atsizvelgti j reumatiniy ligy sukeliamas rizikas, aktyviai teirautis
pacienty apie klausos pablogéjimg ir esant indikacijoms — atlikti objektyvy klausos iStyrima. Taip pat
svarbus pacienty Svietimas apie $iy patologijy sukeliamus klausos pokycius bei bitinybe laiku

kreiptis j Sveikatos priezitiros specialistus, siekiant uztikrinti savalaike diagnostika.



Darbo tikslas. Siame darbe siekiama apzvelgti klausos poky&ius, susijusius su reumatinémis ligomis,
iSsiaiskinti dominuojantj klausos sutrikimy tipg, jo patogeneze bei galimus gydymo metodus,

remiantis naujausiais moksliniais tyrimais ir klinikinémis rekomendacijomis.

6. REUMATINIU LIGU SUKELIAMU KLAUSOS POKYCIU PATOGENEZE

Reumatinés ligos apima daugiau nei 100 autoimuninés kilmés susirgimy (2). Jiems
btdingas sutrikes imuninis atsakas, kuomet imuniné sistema reaguoja j savus antigenus, saglygodama
sveiky organizmo audiniy ir sistemy pazeidimg. Sisteminiy autoimuniniy ligy metu, ausies ir
pusiausvyros organo pakenkimas ilgg laikg gali i$likti besimptomiu arba biti pirmaja Klinikine ligos
iSraiska (11).

Autoimuninis vidinés ausies paZeidimas yra retas susirgimas, kurio paplitimas siekia
apie 5 atvejus 100 tikst. gyventojy. Pagal kilme jis skirstomas j pirminj ir antrinj. Antrinis
autoimuninis vidinés ausies pakenkimas yra susijes su reumatinémis ar kitomis sisteminémis
imuninémis ligomis. Sio tipo paZeidimas pasireiskia nuo 15 iki 30 proc. visy ligos atvejy (10).
Pirminis autoimuninis vidinés ausies pazeidimas dauguma atvejy yra abipusis ir greitai
progresuojantis, taciau esant antrinei formai klausos sutrikimy klinikiné eiga varijuoja nuo 1étiniy,
nezymiai progresuojanciy iki tmiai pasireiskianciy (12).

Tiksli klausos sutrikimy patogenezé autoimuniniy reumatiniy ligy atveju néra zinoma,
taciau literatiroje vidinés ausies pakenkimas Siejamas su imuniniy kompleksy gamybos salygotu
vaskulitu, tiesioginiu imuniniu atsaku prie$ vidinés ausies antigenus, prieangio ir sraigés nervo (lot.
n. vestibulocochlearis) neuritu bei Siy susirgimy gydymui vartojamy medikamenty ototoksiskumu
(10,13).

Pagrindiniu mechanizmu, nulemianéiu progresuojantj neurosensorinj klausos sutrikima,
laikomas vaskulitas (10). Sutrikus lasteliniam ir humoraliniam imunitetui, tirpiam antikiinui
susijungus su antigenu, susiformuoja imuniniai kompleksai. Sie kompleksai gali nusésti jvairiose
organizmo vietose, jskaitant vidinés ausies kraujagysliy sieneles. Dél susidariusiy sankaupy vyksta
endotelio uzdegimas ir vietinis komplemento sistemos aktyvavimas, salygojantis vaskulito
i$sivystyma. Endotelio pazaida sudaro palankias salygas tromby formavimuisi ir lemia kraujagysliy
sieneliy storéjimg. Spindj mazina ir imuniniy kompleksy sankaupos. Labirinto arterija (lot. a
labyrinthi) ir jos Sakos yra vienintelis vidinés ausies kraujotakos Saltinis, neturintis kolateraliy.
Siauréjant iy arterijy spindziui, mazéja deguonies pristatymas plaukuotosioms neuroepitelinéms
klausos organo ir sraigés spiralinio mazgo (lot. ganglion spirale cochlae) lasteléms bei i$siskiria
laisvieji deguonies radikalai (10-14). Pakankama kraujotaka taip pat svarbi kraujagyslinei juostelei

(lot. stria vascularis), palaikan¢iai stabily natrio ir kalio jony balansg endolimfoje. Dél
9



pasikartojanéiy iSemijos epizody Sios struktiiros nuolat patiria hipoksijg, kuri lemia degeneracinius jy
poky¢ius. Umiis iSemijos epizodai salygoja Giminius neurosensorinio tipo klausos sutrikimus. Siais
atvejais klausos atsistatymo galimybés priklauso nuo to, ar mikrocirkuliacija gali biti visiskai atkurta.
Hipoksijg gali sukelti ir aterosklerotiniai pakitimai vidinés ausies kraujagyslése. D¢l didéjancio
kraujagysliy pasiprieSinimo vystosi arteriné hipertenzija ir vyksta kraujagyslinés juostelés fibrozinis
pazeidimas (10-14,16-18). Vélesnése reumatiniy ligy stadijose dél vyraujanéio uzdegimo i$sivysto
smilkinkaulio sraigés fibrozé ar nekrozé (13).

Imuniniai kompleksai gali nusésti ne tik kraujagysliy endotelyje ir kraujagyslingje
juosteléje, sukeldami jos atrofijg, bet ir aplink endolimfinj maiselj. Tai sutrikdo fiziologinius
endolimfos absorbcijos bei gamybos procesus ir nulemia endolimfos vandenés issivystyma. Sis
klausos pazeidimo mechanizmas paaiSkina, kodél sistemine raudongja vilklige ir reumatoidiniu
artritu sergantiems pacientams gali biiti nustatomas Zemy dazniy klausos pazeidimas, biidingas
Menijero ligai (10,11,14,19).

Antikiinai, susiformave pries vidinés ausies antigenus, salygoja T limfocity aktyvavima.
Aktyvuoti T limfocitai vidinéje ausyje atpalaiduoja uzdegiminius mediatorius, skatina B limfocity
proliferacija, diferenciacija ir autoantikiiny gamyba. Perforinai, granzimai, gama interferonas ir kiti
iSskiriami uzdegiminiai citokinai bei tiesioginis citotoksinis T lgsteliy poveikis lemia plaukuotyjy

neuroepiteliniy lgsteliy zitj, klausos nervo ir kity vidinés ausies struktiiry pazeidima (10,17,19-22).

Kai kurios sisteminés reumatinés ligos, tokios kaip reumatoidinis artritas, sisteminé
skleroz¢, Sjogreno sindromas bei granulomatozé¢ su poliangitu, gali salygoti vidurinés ausies
pazeidima, pasireiskiantj kondukcinio ar miSraus tipo klausos sutrikimu. Siy klausos poky¢iy
patogenezé siejama su jvairiais mechanizmais. Klausos sutrikimus gali lemti klausomyjy kauliuky
pazeidimas del sinovijos uzdegimo, sgnariniy tarpy siaur¢jimo, vaskulito ar kaulinés erozijos.
Literatiroje taip pat apraSomi ausies trimito ventiliacijos sutrikimai, gleivinés sausumas ir
obstrukcijos, pasireiskiancios Siy ligy atveju. Pasikartojantys ar létiniai vidurinés ausies uzdegimai

taip pat gali salygoti kondukcinio tipo prikurtimo issivystyma (10,11,21-23).

7. REUMATOIDINIS ARTRITAS

7.1 Reumatoidinio artrito apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Reumatoidinis artritas (RA) — tai nezinomos etiologijos, létiné sisteminé autoimuniné
liga, pasireidkianti simetriniu uzdegiminiu poliartritu. Siam susirgimui labiausiai biidingas
proksimaliniy interfalanginiy bei metakarpofalanginiy sanariy pazeidimas (24,25). ,,The Global
Burden of Disease‘ pateikia, jog 2020 m. RA visame pasaulyje sirgo apie 18 milijony gyventojy, o

Europoje $is skaiCius sieké daugiau nei 3,2 milijonus. Prognozuojama, jog $is skaicius iki 2050 m.
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gali padidéti beveik dvigubai (26). Remiantis 2024 m. Higienos instituto Sveikatos informacijos
centro duomenimis, RA Lietuvoje i$ viso sirgo 17373 asmenys, i$ kuriy 13589 buvo moterys ir 3784
—vyrai (27). Pagal epidemiologiniy tyrimy rezultatus, Sios ligos paplitimas Lietuvoje siekia apie 0,69
proc. suaugusiyjy gyventojy (28).

Remiantis statistikos duomenimis, moterys RA serga trigubai dazniau nei vyrai. Si liga
gali pasireiksti tiek suaugusiems, tiek vaikams, taciau sergamumas su amziumi didéja ir didziausia
rizika susirgti pasiekiama 60—70 gyvenimo metais. RA rizikos veiksniams taip pat priklauso aplinkos

tarsa, nutukimas, prasta dieta, mazas fizinis aktyvumas, stresas bei genetika (29,30).

7.2 Reumatoidinio artrito sukeliami klausos poky¢iai

Reumatoidinis artritas pirmiausiai apima diartroidinius sgnarius, sukeldamas jy ir
aplinkiniy audiniy pazeidima, pasireiskiantj sgnariy patinimu, rytiniu stingimu bei artritu. Kliniskai
taip pat budingas kar$¢iavimas, bendras silpnumas bei svorio mazéjimas (25,31). Ekstrasanarinis
pazeidimas dazniausiai pasireiskia esant aktyviai RA eigai ir yra susij¢s su prastesne ligos prognoze
(25). Daugiau nei 68 proc. serganc¢iyjy RA patiria jvairaus laipsnio klausos pazeidima, kurj gali lemti
tiek ligos sukeltas ausies struktiiry pakenkimas, tieck gydymo metu vartojamy vaisty ototoksinis
poveikis (31-33). Siems pacientams biidingas tiek vidurinés, tick vidinés ausies pazeidimas, todél
galimi visy tipy klausos sutrikimai — kondukcinis, neurosensorinis bei misrus. Nors kai kurie
moksliniai literattros $altiniai paneigia rysj tarp RA ir kondukcinio bei miSraus prikurtimo, sutariama,

jog buidingiausias yra neurosensorinio tipo klausos pazeidimas (33-35).

Pasaulio tyréjai, tokie kaip Almasi (32), Milisavljevi¢ (34), Lasso de la Vega (35) bei
Ahmadadeh (36) ir bendraautoriai nustaté, jog ilgesné RA trukmé neturi tiesioginés sgsajos su didesne
klausos pazeidimy rizika. Almasi ir kt. teigia, jog klausos sutrikimy rizika vyresnio amziaus
pacientams yra didesné (32). Panasus rezultatai gauti ir kity autoriy tyrimuose, atskleidzianciuose,
jog neurosensorinio tipo prikurtimo pasireiSkimo rizika yra mazesné jaunesniems nei 40 mety RA
sergantiems asmenims (35,37). Ahmadadeh (36), Rajaei (38) ir kolegos aprasé prieStaringus
rezultatus. Sie autoriai, ityre atitinkamai 60 ir 42 RA ligonius, sgsajos tarp vyresnio amziaus ir
daznesnio klausos sutrikimo pasireiskimo nenustaté (36,38).

Nors RA labiau paplites tarp motery nei vyry, taCiau didesné prikurtimo rizika
literatiiros Saltiniuose siejama su vyriska lytimi (37). Atlikus toning ir slenksting audiogramg RA
pacientams nustatyta, jog moteriska lytis siejama su statistiSkai reikSmingai zemesniu klausos
slenksciu 4000, 6000 ir 8000 Hz srityje (35).

2021 metais Egipte atliktas tyrimas, kurio metu 95 RA sergantys ir 100 sveiky asmeny
buvo istirti toninés slenkstinés bei ispléstinés auksty dazniy audiometrijos (angl. extended high

frequency audiometry) metodais. Serganciyjy ligos aktyvumas tyrimo metu vertintas DAS28 indeksu
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(angl. Disease Activity Score), o sunkumas — RARBIS indeksu (angl. Records-Based Index of
Severity). Nustatyta, jog mazesnis ligos aktyvumas ir lengvesné jos forma siejami su mazesne klausos
pakenkimo tikimybe (39). Panasius rezultatus pateikia ir kiti tyréjai, teigiantys, jog RA aktyvumas,
DAS28-CRP (angl. Disease Activity Score 28 — C Reactive Protein) indeksu jvertintas 2 ir daugiau
baly, tiesiogiai koreliuoja su daznesniu klausos sutrikimy pasireiSkimu, ypa¢ auk$ty dazniy srityje
(40). Sios publikacijos pabrézia, jog klinikingje praktikoje, siekiant nustatyti klausos pakenkimo
rizika, svarbu atsizvelgti | RA aktyvumg bei sunkumg (39,40).

Literataros Saltiniuose apraSoma, jog antiktinai pries$ ciklinj citrulinizuota peptida (anti-
CCP) yra specifiniai ir jautris RA Zymenys, prognozuojantys ligos iSsivystymg dar nepasireiskus
Klinikiniams simptomams (25). Lobo ir bendraautoriai, istyre 43 RA sergancius pacientus, aprasé
koreliacijg tarp specifiniy rodmeny, tokiy kaip anti-CCP bei antikliny prie$ mutavusj citrulinizuotg
vimenting, ir prikurtimo daznio (41). Rajaei ir kt. nustaté, kad padidéjusi reumatoidinio faktoriaus
(RF) bei anti-CCP koncentracija lemia daznesnj klausos sutrikimo pasireiskimg 250-8000 Hz
diapazone (38). Padidéjusi Siy antiking koncentracija patvirtina, jog galima klausos pazeidimo
patogenezé RA atveju yra autoimuninés kilmés. Jvairiuose moksliniuose S$altiniuose anti-CCP
siejamas su mazesniu antioksidanty aktyvumu bei didesne aterosklerozés iSsivystymo tikimybe (41).
Literatiiroje pateikiami ir priestaringi duomenys, atskleidziantys, jog Sie autoantikiinai neturi sasajos
su didesne klausos pazeidimo rizika (32,36,39). Lasso de la Vega ir kt. atliktas tyrimas atskleid¢, jog
padidéjusi antikiiny prie§ kardioliping koncentracija yra StatistiSkai reik§mingas prikurtimo rizikos
veiksnys sergantiems RA (35). Remiantis siais duomenimis, anti-CCP ir antiktiny prie$ kardioliping
koncentracijos nustatymas gali padéti jvertinti RA serganciy asmeny klausos sutrikimy rizika,
siekiant anksti nustatyti klausos poky¢ius.

Tyrimais nustatyta, jog RA atveju, iSemine Sirdies liga sergantys asmenys, klausos
sutrikimus patiria 1,21 karto dazniau, nei asmenys, neturintys §ios gretutinés patologijos. Arteriné
hipertenzija rizika didina 1,36 karto (37). Neurosensorinio prikurtimo tikimybe sergant RA didina ir
rakymas. Dél nikotino poveikio sukeltos kraujagysliy vazokonstrikcijos mazéja deguonies tiekimas,

kas gali sglygoti plaukuotyjy neuroepiteliniy Klausos receptoriaus lasteliy pazeidima (22).

Moksliniuose literatiros Saltiniuose pabréziama, jog RA reikSmingai siejamas su
neurosensorinio tipo prikurtimu. Remiantis 2020 metais atliktos didelés apimties analizés
duomenimis, skai¢iuojama, jog RA sergantys pacientai, palyginus su kontroline grupe, turi 3,42 karto
didesne neurosensorinio prikurtimo tikimybe (33). RA sergantiems asmenims badingesnis abipusis,
simetrinis neurosensorinis prikurtimas, labiausiai isreikstas auksty tony srityje (31,35,42,43). Pagal
Gamal ir kolegy atlikto tyrimo duomenis, 10-20 tukst. Hz diapazone prikurtimas aptinkamas 97,9—
100 proc. atvejy, ta¢iau naudojant jprasting toning slenksting audiometrijg, apimané¢ig 250-8000 Hz

sritj, klausos sutrikimas fiksuojamas tik 64,2—-68,3 proc. tirtyjy (39). Galarza-Delgado ir kolegy
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atlikto skerspjavio tyrimo duomenimis, 10-16 tiukst. Hz diapazone neurosensorinio tipo klausos
sutrikimas pasireiskia beveik 95 proc. i§ 117 RA serganciy pacienty, 4-8 tukst. Hz diapazone — apie
69 proc., 0 500-3000 Hz — apie 37 proc. (43). Panasius duomenis pateikia Almasi ir bendraautoriai,
kurie 2021 metais iStyre 100 RA sergancius asmenis nustaté, jog re¢iausiai diagnozuojamas zemy (18
proc.) bei vidutiniy (19 proc.) dazniy srities klausos pazeidimas, o daugumai $iy ligoniy (57 proc.)
neurosensorinis klausos sutrikimas nustatytas auksty dazniy diapazone (32). Sios mokslinés
publikacijos atskleidzia, jog iSpléstiné auk$ty dazniy audiometrija yra jautresnis diagnostikos
metodas siekiant nustatyti ankstyva, asimptomj klausos pazeidimg nei jprastiné toniné slenkstiné
audiometrija (22,38). Tikimybé nustatyti klausos pokyCius RA sergantiems asmenims jprastinés,
lengviau prieinamos audiometrijos metu yra daugiau nei 33 kartus mazesné nei atlikus i$plésting
aukSty dazniy audiometrija (35). RA sukeliamas neurosensorinis klausos pazeidimas yra
progresuojantis, todél vélyvosiose ligos stadijose gali apimti vidutinio daznio garsus, 0 po daugiau
nei deSimtmet; trunkangios ligos gali biiti paveikiami visy dazniy tonai (21). Sie duomenys pabrézia
savalaikés diagnostikos svarba, siekiant uzkirsti kelig prikurtimo progresavimui bei §iy pokyciy

nulemtam gyvenimo kokybés blogéjimui.

Sergant RA, vienas i$ vidinés ausies struktiiry pazeidimo mechanizmy yra susijes su
autoimuninés kilmés uzdegiminiais procesais. Tiesioginis citotoksinis lastelinio imuniteto poveikis
gali salygoti neuritg ar klausos organo lasteliy pazeidima (33). Remiantis literattiros $altiniais, Siems
ligoniams dazniausiai pazeidziama ausies struktiira yra sraigé (21).

RA sergantiems asmenims aptinkama padidéjusi naviko nekrozés faktoriaus alfa (TNF-
alfa), matrikso metaloproteinaziy (MMP), interleukino-6 (IL-6) ir Kity citokiny koncentracija.
Literatiroje aprasoma, jog tarp $ia patologija serganciy pacienty su neurosensorinio tipo klausos
pazeidimu ir be jy stebimas reik§Smingas MMP-3 kiekio kraujo plazmoje skirtumas. Pabréziama Sios
proteinazés svarba, nes ji inicijuoja kity MMP aktyvavimo granding. Tuomet oksidaciniai procesai
tiesiogiai pazeidzia Corti organo plaukuotgsias neuroepitelines lasteles (22,42). TNF-alfa, patekes per
limfing ar kraujotakos sistemas, sukelia kapiliary vazokonstrikcijg, taip sutrikdydamas
mikrocirkuliacija ir pazeisdamas §ias iSemijai jautrias lasteles (21,44). Dél to nustacius padidéjusius
MMP-3 titrus RA pacienty plazmoje, tikslingas klausos istyrimas dél neurosensorinio prikurtimo.

Vaskulitas paprastai pasireiskia sunkios eigos RA forma sergantiems pacientams. RF ar
kiti autoantiktinai prie§ vidinés ausies antigenus sukelia padidéjusio jautrumo reakcija, o tai sglygoja
imuniniy kompleksy formavimasi. Moksliniuose $altiniuose taip pat aprasoma hipotezé, jog RA
sukeltam vaskulitui paZeidus prieangio ir sraigés nerva maitinancias kraujagysles, gali iSsivystyti

klausos nervo neuropatija (33).
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Uminis neurosensorinis prikurtimas yra apibréziamas kaip per 72 valandas atsirandantis
neurosensorinis klausos sutrikimas, pasireiskiantis didesniu nei 30 dB prikurtimu bent trijuose is eilés
esanciuose dazniuose audiogramoje (45). Moksliniai tyrimai rodo, jog autoimuninés ligos, ypa¢ RA,
statistiSkai reikSmingai siejamos su didesne iiminio neurosensorinio prikurtimo tikimybe (46,47). Jis
pasireiskia apie 0,8 proc. Sios patologijos atvejy (45). Susirgimo rizika didesné vyrams bei 50 mety
ar vyresniems asmenims. RA sergantiems ligoniams su Giminiu neurosensoriniu prikurtimu biidingas
abipusis klausos pazeidimas, sunkesnis klausos sutrikimo laipsnis bei prastesné prognoz¢, lyginant ja
su kontrolinémis grupémis (45,46).

Sis prikurtimas gali biiti nulemtas kraujotakos sutrikimo ar infekciniy veiksniy, tagiau
90 proc. atvejy tiksli etiologija néra zinoma. Remiantis moksliniais $altiniais, iminis neurosensorinis
klausos sutrikimas gali pasireiksti dél vidinés ausies arterijose susiformavusiy tromby sukeltos timios
hipoksijos. Padidéjusi mikrotromboziy rizika siejama su didesniu trombocity funkciniu aktyvumu,
stebimu Siems pacientams. Literatiros Saltiniai atskleidzia, kad trombocity funkcinis aktyvumas

padidéja esant sunkiai ligos eigai (45).

Kondukcinio tipo prikurtimas tarp RA serganciy pacienty apima iki 25 proc. klausos
sutrikimo atvejy, taciau daugéja naujy moksliniy publikacijy, teigianciy, jog kliniskai reikSmingas
kondukcinis klausos sutrikimas Siems asmenims néra daznas reiskinys (33,36,48). Didelés apimties
retrospektyvinio kohortinio tyrimo metu, analizuojant Taivano populiacijos duomenis, §io tipo
prikurtimas nustatytas vos 0,2 proc. serganciyjy (37). Almasi su bendraautoriais istyre 100 RA
serganc¢iyjy nustaté, jog kondukcinis klausos sutrikimas kairéje ausyje pasireiskia 5 proc. asmeny, o
desinéje — 2 proc. (32). Mazesnés apimties tyrimuose $is klausos pazeidimas diagnozuotas nuo 8,2
iki 14,3 proc. pacienty (34,42). Priesingai nei Sie autoriai, Aahmadzadeh ir kt. atliktoje analizéje
kliniskai reik§mingo kondukcinio klausos sutrikimo rizikos padidéjimo tarp RA ligoniy nenustaté
(36).

Mokslingje literatiiroje aprasomi keli pagrindiniai mechanizmai, galimai nulemiantys
vidurinés ausies pazeidimg ir kondukcinio tipo klausos sutrikimg sergant RA: sanarinio disko irimas
ir panuso formavimasis bei reumatoidiniy mazgy susidarymas (21).

Reumatoidinio artrito atveju aktyvuoti T helperiai stimuliuoja makrofagy infiltracijg bei
fibroblasty proliferacija. Sios Igstelés sekretuoja uzdegiminius citokinus, i§ kuriy svarbiausi yra TNF-
alfa, IL-1, IL-6. Sie mediatoriai skatina tolimesne imuniniy lasteliy infiltracija, uzdegima bei
sinovijos lasteliy proliferacija. Hiperplazuojant sinovijai susiformuoja dangalas — panusas, kuris
skverbiasi | sgnaring kremzle bei kaula, sukeldamas jy erozija. TNF-alfa taip pat reikSmingas tuo, jog
skatina osteoklasty formavimgsi bei jy aktyvacija. Naujausi tyrimai apraso neutrofily svarbg —
neutrofily uZlgstelinio tinklo susidarymas sustiprina uzdegiminius procesus sgnaryje bei prisideda

prie osteoklasty proliferacijos, skatindamas kaulo destrukcija (21,30,49). RA atveju uzdegimo
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zidiniais gali tapti priekalinis plaktuko ir priekalinis kilpos sgnariai. Formuojantis panusui ir irstant
Siems diartroidiniams sanariams, iSsivysto kondukcinio tipo klausos sutrikimas (21,38,44,50,51).

Dazniausia RA ekstrasgnaring iSraiSka yra reumatoidiniai mazgeliai. Skai¢iuojama, jog
ju paplitimas tarp serganciyjy siekia apie 40 proc. (52). Mazgeliai dazniausiai aptinkami poodyje,
taciau gali buti ir ausyse, nosyje, trachéjoje bei rykléje (21). Paprastai diagnozuojami vélesnése ligos
stadijose ir budingesni seropozityviems pacientams, todél pasireiskimo daznis tiesiogiai priklauso
nuo RF titro (18,52). RA metu citokinai ir T helperiai skatina B limfocity aktyvacija ir diferenciacija
i plazmines lasteles. Sios lastelés sintezuoja antikiinus, i kuriy svarbiausi yra RF bei anti-CCP.
Ivykus smulkiy kraujagysliy pazaidai dél pasikartojanéiy mikrotraumy, RF agreguojasi endotelio
pavirdiuje ir sgveikaudamas su imunoglobulino G Fc regionu suformuoja imuninj kompleksa. Sie
kompleksai skatina leukocity infiltracijg bei komplemento sistemos aktyvacijg. Stimuliuojami
monocitai i$skiria IL-1, TNF-alfa bei kitus angiogeneze skatinancius faktorius. Jy koaguliacijg
skatinantis poveikis lemia fibrino depozity kaupimasi. Makrofagy i$skiriami chemotaktiniai veiksniai
bei sgveika su fibrinoidu ir fibronektinu salygoja tolimesn¢ makrofagy infiltracija aplink
reumatoidinio mazgo nekrozés zong (22,25,52,53). Moksliniy tyrimy metu reumatoidiniuose
mazguose aptikti didesni IL-23 ir IL-17 teigiamy lasteliy kiekiai leidzia manyti, jog Sie citokinai yra
svarblis mazgy formavimuisi sergant RA (52).

Senesnése publikacijose apraSomi dar keli galimi kondukcinio tipo klausos sutrikimo
mechanizmai. D¢l vaskulito nulemto kraujotakos sutrikimo, klausos kauliukuose gali iSsivystyti
nekrozé, dazniausiai apimanti priekalo ilgaja atauga. Tokiu biidu pazeidziamas klausomyjy kauliuky
grandinés vientisumas ir sutrinka garso perdavimas. Kita teorija teigia, jog kondukcinj klausos
sutrikimg RA metu nulemia sumazéj¢s klausomyjy kauliuky sgnariy judrumas. Sukeliamas klausos
sutrikimas dazniausiai nezymus, nes garso perdavimo metu priekalinis plaktuko ir priekalinis kilpos
sgnariai blina funkciskai fiksuoti. Taip pat apraSomos teorijos, teigiancios, jog pazeidima gali sukelti
ilgalaikis RF uZdegiminis poveikis, salygojantis biignelio paZeidima, klausomyjy kauliuky
otoskleroze, jy sgnariniy rai$éiy, kapsuliy laisvumg ar sumazéjusj standumga (21). Pastargjj galima
sieti su MMP-3 jtaka. Sis fermentas skaido kolagena, elastina ir kitus sagnario baltymus bei aktyvina
uzdegimo mediatorius. Tai lemia klausomyjy kauliuky sgnariy uzdegiminius pokycius. Vystantis
fibrozei, kinta sanariy struktiira bei mazéja jy elastingumas. Sinoviniame skystyje nustatytas MMP-
3 koncentracijos padidéjimas RA sergantiems pacientams gali padéti jtarti bei anksti nustatyti klausos

pazeidima (42).

Misraus klausos sutrikimo metu pasireiskia garso perdavimo ir garso suvokimo sistemy
pazeidimas. Sio tipo prikurtimas pacientams, sergantiems RA, pasireiskia nuo 0 iki 11 proc. atvejuy,
taciau tikslus paplitimas néra zinomas (21,41). Naujausiy analiziy duomenys paneigia koreliacijg tarp

misraus tipo klausos sutrikimo ir RA (32,33).
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Tiksli misraus tipo prikurtimo etiologija RA sergantiems asmenims néra zinoma, ta¢iau
mokslinéje literatiiroje aprasomi keli tikétini patogenezés mechanizmai. Viena i$ hipoteziy teigia, jog
sergant RA pazeidimas vienu metu vyksta keliuose zidiniuose vidurinés bei vidinés ausies dalyse
ankscCiau apraSytais mechanizmais (21,22). Mokslinése publikacijose taip pat aprasoma teorija, jog
RA metu, uzdegiminiams procesams paveikus priekalinj plaktuko ir priekalinj kilpos sgnarj, iSnyksta
akustinis refleksas. Dél Sio vidinés ausies apsauginio mechanizmo pazeidimo klausos receptorius
tampa jautrus garsy sukeliamai traumai (21). Sig teorija pagrindZia tyrimai, kuriy metu nustatyta, jog
ipsilateralinio reflekso slenkstis dél kondukcinio klausos sutrikimo ankstyvose RA stadijose gali
padidéti iki 1,0 kHz. Progresuojant fibrozei ir mazéjant klausomyjy kauliuky judrumui refleksas gali

buti visiskai neberegistruojamas (21).

8. SISTEMINE RAUDONOJI VILKLIGE

8.1 Sisteminés raudonosios vilkligés apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Sisteminé raudonoji vilkligé (SRV) — tai autoimuninés kilmés jungiamojo audinio liga,
galinti paZeisti daugelj audiniy bei organy. Siai létinei reumatinei patologijai biidinga plataus spektro
autoantikiiny sintezé bei imuniniy kompleksy susidarymas, nulemiantis sisteminj uzdegima.
Klinikinés ligos apraiskos varijuoja nuo nezZymaus sgnariy skausmo iki nejgaluma lemianéiy daugelio
organizmo sistemy pazeidimy (54).

SRV yra reta patologija, kuria serga apie 3,4 milijono Zmoniy visame pasaulyje (55).
Remiantis Higienos instituto Sveikatos informacijos centro duomenimis, 2024 m. serganciyjy $ia liga
skaiius Lietuvoje sické 1108 asmenis (27). Epidemiologiniai duomenys rodo, jog sergamumas SRV
Lietuvoje yra 37 atvejai is 100000 gyventojy (28).

Moteriskos lyties asmenys turi didesng tikimybe susirgti SRV. Remiantis
epidemiologiniais duomenimis, motery sergamumas $ia liga Lietuvoje yra apie 9,5 karty didesnis nei
vyry, O tai atitinka pasauling statistikg (27,54). DidzZiausias ligos paplitimas stebimas tarp vaisingo
amziaus motery (56).

Tiksli ligos etiologija néra zinoma, taiau SRV patogenezéje svarblis genetiniai,
endokrininiai bei aplinkos veiksniai. Riikymas, alkoholio vartojimas bei cheminiy medziagy, tokiy
kaip silicio, pesticidy bei sunkiyjy metaly poveikis yra sicjamas su didesne susirgimy rizika. Aplinkos
veiksniams taip pat priskiriamos virusinés infekcijos, aplinkos uZterStumas bei ultravioletiniy

spinduliy poveikis (54,56).
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8.2 Sisteminés raudonosios vilkligés sukeliami klausos pokyciai

Sergant sistemine raudonaja vilklige vienu i§ organy taikiniy gali tapti klausos ir
vestibulinis aparatas (14). Sios struktiiros pazeidimas gali i§sivystyti jvairiose ligos stadijose ir kai
kuriais atvejais yra vienas i§ pirmyjy ligos klinikiniy simptomy (16). Mazdaug 27,5 proc. SRV atvejy
pacientams pasireiskia jvairGs klausos sutrikimai (57). Klausos pakenkima gali lydéti ir kiti
simptomai, tokie kaip galvos svaigimas bei ausy tizesys, kuriy pasireiskimas atitinkamai siekia iki 30
proc. ir 8 proc. (17,57).

Audiologiniy tyrimy duomenys patvirtina sgsajg tarp SRV ir neurosensorinio
prikurtimo (15,57-60). Tikslus $io tipo Klausos sutrikimo paplitimas tarp pacienty néra Zinomas,
taciau mokslinéje literatiiroje duomenys varijuoja nuo 23,2 iki 30,9 proc. (58-60). Pagal aprasomojo,
vienmomentinio skerspjiivio tyrimo rezultatus, klausos sutrikimai pasitelkiant isplésting auksty
dazniy audiometrijg nustatomi dvigubai dazniau nei jprastine tonine slenkstine audiometrija ir siekia
70 proc. (58). Nors siekiant nustatyti ankstyvus, pacientams kasdienéje aplinkoje netrukdancius
klausos poky¢ius, tikslinga atlikti iSplésting auksty dazniy audiometrija, $is tyrimas yra sunkiau
prieinamas, todél re¢iau naudojamas praktikoje (58,57). Daugumai SRV serganciy asmeny
neurosensorinio tipo prikurtimas yra besimptomis ar lengvo laipsnio, taciau gali pasireiksti ir didelio
laipsnio Kklausos sutrikimai (57,61). Pazeidimas paprastai progresuoja neZymiai, yra abipusis ir
simetriskas (16,17,57,58). Net 65 proc. atvejy klausos sutrikimai pasireiSkia auksty dazniy srityje.
Vidutiniy dazniy diapazonas pazeidziamas dvigubai reciau, o zemy dazniy — tik 3 proc. atvejy (17).
Lasso de la Vega ir kolegy (58) atliktame tyrime RA pacientams, palyginus su sveikais asmenimis,
nustatyti statistiskai reik§mingai aukstesni klausos slenks¢iai 8000-18000 Hz diapazone, Chen ir
bendraautoriy (57) tyrime — 500, 1000, 4000, 8000 bei 11200, 14000, 16000 Hz srityje, o Tanaka ir
kt. (60) — 250, 500, 1000 ir 4000 Hz diapazone. Literatiroje taip pat yra ir priesingy duomeny — Yuen

ir kolegy atlikta analiz¢ atskleidé, jog labiausiai pazeidZziama zemy dazniy sritis (14).

Néra vieningos nuomonés apie SRV serganciy asmeny rizika patirti imy neurosensorinj
prikurtimg. 2019 metais Koréjoje atliktas didelés apimties tyrimas nenustaté didesnés rizikos lyginant

su bendra populiacija, ta¢iau senesniuose moksliniuose Saltiniuose ji nurodoma (17,62).

Mokslingje literatiiroje minima galima koreliacija tarp SRV ir kondukcinio bei misraus
tipo klausos sutrikimy (14). Tonine slenkstine audiometrija 91 SRV sergantj pacientg iStyr¢ Chen ir
kolegos nustaté vieng asmenj su kondukcinio tipo prikurtimu ir keturis su misriu (57). Naujesniy
metaanaliziy duomenys paneigia $ios patologijos sasaja su kondukciniu klausos sutrikimu (15).
Pokyc¢iy timpanometrijoje SRV sergantiems asmenims daznai néra nustatoma. Kondukcinis klausos
sutrikimas dazniausiai siejamas su ligos metu pasireiskian¢iomis antrinémis infekcijomis,

pazeidzianciomis viduring ar iSorin¢ ausj (59).

17



Moksliniy analiziy duomenimis, neurosensorinis klausos sutrikimas SRV sergantiems
pacientams pasireiSkia nepriklausomai nuo serologiniy zymeny spektro, 0 tai apsunkina klausos
pazeidimo prevencija (14). Potencialus neurosensorinio klausos sutrikimo zymuo SRV sergantiems
asmenims yra krioglobulinai, taciau $iuo metu dar triksta tai patvirtinan¢iy didesnés apimties tyrimy
(58). Taip pat aprasoma tiesioginé sgsaja tarp mazo tankio lipoproteiny koncentracijos ligoniy
kraujyje ir ikiklinikinio neurosensorinio prikurtimo pasireiSkimo (16). Remiantis moksliniy
publikacijy duomenimis, ligos aktyvumas, vertinamas SLEDAI (angl. Systemic Lupus Erythematosus
Disease Activity Index) indeksu, neturi statistiSkai reikSmingos jtakos klausos sutrikimy dazniui
(14,58,61). Pagal naujausiy tyrimy rezultatus, ligos pazaidos indeksas SDI (angl. Systemic Lupus
International Collaborating Clinics/American College of Rheumatology Damage Index), siekiantis 2
ar daugiau baly, yra siejamas su 9,13 karty didesne prikurtimo rizika. Antrinio Sjogreno sindromo

diagnoz¢ klausos sutrikimy tikimybe padidina 8,2 karto (57).

Tiksli neurosensorinio prikurtimo patogenezé sergant SRV néra visiSkai suprasta, taciau
siejama su autoimuniniu vidinés ausies pazeidimu. SRV metu B limfocitai gamina vir§ 100 skirtingy
autoantiktiny tipy (15). Sintetinamas platus spektras antikiiny prie$ jvairias branduolio struktiras,
taciau reikSmingiausi i$ jy yra antikiinai, nukreipti prie§ natyving lasteliy DNR. Jie pasizymi dideliu
afinitetu, saglygojan¢iu DNR struktiros pokyc€ius ir inicijuojancius lgsteliy apoptoze. Spiralinio
organo plaukuotyjy lasteliy bei sraigés spiralinio mazgo pazaida jvyksta dél iy procesy pasireiskimo
vidingje ausyje (17). ISemijos patogenezé SRV atveju siejama ne tik su imuniniy kompleksy
formavimusi ir vaskulito i$sivystymu, taciau ir su antifosfolipidiniy antikiny tromboz¢ skatinanciu
poveikiu (15,16,18,58).

Remiantis SRV serganciy pacienty smilkinkauliy histopatologiniais tyrimais nustatyta,
jog ligos metu pazeidziamos tiek vidines, tiek ir iSorinés Corti organo plaukuotosios neuroepitelinés
lastelés, taciau sunkesnio laipsnio pazeidimas stebimas iSorinése lgstelése (17,18). Panasios iSvados
pateikiamos Chen ir kolegy atliktame tyrime, kuriame pacientams, su nustatytu klausos pazeidimu
toninése slenkstinése audiogramose, iSkraipymy rezultato otoakustinés emisijos tyrimy (angl.
Distortion Product Otoacustic Emissions — DPOAE) metu gautos mazesnés emisijy amplitudés,
nurodancios iSoriniy plaukuotyjy klausos organo lgsteliy pazeidima (57). Vienas dazniausiy vidinés
ausies patologiniy poky¢iy, nustatyty histopatologiskai tiriant SRV serganc¢iy asmeny smilkinkaulius,
buvo kraujagyslinés juostelés degeneracija, o sraigés spiralinio mazgo pazeidimas aptiktas daugiau

nei 20 proc. tirtyjy (17).
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9. SJIOGRENO SINDROMAS

9.1 Sjogreno sindromo apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Sjogreno sindromas (Ss) — tai daugelj organizmo sistemy pazeidzianti létiné
autoimuniné liga, pasireiskianti progresuojancia seiliy, aSary bei kity egzokrininiy liauky disfunkcija,
sicjama su limfocity infiltracija. Ss gali baiti pirminis arba antrinis, kuomet sergama kitomis
reumatinémis ligomis (63-65).

Ss dazniausiai susergama 50-59 gyvenimo metais. Sis sindromas pasireigkia abiejy
ly¢iy asmenims, taciau, remiantis epidemiologiniais duomenimis, moterims diagnozuojamas 9 kartus
dazniau nei vyrams. Ss yra antra pagal paplitimg reumatiné liga visame pasaulyje, pasireiskianti 13
i§ 100 gyventojy (65).

Tai polietiologiné liga, kurios i$sivystymg skatina jvairtis genetiniai ir epigenetiniai
veiksniai. Pastariesiems priskiriamas stresas, endokrininiai veiksniai bei citomegalo, herpes, Epstein-

Baro ir kity virusy sukeltos infekcijos (66).

9.2 Sogreno sindromo sukeliami klausos poky¢iai

Pacientams, sergantiems Ss, gali biiti pazeidZiamos visos ausies dalys — vidiné, viduriné
bei iSoring, todél klausos sutrikimas yra viena i§ galimy sindromo klinikiniy apraisky (67). Ivairiy
moksliniy literatiiros S$altiniy duomenimis, klausos pakenkimas pasireiskia apie 4,5-46 proc.
serganciyjy (64,66,68). 2023 m. didelés apimties Taivano populiacijos tyrime nustatyta, jog klausos
pazeidimai pasireiSkia apytiksliai 5,5 proc. pacienty, o timaus kurtumo daznis siekia 0,8 proc. (64).
Galarza-Delgado ir bendraautoriy (43) bei Gonzélez ir kity tyréjy (69) pateiktais duomenimis, klausos
poky¢iai nustatomi didziajai daliai serganciyjy Ss.

Asmenims, sergantiems Ss, gali pasireikSti ir vestibulinés sistemos pazeidimo
simptomai, tokie kaip ausy tzesys (10,1 proc.) bei galvos svaigimas (4,6 proc.) (64). Pirminio Ss
atveju sie simptomai ligoniams pasireiskia dazniau, atitinkamai 39 proc. ir 26 proc. (43). Mokslinéje
literattiroje klausomosios landos sausumas bei ausy skausmas taip pat jvardijami kaip galimos Ss
klinikinés iSraiSkos (69).

Daugumai Ss serganciy pacienty klausos poky¢iai pasireiS$kia neurosensorinio tipo
prikurtimu. Literatiiros Saltiniuose jo paplitimas labai varijuoja — nuo 42,6 proc. iki 100 proc.
(43,66,69). Neurosensorinis prikurtimas i$sivystyto tiek pirminio, tiek antrinio Ss atveju ir retai biina
pirmuoju ligos simptomu (63,69). Dazniausiai yra abipusis, simetrinis, lengvo ar vidutinio laipsnio
(43,68). Nors Ss taip pat sicjamas su didesne iminio neurosensorinio prikurtimo rizika, tadiau

daugeliui pacienty tai yra létai progresuojantis klausos pablogéjimas (62,64). Mokslingje literattiroje
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aprasomi ir kondukcinio bei misraus tipo klausos pazeidimo atvejai, kuriy daznis atitinkamai siekia

5 proc. ir 2,3 proc. (66).

Remiantis naujausiais tyrimais, kuriuose tiriamiesiems atliktos iSpléstinés auksty dazniy
audiometrijos, klausos pazeidimo rizika visuose dazniuose statistiSkai reikSmingai didesné lyginant
su kontrolinémis grupémis, tac¢iau Ss pacientams biidingiausias ypa¢ auksty ir auksty dazniy klausos
sutrikimas (43,63,64,69,70). Gonzalez ir kolegy atlikto tyrimo metu apie 95 proc. iStirty pacienty,
sergan¢iy pirminiu Ss, nustatytas abipusis vidutinio laipsnio ypa¢ auk$ty dazniy neurosensorinis
klausos pazeidimas. Daugiau nei pusei serganciyjy nustatytas Klausos sutrikimas auksty dazniy
srityje, o apie 30 proc. — zemy dazniy diapazone (69). Panasiis duomenys nurodomi Galarza-Delgado
ir bendraautoriy atliktame tyrime, kuriame visiems tirtiems pacientams, sergantiems pirminiu Ss,
nustatytas neurosensorinio tipo prikurtimas 10000-16000 Hz diapazone (43). Atsizvelgiant j Siuos
rezultatus, esant galimybei, klausos poky¢iy diagnostikai Ss atveju rekomenduojama atlikti i§plésting

auksty dazniy audiometrija.

Tyrimy duomenimis, vidutinis klausos netekimo laipsnis neturi koreliacijos su ESSPRI
(angl. EULAR Sjogren ‘s Syndrome Patient Reported Index) indekso balu, nurodanciu subjektyvy Ss
aktyvumo laipsnj (69). Tiesioginés sgsajos tarp Ss klinikinés israiSkos, amziaus ar specifiniy Zymeny

kraujo serume ir klausos pazeidimo rizikos taip pat nenustatyta (48).

Panasiai kaip kity reumatiniy ligy atveju, SS metu pasireiSkia autoimuninis vidinés
ausies pazeidimas, kurio metu susiformuoja imuniniy kompleksy sankaupos vidinés ausies
kraujagyslése. Sia patogenezés teorija pagrindzia Ulusoy ir bendraautoriy atlikti histopatologiniai bei
imunohistocheminiai tyrimai, kuriy metu trims i§ keturiy pacienty su diagnozuotu neurosensoriniu
prikurtimu ir pirminiu Ss stebéta kraujagyslinés juostelés atrofija. Jos kraujagysliy bazinéje
membranoje rastos G tipo imunoglobuliny sankaupos. Spiralinio mazgo lasteliy atrofija nustatyta

pusei tirtyjy (71).

Kondukcinio tipo klausos sutrikimas Sjogreno sindromo atveju siejamas su ausies
trimito gleivinés sausumu. D¢l limfocity infiltracijos sukelty liauky pazeidimy sumazéja gleiviy
gamyba virSutiniuose kvépavimo takuose, Eustachijaus vamzdyje bei vidurinéje ausyje. Dél pazeistos
gleivinés sutrinka imunoglobulino A sekrecija bei mukociliarinis klirensas, o tai lemia didesng
infekcijy rizika (23,42). Kitas galimas kondukcinio klausos sutrikimo mechanizmas siejamas su
ausies trimito obstrukcija, kurig gali sukelti virSutinés kvépavimo taky infekcijos ar kitos uzdegiminés
biiklés. Didesné kvépavimo taky uzdegimo rizika pacientams, sergantiems Ss, siejama su
imunosupresiniy vaisty vartojimu. Ss atveju ausies trimito obstrukcija taip pat gali salygoti

nepiktybiniai limfoidiniai dariniai. Dél sutrikusios ventiliacijos tarp vidurinés ausies ir nosiaryklés
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susidaro neigiamas slégis, kuris sglygoja transudato i$siskyrima vidurinéje ausyje. Susikaupes skystis
sukuria palankig terpg i§ nosiaryklés patekusiems virusams bei bakterijoms daugintis. Tai lemia
létinius vidurinés ausies uzdegimus. Tyrimy duomenimis, pacientams, sergantiems Ss, létiniai
vidurinés ausies uzdegimai diagnozuojami statistiSkai reikSmingai dazniau palyginus su
kontrolinémis grupémis. Mokslinéje literatiiroje taip pat apraSoma hipotezé, jog ausies trimito
funkcijos sutrikimag gali lemti galviniy nervy neuropatija, kuomet pazeidziami nervai, jnervuojantys
ausies trimito rykling angg atveriancius raumenis (23).

Dauguma pirminio Ss atvejy timpanometrijoje stebima A tipo kreivé, ta¢iau dél
literatiiroje apraSyty ligos sukelty kondukcinio tipo klausos sutrikimy timpanometrija gali bati
tinkamas diagnostinis metodas. Jis ypa¢ rekomenduojamas pasireiskus su vidurinés ausies uzdegimu
susijusiais simptomais, tokiais kaip autofonija, pilnumo jausmas ausyse, prikurtimas ar otoskopijos

metu stebint jtraukta biignelj ar i§skyras uz jo (23,69,70).

10. BECHCETO LIGA

10.1 Bechdéeto ligos apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Bech¢eto liga (BL) yra neZinomos etiologijos, sisteminis autoimuninis susirgimas,
pasireiskiantis simptomy triada, apimanéia burnos ir lytiniy taky opas bei uveita (72,73). Siai létinei
ligai taip pat biidingas centrinés nervy sistemos bei sgnariy pazeidimas. Misrios kilmés kraujagysliy
pakenkimas pasireiskia smulkiyjy bei vidutiniy kraujagysliy vaskulitu (73,74).

Salys, esancios palei istorinj $ilko kelia, yra didZiausios rizikos zonoje. Paplitimas jose
siekia apie 420 atvejy 100000 Zmoniy, taciau Europoje jis kur kas mazesnis — apie 3,3 atvejo 100000.
Dazniau serga moterys nei vyrai (75). Si liga dazniausiai pasireiskia 2040 mety amziaus asmenims,
vaikai serga retai (76).

Ligos aktyvumas didZiausias yra susirgimo pradZioje, taciau vélesnése stadijose mazéja.
BL budinga recidyvuojanti—remituojanti eiga (76). Vieningo sutarimo apie $ios ligos i$sivystymo

priezastis néra, taciau tam jtakos turi genetiné predispozicija bei aplinkos poveikis (73).

10.2 Bechcéeto ligos sukeliami klausos poky¢iai

Klausos ir pusiausvyros sistemos pazeidimas pasireiskia apie penktadaliui BL serganc¢iy
asmeny (76). Prikurtimas yra daznas otologinis simptomas, kurio paplitimas tarp Siy pacienty
jvairiuose literatiiros Saltiniuose svyruoja nuo 12 iki 80 proc. (74). Buidingiausias yra abipusis, auksty
dazniy klausos pazeidimas. DazZniausiai BL metu pasireiSkia lengvo ar vidutinio laipsnio
neurosensorinio tipo klausos sutrikimas (73,74,77). Jo paplitimas tarp pacienty varijuoja — 9,3 proc.

nurodomi Bayraktar ir kolegy (77) atliktame tyrime, 63 proc. — Sota ir bendraautoriy (73).
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BL sukeliamas klausos pazeidimas dauguma atvejy apima auksty dazniy diapazong
(73,74). Bayraktar ir bendraautoriai nustaté statistiskai reikSminga klausos slenkséiy skirtuma tarp
serganciy ir sveiky asmeny 500, 1000 bei 8000 Hz dazniuose abiejose ausyse, o kairéje ausyje —
papildomai ir 2000 Hz (75). Sota ir kolegy atliktame tyrime 4000-8000 Hz diapazono paZeidimas
nustatytas 58 proc. BL serganc¢iy asmeny su neurosensoriniu prikurtimu, o dazniuose iki 2000 ir nuo

2000 iki 3000 Hz klausos sutrikimas diagnozuotas atitinkamai 7 proc. ir 14 proc. atvejy (73).

Karadag ir bendraautoriai iStyr¢ 44 pacientus, serganCius BL, nustaté, jog
neurosensorinis prikurtimas yra tre¢ia pagal daznuma klinikiné $ios patologijos israiska (74). Panasis
duomenys gauti Sota ir kt. (73) atliktame tyrime, kuriame $io tipo klausos sutrikimas buvo ketvirtas
pagal daznumg simptomas BL sergantiems asmenims, o Bayraktar ir bendraautoriy (75) pateiktais
duomenimis — penktas. DaZniau Siems pacientams pasireiSkia gleivinés, odos, akiy pakenkimas bei
neurologiniai simptomai (77).

Tyrimai atskleidzia, jog neurosensorinio tipo prikurtimo rizika didesné tiems asmenims,
kuriems BL diagnozuota vyresniame amziuje. Sota ir bendraautoriai, iStyr¢ 44 BL sergancius
asmenis, statistiSkai reikSmingos sgsajos tarp ilgesnés ligos trukmes ir klausos sutrikimo pasireisSkimo
daznio nenustaté (73). Tokie patys rezultatai gauti Karadag ir kolegy atliktame tyrime (74). PrieSingai
Siems autoriams, Bayraktar ir kt., iStyre 32 BL sergancius pacientus nustaté, jog su ilgesne ligos
trukme siejama didesné neurosensorinio prikurtimo rizika 4000 ir 8000 Hz diapazone (75). Karadag
ir kolegos klinikiniy BL i8raisky, kurios koreliuoty su neurosensoriniu sutrikimu, nenustaté (74). Kity
tyrimy duomenimis, BL sergantys asmenys, patiriantys odos ir sgnariy pakenkima, turi didesng Sio
tipo prikurtimo pasireiskimo rizika, taciau tik tais atvejais, kai pasireiskia abu simptomai. Tokiems
pacientams rekomenduojama atidus otorinolaringology istyrimas, jspéjant apie didesne prikurtimo
rizika (73).

Moksliniuose literatiiros Saltiniuose koreliacijos tarp biologinés terapijos,
gliukokortikoidy, kolchicino ir ligg modifikuojan¢io gydymo ir neurosensorinio tipo klausos

sutrikimo BL sergantiems pacientams néra (73).

11. SISTEMINE SKLEROZE

11.1 Sisteminés sklerozés apibréZimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Sisteminé skleroze (SS) — tai 1étiné jungiamojo audinio liga, pasizyminti imuninés
sistemos reguliacijos sutrikimu, progresuojancia odos ir vidaus organy fibroze bei endotelio
disfunkcijos sukelta vaskulopatija (78).

Tai reta liga, kurios paplitimas siekia apie 19 atvejy 10000 gyventojy. Siuo metu visame

pasaulyje SS serga 1,47 milijono zmoniy. Kasmet diagnozuojama mazdaug 670000 naujy ligos atvejy
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(78). Dazniausiai SS pasireiskia 30-50 mety asmenims, taciau ji gali bati diagnozuojama ir
vaikystéje, nors SS paplitimas tarp vaiky yra mazas (78,79). Moterys serga 7 kartus dazniau nei vyrai
(79)

Tikslios ligos priezastys néra zinomos, ta¢iau tai polietiologiné liga, kurios metu svarby
vaidmen] atlieka genetinis polinkis ir aplinkos faktoriai. Nustatyta, jog rizika susirgti SS padidéja
beveik 19 karty tiems asmenims, kuriy broliams ar seséms diagnozuotas §is susirgimas. Manoma, jog

hormoniniai poky¢iai bei néStumas taip pat didina tikimybe susirgti SS (78,79).

11.2 Sisteminés sklerozés sukeliami klausos pokyciai

Klausos sutrikimy paplitimas tarp SS serganciy asmeny literatiiroje varijuoja, taciau
dazniausiai nustatomas neurosensorinio tipo klausos pazeidimas. Shenavandeh ir kt. 55 sergantiems
SS asmenims atliko klausos jvertinimag. 18,5 proc. pacienty (10 i$ 55) skundési pablogéjusia klausa,
taciau toninés slenkstinés audiometrijos metu klausos sutrikimas nustatytas daugiau nei tris kartus
dazniau — 67 proc. serganciyjy (36 i§ 55) (80). Besimptomj klausos pakenkima, iStyrus 24 SS
sergancius pacientus, taip pat nustaté Mazeda ir kolegos. Tyrimo metu prikurtimu skundési 17 proc.
tiriamyjy, taciau objektyviai neurosensorinio tipo klausos sutrikimas nustatytas dvigubai dazniau —
apie 43 proc atvejy (81). EI-Wakd ir kt. 30 SS serganCiy asmeny iStyr¢ toninés slenkstinés
audiometrijos buidu nustaté, jog abipusis klausos pakenkimas pasireiské daugiau nei 36 proc.
serganCiyjy, 0 10 proc. pacienty klausos pablogéjimas buvo asimptomis (82). Nezymy skirtuma tarp
subjektyvaus (40 proc.) ir objektyvaus (46 proc.) klausos pazeidimo aprasé Silva ir kt. (83). PrieSingai
Siems autoriams, Turan ir kolegy atliktame tyrime (84) subjektyvaus ir objektyvaus klausos
pakenkimo paplitimas nesiskyre. Tyréjai palygino 47 SS sergancius asmenis su 44 sveikais. 27 1§ 47
sergan¢iyjy skundési pablogéjusia klausa, 0 tai sudaré daugiau nei 23 proc. Ligoniams atlikus toning
slenksting audiometrija, apimanc¢ig 500—4000 Hz sritj, neurosensorinis klausos sutrikimas nustatytas
taip pat 23 proc. pacienty (84). Didziausias abipusio neurosensorinio klausos sutrikimo paplitimas
tarp SS serganciy asmeny nustatytas Gheita ir kolegy atliktame tyrime. Jis pasireiské 77 proc. i§ 35
tirty ligoniy (85).

Dazniausiai neurosensorinis klausos sutrikimas sergant SS yra simetriskas, lengvo ar
vidutinio sunkumo, dauguma atvejy pasireiskia auksty dazniy srityje (82,84,85). EI-Wakd ir kt.
nustaté, jog serganciyjy grupéje orinio laidumo klausos slenksciai buvo statistiSkai reikSmingai
aukstesni palyginus su sveikais asmenimis, 500, 1000, 2000, 4000 ir 8000 Hz srityje (82).

Dauguma literatiiros Saltiniy paneigia rysj tarp kondukcinio ar misraus tipo klausos
sutrikimo ir SS, taciau, remiantis kai kuriy autoriy atlikty tyrimy duomenimis, $i sasaja egzistuoja.
Shenavandeh ir kt. publikacijos atskleidzia, jog Sie klausos pazeidimai yra reti ir pasireiskia vienodai

daznai — apie 3 proc. ligos atvejy (80). Moksliné literatiira atskleidZia, kad SS sergantiems asmenims
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taip pat daznai pasireiSkia Gzesys (11,4-36 proc.) bei galvos svaigimas (14,3-60 proc.) (82,84).
Reciau buidingas pilnumo jausmas ausyse (19 proc.) (84).

Perspektyviniai tyrimai atskleidzia, jog SS salygoti klausos sutrikimai vélesnése ligos
stadijose gali progresuoti. Daugumoje dazniy klausos slenkstis per trejus metus gali pablogéti iki 10

dB, o ryskiausias pakenkimas nustatomas auksty dazniy srityje (83).

Shenavandeh ir kt. atliktame tyrime buvo siekiama i$siaiskinti rysj tarp odos pazeidimo
laipsnio, ligos trukmés, pirSty opy atsiradimo, intersticinés plauCiy ligos, gastrointestinaliniy
pozymiy, kapiliaroskopijos rezultaty ir klausos sutrikimo pasireiskimo (80). IStyrus 54 pacientus,
statistiSkai reikSmingos sgsajos tarp klausos sutrikimo ir §iy veiksniy nustatyta nebuvo. PanaSts
rezultatai atskleidziami Mazeda ir kolegy atliktame tyrime, kuriame ilgesné ligos trukmé neturéjo
tiesioginio ry$io su klausos pasireiSkimo dazniu. Taip pat nenustatytos specifinés klinikinés ligos
iSraiskos ar paciento serologiniai rodikliai, galintys nurodyti didesne klausos pazeidimo rizika (81).
Priesingai $iems tyréjams, Turan (84) bei EI-Wakd (82) ir bendraautoriai nustaté, jog neurosensorinio
klausos pazeidimo rizika didéja ilgéjant ligos trukmei. Vyresnis amzius taip pat sietas su didesne
klausos sutrikimo tikimybe. EI-Wakd ir kt. taip pat apras¢, jog negyjancios opos pacientams su
klausos pazeidimu pasireiSkia daugiau nei du kartus dazniau, palyginus su sveikais asmenimis (73
proc. ir 32 proc) (82).

Neurosensorinio tipo Klausos pazeidimo patogenezé SS metu siejama su autoimuniniu
uzdegimu ar virusy bei kity veiksniy sglygotu oksidaciniu stresu. Dél Siy procesy jvyksta
kraujagysliy, ypac arterioliy, pazeidimas. Endotelio funkcijos sutrikimas lemia angiogenezés
pakitimus ir kraujagysliy struktiiros pokycius, tokius kaip stenoze ar visiska jy obliteracijg. Dél
kraujagysliy endotelio uzdegimo vyksta imuniniy lasteliy perivaskuliné infiltracija, o ilgainiui —
sutrikusi fibroblasty aktyvacija intersticiniame audinyje. Aktyvuoti fibroblastai dideliais kiekiais
sintetina kolagena, taip lemdami fibrozés isivystyma. Sie procesai salygoja mikrocirkuliacijos
sutrikimus vidinéje ausyje. Dél hipoksijos ir iSemijos pazeidziama kraujagysliné juostelé bei
plaukuotosios neuroepitelinés lastelés (86—88). Siuos mechanizmus patvirtina atlikti histopatologiniai
tyrimai, atskleidziantys, jog SS pacientams pasireiskia difuziné kraujagyslinés juostelés atrofija bei
spiralinio mazgo neurony skaifiaus sumaz¢jimas. Taip pat dokumentuotas kraujagysliy spindZio
susiauréjimas bei endotelio proliferacija, taciau tyrimo metu plaukuotyjy lasteliy pakenkimas nebuvo
nustatytas (87).

Literatliroje aprasoma teorija, jog kondukcinj klausos sutrikimg SS atveju gali salygoti
ne tik vaskulitas, bet ir Siai ligai biidingos miopatijos bei fibroziniai jungiamojo audinio pakitimai.
Progresuojanti jungiamojo audinio fibrozé gali paveikti biignelio membrang ar apimti ausies
klausomyjy kauliuky sanarius ir lemti jy judrumo sumazéjima. Sia hipoteze patvirtina

histopatologiniai smilkinkauliy tyrimai, kuriy metu nustatytas klausomyjy kauliuky sanariniy tarpy
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susiauréjimas, hialininés kremzlés nykimas bei kauliuky demineralizacija. SS biidingos miopatijos
gali pazeisti raumenis, atsakingus uz FEustachijaus vamzdzio ryklinés angos atvérimg, O
nekontroliuojama fibrozé — siaurinti angos skersmenj. Tai salygoja vidurinés ausies ventiliacijos

sutrikimus bei skyséio kaupimasi (83,86,87).

12. ANKILOZINIS SPONDILITAS

12.1 Ankilozinio spondilito apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Ankilozinis spondilitas (AS) yra létiné uzdegiminé reumatiné liga, pasireiSkianti
stuburo ir sakroileiniy sanariy paZeidimu. Sis susirgimas priklauso uzdegiminiy spondiloartropatijy
grupei. AS biidinga progresuojanti eiga, kurios metu gali pasireiksti periferiniy sgnariy pazeidimas,
entezopatijos, taip pat akiy bei kity organy pakenkimai (89).

Sios ligos paplitimas pasaulyje siekia apie 1 proc. Europoje AS serga 1,3—1,56 milijonai
gyventojy (90). Liga dvigubai daznesné tarp motery nei vyry. Dauguma atvejy AS susergama
jaunesniame nei 45 mety amziuje (89).

AS etiologija néra visiskai suprantama ir zinoma. Liga daZniau pasireiskia asmenims,
kuriems nustatomas zmogaus leukocity antigeno (ZLA) (angl. Human Leukocyte Antigen, HLA) B27
alelis ir endoplazminio tinklo fermentas aminopeptidazé 1 (angl. Endoplasmic Reticulum
Aminopeptidase, ERAP1). Rikymas, Zemas vitamino D kiekis, taip pat siejami su didesne susirgimo
rizika (89).

12.2 Ankilozinio spondilito sukeliami klausos poky¢iai

Klausos pazeidimas pacientams, sergantiems AS, pasireiskia nuo 12 proc. iki 48 proc.
ligos atvejy (91,92). Mokslinés literatiiros Saltiniuose AS siejamas tiek su kondukcinio, tiek su
neurosensorinio tipo klausos pazeidimu. Néra vieningos nuomonegs, kuris tipas pasireiSkia dazniau,
tac¢iau, daugelio tyrimy duomenimis, budingesniu laikomas neurosensorinis klausos sutrikimas, kurio

paplitimas literattiroje varijuoja (93,94).

Yagueshita ir kolegy atliktame tyrime 30 AS serganciy pacienty buvo istirti toninés
slenkstinés audiometrijos budu. 16,6 proc. pacienty nustatytas neurosensorinio tipo klausos
pazeidimas (91). Panasus neurosensorinio prikurtimo paplitimas tarp serganciyjy nustatytas Karatas
ir kt. atlikto tyrimo metu, kurio kohorta sudaré 47 AS sergantys ir 30 sveiky asmeny. Neurosensorinis
prikurtimas diagnozuotas 15 proc. sergan¢iyjy (90). AS saglygotas klausos pazeidimas paprastai yra

lengvo laipsnio, taciau galimi ir sunkis prikurtimo atvejai (92).
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Dogan ir kolegos atliko tyrima, j kurj jtrauké 62 AS sergancius ligonius bei 45 sveikus
tiriamuosius. Reik§mingas orinio bei kaulinio laidumo slenks¢iy skirtumas tarp kontrolinés ir
serganciyjy grupés nustatytas 250— 4000 Hz diapazone, taciau aukStesniuose dazniuose reikSmingas
skirtumas nefiksuotas. Sie tyréjai atskleidé, jog neurosensorinis klausos sutrikimas AS asmenims
rySkiausias zemy dazniy srityje (93). PrieSingi duomenys pateikiami kity autoriy atliktuose
tyrimuose. Ajmani ir kolegy tyrime prikurtimas aukSty daZniy srityje diagnozuotas 75 proc.
neurosensorinio klausos sutrikimy atvejy (92). Yagueshita ir bendraautoriy atlikto tyrimo metu
statistiSkai reikSmingas klausos pazeidimas AS sergantiems asmenims nustatytas 500, 1000, 2000 ir
4000 Hz srityje. Vidutinis klausos netekimas $iuose diapazonuose buvo 16,37 dB (91). Karatas ir kt.
nustaté, jog 4000 Hz daznyje klausos slenkstis statistiSkai reikSmingai aukstesnis AS sergantiems
pacientams nei sveikiems asmenims, tac¢iau klausos netekimo laipsnis buvo nezymus (90). Bozan ir
bendraautoriai 30 AS serganciy pacienty klausos funkcijg iStyré Zemy bei auksty dazniy srityje nuo
250 iki 16000 Hz. Neurosensorinio tipo klausos pazeidimas serganciyjy grupéje nustatytas 4000
14000 Hz diapazone (95). AS metu RF neaptinkamas, todél ji laikoma seronegatyvia
spondiloartropatija. Nors §i patologija savo esme yra uzdegiminé, jos metu taip pat pasireiskia
autoimuninés sistemos sutrikimas, galintis sglygoti autoimuninj neurosensorinio tipo klausos

sutrikimg (94).

Ajman (92) Yagueshita (91) ir bendraautoriai nenustaté statistiSkai reik§ming0 rysio
tarp AS funkcinio indekso ir ligos aktyvuma vertinanciy skaliy BASFI (angl. Bath Ankylosing
Spondylitis Functional Index) ir BASDAI (angl. Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index)
ver¢iy ir didesnés klausos sutrikimo rizikos, todél Sie indeksai néra tinkami klausos pazeidimo
sekimui. Karatas ir kolegy atliktame tyrime gauti panasis rezultatai, paneigiantys rysj tarp BASDAI
baly sumos, didesnés nei 5 mg/L CRB koncentracijos ir daznesnio prikurtimo pasireiskimo (90).
PrieSingai Siems tyr¢jams Dogan ir kolegy publikacija atskleidzia, jog sunkesnés ligos formos
siejamos su aukstesniu klausos slenksc¢iu kauliniam laidumui 500 Hz srityje, o oriniam — 250 ir 500
Hz diapazone (93). Ajman ir kt. nustaté, jog klausos pazeidimo rizika AS atveju didesné vyresniems

nei jaunesnio amziaus asmenims (92).

Kai kurie autoriai pateikia prieSingus duomenis, nurodancius, jog AS sergantiems
asmenims daZniau pasireiSkia kondukcinis ar miSrus klausos sutrikimas nei neurosensorinio tipo
pazeidimas. Ajmani ir kt. 100 AS serganciy pacienty atlike tonine slenksting audiometrija 250-8000
Hz diapazone, kondukcinio tipo klausos pazeidimg diagnozavo 29 proc. atvejy, misry — 16 proc., 0
recCiausiai pasireiSké neurosensorinis prikurtimas (3 proc.). PrieSingai nei neurosensorinio klausos

sutrikimo atvejais, kondukcinis prikurtimas dazniau diagnozuojamas zemy dazniy srityje (92).
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Kondukcinio bei misraus tipo klausos sutrikimo patogenezés mechanizmai aiskinami
tuo, jog vélyvose AS stadijose vystosi sgnariy nejudrumas. Suaugus klausomyjy kauliuky
sanariniams pavir§iams pasireiskia jy fiksacija. Siai ligai taip pat budingas entezitas, kuris gali

pasireiksti ir vidurinéje ausyje (92,94).

13. KOGANO SINDROMAS

13.1 Kogano sindromo apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Kogano sindromas (KS) — tai akis ir klausos bei pusiausvyros organus pazeidzianti
autoimuniné liga. Akiy pakenkimas kliniSkai gali pasireiksti konjuktyvitu, uveitu, skleritu, tinklainés
vaskulitu bei intersticiniu keratitu. Vestibulinio aparato pazaidai budingas uzesys bei galvos
svaigimas (96). Isskiriami du KS tipai, atsizvelgiant j simptomy pasireiskimo laika. Tipinio KS atveju
akiy bei vestibulinio ir klausos organy pazeidimai nustatomi per dvejus metus vienas nuo Kkito, o
netipinés ligos metu — tarp Siy simptomy pasireiSkimo praeina daugiau nei dveji metai (96,97).

Tai itin retas sindromas, kurio literatiiroje aprasyta apie 300 atvejy. KS dazniausiai
diagnozuojamas ketvirtajame gyvenimo deSimtmetyje, taciau gali pasireiksti ir vaikams ar vyresnio
amziaus suaugusiems (97). Tipinés formos atveju, KS vyrams ir moterims nustatomas vienodai
daznai, taciau atipiné forma dvigubai dazniau pasireiskia vyriskosios lyties atstovams (97,98).

Tiksli ligos etiologija iki §iol néra suprasta, taciau apraSoma virusiniy infekcijy svarba.
KS gali buti viena i§ autoimuninio vidinés ausies pazeidimo priezas¢iy. Klausos pazeidimo
patogenezé grindZiama tuo, jog pacienty kraujyje aptinkami autoantikiinai prie§ vidinés ausies ir

endotelio baltymus, ir tuo, kad stebimas teigiamas atsakas j gydyma imunosupresiniais vaistais (97).

13.2 Kogano sindromo sukeliami klausos poky¢iai

Pranctzijoje atliktas retrospektyvinis tyrimas, kurio kohortg sudaré 62 KS sergantys
asmenys. Nustatyta, jog net 98 proc. pacienty (61 1§ 62) pasireiSké simptomai, susij¢ su vidinés ausies
pazeidimu (98). KS sergantiems pacientams biidingas abipusis klausos pazeidimas, taciau retesniais
atvejais pasireiskia ir vienpusis prikurtimas (96,98). Klausos sutrikimo laipsnis tarp serganciyjy
varijuoja nuo lengvo prikurtimo iki visisko kurtumo, nustatomo apie 31 proc. atvejy (98). Su KS
susij¢s klausos pakenkimas daZniausiai yra neurosensorinio tipo. Remiantis tyrimais, nuo 50 iki 90
procenty atvejy jis pasizymi greitai progresuojancia eiga, nepriklausomai nuo gydymo skyrimo, o tai
salygoja prasta ligos prognoze (97). Klausos pakenkimas dazniausiai pasireiSkia auksty dazniy
srityje, taCiau galimas ir prikurtimas zemy dazniy diapazone (97,99). Kiti, KS budingi, otologiniali
simptomai yra pilnumo bei spaudimo jausmas ausyse (97). PrieSingai nei Kklausos funkcijos

blogéjimas, pusiausvyros organo pakenkimo simptomai, tokie kaip galvos svaigimas ir Gzesys, ligai
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progresuojant palaipsniui mazéja (97,99). Atipinés ir tipinés ligos formos pasireiSkimo daznis tarp
serganCiyjy yra vienodas (98).

4 proc. serganciyjy KS magnetinio rezonanso tyrimo metu gali biiti nustatomi labirinto
uzdegimo pozymiai. Taip pat aptinkama vandené, sraigés uzdegimas, fibrozé bei kalcifikacija
(98,99). KS sirgusiy asmeny histopatologiniy tyrimy metu nustatomi panasis pakitimai — endolimfiné
vandené, labirinto fibrozé bei sukauléjimas, sraigés nekrozé, fibrozé ir neuroepitelio pazeidimas
(100).

14. GRANULOMATOZE SU POLIANGITU

14.1 Granulomatozés su poliangitu apibrézimas, paplitimas ir rizikos veiksniai

Granulomatozé su poliangitu (GPA) yra autoimuniné reumatiné liga, priskiriama
smulkiy kraujagysliy vaskulity grupei. Siai patologijai biidingas nekrotizuojanéio vaskulito ir
granulomos pasireiSkimas bei smulkiy kraujagysliy pazeidimas. Tai dazniausias vaskulitas,
priklausantis su antineutrofiliniais citoplazminiais antikiinais (ANCA) asocijuotiems vaskulitams
(101). Si patologija paprastai pazeidzia virSutinius kvépavimo takus, tadiau galimas ir inksty, sanariy,
raumeny bei kity organy pazeidimas (102).

Tai retas susirgimas, kurio paplitimas visame pasaulyje siekia 20—160 atvejy milijonui
gyventojy. GPA serga abiejy ly¢iy atstovai, taciau $i patologija dazniau pasireiSkia vyrams nei
moterims. Dauguma atvejy GPA diagnozuojama 4-6 gyvenimo deSimtmetyje (102).

GPA patogenezé siejama su griidétyjy leukocity — neutrofily — aktyvacija. Jiems
atpalaidavus savo vidinj turinj, pazeidziamas kraujagysliy endotelis ir inicijuojamas granulomy

formavimosi procesas (101).

14.2 Granulomatozés su poliangitu sukeliami klausos poky¢iai

Ausy, nosies ir gerklés sri¢iy pazeidimas sergant granulomatoze su poliangitu yra
daznas reiSkinys, pasireiskiantis daugiau nei 95 proc. ligos atvejy (101). Otologiniai simptomai
sudaro reikSmingg Sios patologijos klinikinés israiskos dalj — jie nustatomi nuo 8 iki 93 proc.
serganCiyjy. GPA metu pazeidziama ne tik vidiné, bet ir viduriné ausies dalis. Remiantis literatiiros
Saltiniais, klausos pokyc¢iai Siems pacientams aptinkami 23-60 proc. ligos atvejy (101,103).
DaZniausiai tai lengvo ar vidutinio laipsnio klausos sutrikimas, taciau retais atvejais gali pasireiksti
ir sunkaus laipsnio klausos netekimas ar visisSkas kurtumas. Apie 20 proc. atvejy klausos sutrikima
lydi galvos svaigimas. Si patologija paprastai sicjama su kondukcinio tipo klausos sutrikimu, tadiau
gali pasireiksti ir neurosensorinis prikurtimas (101).

Kiihn ir kolegy tyrime otoskopija buvo atlikta 230 GPA serganc¢iy asmeny. Jos metu

trecdaliui pacienty stebétas uzdegiminis buignelio vaizdas, rec¢iau — skystis viduringje ausyje (10
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proc.) bei biignelio perforacija (14 proc.). Pablogéjusig klausg nurodé 36 proc. pacienty, taciau
objektyviai ji diagnozuota tik 23 proc. atvejy. Timpanometrijos tyrimy mety patologiniy pakitimy
sergantiesiems nenustatyta (101).

Rahne ir bendraautoriy tyrimo metu GPA sergantiems asmenims dazniausiai nustatytas
klausos netekimo tipas buvo neurosensorinis. Garso pravedancios sistemos pazeidimas Siems
pacientams nustatytas dvigubai re¢iau (19 proc.). StatistiSkai reikSmingai aukstesni kaulinio laidumo
slenksciai nustatyti beveik visuose tirtuose dazniuose — nuo 0,125 iki 8000 Hz, o neurosensorinis
prikurtimas stebétas tik Zemy dazniy srityje (19). PanaSiis duomenys aprasyti Vainutienés ir kt.
atliktame tyrime, kuriame neurosensorinis klausos sutrikimo tipas diagnozuotas 32 proc. serganciyjy,
0 kondukcinis — 7 proc. Sie mokslininkai taip pat nustaté ir misry klausos sutrikimo tipg. Garso
perdavimo sistemos pazeidimg atspindi ir B tipo timpanogramos, fiksuotos 18 proc. pacienty (103).

Kondukcinio tipo klausos pazeidimo pasireiSkimo rizika siejama su vyresniu pacienty
amziumi (19). Sis klausos sutrikimas, GPA atveju, yra salygotas garso perdavimo sistemos sutrikimo
dél granulominés infiltracijos vidurinéje ausyje, ausies trimite ar nosiarykléje. Neurosensorinio

klausos sutrikimo patogenezé siejama su autoimuniniy ligy sukeltu vidinés ausies pazeidimu (103).

15. OTOTOKSISKUMAS

Ototoksiskumas apibiidinamas kaip medikamenty vartojimo sukeltas nuolatinis ar
laikinas vidinés ausies struktiiry pazeidimas, sglygojantis klausos ir/ar pusiausvyros funkcijy
sutrikimus. Vaisty sukeltas klausos sutrikimas pasireiskia neurosensoriniu prikurtimu ir/arba tzesiu
(104,105).

Nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo (NVNU) pasizymi prieSuzdegiminiu poveikiu,
mazinan¢iu skausmg bei sgnariy patinima, todé¢l yra placiai vartojama vaisty grupé tarp asmeny,
sergan¢iy autoimuninémis reumatinémis ligomis, tokiomis kaip SRV, RA, AS ir kitomis (106).
Mokslingje literatiroje NVNU laikomi tikétinai ototoksiskais medikamentais. Dazniausiai minimas
S1y vaisty sukelto klausos pazeidimo mechanizmas siejamas su iSoriniy plaukuotyjy neuroepiteliniy
lasteliy pazeidimu dél sukeliamo ausies Kraujotakos sutrikimo. Kaip galimas patogenezés kelias
neatmetamas ir ciklooksigenaziy slopinimo sukeltas paZeidimas. Siais mechanizmais abipusj
griztama neurosensorinj klausos sutrikimg gali sukelti ir salicilatai (107,108).

Literatiroje aprasomas didelés apimties perspektyvinis tyrimas, kurio metu RA
sergantys asmenys subjektyviai vertino klausos pokycius reguliariai vartojant ibuprofeng. Nustatyta
iki 24 proc. didesné klausos pazeidimo rizika bei tiesioginis rysys tarp vartojimo daznio ir klausos
sutrikimo rizikos, taciau Sie rezultatai nebuvo patvirtinti audiometrija ar kitais objektyviais tyrimo

metodais (109). 2018 metais atlikto tyrimo duomenys atskleidé, jog vartojant NVNU klausos
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sutrikimas per deSimtmet] progresuoja grei¢iau. Nors Klausos pokyc¢iai buvo patvirtinti toninés
slenkstinés audiometrijos metu, Sio tyrimo kohorta sudaré vyresnio amziaus asmenys (110).
Priestaringi rezultatai apraSomi 2017 mety retrospektyviniame tyrime, kuriame RA sergantiems
pacientams, vartojusiems NVNU, nustatyta maziau klausos pazeidimo atvejy lyginant su $iy vaisty
nevartojusiais ligoniais. PanaSts rezultatai gauti ir tarp vartojanciy ligos eiga modifikuojancius
vaistus, TNF-alfa inhibitorius bei steroidinj hormong prednizolong. Mazesnis klausos sutrikimo
daznis tarp Siuos medikamentus vartojanciy asmeny sietinas su prieSuzdegiminiu vaisty poveikiu

(37).

Mokslinéje literatiiroje aprasomi tyrimai, rodantys koreliacija tarp chlorokvino,
metotreksato ir klausos pazeidimo. Tai svarbu, nes antimaliariniy vaisty grupé yra vartojama BL, Ss,
RA, SRV bei kity reumatiniy ligy gydyme. Jvairiuose Saltiniuose nurodoma, jog vienas i§ Salutiniy
prieSmaliariniy chinolino grupei priklausan¢iy hidroksichlorokvino ir chlorokvino poveikiy yra
neurosensorinis klausos sutrikimas dél sraigés pazaidos (110). Patogenezé labiausiai siejama su
iSemija, nes dél mikrocirkuliacijos sutrikimy nyksta ir vakuolizuojasi kraujagysliné juostelé,
pazeidziamos hipoksijai jautrios klausos organo plaukuotosios Igstelés (105).

Rahimi ir kolegy atliktame tyrime nustatyta, jog hidroksichlorokvino nevartojusioje
pacienty grupéje impulsy sukeltos otoakustinés emisijos amplitudés buvo statistiSkai Zemesnés, nei
§iuos vaistus vartojandiy asmeny grupéje. Sis radinys galimai patvirtina hipoteze, kad dél
hidroksichlorokvino pirmiausiai pazeidziamos iSorinés plaukuotosios klausos organo lastelés (112).
Mokslingje literatiiroje hidroksichlorokvino sukeliamas klausos paZeidimas siejamas su ilgalaikiu
preparato vartojimu, o0 chlorokvinas pasizymi didesniu toksiskumu, todél jj vartojant klausos
pazeidimas iSsivysto per trumpesnj laikotarpj (107,111). Brazilijoje atliktame retrospektyviniame
tyrime buvo siekiama iSsiaiskinti, ar prieSmaliariniai vaistai gali pereiti placentos barjerg ir paZeisti
vaisiaus klausg. Tyrimo metu motinoms dazniausiai skiriamas vaistas buvo chlorokvinas. Rezultatai
atskleide, jog klausos pazeidimo daZnis tarp antimaliarinius vaistus vartojusiy motiny kiadikiy ir
kontrolinés grupés buvo statistiSkai nereikSmingas (113). Literatiiroje apraSyti ir prieSingi panaSiy
tyrimy rezultatai, rodantys jog Sie medikamentai neturi ry$io su klausos pazeidimu (107). Vieningos
autoriy nuomones néra ir dél klausos sutrikimo atsistatymo galimybiy, nutraukus vaisty vartojima
(105,111). Tharwat ir kolegy atlikto tyrimo imtj sudaré 48 SRV sergantys pacientai. Analizés
duomenimis, kliniskai nustatytas klausos pazeidimas 9000 ir 20000 Hz diapazone koreliuoja su
ilgalaikiu hidroksichlorokvino vartojimu, nepriklausomai nuo vartojamos dozés (114). PrieSingi
rezultatai nurodomi Polanski ir kolegy atliktame tyrime, kuriame gauti duomenys nepatvirtino
hipotezés apie antimaliariniy vaisty ototoksiSkuma, be to, jy vartojimas SRV metu sietas su mazesniu
klausos pazeidimu nuo 6000 iki 8000 Hz dazniy diapazone (59). Panasis rezultatai nurodomi Chen

ir kolegy atliktame tyrime, kuomet pacientus iStyrus tonine slenkstine audiometrija bei aukSty dazniy
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audiometrija, statistiSskai reikSmingos koreliacijos tarp klausos sutrikimo ir gydymo
hidroksichlorokvinu nebuvo nustatyta (57). Ilgalaikis antimaliariniy vaisty vartojimas placios
apimties Jin ir bendraautoriy tyrime buvo siejamas su didesniu SRV serganiy asmeny

iSgyvenamumu (115).

Moksliniuose Saltiniuose yra duomeny, jog neurosensorinj prikurtimg sukelia tokie
imunosupresantai kaip ciklosporinas, azatioprinas bei TNF-alfa blokatorius etanerceptas (36). Su
klausos pazeidimu labiausiai siejamas ciklosporinas, nes mokslinéje literatiiroje apraSyta koreliacija
tarp aukstos $io vaisto koncentracijos kraujo serume ir prikurtimo i$sivystymo (105).

Ciklosporino sukeliamas klausos pazeidimas jvairiuose $altiniuose aiskinamas keliais
mechanizmais. Vienas i$ jy yra Corti organo lsteliy pazeidimas. Sis mechanizmas grindziamas tuo,
jog ciklosporinas yra sudarytas i$ riebaluose tirpiy molekuliy, 0 tai lemia lengvesnj jo patekimg j
vidines plaukuotgsias Igsteles per kraujo-labirinto barjerg (116). Klausos pazeidimas taip pat siejamas
su tromboembolijos sukelta mikroangiopatija (104). Magnio trikumas yra vienas i§ zinomy
ciklosporino salutiniy reiskiniy. Tai galimas klausos pazeidimo kelias, nes idiopatinis neurosensorinis
prikurtimas bei ototoksiSkumas turi sgsajy su hipomagnezemija (116). Literatiiroje pateikiami ir
prieStaringi tyrimy rezultatai, kurie paneigia rysj tarp ciklosporino vartojimo ir klausos sutrikimy
(104).

Tsirves ir kolegy atlikto tyrimo rezultatai parodé, jog tarp RA serganciy pacienty,
varojanciy TNF-blokatorius, ir $iy vaisty nevartojanc¢iy ligoniy, klausos sutrikimo lygis statistiSkai
reik§mingai nesiskiria. Siame tyrime pacientams skirti TNF-blokatoriai buvo infliksimabas,
tocilizumabas, adalimumabas, etanerceptas bei certolizumabas (61). Literatiiroje aprasSyta ir daugiau
studijy, kuriose pokyc¢iy, patvirtinty tonine slenkstine audiometrija, RA sergantiems pacientams,
vartojantiems infliksimabg, nebuvo stebéta. Yra ir moksliniy publikacijy, pateikianciy priesingus
duomenis ir nurodanciy, jog ototoksiSkumas gali biiti etanercepto bei infliksimabo Salutinis reiskinys.
Siy vaisty sukeliamo klausos paZeidimo mechanizmas siejamas su imuniniy kompleksy
susiformavimu d¢l treciojo tipo padidéjusio jautrumo reakcijy ar autoantikiing gamybos. Tai lemia
vidinés ausies kraujagysliy vaskulito i$sivystyma (104).

Azatioprinas praktikoje vartojamas ne tik RA, bet ir idiopatinio neurosensorinio
prikurtimo gydymui. Literatiiroje yra klinikiniy atvejy, kuriuose aprasytas jo sukeltas ototoksiSkumas
RA pacientams (104). Klausos pazaida, kaip Salutinis reiskinys vartojant azatiopring, taip pat aprasyta
uzdegiminiy zarny ligy gydymo atvejuose, taciau $i komplikacija pasireiskia retai, todél duomeny
ototoksiskumo pagrindimui nepakanka (117).

Ciklofosfamido sukelty klausos pazeidimy, apraSyty literatiiroje, yra itin mazai. Vienas
i§ dokumentuoty atvejy yra kuomet paprastaja pasline (lot. pemphigus vulgaris) serganciai pacientei
ciklofosfamidas, kombinacijoje su deksametazonu, sukélé neurosensorinj prikurtimg. Galima klausos
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sutrikimo patogenez¢ siejama su lipidy peroksidacija bei apoptoze dél azoto oksido ir laisvyjy
radikaly susiformavimo klausos organo iSorinése plaukuotose neuroepitelinése lastelése. Taip pat
iSkelta hipoteze, jog ciklofosfamidas lemia kraujagyslinés juostelés nykima bei mielino dangalo irimo

sukeltg sraigés spiralinio mazgo pazaidg (118).

Pagrindiniai diagnostikos metodai, siekiant nustatyti ototoksiniy vaisty sukelta klausos
pazeidimg, laikomi TEOAE bei DPOAE ir iSpléstinés auksSty dazniy audiometrijos tyrimai. Toniné
slenkstiné audiometrija néra pakankamas tyrimas, siekiant anksti diagnozuoti ototoksiniy vaisty
poveikj (111). Tinkama reumatinémis ligomis serganc¢iy pacienty, vartojanciy galimai ototoksinius
vaistus, priezilira turéty apimti: pacienty, esanciy rizikos grupéje patirti Salutinius medikamenty
reiskinius identifikavima; jy jspéjima apie galimg vaisty poveikj klausai; klausos jvertinima iki

pagrindinés ligos gydymo pradzios; periodiska $iy pacienty klausos jvertinimag (105).

16. REUMATINIU LIGU SUKELTU KLAUSOS POKYCIU GYDYMAS

Siuo metu néra oficialiy reumatiniy ligy sukelto klausos pazeidimo gydymo gairiy.
Esminiai autoimuninio vidinés ausies pazeidimo gydymo metodai atitinka pagrindinés ligos gydyma
(12,13). Taip pat svarbiais vaistais neurosensorinio prikurtimo gydyme laikomi steroidiniai
hormonai, pasizymintys trigubu poveikiu. Sie medikamentai didina sisteminj kraujospiidj, todél
geréja vidinés ausies struktiiry apriipinimas krauju ir deguonies tiekimas. UZdegimg ir edema
mazinantis poveikis taip pat prisideda prie mikrocirkuliacijos gerinimo, atstatydamas labirinto
arterijos ir jos Saky spindj (17,21). Nesant kontraindikacijy, kaip pirmos eilés vaistai skiriami
sisteminio poveikio gliukokortikoidai (GKK) (21,119). Teigiamas atsakas ] terapijg Siais vaistais
stebimas 45-71 proc. atvejy, tadiau gydymo eigoje gali pasireiksti rezistentiskumas. Sie vaistai
efektyviausi ankstyvuoju neurosensorinio klausos sutrikimo periodu. Antros eilés gydymo metodu
laikomos intratimpaninés GKK injekcijos. Nustatyta, jog teigiamas atsakas j sisteminiy GKK
skyrima, gydymui atspariais ligos atvejais, gaunamas beveik 70 proc. pacienty. Si vaisto forma veikia
vietiskai, todél yra tinkamesné ilgalaikiam gydymui (119). Nesant atsako j gydyma steroidiniais
vaistais, galima jtarti, jog klausos pazeidimo etiologija yra trombozinés kilmés. Tokiu atveju
tinkamesnis gydymo metodas yra antikoagulianty terapija (21,62).

Negaunant teigiamo atsako j gydyma steroidiniais hormonais taip pat gali bati skiriami
imunosupresantai, tokie kaip ciklofosfamidas ar metotreksatas ir retais atvejais — azatioprinas.
Imunosupresantai slopina imuniniy kompleksy formavimasi bei mazina sisteminj uzdegima, todél yra
tinkami neurosensorinio prikurtimo progresavimo stabdymui. Ciklofosfamidas salygoja daug

Salutiniy reisSkiniy, tokiy kaip mielosupresija, nevaisingumas ir didina naviky iSsivystymo rizika.
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Tyrimy duomenimis, metotreksatas klausg gerina iki 50 proc. atvejy, todél gali bati tinkama
alternatyva (21,119).

Plazmaferezé gali buti tinkamas gydymo metodas sunkiais, greitai progresuojanciais
autoimuninés kilmés neurosensorinio prikurtimo atvejais, kuomet GKK néra efektyvis. Jos metu
pasalinami uzdegiminiai mediatoriai, autoantikiinai bei mazinama hipoksija, todél ji tinkama ir
siekiant i§vengti imaus neurosensorinio prikurtimo (15,21,49).

Gydymas monokloniniais antikiinais yra brangus, tafiau tinkamas gydymo biidas
sunkiais, jprastiniam gydymui atspariais progresuojancio neurosensorinio prikurtimo atvejais.
Literattiroje aprasomos trys $iy vaisty grupés: TNF-alfa inhibitoriai, B lasteliy antagonistai ir IL-13
antagonistai (119). Negrjztamo neurosensorinio prikurtimo atveju atlickama klausos reabilitacija
kochleariniais implantais (21,47,119).

Vidurinés ausies uzdegimo sukeltam kondukcinio tipo klausos sutrikimui gydyti
skiriamas konservatyvus ar chirurginis gydymas. Diagnozavus ausies trimito funkcijos sutrikima,
sukelta gleivinés sausumo, rekomenduojama vengti dekongestanty, atlikti nosies praplovimus bei
naudoti gliukokortikoidinius nosies aerozolius. Sunkesniais vidurinés ausies uzdegimo atvejais
rekomenduojami sisteminiai antibiotikai ar timpanostomija (23). Operacinis gydymas skiriamas
pacientams su kondukcinio ar miSraus tipo klausos sutrikimu, kuomet konservatyvus gydymas néra

veiksmingas (21).

17. REZULTATAI IR JU APIBENDRINIMAS

Si mokslinés literatiiros apzvalga atskleidZia, jog jvairios reumatinés ligos, tokios kaip
reumatoidinis artritas, Sjogreno sindromas, sistemin¢ raudonoji vilklige, sisteminé skleroze,
Bechceto liga, ankilozinis spondilitas, Kogano sindromas ir sisteminiai vaskulitai, yra susijusios su
klausos poky¢iais. Klausos sutrikimai Siems pacientams daZnai lieka nejvertinti, taciau jy diagnostika
svarbi deél didelés reikSmeés gyvenimo kokybei. Dominuojantis klausos sutrikimo tipas reumatiniy
susirgimy atveju yra neurosensorinis. Sj prikurtima salygoja imuniniy kompleksy formavimasis,
vaskulitas, tiesioginis citotoksinis lgstelinio imuniteto poveikis bei ototoksiniy vaisty salygotas
vidinés ausies strukttiry pazeidimas. Daugumos apzvelgty ligy atvejais gali pasireiksti ir kondukcinis
bei misrus klausos sutrikimas. Garsg perduodancios sistemos pakenkimg lemia jvairiis mechanizmai
— pasikartojantys ar létiniai otitai, klausomyjy kauliuky grandinés vientisumo bei ausies trimito
pazeidimas. Klausos sutrikimy eiga tarp serganciyjy reumatinémis ligomis varijuoja — daznai yra
1étiné, nezymiai progresuojanti, taciau gali bati ir timi, sukelianti zymy klausos funkcijos blogéjima.

Klausos praradimas dauguma atvejy apima auks$ty dazniy sritj, todél kasdienéje veikloje pastebimas
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retai. Reumatiniy ligy metu gali biiti pazeistas ir zemy dazniy diapazonas. Dazniausiai klausos
pakenkimas yra abipusis ir simetriskas.

Apzvelgtos publikacijos pabrézia, kad siekiant nustatyti klausos poky¢ius autoimuniniy
susirgimy metu, iSpléstiné auksty dazniy audiometrija yra jautresnis metodas nei jprastiné toniné
slenkstiné audiometrija. Klausos sutrikimy gydymas priklauso nuo prikurtimo tipo. Autoimuninio
vidinés ausies pazeidimo sukeltas neurosensorinis klausos sutrikimas gydomas steroidiniais
hormonais, taciau nesant efekto gali buiti skiriami intratimpaninés gliukokortikoidy injekcijos,
imunosupresantai, plazmaferezé, biologiné terapija, o negrjztamy pakitimy atveju — Kklausos
reabilitacija. Kondukcinis klausos sutrikimas gydomas konservatyviais ar chirurginiais metodais,

priklausomai nuo ji sukélusio veiksnio.

18. ISVADOS IR PASIULYMAI

Klausos pazeidimas yra klini§kai reikiminga reumatiniy ligy iraiska. Sie pokyciai
neigiamai veikia bendravimg, emocing pacienty savijautg bei mirtingumg. Prikurtimas didina
sveikatos prieziliros sistemos kaStus, susijusius su jy diagnostika, gydymu bei reabilitacija.
Atsizvelgiant j klausos sutrikimy svarbg, reumatinés ligos visuomet turi bati jtrauktos j prikurtimo
diferencing diagnostikga. Itin svarbus ankstyvas klausos sutrikimy nustatymas, nes tai sulétina
prikurtimo progresavima ir uzkerta kelia negriztamiems pakitimams, todél rekomenduojama
praktikoje taikyti iSsamesnius ir tikslesnius tyrimo metodus. Esant standartizuoto gydymo gairiy
trakumui, labai svarbus yra multidisciplininis bendradarbiavimas tarp otorinolaringology bei
reumatology, siekiant uztikrinti savalaikj ir tinkamg pacienty gydymg. Gydant sisteminémis ligomis
sergancius asmenis Svarbu atsizvelgti j paciento poreikius bei likescius ir taikyti j pacientg orientuotg
klinikinés praktikos modelj. Butina $viesti pacientus apie jy ligas, galimas komplikacijas ir skatinti

kreiptis j gydymo jstaigas pastebéjus svarbius sveikatos buklés pakitimus.
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