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OZET

Vestibiiler Sistem Hastaliklarinda Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik
Potansiyellerin (VEMP) Numerik Analizi

VEMP (“Vestibular Evoked Myogenic Potential” — Vestibiiler Uyarilmis
Miyojenik Potansiyel) testi, kulaga verilen siddetli bir isitsel uyaran ile i¢ kulaktaki
periferik u¢ organlarin uyarilmasi sonucunda boyun kaslarinda bir elektromiyografik
(EMG) yanit olusmas1 ve kaydedilmesi prensibine dayanan elektrofizyolojik bir
testtir. Klinikte sakkdl, inferior vestibller sinir ve santral baglantilarini test etmek
i¢in kullanilir.

Bu calismada Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Kulak
Burun Bogaz Hastaliklar1 Poliklinigindeki isitme ve denge iinitesinin VEMP test
standardizasyonu gerceklestirilmis ve normatif veriler elde edilmistir. VEMP
yanitlari, saglikli kulaklar (N=84), posterior kanal kanalolitiazis benign paroksismal
pozisyonel vertigo (BPPV) hastaligi olan kulaklarda, posterior kanal kanolitiazis
BPPV igin tedavi metodu olan Epley canalit repozisyon (CRP) manevrasindan 6nce
(N=16) ve sonrasinda (N=32) alinmistir. VEMP yanitlarinin, latans, genlik ve
yanitlarin alan1 hesaplanarak tiim gruplar {izerinde sayisal analizi gerceklestirildi. Ik
pozitif latans P13, ilk negatif latans N2s, P13-N2s tepeden tepeye genligi ve kaydedilen
VEMP yanitlarinin alani belirlendi.

VEMP sinyallerinin tepeden tepe genlik ve alanlari BPPV hastalarinda
saglikli kisilerle karsilastirildiginda hem manevra 6ncesi hem de manevra sonrasi
gruplarinda anlamli diizeyde fark oldugu (p<0.001) goruldi. Bununla birlikte latans
degerleri agisindan ne P13 ne de N23 bilesenleri i¢in gruplar arasinda anlamli bir fark
bulunmadi.

Latanslarda herhangi bir degisiklik olmaksizin VEMP sinyal genliginde
azalma iceren bulgularimiz, lokal efferent lif gruplarmin tek lif seviyesinde
islevselliginin azalmas1 seklinde yorumlanmistir ve bu agidan BPPV’nin
patofizyolojisi ve klinik 6zellikleriyle uyumludur. Bu agidan ¢alismamiz gelecekte
norodejeneratif hastaliklar iizerinde diger VEMP calismalar gergeklestirme
noktasinda motive edicidir ve gelistirilecek ileri sayisal yontemlerin, ilgili noro-
otoolojik hastaliklarin teshis ve smiflandirilmasina yardimer olabilecek potansiyel
biyolojik belirleyiciler teskil edebilir.

Anahtar kelimeler: VEMP, sakkil, Benign paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV),

Epley kanalit repozisyon (CRP) manevrasi, numerik analiz



ABSTRACT

Numerical Analysis Of Vestibular Evoked Myogenic Potentials (VEMP) in
Vestibular System Disorders

Vestibular Evoked Myogenic  Potential (VEMP) test is an
electrophysiological test based on stimulation of vestibular end organs by an eminent
auditory stimulus presented to the ear, in order to generate and record an
electromyographic response at neck muscles. In clinical practice, VEMP is used as a
tool to assess the functionality of central connections from saccule and inferior-
vestibular nerve.

In this study, VEMP test standardization of hearing and balance unit of
Necmettin Erbakan University Meram Medical Faculty Ear Nose Throat Diseases
Polyclinic was performed and normative data were obtained. VEMP responses were
recorded for healthy ears (N=84), and posterior channel canalolithiasis benign
paroxysmal positional vertigo (BPPV) patient ears before (N=16) and after (N=32)
Epley canalit reposition (CRP) maneuver, which is a clinical method of treatment for
posterior channel canalolithiasis BPPV. Numerical analyses of VEMP signals were
performed on all groups for computing response latency, amplitude and area, namely
the first positive and negative latency, Pis and Nzs respectively, and P13-N2s peak-to-
peak amplitude and area of recorded VEMP responses.

Statistical comparison of VEMP signals peak-to-peak amplitude and area
revealed significant difference for BPPV patients for both before maneuver and after
maneuver groups, compared to healthy subjects (p<0.001), while no significant
difference was found in between groups for latency values of neither Piz nor Nz3
components.

Our findings consisting decrease in only VEMP signal amplitudes with no
change in latencies is consistent with clinical properties of BPPV, in which local
efferent fiber groups are affected without any single fiber-level degeneration. This
consists a strong motivation for further numerical VEMP studies involving patient
groups with neuro-degenerative diseases. We believe that further numerical methods
to be developed can be considered as potential biomarkers for helping both to
diagnose and classify related neuro-othological diseases.

Keywords: VEMP, saccule, Benign Paroxysmal positional vertigo (BPPV), Epley
canalith repositioning (CRP) maneuver, numerical analysis



1. GIRIS VE AMAC

VEMP (Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyel) testi, kulaklik
aracihi@iyla kulaga verilen siddetli bir isitsel uyaran ile i¢ kulaktaki periferik uc
organlarin uyarilmasi ile olusan vestibiilokolik (VCR) refleks sonucu boyun kaslari

olan sternokleidomastoid (SCM) kaslarinda bir elektromiyografik (EMG) yanit

olusmasi prensibine dayanan elektrofizyolojik bir testtir(®>7:9:11,12,24,30,31,44,45)

Son zamanlarda klinikte kullanim alani bulan bu test, sakkiil, inferior-
vestibiiler sinir ve santral baglantilarinin islevselliginin degerlendirilmesi igin
kullanilir. Colebatch ve Halmagy adli arastirmacilar sakkiiliin uyarilmast sonucu
SCM kasinda ipsilateral uyaran verildikten yaklasik 13-23 ms sonra ortaya ¢ikan
dalganin ilk pozitif latansim1 P13 ve ilk negatif latansimi N23 olarak

adlandlrrmslardlr(ll). Literatiirde farkli tipte ve siddette isitsel uyaranlar arastirilmis,
standart bazi VEMP parametreleri belirlenerek klinik standardizasyon saglanmis
durumdadir. Klinik kullanim i¢in 500 Hz tone burst, klik veya logon uyaranlardan
herhangi birinin uygulanmasiyla yanitlar belirgin olarak kaydedilebilmektedir.
Elektrot yerlesimi ile ilgili de pek ¢ok calisma yapilmis ve klinik standardizasyo n
gerceklestirilmis durumdadir; standart VEMP testinde toprak elektrot alina, referans
ve kayit elektrotlart ise sirasiyla SCM (sternokleidomastoid) kasinin sternum ve
govde kisimlara yerlestirilmektedir. Sonrasinda ise, sinyal-giiriilti oraninin
arttirllmas1 amaciyla ardisik uyaranlara iligkin yanitlarin ortalamasi alinmakta ve

VEMP yanit1 elde edilmektedir. VEMP yanit1 cinsiyet, yas, kilo, boy, anatomik yap1

vb. fiziksel parametrelerinin incelendigi bir¢ok ¢alisma vardir(7+12:24,30.31,44.45)

Isitsel uyaran verildikten yaklasik 13-23 ms sonra ortaya ¢ikan VEMP yaniti,
sinyal Ozellikleri bakimindan ménieére, Benign Paroksismal Pozisyonel Vertigo

(BPPV), Multiple skleroz (MS), vestibuler nérit, migren gibi vestibiler sistem

hastaliklarinda farkliliklar gbstermektedir(l’lg’25’26’41).

BPPV hastalig1; periferik vestibiiler sistem hastaliklar1 arasinda en ¢ok
goriilen hastaliktir. Mevcut literatiirde BPPV hastaliginda VEMP sinyallerinin
kaydedilerek latans ve genlik gibi temel parametrelerinin incelendigi bir dizi ¢aligma

bulunmaktadir(i2.18,27,28,30,37,42,43,44) .

Bu tez calismasinda, Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Kulak
Burun Bogaz Hastaliklar1 poliklinigi isitme ve denge {initesinin VEMP test
standardizasyonunun yapilarak, normatif verilerin elde edilmesi, elde edilen normatif
VEMP yanitlar1 ve posterior kanal kanalolitiazis BPPV’de tedavi amacli uygulanan
Epley kanalit repozisyon (CRP) manevrast oncesi ve sonrasinda VEMP yanitlarini
kaydedilerek alinan yanitlara iliskin biyofiziksel parametrelerin (latans, genlik, alan
vs.) karsilagtirmali  olarak incelenmesi ve numerik analizinin yapilmasi
amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Vestibuler Sistem

Vestibiiler sistem tiim canlilarda dengede durmayi saglayan sistemdir.
Vestibiler sistem temel olarak; periferik vestibller sistem, vestibuler sinir ve
vestibiiler ¢ekirdekler olmak iizere {i¢c kisimdan olusmustur. Periferik vestibiiler

organlardan gelen mesajlar santral sinir sisteminde islenir ve vestibiiler refleksler

yolu ile denge saglanir. (19,50,51,55)

Periferik Vestibuler Sistem; Temporal kemigin petréz parcasinin iginde

bulunan, dengenin saglanmasinda 6nemli bir rolii olan, bas ve viicut hareketlerine

duyarli bir organ olup i¢ ige ge¢mis kanallar seklindedir. Kemik ve zar labirent
(19,50,51,55)

olmak tizere iki boliimden olusur

Makulave Stotokonya

Resim 2.1: Vestibller organ ve Labirentler (Guyton, Textbook of Medical physiology
2006’dan modifiye edilmistir.)



Kemik Ve Zar (membrantz) Labirent: Kemik labirent, semisirkuler
kanallar, koklea ve vestibiil olmak Gzere t¢ bolumdir. Kemik labirent blyik oranda
kemik dokudan olusmustur ve i¢inde kemik labirente paralel olarak devam eden zar
labirent bulunur. Zar semisirkller kanallar periotik doku ile kemik semisirkiler
kanallara yapisiktir. Kanallar utrikiilden baglar ve yine utrikiile donerler. Zar yapilar

kemik labirentin 1/3 béliimiinii kaplar. Kemik ile zar labirent arasinda Nat (sodyum)
iyon konsantrasyonu agisindan zengin ve hiicreler arasi sivi ile benzerlik gosteren

perilenf, zar labirentin icinde ise K* (potasyum) iyon konsantrasyonu agisindan
zengin ve bu Ozelligiyle hiicre i¢i siviya benzerlik gosteren endolenf adi verilen bir
stv1 vardir. Endolenf, dark hiicrelerden ayni zamanda stria vaskularisteki salgisal

hiicrelerden olusmaktadir. Perilenfinde kismen beyin omurilik sivist (BOS) ve

kismen de kandan olustugu diisiiniilmektedir (19,50,51,55)

Tuy Hiucreleri: Isitme ve denge reseptdrleri tiiy hiicreleri seklindedir. Her
yarim daire kanalinda bir tane ve utrikil, sakkul ve kokleada birer tane olmak tzere
her i¢ kulakta 6 grup tiiy hiicresi bulunmaktadir. Tily hiicreleri pek ¢ok ndéronun
sonladig1 yapilardir. Her bir tily hiicresinin distal yiizeyinde 40 ila 200 arasinda
stereosilya bulunur. En uzun silya olan kinosilyum tiy hicresinin son bélumundedir.
Vestibller sistemde Tip: ve Tip2 olmak flizere iki tip tily hiicresi vardir. Tip1 tly
hilicresi testi ve Tip2 tiiy hiicresi silindir bigimindedir. Bu iki hiicrenin en 6nemli farki
aldiklart sinir lifleridir. Tip1 tdy hicrelerinde sinir lifleri ¢ok kalindir. Tip2 tly
hicreleri kuvvetli uyaranlara cevap verirler. Tip: tily hiicreleri ise ¢ok duyarlidirlar

ve en hafif uyaranlar alirlar. Tip: tiiy hiicreleri gelismis hayvan ve insanlarda ortaya

glkar(55) :

Semisirkiler Kanallar (Yarim Daire Kanallar1): Labirentte yerlesmis,
superior (anterior), inferior (posterior) ve lateral (horizontal) olmak Uzere (¢
diizlemde bulunan, {i¢ adet yarim daire kanalidir. Birbirlerine dik acilan kanallardir.
U¢ kisimlarinda ampulla genislemeleri vardir. Her ampullada krista ampullaris
olarak adlandirilan duyusal alan olan kiiclik bir ¢ikintt vardir. Krista ampullaris

boyunca hareketi algilayan reseptdrler olan tiiy hiicreleri bulunur.



Resim 2.2: Ty hiicresi (Guyton, Textbook of Medical
physiology 2006’dan modifiye edilmistir. )

Krista ampullarisin tepesinde ampulladan sivi transferini engelleyen
mukopolisakkaritten yapilmis kupula adi verilen jelatindz bir madde vardir.
Yogunlugu endolenf ile aynidir ve bdylece endolenfin hareketleri esnasinda endolenf
ile birlikte hareket eder. Bu madde endolenf hareketini kristada bulunan tly
hiicrelerin algilamasini saglar. Kupula ampullanin ¢evresini biitiiniiyle kapattigindan
ampulla igindeki ve utrikil icindeki endolenfin birbirine karismasini

engellers425051,55),

Krista ampullaris

Kupulanm jelatinsi kiitlesi

Resim 2.3: Krista ampullaris (Guyton, Textbook of Medical
physiology 2006’dan modifiye edilmistir.)



Utrikdl ve Sakkal: Utrikul vestibiiliin girisinde bulunan, eliptik reses tzerine
oturmus, oval bir yapidir. Sakkiil ise yine vestibiilde yerlesmis, sferik reses iizerine
oturmus, oval bir yapidir. Utrikiil ve sakkiilde makula adi1 verilen, 2 mm’den biraz
bliyiik, dogrusal harekete duyarli duyusal alanlar bulunur. Utrikiil makulasi yatay
dizlemde, sakkul makulast ise diisey diizlemde yerlesmistir. Her makulada
statokonya adi verilen kalsiyum karbonat (CaCO3) iceren jelatinimsi bir kitle
bulunur. Makulalarda binlerce tiiy hiicresi vardir. Tily hiicreleri iizerinde, jelatindz
yapidan olusmus yogunlugu endolenften daha yuksek bir otolitik membran ve bu
membranin ilizerinde CaCO3 kristallerinden yapilmig otokonya vardir. Dogrusal
harekete ve yercekimine duyarli olan bu organlar bu tiir hareketlenmelerden
etkilenirler. Utrikiil makulasi horizontal yonde, sakkiil makulasi vertikal ydnde
bulunur. Her makula striola olarak adlandirilan bir bolme ile ikiye ayrilir. Bolmenin
her iki kismindaki hiicrelerin kinosilyumlar1 farkli taraflara bakarlar. Utrikiil
makulasinda kinosilyum striolayr gosterecek sekilde, sakkiil makulasinda ise
kinosilyum strioladan uzaklasan sekildedir. Bir yone dogru herhangi bir statik bas

hareketi otolitik organdaki bazi tily hiicrelerinde eksitasyona yani uyarilmaya ve

digerlerinde ise inhibisyona neden olur{19:42:5051,55)

Statokonya

Jelatinsi tabaka
/ —
Y VA ORE . Tity hilcreleri
o ...."}o .";.LL.")
PO \ Sinir lifleri
\..“\ \ \ Q\\
Destek hiicrelert

Resim 2.4: Makula (Guyton, Textbook of Medical physiology 2006’dan
modifiye edilmistir.)
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Endolenfatik Kanal: Sakkil duktusu ve utrikil duktusu birlikte endolenfatik
kanal1 olustururlar. Bu yapinin biiyiik bir boliimii vestibiiler aquaduktus igerisindedir.

Posterior kanala paralel ilerleyerek petr6z kemigin arka tarafindaki, duranin iki

yapragi arasinda yerlesmis olan endolenfatik keseye agzlhr(55).

Endolenfatik Duktus: Buyuk bolimu ile vestibiler agaduktus vestibili
icinde bulunur. I¢ tarafta utrikiil ve sakkiil duktuslar1 ile ve dis tarafta endolenfatik
kese ile temas halindedir. Periotik doku ile vestibiiler aquaduktusa siki bir bicimde

baglanmis ve perilenfile gevrilmistir(SS).

Vestibll: Labirentte yerlesmis en genis pargadir. Utrikiil resesi, sakkiil resesi
ve koklear kanalin resesi, vestibiiler aquaduct girisi ve yarim daire kanallarmin
uclarindaki deliklerin bulundugu, koklea ile yarim daire kanallarinin ortasinda yer

alan ve ¢ap genisligi 4 mm’ye ulasan bir yapidir. Oval pencere ile orta kulaga,

vestibiiler aquaduktus ve endolenfatik kese baglantisi ile duraya a<;111r(55).

Vestibuler Aquaduktus: Endolanfatik duktusu barindiran bir kanaldir. BOS

ile komsudur(55).

Vestibiler Sinir: Insan vestibiiler siniri yaklasik olarak 20.000 nérondan
olusur. Semisirkiiler kanallar ve makulalara liflerini dagittig1 bilinmektedir. Liflerin
yiiksek oranda afferent, ¢ok az bir kismiminda efferent oldugu saptanmistir. Bir lif
birkag hicreyi innerve etmektedir. Bu sinirin superior ve inferior olmak Uzere iki
kismu vardir. Siiperior vestibiiler sinir, lateral ve siiperior kanal kristalar1 ile utrikiil

makulasindan lifler alirken, inferior vestibiiler sinir ise siiperior semisirkiiler kanal

kristas1 ve sakkill makulasindan lifler almaktadir. (19'50’51’55).

Vestibller Cekirdekler (Ntkleuslar): Periferik vestibuler sistemden gelen
uyarilarin islendigi boliimdiir. Vestibiiler sinir ilerleyerek vestibiiler c¢ekirdege
geldiginde lifler inen ve ¢ikan yollar olmak {izere iki boliime ayrilir. Vestibiiler
cekirdek grubu 4 ana ve en az 7 minor ¢ekirdekten olusur. Bunlar; medyal, lateral,
superior ve inferior vestibiiler cekirdekler ana cekirdeklerdir. Bu sistem igin
serebellum hassas ayari yapma ve denetim ile gorevlidir. Utrikiil ve sakkiilden gelen
lifler lateral ve inferior gekirdeklerde, semisirkiler kanallarin lifleri ise siiperior ve
medial ¢ekirdeklerde sonlanirlar. Vestibiiler reflesksler i¢in gegis yollar1 vestibiiler

gekirdeklerdir(19’50'51'55).

Vestibuler Refleksler: Vestibuler sistem denge ile ilgili olan duyulari
algilamakla gorevli, bas ve viicut hareketlerine duyarl bir sistemdir. Hem hareketsiz
iken hem de hareket aninda viicudun uzaydaki pozisyonu ile ilgili bilgiler verir. I¢
kulak, g6z ve proprioseptif reseptorlerinden gelen siirekli uyarilar1 toplar ve
gecmisteki durumlar ile karsilagtirarak degerlendirir. Bu islemlerin refleks olarak
yapildig1 merkez beyin sapindaki santral vestibiiler sistemdir. Santral vestibiiler
sistemin, ekstraokiiler kaslar1 innerve eden motor ¢ekirdeklere, medulla spinalisin 6n
boynuz hiicrelerine ve serebelluma gonderdigi uyaranlar sayesinde vicut ayakta ya
da hareket halinde olsa bile bir denge igindedir.
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Periferik vestibiiler sistemde biyolojik sinyallerin olusum mekanizmasi
sOyledir; duyu hiicreleri olan tiiy hiicrelerinin endolenf i¢ine uzanan tiiyciikleri,
endolenf hareketine uyarak viicut hareketinin ters yonune yatarlar. Bu hareket duyu
hiicrelerinde, dolayisiyla vestibiiler sinir liflerinde depolarizasyona neden olur. Tiiy
hiicrelerindeki cevirim soyledir; I¢ kulaktaki semisirkiiler kanallarda bulunan
reseptorler dongusel hizlanmayi, utrikiildeki reseptorler yatay yonde dogrusal
hizlanmay, sakkiildeki reseptédrler dikey yonde hizlanmayi saptarlar. Isitme ve denge
reseptorleri tily hiicreleri seklindedir ve her yarim daire kanalinda bir tane ve utrikiil,
sakkul ve kokleada birer tane olmak tzere her i¢ kulakta 6 grup tly hucresi bulunur.
Basin hareketi ile yarim daire kanallarindaki sivinin ampullaya dogru akmasi
kupulanin bir tarafa dogru egilmesine neden olur. Kupulanin igerisinde krista
ampullaris boyunca tiiy hiicreleri vardir. Kupulanin egilmesi tiiy hiicrelerinin
kupulaya dogru egilmesine neden olur. Utrikiil ve sakkiilde ise makulalarda binlerce
tily hiicresi vardir. Tily hiicreleri vestibiiler sinirin duyusal uclariyla sinaps yaparlar.
Makulalardaki stotokonyalarin yogunlugu cevresindeki sivilardan daha fazladir. Bu
yiizden silyalar1 yer cekimi yoniinde eger. Makulalar ve krista ampullaristeki
tiyciiklerin  bu sekilde egilmeleri sonucunda bu bolgelerdeki tiiyciiklerin
stereosilyalar1 kinosilyuma dogru egildiginde tiiy hiicrelerinin K" konsantrasyonunun
yiiksek oldugu endolenf tarafinda bulunan tiiyciiklerden mekanik etki sonucu agilan
K* kanallarindan, hiicre igerisine, endolenf ile hiicre i¢i sivi arasinda K"
konsantrasyon farki olmadig1 halde, endolenf elektriksel potansiyeli fazla oldugu igin
guclu elektriksel kuvvet etkisi ile K* girisi ile hiicre depolarize olmaya baglar.
Depolarizasyon voltaj-bagimli Ca®* kanallari aktive edince hiicre icine perilenften
ca®? girisi baslar, bdylece depolarizasyon daha da artar. Igerideki Ca®?
konsantrasyonunun artmasi hiicredeki Ca®? bagimli K" kanallarinin da agilmasmna
neden olmaktadir. Hiicre gdvdesinin icinde bulundugu dis ¢ozeltide K*
konsantrasyonu diisiik oldugundan bu kanallardan K" disar1 ¢ikmaktadir. K" nin bu
cikis1 zarin repolarizasyonuna ve Ca®* kanal aktivitesinin azalmasina yol agmaktadir.
Bu sirada olaya katilan volta; bagimli K" kanallari da hiperpolarizasyona katkida
bulunur. Zar potansiyeli dinlenimden daha da negatif degerlere diiserken Ca?? girisi
azalmasi ve aktif pompanin etkinligi Ca®? iyonunun icteki konsantrasyonunu iyice

diistirtir. Ca®* bagimli K" kanallarmm da kapanmasi ile yeniden ayni ¢evrime
girebilmek {iizere, hiicre zari baslangi¢ durumuna doner (Resim 2.5). Periferik
vestibiler sistemde tiy hucrelerindeki bu mekanizma ile aksiyon potansiyelleri
olusur ve vestibiiler sinirde yayilir.
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Stereosilia'dsn K™ girigi
hicreyi depolarize eder.

Elektriksel
rezonans

Ca*Z X" kanaliarini aktive eder ve
K* hiicre diging gikar, hicre
repolarize olur

Co* bagimh K* kanah

Resim 2.5: Tuy hucrelerinde elektriksel rezonans (Pervus, Neuroscience 2004’ten
modifiye edilmistir.)

Vestibiiler sinir, uyariy1 beyin sapindaki santral vestibiiler sisteme tasir. Bu
uyarilar ayni zamanda diger taraftan gelen baskilayic1 uyaranlar ile dengelenir ve
boylece viicut dengede durur. Normal olarak dinlenim halindeki bir organizmada da
spontan uyarilar mevcuttur. Her iki kulak tarafindan cift tarafli gelen bu uyarilar
santral vestibler sistemde birbirlerini dengelerler.

Vestibiiler sistem patolojilerinde, normalin disinda uyar: artis1 veya azalisi bu
dengeyi bozar. Vestibiiler ¢ekirdeklere gelen uyari kortekse iletilir. Korteks yanlis bir
algilama olarak viicudun hareket ettigi hissine kapilir. Ayn1 anda santral vestibiiler
sistemden ¢ikan uyarilar, goziin ekstraokiiler kaslarini innerve eden kafa ¢iftlerinin
cekirdeklerine ve medulla spinalisin 6n boynuz hiicrelerine giderek dengeyi tekrar
saglamaya calisirlar. Vestibiilookiiler refleks, vestibiilospinal refleks, Vestibiilokolik
refleks ve periferik vestibiiler sistem ortak bir sekilde calisip organizmayi dengede

tutar. (19.42,43,50,51,55),
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Vestibllookuler Refleksler(VOR): Basin hareketleri esnasinda diiz bakisi
stabilize etmek amaciyla ortaya cikar. Bu amacla goézler retinadaki goriintiiyii
sabitleyebilmek iizere basin tersi yoniinde ve ayni hizla hareket halindedirler. Basin
hareketleri ile gozler arasindaki bu baglanti denge icin gereklidir ve VOR’un
sebebidir. Basin pozisyon degisikliklerini hizli bir sekilde santral sinir sitemine iletir.

Tanim olarak ise; bas hareketleri esnasinda biitiin labirent reseptorlerin
uyarilmasi sonucu ortaya ¢ikan géz hareketleridir. Bir bas hareketi esnasinda krista
ve makulalardaki hiicrelerin yerlesme diizenlerindeki farkliliktan dolayr hiicreler
farkl1 derecelerde uyarilabilirler.

Bu refleksin meydana gelmesinde; vestibuler sinir, vestibuler cekirdekler ile
gbz motor c¢ekirdekleri arasindaki baglanti saglayan noronlar ve g0z motor
cekirdeklerinden goz kaslarina giden motor néronlar gorev alir.

Cesitli kanallar ve makulalar uyarilarak meydana gelen goz hareketleri

incelenmis ve VOR’in semas1 olusturulmustur. Bu sema, horizontal kanal VOR’u,

stiperior kanal VOR’u ve anterior kanal VOR’u seklindedir(19’50’51’55).

Vestibulospinal Refleks (VSR): Servikal kaslar, ekstremiteler ve vicut
kaslarininn  kasilmalarinin  koordinasyonunda ve hareket esnasinda dengenin
saglanmasinda rol alir. VSR arkinin amaci, vestibiiler sistemin uyarildigr durumda
olusan hareket illizyonuna uygun bicimde, iskelet sistemindeki denge olayina katilan
kaslarin uyarilmasi ve basin hareketine gore viicudun pozisyonunu ayarlamak ve
dengenin devamliligini saglanmaktir.

Lateral vestibulospinal (LVST), medyal vestibilospinal (MVST) ve
retikilospinal yollar olmak Uzere ¢ temel yol ile etki gosterirler. Lateral
vestibiilospinal ve medyal vestibiilospinal yollar sirastyla lateral ve medyal vestibiiler
niikleuslar ile baglantilidir. Bu iki yol vestibiiler sistemle yakindan ilgilidir.
Retikiilospinal yol ise retikiiler formasyonun vestibiiler sistemden uyari alan
nukleuslarindan kaynaklanir. Retikiilospinal yol sadece vestibiiler sistemden degil
diger bazi sistemlerden gelen uyarilara da agiktir.

LVST servikal, torasik ve lumbosakral ve MVST ise medyal longitudinal
fasikuliis (MLF) igerisinde asag1 dogru iner, sadece servikal bolgelere lifler verirler.

Retikiiler formasyonun uyarilmasi tiim omurilik boyunca ekstansor ve fleksorler

kaslara inhibisyon saglar(lg’So’Sl‘Ss).
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Vestibulokolik Refleks (VCR): Basin serbest birakilarak bir anda bir yone
dogru ¢evrilmesiyle bas eski pozisyonuna geri donmek ve ilk durumu korumak ister.
Bunun i¢in semisirkiiler kanallardan ortaya ¢ikan ve boyun kaslarina uzanan bir
refleks basi eski pozisyonuna getirmek igin bir girisimde bulunur. Bu resflekse
vestibiilokolik refleks (VCR) denir. VCR’in amaci da hem basin pozisyonu ve dik
durusunu hem de retinadaki goriintiiyii stabil hale getirmektir.

Bas hareketleri uyarilan semisirkiiler kanalin tersi yonde bir bas hareketi ile
kendini gosterir. Sakkiiliin uyarilmasi sonucu olusan boyun kaslarinda sonlanan
vestibiilokolik refleks arki, inferior vestibiiler sinir lifleri medial vestibiiler
cekirdekten kaynak alir ve MLF’nin inen yol kisminda ilerler ve SCM kaslarinda

inhibitér etki olusturur®.

Niikleus dentatus Fastigial nitkleus
Medyal longitudmal
fastkulus
///
; Niikleus ruber
Retikiiler madde
:’}\ Fastigioretikiiler yol
| &
| Vestibiiler nitklesus

Flokkulonodularlob
Rubrospmal yol
Retikitlospmal yol

Resim 2.6: Vestibiiler sinirlerin vestibiiler ¢ekirdekler iizerinden merkezi sinir sistemin diger
alanlar1 ile baglantilar1 (Guyton, Textbook of Medical physiology 2006’dan modifiye
edilmistir.)
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2.2. Denge Bozukluklar1 ve BPPV

Denge; viicudumuzun uzaydaki yerini tam olarak algilayabilmemizi, boylece
postiiriimiizli ve hareketlerimizi ¢evremize gore ayarlamamizi saglayan bir sistemdir.
Denge sistemi ayn1 zamanda, vestibiiler, gorsel ve proprioseptif olmak iizere ii¢ ayr1
sistemin, hem bagimsiz hem de birbirleri ile baglantili olarak tam bir uyum ile
caligmalarini gerektiren, canli organizmanin duyularindan bir tanesidir. Tanim olarak
ise denge; kisinin agirlik merkezinin yer¢ekimi yoniindeki izdiistimiiniin dayanma
diizlemi ig¢ine diismesidir. Tersi durum yani dengesizlik ise; kisinin agirlik
merkezinin  yergekimi  yoniindeki izdlislimiinin dayanma diizlemi iginde
bulunmamasit durumudur.

Bas donmesi ve dengesizlik hissi, en sik karsilagilan sikdyetlerden biridir. Bag
donmesi temel olarak var olmayan bir hareketin var gibi hissedilmesidir. Bu durum
kisinin etrafinin ve kendisinin hareket ettigini gormesi veya asagidan yukariya
kaydigin1 gormesi gibi degisik sekillerde hissedilebilir. Vestibiiler sistemdeki islev
bozuklugu sonucu olusan bu semptomlar, géz kiirelerinin nistagmus adi verilen
istemsiz, ritmik ve konjuge hareketlerini olusturur. Bu tiir bag donmeleri siire ve
siddet agisindan kisiden kisiye farklilik gosterir ve bu tiir bag donmesine vertigo denir
ve latince bas donmesi demektir.

Vertigo, tek basina bir hastalik degil altta yatan bir hastaligin ortaya ¢ikmis
semptomudur. Bas donmesi vestibiiler sisteme ait bir semptomdur. Vestibiiler
sistemin bir rahatsizlikla ya da istemli olarak uyarilmasi bas donmesi hissine neden
olur. Ayrica kisinin viicudunun uzaydaki yerini tam olarak algilayabilmesini, boylece
postiiriinii ve hareketlerini ¢evreye gore ayarlamasini saglayan denge fonksiyonunun
bozulmasi da vestibiiler sistemdeki bozukluklardan kaynaklanir. Periferik vestibuler
sistem veya vestibiiler sinirde olusan islev bozukluklarinda donme hissi olusur.
Dizzines ve vertigo farkli durumlardir ve siklikla birbirleri ile karistirilabilirler.
Vertigodan farkli olarak dizzines durumunda; neden yalnizca vestibiiler sistem degil
butun bir viicut olabilir.

Denge bozukluklarinin nedeni periferik veya santral olabilir. Vertigoya neden
olan bircok periferik vestibiiler bozukluk vardir. En yaygin periferik vertigo
nedenleri, benign paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV), vestibller nérit, Meniere

ve labirentit olarak siralanabilir. En yaygin santral vertigo nedenleri olarak ise migren

ve multiple skleroz gibi santral sistem bozukluklari gésterilebilir(50’51’55).
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Benign paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV), en sik goriilen periferik
vestibuler sistem hastaligidiressisia1s17,1822021253237475,  Bag donmesi ve
dengesizlik semptomlar1 ile seyreden bu hastalik, ilk kez 1921 yilinda Barany
tarafindan ortaya atllml$tll‘(5). Hastalik ani bas hareketleri ile ortaya c¢ikar. Dix

1952’de hastaligin mekanizmasini tanlmlamls(l3), 1962°de ise Schuknecht(*®)
kupulolitiazis BPPV fikrini ortaya atmistir. Bas pozisyonuna gore degiskenlik
gosteren nistagmus ve pozisyonel vertigo ise Hallpike tarafindan ortaya
konmustur(21). Sonraki yillarda kupula ve endolenf arasinda bir yogunluk farki
oldugu ve bu farkin pozisyonel vertigoya neden oldugu 6ne sﬁrﬁlmﬁstﬁr(zo). 1980

yilinda Epley kanalolitiazis fikrini 6ne siirmﬁstiir(15).

BPPV ii¢ semisirkiiler kanalin herhangi birinde ve kanalolitiazis ya da
kupulolitiazis olmak {izere ili¢ ayr1 sekilde tutulum yapan bir hastaliktir.
Kanalolitiazis BPPV’de, utrikiil makulasindan kopan otolitler (kalsiyum karbonat
(CaCO03)), semisirkiiler kanallarda serbest halde yer g¢ekimi yoniinde dolasarak
hidrodinamik piston etkisi ile endolenfte olagan dis1 bir akim olustururlar. Bu akim
kupulayr uyarir. Boylece tiiy hiicrelerinde aktivite meydana gelir. Bu durumda
nistagmus ve vertigo olusur. Tedavi amacli manevralar ile de utrikiil ya da sakkiilde
kopan otolitlerin endolenf igerisinde serbest halde dolagsmasi engellenerek utrikiile
dogru itilir. Basing farki ortadan kalkinca endolenf normal hareketine devam eder

nistagmus ve vertigo ortadan kalkar(15:18:25:32.37,47,51) Kupulolitiazis BPPV’de yine
utrikilden kopan otolitler kupulaya yapisarak bir yogunluk farki olustururlar.
Boylece kupula yercekimine karsi duyarlilik gosterir. Kanal yercekimine paralel bir

konuma getirilirse kupula uyarilir ve kanalolitiazis mekanizmasinda oldugu gibi bas

donmesi ve nistagmus meydana gelir(’18’25’32'37'47'48'51).

durumunda ise, posterior semisirkiiler kanaldan gecen partikiillerin, utrikiile dogru
hareketi esnasinda, superior ve posterior semisirkiiler kanallarin ortak krusunda (yani
genis bir alandan dar bir alana geciste) sikisip hareketsiz kalmasidir. Bu durum
kanalit repozisyon manevrasi yapildigi sirada olusur. Bu manevra ile olusabilecek
nadir olarak goriilen bir komplikasyondur ve basin pozisyonundan bagimsiz olarak
devam eden siirekli ve siddetli bir vertigo tlriidir. Bu durumu meydana getiren
manevranin tersi uygulandiginda, partikiiller sikistiklar1 yerden ayrilarak kanal i¢inde

Kanalit sikismasi

serbest halde gezinmeye devam ederler(15:18:25,32.37.47)

Sonug olarak; BPPV’de sakkiil veya utrikiil makulalarinin {izerinden dokiilen
otolitlerin (kalsiyum karbonat (CaCQOs)), semisirkiiler kanallarin ampullalarina
yerlesmesiyle (kupulolitiazis) veya kanal igerisinde serbest halde dolasmasi
(kanalolitiazis) ile hastalik tablosu ortaya ¢ikar. En ¢ok goriilen BPPV tiirii posterior
kanal BPPV’sidir (%80). %20’ ye yakini horizontal ve ¢ok az bir kismi1 da siiperior

kanal BPPV’sidir(15.18,25,32,37,47,48,51),
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Klinikte tan1 amachh Dix-Hallpike testi kullanilmaktadir 31750 Dix-

Hallpike testi su sekilde uygulanir: Hasta kisinin bas1 testin yapilacagi tarafa yaklasik
olarak 45° cevrilerek hasta hizli bir sekilde muayene masasina yatirilir ve basi

yaklagik olarak 30° sarkacak bicimde konumlandirilir. Bu konumda hastaligin
tutulum yaptig1 tarafta yukariya dogru torsiyonel nistagmus varsa posterior kanal
BPPV tanisi konabilir ve semptomlar bitinceye kadar beklenir. Diger tarafa da ayni
islem uygulanir, hastaligin tutulum yaptig: taraf belirlenmis olur ve o tarafta pozitif
BPPV oldugu diisiiniiliir. Hi¢ bir semptomu ya da nistagmusu olmayan hastalar ise
negatif BPPV olarak kabul edilir.

Resim 2.7: Dix-Hallpike manevras1 (Uneri A, Bas donmesi nedir? 2004’ten modifiye edilmistir)

Bu testte ortaya ¢ikan nistagmusun BPPV bulgusu olup olmadigin1 anlamak
icin nistagmusun 6zellikleri incelenir:

1- BPPV olgularinda hastanin basinin konumu ayni pozisyonda sabit
tutuldugunda, belirli bir siire sonra nistagmusun kaybolmasi beklenir.
Nistagmusun kaybolma suresi kupulolitiazis ve horizontal kanal
BPPV’sinde uzayabilir. Nistagmusun sona ermesi beklenmeden bas diger
pozisyona ¢evrilir ve eger nistagmusun yon degistirdigi goriiliirse BPPV
olduguna karar verilebilir.

2- Hastanin test sirasinda nistagmusla birlikte vertigo hissetmesi BPPV
oldugunu diistindiiriir.

3- Bu test tekrar edildiginde nistagmusun yorulma gostermesi ve tekrarlardan
sonra kaybolmasi yine BPPV bulgusudur.

4- BPPV’li hastanin baginin konumu ters pozisyona getirildiginde

nistagmusun biraz ge¢ baslamasi beklenir. Akut ve kuvvetli ataklarda bu
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gecikme olmayabilir ve hasta pozisyon degistirdigi anda nistagmus
baglayabilir.

Bu o6zelliklerden dolay1 test yapilirken her pozisyonda en az 60 saniye
beklenmelidir.

BPPV’nin hangi kanalda tutulum yaptig1 yine Dix-Hallpike testi ile belirlenir.
Klinikte en sik goriilen posterior kanal BPPV’sinde, saga Dix-Hallpike testinde; saat
yoni ile ayn1 yonde yukar1 dogru torsiyonel nistagmus, sag posterior semisirkiiler
kanal BPPV’sini, sola Dix-Hallpike testinde saat yonii ile ayn1 yonde yukari dogru
torsiyonel nistagmus ise sol posterior semisirkiiler kanal BPPV’sini isaret eder.
Anterior kanal BPPV’sinde, saga veya sola Dix-Hallpike testinde; saat yonUnun tersi
yonde asag1 dogru torsiyonel nistagmus sag anterior kanal BPPV’sini, saat yonii ile
ayn1 yonde asag1 dogru torsiyonel nistagmus sol anterior kanal BPPV’sini igaret eder.
Horizontal kanal BPPV’sinde ise; tan1 digerlerine nispeten daha kolaydir. Hasta diiz
yatarken sadece basit saga ve sola gevrilerek nistagmus tespit edilir. Digerlerine
nispeten daha siddetli ve uzun siireli nistagmus gozlenir. Horizontal kanal BPPV
tanisinin tek zor yonii; nistagmusun yon degistirmesinde dolay1 bulgunun hangi yone
ait oldugunu tayin etmektir. Sagda ve solda hastanin basinin yatirildig: tarafa yere
dogru horizontal nistagmus goriiliiyorsa ve hangi tarafta nistagmus siddetli ise o
taraftaki kanalda kanalolitiazis BPPV gorulir.

BPPV’nin kanalolitiazis, kupulolitiazis ve kanalit sikismasi oldugunu
anlamak icgin yine Dix-Hallpike testinde; hastanin basmin c¢evrilmesiyle birlikte
baslayan ve 1 dakika ya da daha uzun siireli ve tekrarlandigi durumda yorulma
olugmadan stabilitesini koruyan vertigo ve nistagmus kupulolitiazis tanisina yardimei
olur. Hastanin basinin ¢evrilmesinden belirli bir siire sonra baslayan, 1 dakikadan

daha az stirede yok olan ve tekrar edildiginde yorulma olusan nistagmus ve vertigo

kanalolitiazis tanisina yardime1 olur®,

1980 ylinda Brandt ve Daroff, kisinin yardima ihtiya¢ duymadan tek basina

yapabilecegi egzersizler tanimladilar(®). Takip eden yillarda BPPV tedavisi igin
manevra uygulanmasi fikri ilk olarak 1988 yilinda Semont tarafindan One
sﬁrﬁlmﬁstﬁr(48). Bunu takiben 1992 yilinda Epley yeni bir manevra tanimi yapt1(14).

Kanalit repozisyon manevrasi (Canalith repositioning procedure (CRP)) adin1 verdigi
bu manevra Semont manevrasina gore hasta agisindan daha kolay uygulanabilir bir
manevra oldu. Manevranin temel amaci kanal i¢inde serbest dolasan otolitlerin

utrikiile dogru hareket ettirilip bir noktada sabitlenmesidir.
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Epley manevras1 (Canalith repositioning procedure (CRP)): Kanalit
repozisyon manevrasi uygulamasinda, ilk olarak BPPV tanisi almis hastanin basinin

konumu tutulan tarafa yaklasik 45° cevrilerek hizlica yatar pozisyona getirilir ve bast
yaklagik 30° derece sarkacak sekilde konumlandirilir. Boylece nistagmus izlenir.
Nistagmus veya bas donmesi yok oluncaya kadar beklenir. Sonrasinda hastanin
basinin konumu tekrar 30° sarkar konumdayken ortaya getirilir ve aym sekilde diger
tarafa yaklasik 45° cevrilir. Biitiin bu islemler sirasinda bag dénmesi veya nistagmus
tekrarlarsa semptomlar gecene kadar, tekrarlamazsa bir dakika kadar beklenir. Daha
sonra kisi hastalik etkisi bulunmayan taraftaki omzunun lizerine dogru bir yone
déner. Hasta donerken hekimde hastanin baginin konumunu 90° daha gevirir ve bu
pozisyonda da bir dakika kadar beklenir. Hastanin konumu oturur sekilde degistirilip,
basinin konumu 20° 6ne, asag getirilir ve bir dakika kadar da bdyle beklenir. Bu
manevra uygulandiktan sonra hastanin nistagmus ve bas donmesi semptomlarinin

yok olmast beklenir(814:23.37.51)

e~

NA®))

Resim 2.8: CPR uygulamasi (Cranfield ve ark. 2010°dan diizenlenmistir.)
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2.3. Vestibiiler Sistemin Islevselligine Yonelik Testler

Denge testlerinin amaci, denge sistemindeki lezyonlarin yerini ve siddetini
belirleyerek bir tedavi plant hazirlanmasina yardimer olmaktir.
Elektronistagmografi (ENG): vestibiiler sistemi uyararak, ortaya ¢ikan
g0z hareketlerini ve bunun sonucu olusan potansiyel degisikleri kaydeden
sisteme ENG ad1 verilir. ENG vestibiilospinal bozukluklar hakkinda bilgi

vermez, periferik vestibiiler sistemin sadece bir kismini sorgular.

ENG birgok alt gruba ayrilmistir: Gaze testi, sakkadik goz hareketleri
testi, okuler pursuit testi, optokinetik supresyon ve fiksasyon testleri; santral

vestibiler yollar1 ve g6z motor yollarm sorgular. Diger testler, statik ve

dinamik pozisyon testleri ise periferik vestibller sistemi sorgular(55).

Posturografi: son yillarda klinikte kulllanim alani bulan kompiiterize
dinamik postirografi ile proprioseptif sistem ve motor muskuler sistemi sorgulamak
ve bu sistemlerin denge fonksiyonu iizerine etkilerinin arastirilmasi prensibine

dayamr(55).

VvHIT (Video Head Impuls Test): vHIT, tim yarim daire kanallarmi ayri
ayr1 inceleme olanagi saglar. Test sonucunda degerlendirilen yarim daire kanalinin

normal ¢aligip calismadig1 hakkinda bilgi elde edinilebilir{®?.

VNG (Videonistamografi): VNG, vestibiilookiiler refleksin islevinin
degerlendirildigi, spontan ya da gorsel uyaranlar sonucunda ortaya c¢ikan goz
hareketlerinin degerlendirilmesine ve kaydedilmesine dayali bir grup test

kUmesidir(zg).
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2.4 Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyeller (VEMP)

VEMP yontemi son yillarda denge ile ilgilenen kliniklerde kullanim alani
bulan bir yontemdir. Vestibiiler uyarilmis miyojenik potansiyel (VEMP) testi;
kulaklik araciligiyla kulaga verilen siddetli bir uyaran ile i¢ kulaktaki periferik ug
organlarin uyarilmasi sonucunda kasili halde bulunan sternokleidomastoid (SCM)
kaslarinda bir elektromiyografik (EMG) yanit olusmasi prensibine dayanan
elektrofizyolojik bir testtir. Uyaran ile sakkiiliin uyarilmasi sonrasinda sakkiil,
inferior vestibiiler sinir ve santral baglantilarinin olusturdugu vestibiilokolik refleks

ile kasili SCM’ de olusan bu fleksor EMG yaniti, kas iizerine yerlestirilen yiizeyel

elektrotlar araciligi ile kaydedilir(2’7'9’11‘12‘24’30’31’44‘45).

1994°de bu alandaki arastirmacilar Colebatch ve Halmagy’de SCM
kaslarinda, ses uyarani ile olusan vestibulokolik refleksi gozlemlemisler ve bu

durumun yiizeyel olarak gbzlenebilecegini savunmuglardlr(ll). Sesten arindirilmig bir
odada sedye {lizerinde bulunan deneklerin, test baslamadan 6nce SCM kaslarini
kasmalar1 saglanir. Kayit i¢in kullanilan eletrotlar; toprak elektrot alina, referans ve
aktif elektrotlar ise klavikula ve SCM kasinin govdesinde olacak sekilde yerlestirilir.
Kayit icin gerekli hazirliklar tamamlandiktan sonra ilgili taraftaki kulaga, farkl
siddet ve ozellikteki, her klinige gore degisen isitsel uyaran verilir, boylece test

tamamlanlr(2,7,9,11,12,24,30,31,44,45)_

Yapilan calismalar sonucunda aliman VEMP yanitlarinin uyaran verildikten

yaklasik olarak 13-23 ms sonra meydana geldigi belirlenmis ve ilk pozitif dalga latans:

P13, ilk negatif dalga latanst N23 olarak adlandlrllrmstlr(z‘7’9’11‘12’24’30’31‘44’45).

Arastirmalarda yanitlarin bazilarinda tigiincii ve dordiinci kompanentler gozlenmis ve
kokleadan kaynaklandiklar1 diistintilmiistiir.

VEMP yanitlarinin analizi i¢in ¢alismalarda; esik siddeti, P13 ve N23 latanslari,
P13-N23 tepeden tepeye genlik ve genlik asimetri oranlar1 parametreleri kullanilmigtir.
P13-N23 tepeden tepeye genlik degeri; SCM kasiin kasilmasi, isitsel uyaranin siddet
ve frekansina gore degiskenlik gostermektedir. VEMP testinin gilivenilir olabilmesi
icin her klinik kendi test standardizasyonunu saglamali ve normatif degerlerini
olusturmalidir. Yanitlarin analizi yapilirken 6ncelikli olarak VEMP yaniti var olup
olmadig belirlenmelidir. VEMP yaniti cinsiyet, yas, kilo, boy, anatomik yap1 vs.
fiziksel parametrelerinin incelendigi bir¢ok ¢alisma

Vardlr(2,7,9,11,12,24,30,31,44,45).

VEMP testinde yanit almamiyorsa ya da anormal yanitlar goézleniyorsa
sakkul, inferior vestibiiler sinir ve santral baglantilarinda bir patoloji varlig
diistintiliir. Son yillarda santral ve periferik vestibiiler sistem patolojilerinde VEMP
parametrelerinin incelendigi bircok calisma yapilmistir. Santral sistem patolojileri,
beyin sap1 veya medial vestibiilospinal yolaga ait patolojilerde (MS, migren vb.)

VEMP yanitlarinda latansin etkilendigi goriilmiis ve tani i¢cin Onem tasidig

Vurgulanmlstlr(3’4o’52).
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Periferik vestibiiler sistem patolojilerinde ise bazi calismalarda VEMP
yanitlar1 ya hi¢ alimamamis ya da P13-N23 tepeden tepeye genlik degerinde farkliliklar
saptanmustir. Periferik vestibiiler sistem hastalig1 olan Meniere hastaliginda farkli pek
cok calismada Meniere hastalarinda VEMP yanitinin P13-N23 tepeden tepeye genlik
degerinde azalma oldugu ya da yanit alinamadigi ve tedavi sonrasinda Pi3-N23
tepeden tepeye genlik degerinde artis oldugu veya VEMP yanitlarinin elde
edilebildigi gdzlenmistir. Oyle ki bu bulgular, Meniere hastaligmin periferik
vestibuler sistem Uzerine olan etkisinin P13-N23 tepeden tepeye genlik degerinde

azalmaya neden oldugu seklinde yommlanmlstlr(l’3’4’27’33’34’39). Yine periferik
vestibiiler sistem hastalig1 olan vestibiiler norite yonelik calismalarda da Pi3-N23

tepeden tepeye genlik degerinde diisme saptanmustir ya da  yanit

allnamamlstlr(22’27’41).

BPPV’de VEMP yanitlar1 analizleri yaklasik olarak aktif olarak 10 yildir
calisgilan bir alandir ve bu nedenle bu konuda yapilan calisma sayist sinirhdir.
BPPV’de VEMP yanitlarinin kantitatif analizini iceren ilk calismalardan biri 2006
yilinda yapilmis ve arastirmacilar BPPV’de VEMP yanitlarinda anormallikler
oldugunu bu anormalliklerin genlik azalmasi ya da alinamayan VEMP yanitlari

(1)

oldugunu belirtmislerdir

2007’de Hong ve arkadaslart BPPV’nin tutulum yaptigi semisirkuler kanala
gore VEMP yanitlarin1 kendi aralarinda ve kontrollerle karsilastirmislar, VEMP
yanitlariin hastalik durumunda anormal olabilecegini belirtmislerdir(%). Yang ve
arkadaslar1 da 2008’de BPPV'de VEMP yanitlarinin latanslarinda saglikli bireylere
gére uzama gézlemlemislerdir(S?’). Korres ve arkadaglar1 2011°de BPPV'li
hastalarindaki anormal VEMP yiizdesini, kontrole gore artmis olarak belirlediler ve

bu durumun sakkiiliin dejenerasyonuna neden oldugunu gézlemlemislerdir(ss).

Eryaman ve arkadaslar1 2012°de yine anormal VEMP yanitlar elde etmisler
ve bu anormallikleri P13 latans uzamasi ya da alinamayan VEMP yanitlar1 oldugunu
hasta ve tedavi manevrasi sayisinin artirilarak VEMP parametrelerinin incelenmesi
gerektigini belirtmislerdir(16). Lee ve arkadaslart 2012’de tekrarlayan ve
tekrarlamayan BPPV’de VEMP yanitlarini incelemis, tekrarlayan BPPV’de VEMP
yanitlarinda tekrarlamayan BPPV’ye oranla daha fazla anormallik saptamis, bu

anormalliklerin alinamayan VEMP yanitlar1 oldugunu belirtmislerdir(36).

Longo ve arkadaslar1 2012’de, BPPV hastalarinin VEMP yanitlarim
kontrollerle karsilastirildiklarinda anormal VEMP yanitlarini anlamli derecede
yiiksek bulmuslar ve bu durumu sakkiil ve inferior vestibiiler sinir hasariin sonucu

olarak degerlendirmislerdi r(38),

Yetiser ve arkadaslari 2014°de  VEMP’in BPPV'li hastalarda otolitik
organlarin fonksiyonlarint incelemek i¢in kullanilabilecegini 6ne siirmiiglerdir. Bu
arastirmacilar BPPV'li hastalarda VEMP yanitlarinda latans uzamasi saptamis ve
tekralayan manevralar ile latansin normale dondigiinii 6ne stirmiislerdir. Teshiste

VEMP testinin kullanilabilecegi sonucuna Varm1$1ard1r(54).
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Sreenivasan ve arkadaslari 2015°de  VEMP’in BPPV’de tant amagh
kullanilabilmesi i¢in tedavi sonrasinda uzun vadeli takip gerektigini ve genis
orneklemlere ihtiya¢ oldugunu savunmuslar ve BPPV’nin tutulum yaptig1 tarafta
inceledikleri VEMP yanitlarinin bazilarinda Pi13-N23 tepeden tepeye genlik

degerlerinde azalma saptamislardir. Baz1 hastalarda ise yanit alamam1s1ard1r(49).Xu
ve arkadaslar1 ise 2016’da yine BPPV’de otolitik organlarin dejenerasyonu sonucu
anormal VEMP vyanitlar1 elde ettiklerini One siirmiisler, bu anormalliklerin
almamayan VEMP yanitlar1 oldugunu belirtmisler ve tekrarlayan BPPV’de VEMP

yanitlarinda tekrarlamayan BPPV’ye oranla daha fazla anormallik saptamlslardlr(SG).

24



3. GEREC VE YONTEM

Bu calismanin yiiriitiilmesi icin Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip

Fakiiltesi Arastirma Etik Kurulu’ndan izin almarak Necmettin Erbakan Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Kulak Burun Bogaz poliklinigine Haziran 2015-Ekim 2016
tarihleri arasinda bas donmesi sikayeti ile bagvuran hastalardan Dix Hallpike testinde
pozitif yanit alinarak posterior kanal kanalolitiazis BPPV tanisi alan hastalar ve
herhangi bir otolojik ya da odyolojik sikayeti bulunmayan, normal olarak
degerlendirilen 18 yas {istii goniillilerden bir ¢alisma grubu olusturuldu. Posterior
kanal kanalolitiazis BPPV tanisi olan hastalarin hastaligin tutulum yaptig: taraftaki
kulaklarindan, tedavi amagl Epley kanalit repozisyon (CRP) manevrast uygulamasi
oncesinde (BPPVwmo) ve tedavi amaghi Epley kanalit repozisyon (CRP) manevrasi
uygulamasi sonrasinda (BPPVwms) olmak iizere 2 kez kayit alindi.

Resim 3.1: Posterior kanal kanalolitiazis BPPV igin CRP 6rnegi (Lee ve Kim, 2010’dan alinmigtir)
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Kontrol grubuna 84 saglikli kulak, BPPVmo grubuna 16 kulak ve BPPVwms
grubuna 32 kulak dahil edildi. VEMP davranimlar1 Necmettin Erbakan Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Isitme ve Denge Unitesi’nde Medelec Synergy EMG/EP
System kullanilarak kaydedildi.

VEMP uygulamasi sirasinda katilimcilar sesten arindirilmis odada bir sedye
tizerine oturtuldu ve bir kulaklik vasitasiyla 500 Hz’lik tone-burst 6zellikteki, 110 dB
siddetteki isitsel uyaran verilmeden Once kafalarini uyaranin kontralateral yoniine
cevirmeleri istendi. Bu sekilde uyarinin verilecegi yoniin sternokleidomastoid (SCM)
kasinin kasilmasi saglandi ve sonrasinda ilgili taraftaki kulaga uyaran verildi ve
kasili halde bulunan ipsilateral SCM kasindaki gevseme yani elektromiyografik
aktivite kaydedildi.

Elektrofizyolojik kayitlar; toprak elektrot alina, referans ve kayit elektrotlar
da sirastyla SCM kasmin sternum ve govde kismina yerlestirilerek alindi (3.2).
Kayitlarda glimiis disk elektrotlar kullanildi. Test yapildig1 anda cildin temiz ve her
bir elektrodun impedansinin 8000 ohm’un altinda olmasi saglandi.

viaa

Alnf Elskyot

Referans Elekirot

Resim 3.2: VEMP yéntemi uygulamasi
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Uyaran olarak 500 Hz tone-burst 6zellikteki uyaran kullanildi. Baslangicta
250 olan 6rneklem sayisinin 1000’e ¢ikarildiginda yanitlarin daha belirgin oldugu
gozlenerek orneklem sayist 1000 olarak ayarlandi. Uyaran, kulaklik vasitasiyla tek
tarafl1 olarak verildi ve kayit tek kanaldan yapildi. Uyaran siddeti 110 dB nHL’ idi.

Elde edilen veriler Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi

Biyofizik Anabilim Dali’nda numerik analiz, hesaplama ve istatistik yapilmasi i¢in
Matlab hesaplama ortamma aktarildr. Ilk pozitif P13 ve ilk negatif N2s latanslar1 ve
P13-N23 tepeden tepeye genlik parametreleri ile VEMP ortalamasi bulundu.

Ortalama ve ortalamanin standart hatasinda iliskin dagilimlar ve istatistiksel
karsilagtirmalar i¢in kullanilan fark dagilimlarinin olusturulmasi dahil olmak iizere
tim istatistiksel karsilagtirmalar, “yerine tekrar koyarak yeniden Ornekleme”
(“resampling with replacement”) bootstrap hesaplamasi yoluyla (B=100000
orneklem) gergeklestirildi (Resim 4.2, 4.3 ve 4.4). (Efron ve Tibshirani, 1993)
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Resim 3.3: VEMP kayit ekrani
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4. BULGULAR

Calismamizda VEMP yanitlarinin analizi i¢in odyolojik ve otolojik olarak
herhangi bir problemi olmayan; kontrol, posterior kanal kanalolitiazis benign
paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV) tanis1 alan ve heniiz tedavi manevrasi
uygulanmamis, manevra 6ncesi (BPPVwmo) ve posterior kanal kanalolitiazis benign
paroksimal pozisyonel vertigo tanisi almis ve tedavi manevrasi uygulanmis, manevra
sonrasi (BPPVwms) grubu olmak {izere ii¢ grup olusturuldu. Kontrol grubuna 84,
BPPVwmo grubuna 16 ve BPPVwms grubuna 32 kulak dahil edildi. Gruplar igin ilk
olarak ayr1 ayrt VEMP yanit1 alinan ve alinamayan toplam kulak sayisi1 belirlendi.
VEMP yanit1 alinamayan kulak sayis1 sirasi ile kontrol grubu icin; 84:6 (%7,14),
BPPVwmo grubu igin; 16:4 (%25), BPPVwms grubu igin ise; 32:10 (%31,25) olarak
belirlendi (Tablo 4.1).

VEMP kaydi | VEMP yaniti VEMP yanit
alinan toplam |alinamayan kulak | alinamayan kulak
kulak sayis1 | sayist orani (%)

Kontrol 84 6 7,14

BPPVwmo 16 4 25

BPPVws 32 10 31,25

Tablo 4.1: Kontrol, BPPVwmo ve BPPVws gruplari i¢in VEMP kaydi alinan toplam
kulak sayisi, VEMP yanit1 alinamayan kulak sayis1 ve VEMP yaniti1 alinamayan kulak
oranlar1.

Isitsel uyaran verilip sakkiil ve inferior vestibiiler sinir uyarildiktan sonra,
kasilt halde bulunan SCM kaslarinda olusan gevseme ile sonlanan refleks sonucu
kaydedilen VEMP yanitlarinda, elde edilen dalganin ilk pozitif latansi P13, ilk negatif
dalga latans1 N23 ve Pi3-N23 tepeden tepeye genlik degerleri, kontrol, BPPVmo ve
BPPVws gruplar i¢in tiim kulaklarda tek tek belirlenmistir. Kontrol grubunda yanit
alman herhangi bir kulak icin VEMP kaydi ve frekans spektrumu Resim 4.1°de
gOsterilmistir.
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Resim 4.1: Saglikli bireyde VEMP yanit1 6rnegi

Kontrol, BPPVmo ve BPPVwms gruplari i¢in yanit alinan tiim kulaklarda elde
edilen VEMP yanit ortalamalar i¢in gruplar arasi fark gosterilmistir (Resim 4.2).

) . e o O e A ————
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o . I ——BPPV (M.O.)|
é ——BPPV (M.S.)

10

VEMP(uV)
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Zaman (ms)

Resim 4.2: Kontrol, BPPVmo ve BPPVwms gruplari i¢in Bootstrap yeniden érnekleme yontemiyle
hesaplanmis VEMP yanitlar1 (Ortalama+OSH)
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VEMP yontemi ile elde edilen verilerden hesaplanan ilk pozitif latans P13 ve
ilk negatif dalga latans N2 parametrelerinin Ortalama+OSH degerleri, kontrol,
BPPVmo ve BPPVwms gruplar igin hesaplanmistir. P13 Ortalama+OSH degerleri,
kontrol i¢in 17,18+0,37, BPPVwmo¢ i¢in 18,44+0,63 ve BPPVwms igin 17,25+0,66 olarak
hesaplanmustir. N23 OrtalamatOSH degerleri, kontrol igin 27,67+0,24, BPPVwmo igin
27,40+0,77 ve BPPVws i¢in 27,7440,54 olarak hesaplanmistir. Hesaplanan bu
degerlerin hata bar grafikleri Resim 4.3’te gosterilmistir.

Kontrol-BPPVws, Kontrol-BPPVmo ve BPPVms-BPPVwmo ikili gruplart igin,
ilk pozitif Pis latanst ve ilk negatif N23 latansi parametrelerinin p degerleri
hesaplanmistir. Bu degerlere gore; Kontrol-BPPVwms, Kontrol-BPPVmo ve BPPVwms-
BPPVwmo ikili gruplan icin; P13 latans ve N3 latans parametrelerinde hicbir ikili
grupta istatistiksel olarak fark saptanmamuistir. Kontrol-BPPVwms, Kontrol-BPPVwmo ve
BPPVwms-BPPVMmo ikili gruplar igin, ilk pozitif P13 latansi ve ilk negatif N23 latansi
parametrelerinin p degerleri Tablo 4.3’te gosterilmistir.

Latans (P13) Latans (N23)
20 30
18 55
0 m
E 6 E
@ ® 26
3 14 8
3 3
12 4
10

22
kontrol  bppv_mé bppv_ms kontrol  bppv_m&é bppv_ms

Resim 4.3: Kontrol, BPPVmo ve BPPVwms gruplarinin Bootstrap yeniden 0Ornekleme yontemiyle
hesaplanmis VEMP latans parametrelerinin karsilagtirmali grafigi (Ortalama+OSH)
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P13 bileseni latansi N2s bileseni latansi

Kontrol-BPPVwmo P=0,9531 P=0,3478
Kontrol-BPPVwms P=0,5480 P=0,5339
BPPVwmo-BPPVwms P=0,9077 P=0,3500

Tablo 4.2: Kontrol-BPPVwo, Kontrol-BPPVwvs ve BPPVmo-BPPVws gruplari arasinda Pis ve Nzs latansi

istatistiksel karsilastirmasi (Bootstrap yeniden 6rnekleme fark dagilimu istatistigi, B=10° yineleme)

VEMP yontemi ile elde edilen verilerden hesaplanan VEMP sinyal egri alani
ve P13-N23 tepeden tepeye genlik parametrelerinin Ortalama+OSH degerleri,

kontrol, BPPVMO ve BPPVMS gruplari i¢in hesaplanmistir. P13-N2s Ortalama+OSH

degerleri, kontrol ig¢in 40,07+3,8, BPPVwmo igin 22,28+4,5 ve BPPVwms igin

18,81+3,13 olarak hesaplanmistir. VEMP sinyal egri alan1 Ortalama+OSH degerleri,

kontrol i¢in 10,06£1,99, BPPVwmo igin 5,10+1,87 ve BPPVws icin 4,40+0,69 olarak
hesaplanmistir. Hesaplanan bu degerlerin hata bar grafikleri Resim 4.4’te

gosterilmistir.

Kontrol-BPPVws, Kontrol-BPPVmo ve BPPVwms-BPPVwmo ikili gruplart igin,
VEMP sinyal egri alan1 ve P13-N23 tepeden tepeye genlik parametrelerinin p degerleri
hesaplanmistir. Bu degerlere goére; Kontrol-BPPVwms ve Kontrol-BPPVwmo ikili
gruplari i¢in her iki deger parametrede istatistiksel olarak olduk¢a anlamli bir fark
saptanmigtir (p<0,01). BPPVms-BPPVMm6 grubunda istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanmamuistir. Hesaplanan p degerleri Tablo 4.5’te gosterilmistir.
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Genlik

50

401

30

20

Genlik (V)

10+

kantrol  bppv_md bppv_ms

15

Alan(pV.ms)

Alan

kontrol  bppv_md bppv_ms

Resim 4.4: Kontrol, BPPVmove BPPVwms gruplarinin Bootstrap yeniden érnekleme yontemiyle
hesaplanmis VEMP P13-N2s tepeden tepeye genlik ve sinyal egri alan1 parametrelerinin karsilastirmali

grafigi (Ortalama+OSH)

P13-N23 Tepeden VEMP sinyal egri

Tepeye Genligi alam
Kontrol-BPPVwmo P =0,0015 P =0,00019
Kontrol-BPPVwms P =0,00007 P =0,00001
BPPVmo-BPPVwms | P =0,7382 P=0,7199

Tablo 4.3: Kontrol-BPPV, Kontrol-BPPVws ve BPPVwms-BPPVwmo gruplart arasinda P13-N2s tepeden
tepeye genlik VEMP sinyal egri alanlarinin istatistiksel karsilagtirmasi (Bootstrap yeniden 6rnekleme

fark dagilimu istatistigi, B=10° yineleme)
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5. TARTISMA

Bu tez ¢alismasinda, Meniere ve vestibiiler norit gibi bir periferik vestibiiler
sistem hastalig1 olan posterior kanal kanalolitiazis BPPV hastalik grubunda VEMP
yanitlarinin ilk pozitif latans P13, ilk negatif latans N2s3, P13-N23 tepeden tepeye genlik
ve VEMP sinyal alan1 parametrelerinin kontrol ile karsilastirmali numerik analizi
yapilmustir.

Calismamizda VEMP yanit1 alinamayan kulak sayisi sirasi ile kontrol grubu
icin; 84:6 (%7,14), BPPVwmo grubu icin; 16:4 (%25), BPPVwms grubu igin ise; 32:10
(%31,25) olarak belirlendi. Bu bulgular, Akkuzu ve arkadaslarinin 2006’da, Lee ve

arkadaslarinin 2012°de ve Xu ve arkadaslarinin ise 2016°da ortaya koydugu bulgular

ile de 6rtijsmektedir(l’ 36,56),

Alinan VEMP yanitlar1 analiz edildiginde ise; kontrol-BPPVwmo ikili grubunda
P13-N23 tepeden tepeye genlik parametresinin degerleri karsilastirildiginda istatiksel
anlamda oldukca farkli bulunmustur (p<0,001). Kontrol-BPPVws ikili grubunda P1s-
N2s tepeden tepeye genlik parametresinin degerleri karsilastirildiginda istatiksel
anlamda oldukga farkli bulunmustur (p<0,001). Sreenivasan ve arkadaslar1 2015°de
VEMP’in BPPV’de tan1 amagli kullanilabilmesi i¢in tedavi sonrasinda uzun vadeli
takip gerektigini ve genis Orneklemlere ihtiya¢ oldugunu savunmuslar ve BPPV nin
tutulum yaptig tarafta inceledikleri VEMP yanitlarinin bazilarinda Pi3-N23 tepeden
tepeye genlik degerlerinde azalma saptamislardir. Bazi hastalarda ise yanit

alamamlslardlr(49). Bu calismadaki bulgular bizim c¢alismamizla Ortlismektedir.
Ayrica Akkuzu ve arkadaglart yine Pi13-N23 tepeden tepeye genlik degerlerinde
azalma saptamislar, Kim ve arkadaslar1 da Epley repozisyon manevrasi sonrasi Pis-
N23 tepeden tepeye genlik degerlerinde manevra oncesine gore fark bulamamaislar, bu

parametreleri de normale gore azalmig olarak belirlemislerdir. Manevra sayisinin

artirtlmasiyla bu durumun degisebilecegini belirtmislerdir(l’lo).

Bizim calismamizda ortaya ¢ikan P13-N23 tepeden tepeye genlik degerlerinde
azalma ya da VEMP yaniti alinamama durumu periferik vestibiiler sistem
hastaliklarinda ki VEMP bulgular1 ve patofizyolojiler ile uyumludur(1’3’4’22’

27,33,34,39,41),

VEMP yanitlarinin alan ve Pi3-Nzs tepeden tepeye genlik parametreleri icin

yapilan analizlerde kontrol-BPPVwmo ve kontrol-BPPVws ikili gruplarinda istatistiksel

fark bulunmus olmasi, hastalik patofizyolojisiyle uyumlu olarak(15’18’25'32’37’47’51),

BPPVwmo grubunda semisirkiiler kanallarda bulunan endolenf igine diisen ve
endolenfin mekanik hareketini etkileyen otolitlerin vestibiiler sinir lifleri ile baglantili
olan tiiysii hiicrelerde aksiyon potansiyeli olusumunu etkilemis oldugunu
diistindiirmektedir. Yani endolenfin hareketinde olusan degisim sonucu tiysi
hiicrelerin bazilar1 bloke olmus, bdylece EMG yanitinda bilesik kas aksiyon
potansiyeli olusumuna katkis1 sinirlanmis olabilir. Ciinkii tiiysii hiicrelerin dejenere
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olmast ile etkilenme durumuna gore ya diisiik genlikli bir VEMP yanit1 gozlenmekte

ya da hi¢ yanit aliamamaktadr(:3:4 22 27,33,34,39,41)

Calismamizda, kontrol-BPPVwms, kontrol-BPPVmo ve BPPVmMo-BPPVws ikili
gruplarinin ilk pozitif latans P13 ve ilk negatif latans N2s parametrelerinin hicbirinde
fark bulunamamistir. Bu durum literatiirdeki BPPV’de VEMP ¢alismalarinin bazilari,

diger periferik sistem hastaliklar1 bulgular1 ve hastalik patofizyolojisi ile uyumlu olsa

da, BPPV’de VEMP calismamalarmin  bazilarinda latans  farkliliklari

gézlenmistir(16’26’4g).

Literatiirde latans farkliliklar1 daha c¢ok santral vestibliler sistem

hastaliklarinda gézlenmistir(3’40’52).

Bununla birlikte, VEMP yanitlar1 bakimindan, BPPVwms grubunda mekanik
etkinin ortadan kalkmasina ragmen yanitlarin genlik agisindan BPPVwmo grubundan
farklilik gdstermedigi, yani bir bakima diizelmeye isaret etmedigi goriilmektedir. Bu
durumun nedeni hastalara heniiz bir kez manevra yapilmis olmasi olabilir yani
orneklem ve manevra sayisi bu durumu diizeltebilir. Fakat manevra sonrasi
nistagmus bulgusunun ortadan kalkmis olmasi yani hastaliga neden olan CaCO3
kristallerinin kanalarin i¢inde olmamasina ragmen VEMP yanitlarinin diizelmemesi
otolitlerin endolenfte mekanik etkinin yanisira iyon konsantrasyonunda da farkliliga
neden olabilecegini diislindiirebilir.

Calismamizda ©zel olarak sinyal analizi acisinda genlikten biraz daha
giivenli oldugu diisiiniillerek VEMP sinyal alani hesaplanmis kontrol-BPPVwms ve
kontrol-BPPVwmo gruplarinda istatiksel anlamda oldukga farkli bulunmustur
(p<0,001).
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6. SONUCLAR

Bu tez ¢alismasindan elde edilen bulgular sonucunda, VEMP yanitlarinin alan
ve P13-N23 tepeden tepeye genlik parametreleri i¢in yapilan numerik analiz ve
istatistikler sonunda, gerek BPPVwmo, gerekse BPPVws gruplarinda VEMP sinyal
genlik ve alan parametrelerinde gozlenen diisiisiin, hastalik durumunda sakkiil ve
semisirkiiler kanallarda yer alan duyusal alanlarin dejenerasyonuna bagli olarak
VEMP yanitindaki bilesik kas aksiyon potansiyeline katkida bulunan tiiysii hiicre lif
sayisindaki azalmay1 yansitiyor olabilecegi diisiintilmiistiir.

Gelecekte, uygun sekilde tasarlanacak calismalarda bu iligski daha net sayisal
verilerle gosterilebilir.
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