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OZET
MIiGREN TANISI ALAN HASTALARDA ISITME DUZEYLERININ
ODYOLOJiK TESTLERLE DEGERLENDIRILMESIi
MUJDE KARADAG CUMHURIYET UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
KULAK BURUN BOGAZ ANABILIM DALI, SiVAS 2013

Bu calismada migren patofizyolojisinde rol oynayan norovaskiiler olaylarin i¢
kulak kan akimini etkileyerek sensorindral bir isitme kaybina neden olabilecegi
hipotezine dayanilarak aurali ve aurasiz migren hastalarinin isitme diizeylerinin
yuksek frekans odyometri, akustik refleks ve transient otoakustik emisyon cevaplari
ile degerlendirerek, bu hastalarin isitme kayb1 acisindan risk altinda olup
olmadiklarinin belirlenmesi ve isitme kaybi tespit edilir ise bunun koklear ya da
retrokoklear kokenli bir kayip m1 oldugunun ayiriminin yapilmasi ve migren tedavisi
alan hastalarda bu tedavinin isitme diizeyini etkileyip etkilemediginin arastirilmasi
amagclanmustir.

Aralik 2011- Aralik 2012 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi Noroloji Ana Bilim Dalin’da ICD-II smiflamasina goére migren tanisi
konmus ve medikal tedaviyi kabul etmis hastalar ¢alismaya alindi. Her bir hastanin
tedavi Oncesi bir kez ve tedavi sonrasi bir kez olmak iizere toplam iki kez yiiksek
frekans odyometri, transient otoakustik emisyon ve akustik refleks testleri ile isitme
ol¢iimleri yapildi.

Bu calismada farkl frekanslarda sag kulakta Slgiilen, isitme esikleri aurali ve
aurasiz migrenli bireylerin tedavi dncesi normal iken tedavi sonrasinda sag kulakta
farkli frekanslarda oOlgiilen, isitme esiklerinin degerleri karsilastirildiginda 500 Hz’de
hafif derece isitme kaybi saptandi. Bu farklilik istatistiksel a¢idan 6nemli bulundu
(p<0,05). Aurali migrenli bireylerde de sag kulakta cesitli frekanslardaki tedavi
Oncesi ve tedavi sonrasi isitme esikleri karsilagtirildiginda 250 Hz’de hafif derecede
isitme kayb1 saptandi. Bu farklilik da istatistiksel agidan dnemli bulundu (p<0,05).
Aurali migren tanili bireylerde tedavi Oncesinde tiim bireyler normal igitme
seviyesindeyken tedavi sonrasinda 2 bireyde (%8,7) her iki kulakta hafif derecede
isitme kayb1 saptandi. Bu farklilik ise istatistiksel agidan 6nemsiz bulundu (p>0,05).



Literatiirden farkli olarak bizim olgularimizda isitme kaybi1 migren tedavisi
aldiktan sonra ve diisiik frekanslarda geligsmistir. Bizim ¢alismamizdan elde ettigimiz
sonuclar da migren hastaligi ile sensorindral isitme kaybi arasinda bir iliski

olabilecegini ortaya koymaktadir.

Anahtar sozciikler: Migren, odyometri, transient otoakustik emisyon , isitme kaybi



ABSTRACT
IN PATIENTS DIAGNOSED WITH MIGRAINE WITH HEARING TEST
EVALUATION OF THE LEVEL AUDIOLOGICAL
MUJDE KARADAG, UNIVERSITY OF CUMHURIYET FACULTY OF
MEDICINE DEPARTMENT OF OTOLARYNGOLOGY, SIVAS 2013

Bases on the hypothesis that neurovascular events involving in the
pathophysiology of migraine can cause hearing loss by influencing blood flow of
inner ear, it was aimed to determine whether migraine patients with or without aura
are at risk for hearing loss by assessing hearing levels via ahigh-frequency
audiometry, acoustic reflex and transient otoacoustic emission responses; to
discriminate whether hearing loss is cochlear or retrocochlear originated, if present;
and to evaluate whether or not migraine treatment affect hearing level in patients
received treatment for migraine in this study.

The study included patients who were diagnosed as migraine between
December, 2011 and December, 2012 at Neurology Department of Cumhuriyet
University, Medicine School according to ICD-II classification and accepted to
receive medical therapy. In all patients, hearing levels were measured at baseline and
after treatment by using high-frequency audiometry, transient oto-acoustic emission
and acoustic reflex tests.

In the present study, hearing thresholds measured in the right ear was normal
in migraine patients with or without aura at baseline, while mild hearing loss was
detected in right ear at the frequency of 500 Hz after treatment when hearing
thresholds at different frequencies were compared.This differerence was significant
(p<0,05). When hearing thresholds in right ear at baseline and after treatment were
compared, mild hearing loss was detected at the frequency of 250 Hz in migraine
patients with aura. This differerence was significant (p<0,05). In migraine patients
with aura, hearing was normal in all patients at baseline, while in both ears mild
hearing loss was detected in 2 patients (8.7%) after treatment. This differerence was

not significant (p>0,05).



Differently from literature, hearing loss in our patients developed at lower
frequencies and after treatment. The results we obtained from our study, migraine

disease and sensorineural hearing loss may be a relationship between the reveals.

Keywords: Migraine, audiometry, transient otoacoustic emission , hearing loss.
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SiIMGE ve KISALTMALAR

AIK: Ani isitme kayb1

CGRP: Kalsitonin gen iliskili peptid

CSD: Kortikal depresyon dalgasi

EOAE: Uyarilmis otoakustik emisyon

dB  : Desibel

DKK: Dis kulak kanali

DKY: Dis kulak yolu

DPOAE: Distorsiyon iiriinii otoakustik emisyon
fMRG : Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme
HYE : Hava yolu esigi

Hz : Hertz

ICDII: Uluslararasi basagrist siniflandirmasi I1
IHS: Uluslararas1 basagris1 komitesi

kHz: Kilohertz

MAYV: Migrenle iliskili vertigo

MH: Meniere hastalig1

MHIH: Psikotik hastalik olmaksizin migren hastalarindaki aura gibi isitsel
haliisinasyonlar

NHIRD: Ulusal saglik sigortas1 veri tabant
OAE : Otoakustik emisyon

PET: Pozitron emisyon tomografisi

SFOAE: Uyarici frekans otoakustik emisyon
SNIK: Sensorinéral isitme kaybi

SOAE: Spontan otoakustik emisyonlar

SPL: Ses basing seviyesi

TEOAE: Gegici uyarilmis otoakustik emisyon
TNC: Trigeminal nucleus kaudalis

SHT: 5-hidroksitriptamin



GIRIS VE AMAC

Glinlimiizde basagrist en sik karsilastigimiz sikdyetlerden biridir. Basagris;
onemli bir konudur, toplumun ¢ok genis bir kismini etkiler, ciddi is giicii kayiplarina
neden olabilir ve hayati tehlike yaratabilecek bir hastaligin belirtisi olabilir (1).

Migren, binlerce yildan beri bilinen norolojik, gastrointestinal ve otonom
degisikliklerin c¢esitli kombinasyonlarda eslik ettigi primer, kronik ve olgularin
yaklasik 1/3’iinde goriilen aural ndrolojik semptomlar tipik 6zellikleri olarak bilinen
epizodik bir bag agrisidir (1,2).

Migren, basagrisi ataklar1 ile seyreden bir hastaliktir, bununla birlikte nadir
olarak, baslangicindan beri her giin agrili olgular da olabilmektedir. Migrenli
hastalarin dortte birinde ise ataklar halinde gelen basagrisi, asirt ilag kullanimi, diger
semptomlari arttirici faktorler veya eslik eden diger durumlar nedeniyle zaman iginde
siklagip gilinliik veya giin asir1 gelen basagrisi karakterine biiriintir. En sik rastlanan
migren formu "aurasiz migren" olup migrenlilerin % 90’inda yalnizca bu tiir migren
bulunmaktadir. Geri kalan olgularda ise "aurali migren" ataklar1 tek basina veya
aurasiz migren ataklar ile birliktedir (3,4). En sik igitsel semptom olan fonofobiye ek
olarak migren hastalig1 vertigo, sersemlik, isitme kaybi, tinnitus ve aural agr1 gibi bir
dizi nérootolojik semptoma neden olabilir (4,5).

Migren hastalarinda vestibulokoklear bozukluklar bas agrisina eslik eder veya
bas agris1 olmayan periyotlar da aura olarak ortaya ¢ikabilir. Koklear kan
damarlarinin kan akimimi ve damar gecirgenligini degistirecek sekilde trigeminal
duysal innervasyonu ve internal auditor arter dallarinin vazospazmi ve hatta
migrendz enfarktiis migren bas agrilan ile iligkili kokleavestibiiler bozukluklarin
olas1 mekanizmasi olarak dnerilmistir (6,7).

Sensorindral isitme kayb1 (SNIK) ya kokleanin sensoryal uc organdaki ya da
merkezi sinir sistemine uzanan noéral iletim yolundaki defektlere baglidir. Bu defekt,
ya i¢ kulak duyu organinin akustik enerjiyi elektrik enerjisine doniistiirmesi veya
noral impulslarin merkeze iletimi slirecinde ortaya ¢ikar. Ancak sensorindral isitme
kaybimin hemen hemen %90°1 koklear kaynaklidir. SNIK titrek tily lezyonlarina, stria
vaskiilaristeki patolojilere, i¢ kulak metabolik bozukluklarina ve i¢ kulak sivilari

arasindaki hacim dengesi bozukluklarina bagl olabilir. Yetiskin bireylerde goriilen
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SNIK’in nedenleri arasinda ototoksik ila¢ kullanimi, nérolojik patolojiler, vaskiiler
hastaliklar, hematolojik hastaliklar, viral enfeksiyonlar, sistemik kemik hastaliklari,
tiimorler, otoimmun hastaliklar, giiriiltiiye baglh isitme kayiplart ve presbiakuzi
sayilabilir.

Yetiskin bireylerde SNIK’e neden olan ndrolojik hastaliklardan biri de
migrendir. Aurali migrenin prodromal fazinda g¢esitli isitme bozukluklarinin
goriildiigii bilinmektedir. Bunlar 6zellikle baziller migren tiplerinde daha fazladir.
SNIK, tinnitus, ton ve speech distorsiyonlari, yiiksek sese tahammiilsiizliik en sik
rastlanan belirtilerdir. Isitme kaybi vakalarin yarisinda bilateraldir. Genellikle ii¢
vakadan birinde isitme kayb1 alcak frekanslari tutar ve fluktuasyon gosterir. Bu
bakimdan Meniere hastaligi (MH) ile karigabilir. Migrenin nedeni damarlarda ki
iskemi ve baz1 vakalarda enfarktiistiir. Tedavisinde beta ve kalsiyum kanal blokorleri
kullanilir (8).

Kokleada yiiksek frekanslar1 algilayan bazal kismin daha detayh
degerlendirilmesi i¢in yiiksek frekans odyometrisi kullanilmaktadir. Standart
odyometrilerin ulagamadigi 8 — 18 kHz frekanslarini tireten ve test eden yiiksek
frekans odyometrileri 6zellikle ototoksik ila¢ kullanimi, giiriiltiye maruziyette ic
kulak hasarinin erken dénemde belirlenmesi, presbiakuzi, dolasim bozukluklar1 ve
metabolik hastaliklarin etkisini aragstirmada kullanilmaktadir (9,10).

Noninvaziv, hassas ve objektif testler olmalar1 nedeniyle uyarilmis otoakustik
emisyonlar periferik isitme fonksiyonunun degerlendirilmesinde 6zel bir yere
sahiptir (11,12). Ol¢iim yapilan bir kulakta otoakustik emisyonlarin varlig1 koklear
fonksiyonlarin normal oldugunun géstergesidir (13,14). Isitme esigi degerleri normal
siirlar icerisinde olan bireylerde uyarilmis otoakustik emisyon (OAE) yanitlarinin
olmamast subklinik bir igitme kaybinin habercisi olabilir (13).

Migren patofizyolojisinde norovaskiiler olaylarin rol oynadigi bilinmektedir.
Ayrica yukarda da bahsettigimiz gibi yapilan ¢esitli calismalarda internal auditor
arter dallarinin vazospazmi ve enfarktiisii migren ile iligkili kokleavestibiiler
bozukluklarin olasi nedeni olarak gosterilmektedir. Biz de bu c¢aligmada migren
patofizyolojisinde rol oynayan bu norovaskiiler olaylarin, terminal damarlarla
beslenen i¢ kulakta ki damarlarda da degisikliklere neden olarak kulak kan akimini

etkileyebilecegini ve bunun sonucunda SNIiK’e neden olabilecegi hipotezine
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dayanarak aurali ve aurasiz migren hastalarinin isitme diizeylerinin yiiksek frekans
odyometri, akustik refleks ve gecici uyarilmis otoakustik emisyon (TEOAE)
cevaplari ile degerlendirilmesini, bu hastalarin isitme kaybi acisindan risk altinda
olup olmadiklarinin belirlenmesini ve isitme kaybi tespit edilir ise bunun koklear ya

da retrokoklear kdkenli bir kayip m1 oldugunun ayiriminin yapilmasini amagladik.



GENEL BiLGILER

2.1. Migren Tamim ve Tarih¢e

Migren ¢esitli ndrolojik, gastrointestinal ve otonomik degisikliklerle
karakterize primer epizodik basagrisidir. Tibbi ve popiiler literatiire gore, basagrisi
tetikleyicileri, rahatlatan faktorler ve migren bilesenlerini olusturan basagrisi, aura,
prodrom, bulanti, kusma iyilesme ve ailevi egilim gibi 6zellikler tanimlanmistir (15).

Ik kaynaklar M.O. 3000 yilma kadar uzanmaktadir. Yazili kaynaklara gore
Hipokrat M.O. 400 yilinda migren basagris1 dncesinde viziiel aural semptomlari ve
bu hastaliklarin kusma sonrasi rahatladiklarini belirtmistir. Kapadokya’da yasayan
Aretaeus (M.S. 2. y.y.) siklikla basin bir tarafinda hissedilen, bulanti ile birlikte olan
ve aurasiz donemlerin takip ettigi bir bagagrisi tanimlamistir. Bu klasik tanim ile

Aretaeus migrenin kasifi olarak kabul edilmektedir (16).

2.2. Epidemiyoloji

Migren prevelans1 irklara gore degisim gosterebilir. Sosyodemografik
degiskenler g6z Oniine alindiginda migren prevalansi yas ve cinsiyete gore
degismektedir. Erkeklerde auralt migren insidansi 5 yas civarinda 6.6/1000 kisi-yili
ile tepeye ulasirken, aurasiz migren insidanst 10-11 yaslar1 arasinda tepe
yapmaktadir (10/1000 kisi-yil1). Yirmili yaslarda ilk kez ortaya cikmasi nadir
goriilmektedir. Kadinlarda ise aurali migren insidanst 12-13 yaslar1 arasinda
(14.1/1000 kisi-y1l1), aurasiz migren insidanst 14-17 vyaslar1 arasinda tepe
yapmaktadir (18.9/1000 kisi-y1l1) (17).

Ergenlik Oncesinde migren prevalanst erkeklerde kizlara oranla daha
yiiksektir; daha sonra ergenlik yaklastik¢a, kizlardaki prevalansi erkeklere oranla
daha hizli artmaktadir. Prevalans yaklasik 40 yasina kadar artar, daha sonra azalmaya
baslamaktadir. Sonu¢ olarak cinsiyete gore dagilim (kadinlardaki migren
prevalansinin erkeklerdeki prevalansa orani) yasa bagli olarak degismektedir (16).

Ulkemizde 15-55 yas grubunda migren prevelansi % 16,4 olarak bulunmus
olup, bu oran kadinlar i¢in % 21,8, erkekler i¢in % 10,9 belirlenmistir. Bu degerler
goreceli olarak yiiksek izlenimi vermekle birlikte yakin zamanda batida yapilmis

caligmalar ile uyumludur.



Toplumumuzda migrenin en c¢ok gorildigi yas grubu 30-39 olarak
bulunmustur. Bu bat1 toplumlarinda da aynidir. Bu yas aralifinda kadin erkek orani

3-4 katina ¢ikar (18).

2.3. Klinik ve Tam
Migren ¢ok genis yelpazeli norolojik ve non norolojik belirtilerle tekrarlayan

bir basagris1 sendromudur. Asla basit bir basagrisi olarak ele alinmamalidir.

2.3.1. Migren Klinigi

Migren tanis1 basagris1 6zelliklerinin ve iligkili diger belirtilerin retrospektif
olarak bildirilmesine dayanmaktadir. Fizik ve norolojik muayene, laboratuvar
inceleme sonuglar1 genellikle normal bulunur ve daha c¢ok sekonder basagrisi
nedenlerini dislamada kullanilmaktadir.

Bir migren ataginda baglica dort donem vardir. Bu dénemler basagrisindan
saatler veya giinler once ortaya ¢ikan prodrom fazi; basagrisinin hemen 6ncesinde

yer alan aura fazi; basagrisi fazi; bagagrisinin iyilesme fazidir.

Prodrom; Migren hastalarinin %20’si ila %60’1inda basagrisindan Onceki saatler
veya glinler i¢cinde Oncii fenomenler goriilmektedir. Hastalar genellikle duygu
durumlarinda veya davranislarinda ani olarak ortaya ¢ikan ve psikolojik, norolojik,
biinyesel veya otonomik &zellikler gosterebilen tipik bir degisiklikten yakinmaktadir.

Baslica prodromal semptomlar Tablo1’de sunulmaktadir (19).

Tablo 1. Migrende baglica prodromal belirtiler

Rubhsal belirtiler Norolojik belirtiler Genel sistemik belirtiler

Huzursuzluk Fotofobi Ensede gerginlik hissi

Uykuya meyil Fonofobi Yiyeceklere karsit asir1
istek

Depresyon Konsantrasyon gii¢liigii Usiime hissi

Hiperaktivite Ense sertligi Istahsizlik




Ofori Asir1 uyku Beceriksizlik

Asir1 konusma Disfazi Diyare ve konstipasyon

Yerinde duramama Susama

Sik idrara ¢ikma

S1v1 retansiyonu

Migrenin dort fazinda da ortak cesitli kognitif ve fiziksel belirtiler birbirine
benzer oranlarda bildirilmistir. En sik gozlenen oncii belirtiler, yorgunluk/bitkinlik
hissi (%72), konsantrasyon giicliigii (%51) ve ense sertligi (%50) olarak

tanimlanabilir (19).

Aura; bir migren ataginin 6ncesinde, beraberinde veya nadiren sonrasinda goriilen
fokal norolojik belirtilerin (pozitif veya negatif) bir karisimi olarak betimlenebilir.
Aura belirtileri genellikle 5 ila 20 dakika i¢inde gelisip ve siklikla 60 dakikadan kisa
stirmektedir (20). Aura gorsel, duysal veya motor fenomenler seklinde olabilir ve

bazen dil veya beyin sap1 islevlerini de etkileyebilmektedir.

Basagrisi; tipik olarak tek tarafli, zonklayici, orta-agir siddette ve fiziksel aktivite ile
siddetlenen bir agn seklinde bildirilmektedir. Baslangi¢dan itibaren iki yanl olabilir
(hastalarin % 40’1nda) veya tek tarafli basladiktan sonra jeneralize hale gecebilir.
Migren basagris1 giindiiz ve gece her zaman ortaya cikabilirse de, en sik sabaha karsi
ile 6glen arasinda baslamaktadir. Yavas yavas baslayip, baslangicdan sonraki 2—12
saat icinde maksimum siddete ulagarak ataga doniisiip, sonra da yavas yavas azalarak
gecmektedir. Tedavi edilmemis bir migren ataginin ortalama siliresi 24 saattir ve
alisilmis zaman aralifi eriskinlerde 4-72 saat arasinda, ¢ocuklarda ise 1-48 saat
arasinda  degisebilmektedir. Hastalarin  %85’inde agr1  zonklayict  olarak
tanimlanmakta, siklikla fiziksel aktivite veya basin basit hareketleri ile
siddetlenmektedir. Hastalarin yine %90’inda bulanti olmasina ragmen, ancak

yaklagik {icte birinde kusma goriilmektedir.

fyilesme; bu donemde agri giderek azalir ve zamanla kaybolur. Hasta kendini

yorgun, tiikkenmis, huzursuz ve kayitsiz hisseder. Konsantrasyon gii¢liigii, kafa
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derisinde hassasiyet, duygu durum degisiklikleri goriilebilir. Baz1 hastalar ataktan

sonra Oforik olabilir. Bazilar1 ise kendini depresif ve hasta gibi hissedebilir.

2.3.2. Migren Siniflamasi

Hem klinik pratikte hem bilimsel aragtirmalarda basagrist bozukluklarinin

siniflanmasini daha iyilestirmek i¢in uluslararasi basagrisi komitesince (IHS) ilk defa

1988’de uzun caligmalarin sonucunda genis bir grup basagrisi bozuklugu icin tanm

kriterleri yaymlamigtir. 2004 yilinda bu smiflamanin ikinci revizyonu yapilmistir

(Uluslararast Basagris1 Siiflandirmasi II- ICDII) .

ICD-II’ ye gore migren alt1 alt tipe ayrilmaktadir (Tablo 2). (21)

Tablo 2. ICD- II- Migren siniflamasi

Aurasiz migren

Aurali migren

Migren bas agrili 6zgiin aura

Non-migren bas agrili 6zgiin aura

Basagrisiz 6zgiin aura

Familyal hemiplejik migren

Sporadik hemiplejik migren

Baziler migren

Sikhikla migren onciilii olan ¢ocukluk

cagimin periyodik sendromlari

Siklik kusma ataklari

Abdominal migren

Cocukluk ¢ag1 benign paroksismal vertigosu

Retinal migren

Migren komplikasyonlari

Kronik migren

Migren statusu

Iskemi olmaksizin direngli aura

Migren6z infarktlar

Migrenin uyardig1 epileptik ndbetler

Olas1 migren

Olas1 aurasiz migren

Olasi aurali migren

Olas1 kronik migren




2.3.3. Migrende Tam Olgiitleri

2.3.3.1. Aurasiz migren

ICD-II” ye gore aurasiz migren tanisi koymak i¢in, her biri 472 saat siiren ve
dort ayri 6zelliginden en az ikisini, iliskili 6zelliklerinden ise en az birini gosteren 5
atak gerekmektedir. Dort ayr1 6zelligi icerisinde tek taraflilik, zonklayici nitelik, orta-
agir siddet ve agrinin rutin fizik aktivite ile artmasi yer almaktadir. Ataklara bulanti
ve/veya kusma ya da fotofobi ve fonofobiden en az biri eslik etmeli ve yineleyici
epizodik ataklarin bildirilmis olmas1 gerekmektedir. Fotofobi, fonofobi ve rutin fizik
aktivite ile artan zonklayici nitelikte agris1 bulunan bir hasta bu kriterleri
karsilamaktadir; ayni sekilde bulantinin eslik ettigi tipik tek tarafli zonklayici agr1 da
uygundur. Ancak migrenin diger nedenleri dislanmalidir (20). Olgiitler icerisinde yer
alan en az bes atak ge¢irmis olma zorunlulugu, beyin tlimorlerinden siniizite ve
glokoma kadar pek c¢ok organik hastaligin migreni taklit eden bas agrilarina yol

acabilmesinden kaynaklanmaktadir.

2.3.3.2. Aural migren

Bugiin artik klasik migren yerine kabul edilmis bir terim olan aurali migren
tanist icin ICD-II"ye gore asagidaki dort 6zellikten en az {iciinii iceren en az iki atak
olmas1 gerekli goriilmektedir; tamamen diizelen bir veya daha fazla noérolojik belirti,
auranin 4 dakikadan uzun siire i¢inde gelismesi, auranin 60 dakikadan kisa siirmesi
ve auranin ardindan basagrisinin baslamasina kadar gecen belirtisiz donemin 60
dakikadan kisa siirmesi seklinde kriterleri belirtilmektedir. Aurali migrende goriilen
basagrisi ve iligkili diger belirtiler aurasiz migrendekine ¢ok benzemektedir. Aurali
migreni olan hastalarin pek ¢ogunda aurasiz migren ataklar1 da goriilebilir. Aura
siklikla 20-30 dakika siirer ve tipik olarak basagrisindan 6nce olur, nadiren sadece
basagris1 sirasinda goriilebilmektedir. Gegici iskemik atagin tersine, migren aurasi
yavas yavas ortaya ¢ikar ve hem pozitif (6rnegin 151k parlamalar1 ve karincalanmalar
gibi) hem de negatif (6rnegin skotom ve uyusma gibi) belirtiler gosterir. Aura tipik
ve hep ayni Ozellikleri goOsteriyorsa, arkadan gelen basagrisi yukarida tanimlanan
migrendz Ozellikleri gostermese de aurali migren tanis1 kesin olarak konulabilir.

Tipik migren aurasi, kiime basagris1 gibi diger basagrisi tipleri ile birlikte de
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goriilebilir. Auranin fokal belirti ve bulgular1 basagrisi fazinin sonrasinda devam
edebilir.

ICD-II’ye gore aurali migren bagligi altinda yer alan hemiplejik migren
sporadik ve ailesel olarak degerlendirilmektedir. Ailesel formunda motor
kuvvetsizlik ile giden aurali migren ve en az bir ya da ikinci derece akrabasinda
motor kuvvetsizlik ile birlikte gorsel, duyusal ve konusma bozuklugunun en az
birinin yer aldig1 aurali migren Oykiisii olmas1 ve benzer ataklarin iki kez yasanmis
olmasi tani Olgiitlerini olusturmaktadir. Sporadik formunda yukarida tanimlanan
ozellikler aile Oykiisli olmaksizin en az iki kez yasanmis olmalidir. Diger nedenler
dislanmalidir.

Baziler tip migren; aura genellikle bir saatten kisa siirer ve siklikla ardindan basagrisi
ortaya ¢ikar. Tek 6zelligi klinik olarak beyin sapina lokalize edilen aurasidir, kuvvet
yitimi olmamaktadir. Baziler tip migrende tipik hemianoptik aura bazen her iki
gorme alanmi kaplayabilmekte ve gegici gorsel belirtiler, ataksi, vertigo, kulak
¢inlamasi, ¢ift gorme, bulanti-kusma, nistagmus, iki yanl paresteziler veya uyaniklik
kusuru ya da mental durum degisiklikleri eslik edebilmektedir. Benzer ataklarin en

az iki defa tanimlanmis olmas1 gerekmektedir. Diger nedenleri dislanmalidir.

2.3.3.3. Siklikla migren onciilii cocukluk ¢agi periyodik sendromlar:
Her ii¢ sendromun da 6zelligi ataklar arasi donemin tamamu ile normal oldugu
stereotipik olarak tekrarlayan kusma, abdominal agr1 veya vertigo ile karakterizedir.

Ataklara diger vazomotor semptomlar eslik edebilir.

2.3.3.4. Retinal migren

En az iki defa tekrarlayan, migren basagrisi ile birlikte tek gozde ortaya
cikabilen parlak ve dalgalanma seklinde 1siklar, gorme kaybi seklinde gozde gorsel
bulgularin varlig1 ve bu semptomlarin hi¢bir organik nedenle iligkili olmamas1 retinal

migren tan1 6l¢iitlerini olusturmaktadir.



2.4. Migren Genetigi ve Patofizyolojisi

2.4.1. Migren genetigi:

Yakin tarihli topluma dayali migren aile ¢calismasinda; Russell ve Olesen IHS
1988 kriterlerini kullanmiglar ve aurali migrenli bireylerin (probandlar) birinci
dereceden akrabalarinda aurali migren riskinin 4 kat, aurasiz migreni bulunan
bireylerin (probandlar) birinci dereceden akrabalarinda ise aurasiz migren bulunma
riskinin 1,9 kat daha yiiksek oldugunu gostermislerdir (22).

Bunun yaninda klinik temelli ikiz ¢aligmalar1 tutarli bir bigcimde monozigot
ikizlerde migren birlikteliginin dizigot ikizlere oranla daha sik goriildiigiinii ortaya

koymustur; bu da genetik faktorlerin etyolojik roliinii desteklemektedir (23,24).

2.4.2. Migren Fizyopatolojisi

Birincil basagrilar1 arasinda migren patogenezine yodnelik uzun yillardir
arastirmalar yapilmaktadir. Bu ¢alismalarin sonucu olarak basagrisinin temel
mekanizmalar1 aydinlatilabilmis ve trigeminovaskiiler sistem ile agriya eslik eden
periferik mekanizmalar biiyiik Ol¢lide tanimlanmistir. Fonksiyonel goriintiileme
yontemleri ile migren agrist sirasindaki beyin sapr aktivasyonu gosterilmistir.
Genetik ve norofizyolojik inceleme ile migrenin bir alt grubunda norotransmitter
salimiminda kritik rol alan iyon kanali mutasyonlar1 saptanmustir.

Migrenin birincil néronal bir siire¢ oldugu diisiiniilmektedir. Esas itibariyle
migrenin altinda yatan, asir1 uyarilabilir bir serebral korteksin varligidir. Muhtemelen
bir¢cok gen iizerindeki etkiler de ndronal iyon kanallarinda (6zellikle de kalsiyum
iyon kanallar1) bozukluklara sebep olmaktadir. Serebral korteksin asir1 uyarilabilirligi
ile birlikte i¢ veya dis etkenlerle tetiklenen ndronal depolarizasyon ve sonugta olusan
yayilan kortikal depresyon dalgasi (CSD), migrendeki aura ve trigeminovaskiiler
sistemin aktivasyonundan sorumlu tutulmaktadir (25,26).

Ozellikle son yillarda elde edilen bilgiler dogrultusunda, migren
fizyopatolojisinde vaskiiler teoriden uzaklasilmis ve entegre norovaskiiler teori kabul
gormiistiir. Vaskiiler teori, kranyal damarlardaki vazospazm ve vazodilatasyon ile

migren belirtilerinin ortaya ¢iktigini1 6ne siirer. Entegre norovaskiiler teoriye gore ise
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migren basagrisinda nodronal aktivasyona ikincil olarak wvaskiiler degisiklikler
gerceklesmektedir.

Noral olaylar sonucunda agriya duyarli yapilardaki kan damarlar
geniglemekte, bu durum trigeminal sinir aktivasyonuna ve agriya yol agmaktadir. Bu
mekanizmanin anlagilmas1 yeni tedavi segeneklerinin ve trigeminal sinirden
ndropeptit salinimini 6nleyecek yeni anti-migren ilaglarin gelistirilmesini saglamigtir
(D).

Birincil basagrilar1 ve 6zellikle de migren basagrist patogenezini anlamak igin
basin agri duyusunu tasiyan trigeminal siniri ve vaskiiler innervasyonu iyi bilmek
¢ok onemlidir.

Trigeminal sinir oftalmik dali araciligiyla pia, araknoid ve duramaterdeki
damarlari, intrakranyal damarlarin proksimalini yogun bir bi¢cimde innerve
etmektedir. Trigeminal aksonlarin ve agri duyusunu algilayan reseptorlerin damar
cevresindeki yerlesimi nedeniyle meninksler ve biiyilkk damarlar agriya duyarh
oldugu halde trigeminal innervasyondan yoksun olan beyin parankimi agri duyusuna
hassas degildir. Kii¢iik capli trigeminal sinir liflerinin bir kismi1 aksonal dallanma
nedeniyle hem pia-araknoid (orta serebral arter) hem de dural damarlar1 (orta
meningeal arter) innerve etmektedir. Trigeminal sinirin periferik aksonlarinin
aktivasyonu agr1 duyusunu trigeminal gangliona ulastirir. Trigeminal ganglionlara
ulasan agr1 duyusu da trigeminal sinirin santral aksonlar1 araciligiyla, sinirin ikinci
noronlariin bulundugu ve servikal 2 seviyesinden bulbusa kadar uzanan trigeminal
nucleus kaudalise (TNC) iletilir. Periferik trigeminal aksonlarin aktivasyonu bir
yandan da antidromik olarak icerdigi noéropeptitlerin (kalsitonin gen iligkili peptid
(CGRP), substance P, ndrokinin A) perivaskiiler alana salinmasiyla vazodilatasyon,
kan akimi artig1 ve protein ekstravazasyonuna, yani ndrojenik inflamasyona neden
olur. Bu vazodilatasyon ve 6dem perivaskiiler trigeminal aksonlarin daha fazla
uyarilmasina ve beyin sapindaki trigeminal niikleusta cfos ekspresyonuna yol agarak
daha fazla agriya yol agmaktadir. Giiniimiizde migren modellerinde ndrojenik
inflamasyonun varligr gosterilmistir. Etkili bir tedavi edici ilag olan triptanlarla
norojenik inflamasyon bloke edilebilmektedir. Ataklar arasinda CGRP diizeylerinin
yiiksek bulunmasi da periferik trigeminal aktivasyonun bir gostergesidir. Agrinin

TNC’den 6n beyin bolgelerine iletilmesi sirasinda beyin sapindaki ¢oklu sinaptik
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baglantilar1 nedeniyle superior salivator niikleus uyarilmakta, ganglion
pterigopalatinum ve ganglion oticum aracilif1 ile parasempatik aktivasyonla nitrik
oksit ve vasointestinal peptid salinmakta ve bu yolla da vazodilatasyona neden
olmaktadir (1,27).

Agr1 duyusu TNC’den ¢ikarak beyin sapinda orta hatt1 caprazlayip trigeminal
lemniskus i¢inde talamusa ulasir. Buradan da kortekse, birincil duyu merkezine (3, 1,
2 Brodman alani) ve singulat kortekse ulasir. Agriya eslik eden affektif ve emosyonel
durumdan ise parabrakial niikleus, talamusun intralaminar niikleusu, amigdala ve
instiler korteksi i¢ine alan farkli bir yolagin aktivasyonu sorumludur (28).

Beyin sap1 yapilarinin migren ataklar1 sirasinda aktive oldugu pozitron
emisyon tomografisi (PET) ve fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme (fMRQ)
caligmalariyla gosterilmis, bu bulgulara dayanarak beyin sapinin migren agrisinin
jeneratorii olabilecegi de one siiriilmiistiir. Trigeminovaskiiler nosiseptif uyarilarin
akomodasyonunda lokus seruleus ve dorsal rafe ¢ekirdekleri gibi aminerjik beyin
sap1 ¢ekirdeklerinin Onemli rol oynadigi goriintiileme c¢alismalariyla ortaya
cikarilmistir. Bu yapilar serebral kan akimini diizenleyebilmekte ve kortikal noronal
uyarilabilirligi etkileyebilmektedir. Yine bu yapilarin trigeminovaskiiler sistemi
dolayli veya dogrudan etkilemesiyle de agrinin ortaya ¢ikabilecegi bir ihtimal olarak
goriilmektedir. Ancak bagka bazi agrili durumlarda da ayni beyin sap1 bolgelerinde
aktivasyonun gdzlenmesi soz konusu bolgelerin migrene ne kadar 6zgiil oldugunun
sorgulanmasina neden olmaktadir. Gorilintiileme yontemleri ile saptanan beyin sap1
aktivasyonu agrinin modiilasyonu ile daha iliskili gibi gériinmektedir (1).

Aurali migrenli hastalarin yaklagik %30’unda agridan 20-40 dakika Once
ortaya ¢ikan somatosensoryel belirtilere bir lobdan kaynaklanan, yayilan noronal
depolarizasyon sonucunda ortaya ¢ikan CSD neden olmaktadir (25).

Son zamanlarda fMRG ve PET ¢alismalari ile gorsel aura belirtilerinin altinda
yatan patofizyolojik mekanizmalarin Leao’nun yayilan CSD oldugu gdosterilmistir.
Bu durum yayilan kortikal potansiyelde ani azalma, ekstraselliiler iyon
konsantrasyonunda ve ndrotransmitterlerde gegici artig, buna eslik eden hiperemiyi
takip eden uzun siireli néronal uyarilabilirlikte artma ve kan akiminda azalmayla
karakterize yavas yayilan (2-6 mm/dakika arasi, ortalama 3 mm/dakika) bir dalganin

korteks boyunca ilerlemesidir. Migren agrisi sirasinda da oksipital korteksten
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baslayarak one dogru yayilan hiperemi ve ardindan oligemi dalgasinin gorsel
belirtilerle baglantili olarak ortaya c¢iktig1 gosterilmistir. Daha Otesi korteksteki
oligemi migren agris1 sirasinda da slirmekte, bazi aurasiz migren agrilarinda da
gbzlenebilmektedir (29).

Migren agrisinin iretiminden temelde iki mekanizmanin sorumlu oldugu
distiniilmektedir:

1) Meningeal damarlarda ndrojenik inflamasyon,

2) Periferik ve santral trigeminal afferentlerin duyarlilagmasi (1,25).

Migren patofizyolojisine agiklik getiren diger bir gelisme de serotonin
reseptorlerinin alt tiplerinin ve dagilimlarinin kesfi ile birlikte vazokonstriiktor
ozellikleri nedeniyle kullanilan ergot alkaloidlerinin 5-hidroksitriptamin-1B/D (SHT-
I1B/D) reseptor agonisti oldugunun anlasilmasidir. Daha sonra bu reseptorlerin
spesifik agonisti olan triptanlar etkin migren ilaglar1 olarak gelistirilmistir. SHT-
1B/D reseptorleri trigeminal akson uglarinda yogun olarak bulunmakta ve trigeminal
aktivasyonu ve dolayl olarak néropeptit salinimini ve ndrojenik inflamasyonu inhibe
etmektedir. Ergotamin, dihidroergotamin ve sumatriptan SHT-1A reseptorii agonisti
olup akut migren tedavisinde etkilidir. Migrende koruma tedavisinde kullanilan
pizotifen, metiserjid ve siproheptadin de S5HTI1 antagonisti olarak etkisini
gostermektedir (1).

Migrenli insanlarin beyinlerinin nicelik ve nitelik acisindan migrenli olmayan
olgulardan farkli oldugu diisiiniilmektedir. Migrenli hastalarda transkranyal manyetik
stimulasyonla yapilan ¢alismalarda beynin uyarilma esiginin daha diisiik oldugu ve
antiepileptik ilaglardan valproik asitle bunun normale g¢evrildigi gosterilmistir. Bu

degisiklikler 6zellikle aurali migrenlilerde daha belirgin saptanmistir (1).

2.5. Migren Tedavisi

Etkin migren tedavisi Oncelikle dogru tani konmasi ve hastaya gerekli
bilgilerin verilmesi ile baslamaktadir. Hastanin tanisini, belirtilerini, herhangi bir
rastlantisal veya komorbid hastalik varligi durumunu kapsayan bir tedavi plani
yapilarak ve en rahatsiz edici belirtilere en uygun miidahale seklini bulmaya c¢aba
gosterilir. Farmakolojik tedaviler digindaki tedavi yaklagimlari arasinda gevseme,

biofeedback ve diizenli bir yasam siirme, yeterli uyku alma, egzersiz yapma ve
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tiitlinii birakma gibi davramigsal girisimler yer almaktadir (30). Her ne kadar
davranissal girisimler 6nemli ise de, hastalarin ¢ogunda asil tedaviyi ilaglar olusturur.

Migrenin farmakolojik tedavisi akut (sonlandirici) veya onleyici (profilaktik)
olabilir. Akut tedavi bagaagrisi basladiktan sonra geri ¢evirmeyi veya basagrisinin
ilerlemesini durdurmay1 amaglar. Onleyici tedavi ise, o anda basagris1 olmasa bile
beklenen ataklarin sikligini1 ve siddetini azaltmayir amaglamaktadir. Migrene 6zgii
ilaclar arasinda ergot tiirevleri ve triptanlar yer alir. Spesifik olmayan ilaglar arasinda
analjezikler, antiemetikler, anksiyolitikler, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar,

steroidler, major trankilizanlar ve opioidler yer alir (Tablo 3).

Tablo 3. Migren atak tedavisinde kullanilan ajanlar

Nonspesifik farmakolojik ajanlar | Parasetamol

Nonsteroid Antiinflamatuar Ajanlar

Opiatlar

Spesifik ajanlar Ergot Deriveleri (ergotamin, dihidroergotamin)

Triptanlar(Sumatriptan,Zolmitriptan,Eletriptan,

Rizatriptan, Naratriptan Flavotriptan,
Almotriptan)

Yardimei ilaclar Benzodiazepinler
Antiemetikler

Migrende koruyucu tedavi, hastada agir fonksiyon kaybi (li¢ giin yada daha
uzun siiren ataklar), akut tedavi almasina engel durum (basarisizlik, kontrendikasyon,
intolerans gibi), nadir goriilen hemiplejik migren, uzamis aura ve migrendz infarkt ya
da ataklar migren spesifik ajanlarla (ergot, triptan gibi) kontrol altinda, ancak sik
kullanim durumunda koruyucu tedaviye basvurulur (Tablo 4).

Koruyucu tedavi diisiik dozda baslanmali, etkinlik goriiliinceye kadar ya da
yan etkiler ortaya ¢ikincaya kadar doz arttirilmalidir. Genellikle migren hastalarinda
diger endikasyonlardan daha az doz gereksinimi duyulmaktadir. Etkin bir tedavi i¢in
protokoliin 2—6 ay siirdiiriilmesi gerekmektedir. Etkinlik 4 haftadan sonra fark

edilebilir. Koruyucu tedaviden fayda gormek igin ilag agir1  kullaniminin
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olmadigindan emin olunmalidir. Ayrica o sirada farkli amaglar i¢in kullanilan

ilaglarin basagrisi yan etkisi olup olmadigina dikkat edilmelidir (30,31).

Tablo 4. Migren profilaksisinde kullanilan ajanlar

Betaadrenerjik bloke edici ilaglar Propranalol, timolol, atenolol, metoprol,

nadolol

Amitriptilin ve diger antidepresanlar | amitriptilin, imipramin, desipramin,
venlafaksin, sertralin, paroksetin,

trazodon, doksepin

Kalsiyum Kanal Blokerleri Verapamil, Flunarizin
Antiepileptik ilaclar valproat, topiramat ve gabapentin
Diger ilaglar Vit B2, koenzim Q, 0&stradiol, botoks,

atipik antipsikotikler

2.6. Isitme Fizyolojisi

Isitme, atmosferde meydana gelen ses dalgalarinin kulak tarafindan
toplanmasindan beyindeki merkezlerde karakter ve anlam olarak algilanmasina kadar
olan siire¢ olup, isitme sistemi denen genis bir bdlgeyi ilgilendirir. Dis, orta ve i¢
kulak ile merkezi igitme yollar1 ve igitme merkezi bu sistemin parcalaridir (32-37).

Aurikula, ses dalgalarinin toplanmasinda rol oynar ve toplanan ses dalgalari
dis kulak yolu (DKY) araciligiyla kulak zarma iletilir. Orta kulak, disarida hava
boslugundaki ses enerjisinin kokleadaki sivi ortama ulasmasini saglar. Sesin siddeti,
i¢c kulaga gegerken azalir. Orta kulak bu enerji azalmasini, ¢esitli mekanizmalarla
dengelemeye calisir. DKY'den kulak zar1 araciligiyla kemikgiklere iletilen ses
kemikg¢iklerde harekete sebep olur. Stapeste ki hareket, i¢ kulakta skala vestibuli
icindeki perilenf de titresime neden olur. Perilenf de olusan dalgalanma,
helikotremaya ilerlerken, skala vestibuli ile skala timpani arasinda basing farki
olusturur. Bu basing farki, Corti organini igeren baziler membranda, pencerelerin
oldugu tabandan, apekste helikotremaya dogru dalga hareketine neden olur. Bu
mekanik hareket, Corti organi tarafindan elektriksel stimulusa gevrilir ve akustik
sinirlerin dendritleri uyarilir. Kokleanin bazal kisimlari, daha ¢ok yiiksek frekansh

seslere, apekse yakin kisimlari da daha ¢ok algak frekansl seslere duyarhdir. Corti
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organinda olusan elektriksel aktivite, modiolus i¢inde bulunan Corti ganglionundaki
sinir hiicrelerinin dentritleri tarafindan algilanir. Bu sinir hiicrelerinin aksonlari
koklear sinir adin1 alarak bu elektriksel aktiviteyi beyin sapina, ponstaki koklear
niikleuslara gotiirtirler. Koklear sinir ponsa girdikten sonra isitme yollarinin 2.
ndronlarmin bulundugu ventral ve dorsal koklear niikleuslara dallar gonderir.
Koklear niikleusu terk eden biitiin 2. néronlar orta hattan karsi tarafa gecip o taraftaki
stiperior olivar komplekste sonlanirlar veya lateral lemniskus ve bunun niikleusunu
olustururlar. Lemniskal yoldaki liflerin en fazla miktar1 inferior kollikulusta son
bulur. Fakat ¢ok az bir kismi inferior kollikulusu gecerek medial genikulat cisme
ulasir. Pek az bir kismu da karsi taraftaki inferior kollikulusa ulagir. Medial genikulat
cismin temel niikleusundan ¢ikan 3.néron lifleri belli bir diizende temporal kortekse

gelirler (36,37).

2.7. isitme Testleri

2.7.1. Odyometri

Her bir frekansta isitme esiklerini gosteren bir Ol¢limdiir. Test edilen
frekanslar insan kulagmin igitme yetisinin oldugu frekans yelpazesinin (20—20000
Hz) tamamini degil ancak konugmanin anlasilmasi i¢in 6nemli olan frekanslar1 (250-
8000 Hz) kapsar. Sensorinoral kayipta hava kemik esikleri birbirine esit veya + 10
desibel (dB) yakinhigindadir. Iletim tipi isitme kaybinda kemik yolu normal, hava
yolu esigi ile en az 10 dB fark vardir. Kokleada yiiksek frekanslar1 algilayan bazal
kismin daha detayli degerlendirilmesi i¢in yiiksek frekens odyometrisi
kullanilmaktadir. Standart odyometrilerin ulagamadigit 8 — 18 kHz frekanslarini
ireten ve test eden yiiksek frekans odyometrileri 6zellikle ototoksik ilag kullanimu,
giiriiltiiye maruziyette i¢ kulak hasarinin erken donemde belirlenmesi, presbiakuzi,
dolasim bozukluklar1 ve metabolik hastaliklarin etkisini arastirmada kullanilmaktadir

(9,10).

2.7.2. Otoakustik Emisyon (OAE)
OAE'ler, insan ve hayvanlarin DKY’den Olgiilebilen, koklear kaynakli, hafif
siddette akustik enerji yayilimlandir (11, 13, 38, 39). Olusumunda, dis tiiy
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hiicrelerinin 6nemli rolleri olduguna dair bir¢ok kanit mevcuttur. Kemp ve
arkadaglar1 (40) 1978 yilinda kulagin sesi aldig1 kadar, sesi iiretme yetenegine de
sahip oldugunu belirtmislerdir. Koklea tarafindan iiretilen bu sesler Evoked
Otoacoustic Emissions (EOAE) olarak adlandirilmistir. Koklear kaynakli herhangi
bir sesin DKY’den alinarak kaydedilmesi sonucu OAE cevaplari ortaya ¢ikar. OAE'
ler iki grupta tanimlanir (41).

Spontan otoakustik emisyonlar (SOAE): Koklear kaynakli, disaridan akustik uyari
olmadan kendiliginden olusan, tonal, diisiik seviyedeki dar bant sinyalleridir. SOAE'
ler, normal isiten kulaklarin yaklasik %40-50' sinde saptanabilen, amplitiidleri -10 ile
+20 dB SPL (Ses basing seviyesi) civarinda olan saf tonlardir.

1- Uyarilmis otoakustik emisyonlar (Evoked OAE - EOAE): Ug tipi vardir.

a) SFOAE (Stimulus Frequency Otoacoustic Emissions ): Diisiik seviyedeki uzun
stireli sabit tonlarla akustik uyari sonucu olusan cevaplardir.

b) TEOAE (Transient Evoked Otoacoustic Emission): I¢ kulaga gonderilen "klik"
veya "burst" gibi kisa akustik uyarana kars1 kokleanin olusturdugu cevaptir. 30 dB
HL'ye kadar olan igitme esikleri hakkinda bilgi vermektedir.

¢) DPOAE (Distortion Product Otoacoustic Emission): I¢ kulagin iki ayr1 frekansta
ses tonu ile uyarilmasi, i¢ kulakta yayilan bu iki dalganin birbirleri ile etkilesmesine
ve iki dalganin birbirleri ile girisim gosterdigi ses tonlarinda, daha diisiik amplitiidlii

bir cevabin olusmasina neden olur (42).

2.7.3. Timpanometri

Di1s kulak kanalindaki (DKK) hava basincinin sistematik bir bi¢imde
degistirilmesi sonucunda, DKK ve orta kulak yapilarinin esneklik ve hareketliginin
grafiksel olarak kaydedilmesi yontemine timpanometri, bu yontemden yararlanilarak
elde edilen sonuca ise timpanogram denir. Statik immitans testi ise bunun bir devami
olan timpanometri testinde DKK sabit frekans ve siddette (226 Hz frekansinda ve 85
dB SPL siddetinde) prob ton verilmektedir.Basing diizeyi +200 daPa’ dan baslar
giderek digiiriiliir. Bu durumda sistemin kompliyansi baslangicta ¢ok diisiik iken,

giderek artacak, daha sonra -400 daPa diizeyine dogru tekrar azalacaktir.
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2.7.3.1.Timpanometride ol¢iilen degerler

Tepe Basinci:

Timpanogramin tepe noktasna karsilik gelen basing seviyesidir. Paradise gore

normal kulaklarda tepe basinci -100 ila +50 daPa arasinda degismektedir.

2.7.3.2. Timpanogram tipleri

Tip A: Normal timpanogram. -100 ile +50 daPa basing araliginda tepe veren, statik

esneklik degeri 0.39 ile 1.30 cc arasinda degisebilen timpanogramdir.

Tip As(stiffness): Normal basing alaninda tepe veren, ancak statik esneklik degeri

0.35 cc’nin altinda olan timpanogramdir.

Tip Ad(deep): Normal basing alaninda tepe veren, ancak statik esneklik degeri 1.30

cc’nin lizerinde olan timpanogramdir.

Tip C: Negatif basing alaninda tepe veren, statik esneklik degerleri degiskenlik

gosterebilen (normal veya diisiik amplitiidli olabilir) timpanogramdir.

Tip B: Belirgin tepe noktasi vermeyen (statik esneklik 0.10 cc’den az)

timpanogramdir.

2.7.4.Akustik refleks

Insanda, 70 dB’ den daha yiiksek siddetteki sesler orta kulak kaslarindan
olasilikla yalnizca stapes kasinda kasilmaya neden olmaktadir. Buna akustik refleks
veya stapes refleksi denir. DKK’na akustik refleksin uyarilmasina yetecek siddette
uyaran verilmesi sonucunda her iki stapes kasinda da kasilma meydana gelir.

Akustik refleks testi, ipsilateral ve kontralateral yoldan kaydedildiginden sag-

sol, her iki isitsel sinir sisteminin biitiinligiiniin test edilmesine olanak saglar.
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Ipsilateral kayit almada probun bulundugu kulaktan hem uyaran verilir hem de
akustik refleks kaydedilir. Kontralateral akustik refleks ol¢limii sirasinda, kulaklik
araciligiyla test edilen kulaktan uyar1 verilirken, probun bulundugu kars1 kulaktan ise

akustik refleks kaydedilmektedir.
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismaya; 13.12.2011 ve 13.12.2012 tarihleri arasinda, Noroloji ABD’da
auralt migren (Grup 1) ve aurasiz migren (Grup 2) tanisit almis ve medikal tedaviyi
kabul etmis 50 hasta dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalar tedavi dncesi ve
tedavi sonrasi odyolojik testlerle tekrar degerlendirildi.

Calismaya dahil edilen hastalara migren tanisi ndroloji polikliniginde ICD-II
siniflamasina gore konuldu. Calismaya katilan hastalarin tiimiintin tam bir kulak
burun bogaz ve bas boyun muayenesi yapildiktan sonra, tedavi Oncesi-sonrasi
donemde yiiksek frekans odyometri, TEOAE ve akustik refleks ile isitmeleri
degerlendirildi. Ayrica tedavi Oncesi ve sonrasi orta kulak basincini degerlendirip
efiizyon ¢ikan hastalar1 ekarte etmek i¢in timpanometri testi yapildi.

Calismaya katilan hastalarin tiimiinden imzali onay kagidi alindi. Kulak
burun bogaz poliklinigine gelmeyi ve igitme testlerinin yapilmasini kabul etmemek
ve calismaya katilmak i¢in onay vermemek otolojik hastalik veya operasyon oykiisii
olmasi, mekanik travma, sifiliz, malignite, akut ya da kronik otitis media, konjenital
koklear malformasyon, norolojik hastaliklar (isitme kaybina neden oldugu bilinen),
son 1 ay icerisinde herhangi bir ototoksik ilag alimi, ve karaciger, bobrek yetmezligi
Oykiisii gibi isitme kaybina neden olan etyolojik faktorlerin olmasi ve son 1 ay
icerisinde herhangi bir nedenle kemoterapi ya da radyoterapi almis olma ¢aligma dis1
birakilma kriteri olarak kabul edildi. Ayrica tedavi sonrasi kulak enfeksiyonu
bulgular1 olan hastalar, iletim tipi isitme kaybi olan hastalar, isitme seviyelerinin
takiplerine gelmeyen ya da ¢alismaya devam etmek istemeyen hastalar da calisma
dis1 birakilmastir.

Onceden hazirlanan hasta takip formlar ile ¢alismaya alinan tiim hastalarin
detayli anamnez bilgileri, otoskopik muayene bulgulari, yiiksek frekans odyogram,
TEOAE, timpanometri, akustik refleks bulgular1 kaydedildi (Ek 1). Hastalarin hava
ve kemik iletim esik degerleri, ISO standartlarina gore kalibre edilen klinik
odyometri cihazi (INTERACOUSTICS AC 40 Clinical Audiometer) ile olgtildii.
Biitiin odyolojik testler diger kulak maskelenerek yapildi. 0.25, 0.5, 1, 2, 4, 6, 8 ve 12
kHz frekanslarda her bir kulak i¢in saf ses isitme esikleri Olgiildii. Saf ses isitme

esikleri 0-20 dB'e kadar olanlar normal isitme, 21-40 dB arasi olanlar hafif isitme
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kaybi, 41-60 dB aras1 olanlar orta derecede isitme kaybi, 61-80 dB arasi olanlar
siddetli isitme kaybi, 81-100 dB arasi olanlar derin isitme kaybi ve 100 dB'in
lizerinde olanlar total isitme kaybi olarak siniflandirildi. Ardindan tiim hastalara
TEOAE cihazi (MAICO ERO-SCAN TEOAE) ile TEOAE testi uygulandi. TEOAE
testi ve analizi, calismadan once kalibre edilmis, ticari bir cihaz (Maico, ERO Scan
Analyzer, GmbH Salzufer, 13/14, 10587, Berlin GE) ile yapildi. Test sirasinda kulak
kanalin1 kapamak i¢in tek kullanimlik prop uglart kullanildi. Test tamamlandiginda
TEOAE'ye yanit varsa sonug¢ ekranda "PASS" olarak goriiliirken, herhangi bir yanit
alimamayan kulaklarda "REFER" olarak goriildii. "REFER" sonucu alinan kulaklarda
tarama testi tekrarlandi. Klik seklindeki uyaran 0.7-4 kHz frekans araliginda ve 83
dB / SPL (+ 3 dB) yogunluk diizeyinde olustu. Bu test her bir seansta sag ve sol
kulak i¢in ayr1 ayr1 kaydedildi. Sonuglar 1,5-4 kHz band araliginda ve TEOAE igin
1.5, 2, 2.5, 3, 3.5 ve 4 kHz frekanslarda tek tek kaydedildi. 1,5-4 kHz band
araliginda, TEOAE ortalama amplitiidii 6dB altinda olmas1 otoakustik emisyona
yanit olmadigi anlamina gelmekteydi.

Bu arastirma ic¢in Cumhuriyet Universitesi Klinik Arastirmalar1  Etik
Kurulu’ndan izin alinmistir ( Karar No: 2011/020 Tarih: 13.12.2011 ).

Istatiksel yontemde ¢alismamizdan elde edilen veriler SPSS 14.0 (SPSS I nc.,
Chicago, IL, USA) istatistik paket programimna yiiklenerek verilerin
degerlendirilmesinde  parametrik test sayimlar1 yerine getirilemediginden
(Kolmogorof-Simirnov) Wilcoxon testi, Man Whitney U Testi, Mc Nemar Testi ,
parametrik test varsayimlari yerine getirildiginde Esler Arasindaki Farkin Onemlilik
Testi uyguland1 , yanilma diizeyi 0,05 olarak alindi ve yanilma diizeyi 0.05'ten daha

kiictik p degerleri anlaml1 olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya aldigimiz 50 migrenli hastanin yaslari 19 ile 57 arasinda
degismekte olup yas degerleri 33,76+9,02 olarak bulundu. Bu bireylerin 12’si erkek
(%24.0); 38’1 kadindir (%76.0). Bu bireylerin 23’1 (%46.0) Aurali migren (Grup 1),
27°s1 ( %54) aurasiz migrendi (Grup 2) . Grup 1’in yaslar1 19 ile 40 yaslar1 arasinda
degismekte olup yas degerleri 30,43+6,33 olarak, Grup 2’nin yaslar1 21 ile 57
arasinda degismekte olup yas degerleri 36,59+10,6 y1l olarak bulundu. Grup 1’in 6’s1
(%26,1) erkek, 17°si (%73,9 ) kadin, Grup 2’nin 6’s1 (%22,2) erkek, 21’1 (%77,8)
kadin idi. Bu bireylerin hepsi (%100) migren medikal tedavisi aldi. Tedavide triptan
grubu ila¢ kullanildi. Bu bireylerin 8’inde ( %16,0) ek hastalik ve ek hastalik i¢in ilag
kullanim 6ykiisii vard.

Calismada yer alan hastalarin TEOAE ile yapilan 6lglimleri, tedavi dncesi ve
tedavi sonrasinda sag ve sol kulakta normaldi. Hastalarin hem tedavi oncesi hem
tedavi sonrasi akustik refleks testleri sag ve sol kulakta normaldi. Tedavi sonrasi

herhangi bir degisiklik olmadig1 gorilmistiir.

Tablo 5. Calismaya katilan tiim olgularin sag kulakta farkli frekanslardaki isitme

esiklerinin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi Sonug
X=£S X+S

250 Hz 15,20 + 5,52 17,20 + 6,63 p=0,106
500 Hz 12,20 £4,96 13,50 £ 6,08 p=20,279
1000 Hz 10,30 + 3,83 10,40 £ 5,13 p = 0,865
2000 Hz 9,20 + 5,08 9,40 £ 4,80 p=20,767
4000 Hz 11,60 £ 5,09 11,80 + 6,28 p=0,840
6000 Hz 14,00 + 7,12 14,90 £ 7,59 p=0,730
8000 Hz 16,20+ 7,79 15,40 + 8,44 p=10,426
12000 Hz 21,50 £ 14,95 22,80 + 14,98 p=10,834




Grup 1 ve Grup 2’de sag kulakta farkl frekanslarda (250 Hz, 500 Hz, 1000 Hz, 2000
Hz, 4000 Hz, 6000 Hz, 8000 Hz ve 12000 Hz'de) 6l¢iilen, isitme esiklerinin tedavi
Oncesi ve tedavi sonrasi degerleri karsilastirildiginda kaydedilen Olgiimler arasi

farklilik 6nemsiz bulundu (p>0,05).

Tablo 6. Calismaya katilan tlim olgularin sol kulakta farkli frekanslardaki isitme

esiklerinin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi Sonug
X=£S X+S

250 Hz 14,60 £ 5,51 15,80 + 6,09 p=0,224
500 Hz 11,60 + 3,83 13,00 £ 5,62 p=20,108
1000 Hz 9,80+ 4,16 10,00 + 5,43 p=20,772
2000 Hz 8,70 + 4,14 9,50 + 6,32 p=0,523
4000 Hz 12,80 + 7,50 13,70 £ 8,19 p=0,571
6000 Hz 15,10 £ 7,59 16,70 + 7,39 p=10,080
8000 Hz 17,10+ 9,31 17,00 = 9,47 p=0,736
12000 Hz 19,46 + 13,03 22,20 + 15,02 p=0,232

Grup 1 ve Grup 2’de sol kulakta farkli frekanslarda (250 Hz, 500 Hz, 1000 Hz, 2000
Hz, 4000 Hz, 6000 Hz, 8000 Hz ve 12000 Hz'de) dlgiilen, isitme esiklerinin tedavi
Oncesi ve tedavi sonrasi degerleri karsilastirildiginda kaydedilen ol¢iimler arasi

farklilik 6nemsiz bulundu (p>0,05).
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Tablo 7. Grup 1 ve Grup 2’de sag kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin

tedavi oncesi karsilastirilmasi

Frekanslar Grup 1 (sag kulak | Grup 2 (sag kulak Sonug
tedavi oncesi) tedavi Oncesi)
X=£S X+S

250 Hz 14,56 £ 5,41 15,74 £ 5,66 p=0,373
500 Hz 13,04 + 4,94 11,48 £4,96 p=0,272
1000 Hz 11,30 + 3,44 9,44 £ 4,00 p = 0,065
2000 Hz 8,91 +6,02 9,44 +£423 p =0,647
4000 Hz 11,73 £4,67 11,48 +5,51 p=0,685
6000 Hz 15,86 £ 7,01 12,40 £ 6,98 p=0,081
8000 Hz 17,82+ 8,09 14,81 + 7,40 p=0,138
12000 Hz 21,30+ 14,15 21,66 + 15,87 p=20,961

Tablo 8. Grup 1 ve Grup 2’de sag kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin

tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Grup 1(sag kulak | Grup 2 (sag kulak Sonug
tedavi sonrasi) tedavi sonrasi)
X=£S X+S

250 Hz 19,13 +7,48 15,55 +5,43 p=0,067
500 Hz 15,62 £ 6,95 11,66 + 4,59 p=0,031*
1000 Hz 10,65 £5,70 10,18 £ 4,69 p=0,854
2000 Hz 10,00 + 5,43 8,88 +4,23 p=0,529
4000 Hz 12,60 + 4,73 11,11 +7,38 p=0,146
6000 Hz 14,13 £ 6,51 15,55 + 8,47 p=20,710
8000 Hz 16,73+ 9,36 14,25 +7,55 p=0,378
12000 Hz 23,47 + 15,33 22,22 + 14,95 p=0,727
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Grup 1 ve Grup 2’deki bireylerin tedavi sonrasinda sag kulakta farkli frekanslarda

Olctilen, isitme esiklerinin degerleri karsilastirildiginda 500 Hz de farklilik 6nemli

bulunurken (p<0,05), diger frekanslardaki farklilik 6nemsiz bulunmustur.

Tablo 9. Grup 1 ve Grup 2’de sol kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin

tedavi oncesi karsilastirilmasi

Frekanslar Grupl(sol kulak | Grup2(sol kulak Sonug
tedavi dncesi) tedavi dncesi)
X+S XS

250 Hz 14,78 + 4,38 14,44 + 6,40 p=0,391
500 Hz 12,17 + 3,63 11,11 +4,00 p=0,334
1000 Hz 10,43 + 3,96 9,25+4,31 p=0,158
2000 Hz 9,78 + 4,64 7,77 + 3,48 p=10,079
4000 Hz 13,26 + 8,34 12,40 + 6,84 p=0,833
6000 Hz 14,56 + 8,64 15,15+ 6,69 p=0,451
8000 Hz 17,82+ 11,06 16,48 + 7,69 p=0,874
12000 Hz 17,95 £ 12,23 20,74 £ 13,77 p=10,554

Grup 1 ve Grup 2’deki bireylerin tedavi oncesinde sol kulakta farkli frekanslarda

Olciilen, isitme

bulunmustur.

esiklerinin  degerleri
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Tablo 10. Grup 1 ve Grup 2’de sol kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin

tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Grupl(sol kulak | Grup2(sol kulak Sonug
tedavi sonrasi) tedavi sonrasi)
X+S X+S

250 Hz 16,73 + 6,67 15,00 + 5,54 p = 0,464
500 Hz 14,13 £ 5,96 12,03 £ 5,23 p=0,194
1000 Hz 10,00+ 5,64 10,00 + 5,37 p=10,898
2000 Hz 9,56+ 7,52 9,44 + 5,425 p=0,690
4000 Hz 13,47 + 8,45 13,88 + 8,12 p=0,825
6000 Hz 16,73 + 7,62 16,66 + 7,33 p=10,968
8000 Hz 17,60+ 11,56 16,48 + 7,44 p=0,913
12000 Hz 21,30 £ 14,15 22,96 + 15,94 p=10,836

Grup 1 ve Grup 2°deki bireylerin tedavi sonrasinda sol kulakta farkli frekanslarda

Olciilen, isitme

bulunmustur.

esiklerinin  degerleri
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Sekil 1. Grup 1 ve Grup 2’de farkl frekanslarda tedavi dncesi ve tedavi sonrasi

isitme degerlerinin dagilimi

Tablo 11. Grup 1°de sag kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin tedavi oncesi

ve tedavi sonrasi karsilagtirilmasi

Frekanslar Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi Sonug
X+£S X+S

250 Hz 14,56 £ 5,41 19,13 £7,48 p=0,032*
500 Hz 13,04 + 4,94 15,65 + 6,95 p=0,198
1000 Hz 11,30+ 3,44 10,65 + 5,70 p=10,553
2000 Hz 8,91+ 6,02 10,00 + 5,43 p=0,394
4000 Hz 11,73 + 4,67 12,60 + 4,73 p = 0,400
6000 Hz 15,86 + 7,01 14,13 +£ 6,51 p=0,174
8000 Hz 17,82+ 8,09 16,73 £9,36 p=0,548
12000 Hz 21,30 + 14,15 23,47 + 15,33 p=0,623
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Grup 1’deki bireylerde sag kulakta cesitli frekanslardaki tedavi Oncesi ve
tedavi sonrasi isitme esikleri karsilastirildiginda 250 Hz de farklihk anlaml
bulunurken(p<0,05), diger frekanslardaki farklilik 6nemsiz bulunmustur. 250 Hz de

tedavi sonrasinda isitme esigi yiiksek olmasina ragmen normal sinirlar i¢indedir.

Tablo 12. Grup 1’de sol kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin tedavi dncesi

ve tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi Sonug
X=£S X+£S

250 Hz 14,78 £ 4,38 16,73 £ 6,67 p=0,133
500 Hz 12,17 + 3,63 14,13 +£5,96 p=0,097
1000 Hz 10,43+ 3,96 10,00 £ 5,64 p=0,592
2000 Hz 9,78+ 4,64 9,56 +7,52 p=0,439
4000 Hz 13,26 + 8,34 13,47 £ 8,45 p=0,873
6000 Hz 14,56 + 8,64 16,73 £ 7,62 p=20,139
8000 Hz 17,82+ 11,06 17,60 £11,56 p=0,699
12000 Hz 17,95 +12,23 21,30+ 14,15 p=0,415

Grup 1’deki bireylerde sol kulakta cesitli frekanslardaki tedavi Oncesi ve
tedavi sonrasi isitme esikleri karsilastirildiginda tiim frekanslardaki farklilik 6nemsiz

bulunmustur.
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Sekil 2. Grup 1’de farkli frekanslarda tedavi 6ncesi ve tedavi sorasi igitme

degerlerinin dagilimi

Tablo 13. Grup 2’de sag kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin tedavi oncesi

ve tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Tedavi Oncesi Tedavi sonrasi Sonug
X+S XS

250 Hz 15,74 £ 5,66 15,55+ 5,43 p=0,935
500 Hz 11,48 + 4,96 11,66 + 4,59 p=10,864
1000 Hz 9,44+ 4,00 10,18 + 4,69 p=0,317
2000 Hz 9,44+ 4,23 8,88+ 4,24 p = 10,655
4000 Hz 11,48 £5,51 11,11 +7,38 p=0,671
6000 Hz 12,40 £ 6,98 15,55 + 8,47 p =0,063
8000 Hz 14,81+ 7,40 14,25 £7,55 p=0,745
12000 Hz 21,66 + 15,87 22,22 + 14,95 p=10,749
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Grup 2’deki bireylerde sag kulakta c¢esitli frekanslardaki tedavi Oncesi ve

tedavi sonrasi isitme esikleri karsilastirildiginda tiim frekanslardaki farklilik 6nemsiz

bulunmustur.

Tablo 14. Grup 2’de sol kulakta farkli frekanslardaki isitme esiklerinin tedavi dncesi

ve tedavi sonrasi karsilastirilmasi

Frekanslar Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi Sonug
X=£S X+£S

250 Hz 14,44 + 6,40 15,00 £ 5,54 p =0,705
500 Hz 11,11 £4,00 12,03 +£5,23 p=0,420
1000 Hz 9,25+ 4,31 10,00 + 5,37 p=0,446
2000 Hz 7,77+ 3,48 9,44+ 5,25 p=0,089
4000 Hz 12,40 + 6,84 13,88 £ 8,12 p=0,357
6000 Hz 15,15 £ 6,69 16,66 + 7,33 p=0,347
8000 Hz 16,48+ 7,69 16,48 +7,44 p=0,805
12000 Hz 20,74 + 13,77 22,96 + 15,94 p=0,384

Grup 2’deki bireylerde sol kulakta ¢esitli frekanslardaki tedavi Oncesi ve
tedavi sonrasi isitme esikleri karsilastirildiginda tiim frekanslardaki farklilik 6nemsiz

bulunmustur.
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Sekil 3. Grup 2’de farkli frekanslarda tedavi 6ncesi ve tedavi sorasi isitme

degerlerinin dagilimi

Tablo 15. Grup 1’de saf ses ortalamasi degerlerine gore siiflandirilmasinin tedavi

oncesi ve sonrasi karsilastirilmasi

Tedavi Sonrasi

Saf Ses Ortalamasi Normal isitme | Hafif derecede | Toplam

Grup 1 (0-20 dB) isitme kayb1
(21-40 dB)

Tedavi Normal igitme(0-20 dB) | 21 2 23
Oncesi Hafif derecede isitme | 0 0 0

kayb1 (21-40 dB)
Toplam 21 2 23
p=0,500 p>0,056nemsiz
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Grup 1’deki bireylerde tedavi oOncesinde tiim bireyler normal isitme
seviyesindeyken tedavi sonrasinda 2 bireyde (%8,7) her iki kulakta hafif derece (21-
40 Db) isitme kayb1 saptanmistir. Bu da istatiksel olarak 6nemsizdir.

Grup 2’deki bireylerde hem tedavi oncesi hem tedavi sonrasi tiim bireyler

normal igitme seviyesindedir.
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TARTISMA

Bu ¢alisma migren patofizyolojisinde rol oynayan ndrovaskiiler olaylarin i¢
kulag: besleyen terminal damarlarda da noérovaskiiler degisikler yaparak ve i¢ kulak
kan akimin etkileyerek sensorinoral bir igitme kaybina neden olabilecegi hipotezine
dayanilarak planlandi. Amacimiz aurali ve aurasiz migren hastalarinin igitme
diizeylerinin yiiksek frekans odyometri, akustik refleks ve TEOAE cevaplar ile
degerlendirerek, bu hastalarin isitme kayb1 agisindan risk altinda olup olmadiklarinin
belirlenmesini ve isitme kaybi tespit edilir ise bunun koklear ya da retrokoklear
kokenli bir kayip mi1 oldugunun ayiriminin yapilmast ve migren tedavisi alan
hastalarda bu tedavinin isitme diizeyini etkileyip etkilemediginin arastirilmasi idi.

Bizim ¢alismamizda yer alan tiim olgular degerlendirildiginde. Grup 1’de
tedavi Oncesinde sag kulakta 500 Hz frekansta isitme esigi 13,04 £+ 4,94, grup 2’de
11,48 + 4,96 iken tedavi sonrasi sag kulakta isitme esigi grup 1°’de 15,65 + 6,95 ve
grup 2’de 11,66 + 4,59 bulundu. Grup 1°de yer alan olgularda isitme esigi yilikselmis
olup bu farklilik istatistiksel olarak dnemli idi (p<0,05).

Grup 1’de sag kulakta cesitli frekanslardaki tedavi dncesi ve tedavi sonrast
isitme esikleri karsilastirildiginda 250 Hz’de tedavi dncesinde isitme esigi 14,56 +
5,41 iken tedavi sonrasinda 19,13 + 7,48 bulundu ve bu farklilik anlamli bulundu
(p<0,05). Grup 1’de tedavi Oncesinde tiim bireyler normal isitme seviyesindeyken
tedavi sonrasinda 2 bireyde (%8,7) hafif derecede isitme kaybi saptandi. Bu iki
hastanin hipertansiyon ve guatr gibi ek hastaliklar1 mevcut oldugundan bu farklilik
o6nemli bulunmadi.

Migren, binlerce yildan beri bilinen genel populasyonda c¢ok yaygin bir
hastaliktir ve norolojik, gastrointestinal ve otonom degisikliklerin ¢esitli
kombinasyonlarda eslik ettigi primer, kronik ve olgularin yaklasik 1/3’{inde goriilen
aural norolojik semptomlar tipik 6zellikleri olarak bilinen epizodik bir bas agrisidir
(1,2). 11k olarak 1778 yilinda Tissot tarafindan bildirilen isitsel bozukluklar fonofobi
ve hiperakuzinin bas agrisi ile indiiklenen stresle iliskili olabilecegi tanimlanmistir
(43). En sik isitsel semptom olan fonofobiye ek olarak migren hastaligi vertigo,
sersemlik, isitme kaybi, tinnitus ve aural agr1 gibi bir dizi nérootolojik semptoma

neden olabilir (4,5).
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Isitsel semptomlar vestibiiler semptomlardan daha seyrektir (7, 44, 45). Bazen
hastalarin iicte ikisinden fazlasinda ortaya ¢ikan, genellikle bas agrisi ile birlikte olan
fonofobi muhtemelen migrenle iliskili en yaygim isitsel semptomdur (46). Isitsel
semptomlar ayn1 zamanda isitsel haliisinasyonlari, ossilokuzi, tinnitus, degisken
diisiik-frekansli isitme kayb1 ve ani isitme kaybindan olusur (4, 5, 47-51).

Farkli caligmalarda psikotik hastalik olmaksizin migren hastalarindaki aura
gibi isitsel haliisinasyonlar (MHIH) bildirilmistir. Isitsel haliisinasyonlar migren
ataklarina eslik eden sesler (47, 52), ortam seslerinin yogunlugunun dalgalandigi
hissi (ossilokuzi) (48) ve MHIH gibi ototoksite disindaki bircok durumda ortaya
cikabilen tinnitustan (49) olusur. MHIH’de, otozomal dominant parsiyel epilepsi (53)
ve talamik ve pontin isitsel haliisinasyonlar (54) gibi diger etyolojilerin diglanmasi
gereklidir. Isitsel haliisinasyon sizofeni gibi psikotik sendromlarda olusur. Bununla
birlikte piskozla iligkili bagka herhangi bir semptom yasamayan hastalarda da izole
semptom olarak meydana gelebilir. Tim haliisinasyonlar psikotik hastaligin
gostergesi degildir. Ozellikle uykuda (hasta uykuya daldiginda olusan hipnogojik
veya hasta uyanikken olusan hipnopomik) gelisen haliisiasyonlarin genel eriskin
popiilasyonda olgularin yarisindan fazlasinda baska mental patolojiler ile iliskili
olmadig1 bulunmustur (55).

Giinlimiizde, kulak burun bogaz uzmanlar1 ve norologlar migren-benzeri bas
agrilari, bas donmesi ataklari, vertigo, kulak dolgunlugu, isitsel semptomlar ve
tinnitustan olusan klinik tablo ile basvuran hastalarla karsilagsmaktadir. Bu hastalar
yeni bir klinik antitenin tanimlanmasina yol agmis olup bu antite cesitli isimler ile
anilmaktadir: migren iliskili vertigo, migrenle iligkili bas donmesi, migrenle iligkili
sersemlik, migrendz vertigo, migren-anksiyete iliskili bag donmesi ve migren iligkili
kohleovestibiiler disfonksiyon gibi, Ozellikle MH olmak iizere bir dizi bagka
otondrolojik hastaliktakilere benzer tablolara sahip oldugu diisiiniildiigiinde diinya
genelinde otonodrolojistler migrenle iligkili isitsel-vestibiiler disfonksiyonu
arastirmaktadir (7,56-60).

I¢ kulagm kanlanmas: arteria auditiva internadan saglanir. Bu arter genellikle
anterior inferior serebellar arterden ¢ikar. Bazen basiller arterden direkt de ¢ikabilir.
Internal akustik kanala girdikten sonra ii¢ dala ayrilir. Dallardan bir tanesi vestibiiler

sinire eslik ederek bu siniri, utrikulu, sakkulu ve semisirkiiler kanallar1 kanlandirir.
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Vestibulokoklear arter denilen ikinci dal sakkulu, utrikulu, posterior semisirkiiler
kanali ve kokleanin bazal doniisiinii besler. Son dal koklear arter adim1 alir. Koklear
arter modiolusa girer ve burada kemiksel spiral laminanin tabaninda seyreden spiral
damarlar verir. Spiral arterlerden ayrilan damarlar kanalikuluslarin i¢inden gecerek
korti organinin tabanina ulagir. Spiral arterlerden ayrilan diger dallar skala
vestibulinin ve skala timpaninin duvarlarin1 besleyerek stria vaskulariste sonlanirlar.
Diger iki damar i¢ kulaga anastomoz yapmadan girer. Biri subarkuat eminensten
girerek intrakanalikuler kemigi, digeri ise endolenfatik keseyi ve duktusu kanlandirir.
Koklear kan damarlarinin kan akiminit ve damar gegirgenligini degistirecek sekilde
trigeminal duysal innervasyonu ve internal auditor arter dallarinin vazospazmi ve
hatta migrendz enfarktiis migren bas agrilarn ile iligkili kohleovestibiiler
bozukluklarin olasi mekanizmasi olarak onerilmistir (6,7).

Migren ile SNIK’i baglayan kesin mekanizma bilinmemektedir. 1987 yilinda,
Lipkin ve ark. (61) ilk olarak migren ataklari ile birlikte tekrarlayan isitme kaybi1 olan
62 yasinda bir kadin hasta tanimlamistir. Daha sonra Virre ve Baloh (5) migren
kriterlerini karsilayan ve agiklanamayan SNiK bulunan 13 olguluk bir seri sunmus ve
koklear mikro-damarlardaki bozuklugun bu isitme kaybina neden olabileceginden
siiphelenmislerdir. Lee ve ark. (62) migren ataklar ile birlikte akut isitme kaybi
bulunan ve bunun disinda herhangi bir saglik sorunu bulunmayan 2 geng¢ hasta
gozlemlemistir ve isitme semptomlarmin migrendz enfarktiisin prodromal
belirtilerinin bir parcas1 oldugunu éne siirmiislerdir. Migren ile SNIK’i iliskilendiren
tek histopatolojik kanit 2000 yilinda Lee ve ark. (51) tarafindan sunulmustur. Uzun
siiredir migreni bulunan ve 50 yasinda SNIK gelisen bir hastanin kokleasmin
postmortem incelemesini yaptiklar1 c¢aligmalarinda stria vaskiilaris ve spiral
ligamentte iskemik hasarin karakteristik bulgusu olan belirgin fibrozis oldugunu
ortaya koymusglardir. Elde ettikleri bu histopatolojik verilerin 1s18inda igitme
kaybinin migrenle iliskili vazospazmdan kaynaklanabilecegi goriisiinii One
stirmislerdir.

Chu ve ark. (63) aktif tibbi yardim arayan migren hastalarindan olusan ve
ulusal saglik sigortasi veri tabanindan (NHIRD) elde ettikleri hasta populasyonundan
olusan migren kohort ¢alismalarinda, eslik eden major kardiyovaskiiler hastaliklar ve

gecirilmis serebrovaskiiler hastaliklar gibi vaskiiler risk faktorleri agisindan farklilik
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miimkiin oldugu kadar minimalize edilerek iki grup olusturuldugunda migren ile
SNIK riski artis1 iliskili bulunmustur. Bu nedenle migren ve SNIK iliskisinde
vaskiiler bilesen disinda bilinmeyen mekanizmalarin da oldugu diisiiniilmelidir (63).
Daha once kokleada niikleer faktor kappa B dahil hiicresel stres yolaklarinin
patolojik aktivasyonun da SNIK’e katkida bulunabilecegi 6ne siiriilmiistii (64). Yeni
kanitlar SNIK’in belirli inflamatuar olaylar ile iliskili olduguna isaret etmektedir
(65). Migrenle-iliskili inflamasyon (66) veya ndrovaskiiler disfonksiyon hipotezi
idiyopatik SNIK’in ortaya cikisinin gelecek arastirmalarda incelenmesi geregine
isaret etmektedir. Migren hastalarinda SNIK prognozunun arastirilmasinin yani sira
migren ve SNIK arasindaki baglantinin altinda yatan sebeplerin aciga cikarilmasi
icin de daha fazla calismaya gereksinim vardir.

Migrenle iliskili isitsel-vestibiiler semptomlarin patofizyolojisi tam olarak
acikliga kavusturulamamistir ama klinik tablolarit cesitlidir (59). Bu hastalar bas
donmesi ataklar, siirekli dengesizlik, SNIK, tinnitus, kulakta dolgunluk ve
intermittan disakuzi ile basvururlar. Bu semptomlar siklikla MH’nin klasik
semptomlar olarak yanlig yorumlanir. Bu yiizden, aurali migren ile MH arasinda yer
alan bir sendromdur; bu ii¢ antite arasindaki ayrici tani siklikla biiylik zorluga neden
olur ve 6nemli miktarda deneyim ve klinik, tanisal ve terdpatik yonlerine iliskin bilgi
gerektirir (58,67).

Bazi norotolojistler diigiik frekansh isitme kaybinin tekrarlayan nobetlerini
“Koklear Meniere Hastaligi” olarak adlandirir. Atkinson (68) MH’nin i¢ kulak
mikro-damarlarindaki vazospazma bagl gelisen degisken isitme kaybi ile birlikte
kulagin migreni oldugunu oOne siirmiistiir ve bas agrilarinin siklikla Meniere
semptomlar1 ile ayni tarafta olustugunu ve bas agris1 ile degisken isitme kaybi
arasinda siklikla iliski oldugunu bildirmistir. Amerikan Otolaringoloji, Bas-Boyun
Cerrahi Akademisinin 1995 kriterlerine gore tanmimlandigi sekilde, klasik MH’ nin
baslangi¢ tablosu oldukc¢a degiskendir ve baslangicta sadece degisken isitme ile
kendini gosterebilir. Enander ve Stahl (69) Meniere hastalariin  %22’sinin
baslangigta isitme kaybi ile bagvurdugunu ve yaklasik {igte birininde degisken isitme
kaybi, kulakta dolgunluk hissi ve vertigo ataklarindan olusan iigliiniin tam olarak
¢ikmasindan once 5 ila 20 yillik bir aralik oldugunu bildirmistir. Bu yiizden, bu hasta

migren ataklar ile tetiklenen erken Meniere hasarina sahip olabilir. Bununla birlikte,
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migrenle iligkili isitsel-vestibiiler semptomlarin ve MH’nin dogal 6ykiisii farklidir.
Ama icinde, MH bulunan c¢ogu hastada kademeli olarak ilerleyen, interiktal,
unilateral isitme kayb1 vardir (70).

MH tekrarlayan rotasyonel vertigo ataklari, erken evrelerde tipik olarak diisiik
frekanslarda olmak tizere dalgalanan ilerleyici igitme kaybi, dolgunluk hissi ve
tinnitusla karakterize bir i¢ kulak hastaligidir. Prosper Menierenin kendisi MH ile
migren arasinda bir iliski gbézlemlemistir (71). Cesitli calismalar MH hastalarinda
migrenin yliksek prevalansina odaklanmistir ve normal popiilasyonda %10 olan
prevalansini bu hastalarda %43 ila %56 araliginda bildirmislerdir (72,67). Diger
yandan migren i¢in taranan popiilasyonda genel popiilasyona kiyasla daha yiiksek
MH prevalans1 vardir (7). Hem MH hem de migrenle iliskili vertigonun (MAV)
epidemiyolojisi bu 2 hastalik arasinda olas1 bir patogenetik baglantiya isaret edebilir
(73,74).

Migrenin erken evrelerinde Meniere’yi taklit etme kapasitesine sahip olan bir
hastaliktir. Migrenin i¢ kulaga zarar vererek kalict isitme kaybi1 veya vestibiiler
fonksiyonlarda bozulmaya neden olabilecegine iliskin klinik kanitlar mevcuttur
(5,51).

MH ve MAV’nin patofizyolojik kosullar1 ¢ok iyi anlasilmamistir. Bazen
MAV belirti ve bulgulart MH bulgulari ile ¢akisma gdsterir; bu olgularda ayirici tani
giictlir. Hem MH hem de MAV tanilar1 biiyiik oranda Oykiiye dayanir ve her iki
hastalik icin kesin bir tani1 testi yoktur. Onceki arastirmalar iki hastalifin birbirinden
ayirt edilmesinin bir bilmece haline geldigi olgu calismalarina odaklanmist1 (75).
Spontan veya pozisyonel nistagmus gibi vestibiiler anormallikler bu 2 hastalig
birbirinden ayirt edecek giivenilir bir test ortaya koymakta basarisiz olmustur; MAV
olgularimin ortalama %24,5’inde bildirilen asimetrik kalorik yanitlar, tek tarafli
gligsiizliglin biiyiikliigii ve rotasyonel testlerin iki hastaligi birbirinden ayirt etmekte
faydali olmadig1 bildirilmektedir (76,77).

MAV hastalar1 dalgalanan SNIK dahil MH’nin tiim semptomlarin
yasayabilirler ve hatta tekrarlayan MAV ataklar1 ¢ok nadiren kalici igitme kaybina
neden olabilir (64). Baloh (78) Meniere nin migrenvari mekanizmalar ile indiiklenen
vazospazm tarafindan 6nceden hasar goren kulakta gelisebilecegi varsayimini 6ne

stirmistlir. Vestibiiler ¢ekirdek locus coeruleustan noradrenerjik lifler ve dorsal
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raphe c¢ekirdeginden serotonerjik afferentler aldigi icin migrende bu yolaklarin
aktivasyonunun aymi zamanda santral vestibiiler siirecleri de aktive etmesi
miimkiindiir (76). Bunun G&tesinde, vestibiiler cekirdekler ve trigeminal nukleus
caudalis arasindaki reziprok baglantilar migren ataklar1 sirasinda vestibiiler ve
vaskiiler-trigeminal siiregler arasinda siki bir baglanti saglayabilir ve trigeminal i¢
kulak duysal uyaris1 periferik noro-otolojik bozukluklari agiklayabilir. Kisa siireli
vertigo labirentin vazospazmla indiiklenen iskemisi ile iliskili olabilir ve tekrarlayan
ataklar geri doniissiiz hasara yol acabilir (79). Ayrica, dncesinde migren benzeri
mekanizmalara bagli vazospazm nedeniyle etkilenen kulakta endolenfatik hidrops
gelisebilecegi de one siiriilmiistiir (5). Meniere de erken donemde alcak frekanslarda
gecici SNIK yapar. Bizim ¢aligmamizda da benzer sekilde aurali migren hastalarinda
alcak frekanslarda tedavi aldiklar1 donemde isitme kaybi gelistigi tespit edilmistir.
Bizim ¢alismamizda migren i¢in medikal tedavi uygulanmasina ragmen takiplerinde
ortaya c¢ikan bu algak frekansta ki isitme kaybinin migrende isitme kaybina sebep
olan patofizyolojik degisikliklerin irreversible olabilecegini ya da tekrarlayan migren
ataklarinin aynt MH’da meydana gelen ataklar sonrasinda igitme kaybinin kalic1 hale
gelmesine neden olan patolojik siire¢lerde oldugu gibi zaman iginde kalict hale
gelebilecegini diigiindiirmiistiir. Gelecekte yapilacak caligmalarda aurali migren
hastalarinda isitme kaybinin progresyon gosterip gostermedigine ve progresyon
gosteriyor ise bunun hangi patofizyolojik mekanizmalar ile gergeklestigini
gosterebilecek prospektif caligmalara ihtiyag oldugunu diisiinmekteyiz. Bu nedenle
Bayazit ve ark.’nmin (80) yaptig1 bir c¢alismada, migren hastalarinda 6 ila 8 kHz
araligindaki yiiksek frekanslarda piir ton isitme esigi azalmis, ancak 0,5-4 kHz
araliginda piir ton isitme etkilenmemis. Fakat bizim ¢alismamiza katilan hastalarda
hafif derecede ve algak frekanslarda isitme kaybi oldugu tespit edilmis olup elde
ettigimiz bu sonuglar Bayazit ve ark.’nin (80) 20 migrenli olgu {lizerinde 2001 yilinda
yaptig1 ¢alisma da elde ettigi sonuclar ile benzerlik gdstermemektedir. Bu farkliligin
nerden kaynaklandigi konusunda kesin bir yorum yapmamizin histopatolojik

verilerimizin olmamasi nedeni ile dogru olmayacagi kanisindayiz.
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Yapilan daha Onceki caligmalar migrenin kalic1 isitsel ve vestibliler
bozukluklara yol agabilecegini gostermektedir (5, 45, 61, 81). Genel olarak 4
dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa siiren migrenle iligkili gecici ndrolojik
semptomlarin aura olarak degerlendirilmesi yaygin bir yaklasimdir. En yaygin
migren aurasit ise gorsel semptomlardir ve beynin metabolik aragtirmalart migren
fazina bagli olarak vazospazm veya vazodilatasyon gibi sekonder vaskiiler
degisiklikler ile birlikte primer bir néronal temel bildirmektedir (82,83). Retinal
migrende bu vazospazm bazen migren ataklarinda vazospazm olusumunu gdsterecek
sekilde korliikle sonuglanabilir (51, 84-87).

Isitsel semptomlarin patofizyolojisi muhtemelen koklea ve labirentteki kiigiik
arteriollerin vazospamu ile iligkili iken retinal migren sadece retinadaki arteriollerin
alt kiimesini tutabilir (5, 51, 88, 89).

Ani isitme kayb1 (AIK) sensérindral kokenli, dakikalari ila saatler icinde
meydan gelen, siddetli ile derin isitme kaybi olarak tanimlanmaktadir (90). AIK’nin
etyolojisi hakkinda tam bir netlik yoktur. Spesifik bir etken hastalarin ancak %10-
15”inde tespit edilebilmektedir. Ozellikle giiniimiizde nedeni tam olarak bilinmeyen
idyopatik AIK’nin sebebine yonelik calismalarda dzellikle dért ayr1 goriis {izerinde
tartisma mevcuttur; Vaskiiler sebepler (trombiis, vazospazm, emboli), otoimmiin
hastalik, kokleanin viral enfeksiyonu, kokleanin membran diizensizlikleri. Ancak bu
dort teori lzerinde Ozellikle en fazla viral ve vaskiiller nedenler {iizerinde
durulmaktadir (91, 92). Geng bir hastada gelisen ani tek tarafli sagirlik genellikle
kokleanin viral enfeksiyonuna baglidir (93-95), ama ani tek tarafli isitme kaybinin en
stk nedenleri serebrovaskiiler hastalik, polisitemi ve makroglobulinemi gibi
hiperkoagiilasyon sendromlaridir (84, 88, 96). Migren hastalarinda da AIK (bazen
kalic1) tanimlanmistir ancak bu hastalarin tipik olarak vazospazma atfedilebilecek
retinal migren, hemipleji, angina ve/veya gorsel aura gibi baska noérolojik
fenomenlere sahip olduklar1 unutulmamalidir (5, 51, 61). Viirre ve ark. (5) tamami
baslangic1 ani olan isitme kaybi1 ve vazospazma atfedilebilecek vertigo, amarozis
fugaks, hemipleji, yiiz agrisi, gogiis agrist ve gorsel aura dahil baska norolojik
fenomenler sergileyen 13 migren hastasinda AIK tanimlamistir. Migren hastalarinda

ani baglangigh derin isitme kayb1 olabilecegi bilinmektedir (61, 62, 97).

39



Bazi ilerlemeler olusabilse de bu hastalarda siklikla ciddi, unilateral veya
bilateral SNIK sdz konusudur (62). Baloh ‘un (78) 1997 yilinda yaymladig
calismasinda AIK bulunan migren hastalarinin bazilarinda ayni kulakta degisken
isitme kaybi Oykiisii ile birlikte birgogunda inatg1 tinnitus gelistigini bildirmistir.

Yakin zamanda, birka¢ olgu sunumu ile migren ve SNIK arasinda olas1 bir
baglanti oldugu gosterilmistir (51, 61). Chu ve ark. (63) migren hastalarinda
idiyopatik SNIK riskini arastirmak igin ulusal c¢apta bir kohort calismasi
gerceklestirmis ve Tayvan’daki ulusal tibbi veritabanit NHIRD’dan gelen verilerini
analiz etmisler. Bu ¢alismada 51,400 denekten 134’linde (%0,3) takip sirasinda
SNIK gelismis. Migren kohorttunda ki 43 denekte (%0,4) ve eslenmis kontrollerden
olusan kohortunda ki 91 denekte (%0,2) SNIK gelismistir (Fisher exact test,
p<0,001). Migren (45,1 yil) ve eslenmis kohortta (45,72 yil) SNIK ortalama
baslangi¢ yas1 benzerdir (p<0,76). Kaplan-Meier hesaplamalar1 ile bu g¢alismada
migren kohortunda SNIK igin kiimiilatif goriilme sikliginin eslenmis kohorttakinden
anlamli sekilde daha yiiksek oldugu gosterilmistir (log rank<0,002). SNiK goriilme
siklig1 migren kohortunda 81, (%95 CI: 81,3-81,9) ve eslenmis kohortta ise 45,7/100
bin kisi-y1l (%95 CI: 45,5-45,9) olarak tespit edilmis olup migren kohortu eslenmis
kohorta kiyasla daha yiiksek SNIK gelisme riskine sahip (IRR<1,8; %95 CI: 1,22-
2,61; p<0,01) oldugu ortaya konmustur. Bu c¢alismada ayrica tek-degiskenli Cox
regresyon analizi ile 40 yas tizeri ve hipertansiyon 6zelliklerden birine sahip migren
hastalarinda SNIK riskinin arttigin1 ortaya ¢ikmustir. Cox ¢ok-degiskenli oransal
tehlike analizi hipertansiyonun migren kohortunda SNIK egilimi ile iliskili oldugunu
gdstermistir (HR:1,92; %95 CI: 0,97-3,79; p:0,06). Asetaminofen, NSAI ilaglar ve
triptanler gibi migrende kullanilan ilaglarin migren bulunan deneklerde SNIK igin
artmig riskle iliskili olmadigr belirtilmistir. Chu ve ark.’nin (63) ulusal ¢aptaki
popiilasyon-temelli kohort ¢alismas1t migrenin eslenmis kontrollere kiyasla 1,8 kat
daha fazla SNIK gelisme riski ile birlikte oldugunu gdstermistir. Kontrol
kohortundaki 45,7: 100,000 kisi yilina kiyaslandiginda migren kohortundaki goriilme
sikligr 81,6: 100,000 kisi yiliydi. Chu ve ark.’na (63) gore, bu arastirma migrenin
artmis idiyopatik SNIK riski ile birlikte oldugunu gdsteren ilk ¢alismadir ve kontrol
kohortlarinda SNIK gériilme sikhigi 6nceki epidemiyolojik ¢alismalardan daha
yiiksektir (98-101).
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Bizim c¢alismamizda yer alan tiim olgular degerlendirildiginde Grup 1°de
tedavi oncesinde sag kulakta 500 Hz frekansta isitme esigi 13,04 £ 4,94, grup 2’de
11,48 + 4,96 iken tedavi sonrasi sag kulakta isitme esigi grup 1’de 15,65 + 6,95 ve
grup 2°de 11,66 + 4,59 bulundu. Grup 1’de yer alan olgularda isitme esigi yiikselmis
olup bu farklilik istatistiksel olarak dnemli idi (p<0,05).

Grup 1°de sag kulakta cesitli frekanslardaki tedavi oncesi ve tedavi sonrasi
isitme esikleri karsilastirildiginda 250 Hz’de tedavi oncesinde isitme esigi 14,56 +
5,41 iken tedavi sonrasinda 19,13 + 7,48 bulundu ve grup 1’de yer alan olgularda
isitme esigi 250 Hz’de yiikselmis olup bu farklilik istatistiksel olarak onemli
bulundu (p<0,05). Grup 1’de tedavi Oncesinde tiim bireyler normal isitme
seviyesindeyken tedavi sonrasinda 2 bireyde (%8,7) hafif derecede isitme kaybi
saptandi. Chu ve ark.’nin (63) calismasi ile elde ettigimiz sonuglar
karsilastirildiginda bizim hastalarimizda da algak frekanslarda SNIK gelistigi tespit
edilmistir. Ancak Chu ve ark.’nin (63) calismasindan farkli olarak bizim
olgularimizda isitme kaybinin migren tedavisi aldiktan sonra gelismesi ilgingtir.
Uzun donem tedavi alan olgularda elde edilecek sonugclar ile ve olgu sayist artirilarak
gelecekte yapilacak caligmalar ile bu farkliligin degerlendirilmesi gerektigi
kanisindayiz.

Migren hastalarina gesitli kardiyovaskiiler bozukluklar eslik edebilmektedir
ve bu hastaliklarin biiyiik kism1 da SNIK ile iliskilidir (102,103). Chu ve ark.’nmn
(63) yaptig1 kohort c¢alismada eslik eden hipertansiyonun bulundugu migren
hastalarinda SNIK gelisimi ydniinde bir egilim oldugu (HR: 1,92) hipertansiyonun
eslik etmedigi migren hastalarinda bu egilim olmadigi gosterilmis olup migren
hastalarinda  hipertansiyonun ~ kontroliiniin ~ SNIK  olasiigin1  azaltabilecegi
vurgulanmustir.

Tachiban ve ark.’nin (104) yaptiklar1 ¢alismada elde ettikleri sonuglar isitme
kaybi1 izlenen hipertansiyon hastalarinda primer etkilenen bodlgenin stria vaskiilaris
oldugu, bunun da korti organmi etkiledigini elektron mikroskobik olarak
gosterilmiglerdir. Kan-beyin bariyeri ile kan-perilenf bariyeri arasindaki benzerlik
tizerine kurulan ¢aligmalarda, kronik ya da akut hipertansiyonun kan-perilenf bariyeri
ve endokoklear potansiyel {izerine etkileri arastirilmistir. Bu konudaki bir ¢alismada

tire ve mannitol gibi suda eriyen kii¢iilk molekiillere karsi kan-perilenf bariyerinin
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gecirgenliginde degisme olmadig1 ancak endo koklear potansiyellerin diistiigli, akut
olana gore kronik hipertansiyonda bu degisikliklerin kalict oldugu gosterilmistir
(105). Bu calismada elde edilen sonuglar kokleanin vaskiiler protektif mekanizmalari
nedeniyle akut hipertansif ataklarda endokoklear potansiyellerin stabil kaldigini
diisiindiirmistiir. Mosnier ve ark.’1 (105) transepitelyal potansiyel diisiigtinii Na+, K+
ATPase aktivitesindeki genetik farkliliga ve sekonder vaskiiler degisikliklere
baglamislardir. Bu c¢alismalardan elde edilen veriler bize hipertansiyonda primer
etkilenen bolgenin stria vaskiilaris olmasi ve bunun da korti organimi etkilemesi
acisindan hipertansiyona bagli gelisen istme kaybi ile migren hastalarinda gelisen
isitme  kaybmin benzer patofizyolojik mekanizmalar ile gergeklestigini
diisiindiirmiistiir. Sonug olarak, oOzellikle vaskiiler risk faktoérii olan migren
hastalarinda klinisyenlerin migren hastalarinda isitsel semptomlar agisindan uyanik
olmas1 gerekmektedir, ¢iinkii bu hastalarda SNIK gelisimi daha olasidir. SNIK’in
erken fark edilmesi ve derhal tedavisi igitmenin iyilesmesine katki da bulunabilir
(106).

OAE testleri bize isitme bozuklugunun koklear bilesenini tanimlama ve
koklear durumda diger odyolojik yontemler ile saptanamayan degisiklikleri nesnel
bir sekilde izleme imkan1 verir. DPOAE testleri migren hastalarinda 1-4 kHz frekans
araliginda normal islevli kokleaya isaret eder. Yapilan bir caligmada ise 1 ila 6 kHz
araliginda teste edilen DPOAE’ler aurasiz migren hastalarinda herhangi bir
anormallik ortaya koymazken bununla birlikte, aurali migren hastalarindaki
DPOAE’ler sadece 5 kHz frekans bolgesinde daha diisiik amplitiidler sergilemistir.
DPOAE’nin yiiksek frekanslara duyarliligi baglaminda, SkHz frekansinda bozulma
saptanmasi aurali migren hastalarinda kokleanin bazal doniisiinde anormal dig tiiylii
hiicre fonksiyonu diisiindiiriir (107). Bizim ¢alismamizda ise Grup 1 ve Grup 2°de
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi test edilen TEOAE’lerde herhangi bir anormallik

tespit edilmemistir.
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SONUC

Bu calismamizda elde ettigimiz sonuglari su sekilde 6zetleyebiliriz:

1.

Literatiirde yer alan pek ¢ok calismada ve bizim ¢aligmamizda elde ettigimiz
sonucglar migren hastahigi ile SNIK arasinda bir iliski oldugunu ortaya
koymaktadir.Bu nedenle hem SNIiK hastalarinin migren Oykiisii hemde
migren hastalarinin isitme kaybi yakinmalar1 agisindan sorgulanmasinda
fayda vardir. Bizim ¢aligmamizdan elde ettigimiz sonuclar 6zellikle aurali
migren hastalarinda SNIK agisindan hekimin dikkatli olmasi gerektigini
diistindiirmektedir.

Chu ve ark.’nin (63) Tayvanda yapmis olduklari ulusal veri tabanli ¢alismada
elde ettikleri sonuclar migren ve SNIK arasindaki iliskiyi ortaya koymustur.
Bizim literatiir taramalarimizda 2012 yilina kadar bu konuda iilkemizde
yapilmis bir kohort ¢alisma bulunmamaktadir. Chu ve ark.’nin (63) calismasi
ile elde ettigimiz sonuglar karsilastirildiginda bizim hastalarimizda da algak
frekanslarda SNIK gelistigi tespit edilmistir. Ancak Chu ve ark.’min (63)
calismasindan farkli olarak bizim olgularimizda isitme kaybinin migren
tedavisi aldiktan sonra gelismesi ilgingtir. Uzun donem tedavi alan olgularda
elde edilecek sonuglar ile ve olgu sayisi artirilarak gelecekte yapilacak
calismalar ile bu farkliligin degerlendirilmesi gerektigi kanisinday1z.

Bizim c¢aligmamizda migren i¢in medikal tedavi uygulanmasina ragmen
takiplerde ortaya c¢ikan bu algak frekanstaki isitme kaybinin migrende isitme
kaybina sebep olan patofizyolojik degisikliklerin irreversible olabilecegini ya
da tekrarlayan migren ataklarinin ayn1 MH’da meydana gelen ataklar
sonrasinda isitme kaybimin kalici hale gelmesine neden olan patolojik
sireclerde oldugu gibi zaman i¢inde kalicti hale gelebilecegini
diisiindiirmiistiir. Gelecekte yapilacak ¢aligmalarda aurali migren hastalarinda
isitme kaybinin progresyon gosterip gdstermedigine ve progresyon gosteriyor
ise bunun hangi patofizyolojik mekanizmalar ile gergeklestigini
gosterebilecek prospektif caligmalara ihtiyag oldugunu diisiinmekteyiz.
Bayazit ve ark.’nin (80) yaptig1 bir ¢alismada, migren hastalarinda yiiksek
frekanslarda isitme kaybi tespit edilmistir. Fakat bizim 50 migrenli olguda
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yaptifimiz ¢alismada alcak frekanslarda isitme kaybi oldugu tespit edilmis
olup elde ettigimiz bu sonuglar Bayazit ve ark.’nin (80) 20 migrenli olgu
lizerinde yaptigi c¢alismada elde ettigi sonuglar ile benzerlik
gostermemektedir. Bu farkliligin nerden kaynaklandigi konusunda kesin bir
yorum yapmamizin histopatolojik verilerimizin olmamasi nedeni ile dogru
olmayacagi kanisindayiz. Bizim calismamiz ve kiigiik olgu serili Bayazit ve
ark.’nin (80) calismasmin sonuglar1 birbirleri ile gelismektedir. Gelecekte
daha genis olgu serilerini iceren, migren siniflamasina gore hastalarin
smiflandirildigr  ¢aligmalarin  planlanmasinin  migren ve isitme kaybi
arasindaki iliskinin daha net olarak ortaya konmasinda yararli olacagi

kanisinday1z.
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