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OZET

Bu caligmanin amaci, toplumda sik goriilen otoimmiin tiroid hastaliklarindan
hashimoto tiroiditi ile graves hastaliginin, servikal vestibller uyarilmis myojenik
potansiyeller (SVEMP) sonuglarin1 degerlendirerek, 6tiroid otoimmiin tiroid
hastaliklarinin SVEMP arkina etkisini aragtirmaktir.

Calismamiza 2014 ocak ve haziran aylar1 arasinda Gaziosmanpasa
Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklar1 Poliklinigine bagvuran 11 graves ve 27 hashimoto hastast ve 37 saglikli
goniillii alinmistir. Graves hasta grubumuzun 8’1 (%72,7) kadin, 3’4 (%27,3)
erkekken grubun yas ortalamasi 37,36 idi. Hashimoto tiroiditi hasta grubumuzun 25’1
(%92,6) kadin, 2’si (%7,4) erkekken grubumuzun yas ortalamasi 39,78 idi. Kontrol
grubunun 29’u (%78,4) kadin 8’1 (%21,6) erkekken grubumuzun yas ortalamasi
35,89 idi.

Hashimoto tiroiditi, graves hastaligi ve kontrol grubu arasinda SVEMP
cevaplari karsilastirildiginda; sag kulak igin, p1 dalgalarinin latans degerleri arasinda
anlamli fark gozlenmedi (p>0.05). N1 dalgalarin latans degerleri arasinda anlamli
fark gozlenmedi (p>0.05). P1, nl amplitid degerleri arasinda anlamh fark
g6zlenmedi (p>0.05). Sol kulak icin, pl dalgalarinin latans degerleri arasinda anlaml
fark gozlenmedi (p>0.05). N1 dalgalarinin latans degerleri arasinda anlamli fark
gozlenmedi (p>0.05). P1, nl amplitiid degerleri arasinda anlamli fark gézlenmedi
(p>0.05).

Bu calismada elde ettigimiz veriler, otoimmiin tiroid hastaliklarinin SVEMP
sonuclarina etki etmedigini ve sakkiilokolik yol {izerinde bir degisiklik

olusturmadigini diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: sSVEMP, otoimmiin tiroid hastaliklari, hashimoto

tiroiditi, graves hastalig



ABSTRACT

The purpose of this study is to evaluate the results of cervical vestibular
evoked myogenic potentials (SVEMP) hashimoto’s thyroiditis and graves’ disease
from autoimmune thyroiditis of the most common diseases and to research the
impact of euthyroid autoimmune thyroiditis diseases on SVEMP arch.

In our study, 11 graves patients, 27 hashimoto patients and 37 healthy people
who applied to Gaziosmanpasa University, Research and Application Hospital,
Department of Endocrinology and Metabolic Diseases were accepted as volunteers in
between january — june 2014. Our graves patients’ group consisted of 8 women
(72,7%) and 3 men (27,3%) and the average of men age was 37,36. Our patient
group with hashimoto’s thyroiditis consisted of 25 women (92,6%) and 2 men
(7,4%) and the average of age was 39,78. There were 29 women (78,4%) and 8 men
(21,6%) in our control group and the average of age was 35,89.

When the replies of sSVEMP were compared among the groups of hashimoto’s
thyroiditis, graves’ disease and control, any significant difference was not observed
among latency values of pl waves for the right ear (p>0.05). Any significant
difference was not observed among latency values of nl waves (p>0.05). Any
significant difference was not observed between pl and nl amplitude values
(p>0.05). Any significant difference was not observed among latency values of pl
waves for the left ear (p>0.05).Any significant difference was not observed among
latency values of nl waves (p>0.05).Any significant difference was not observed
between pl and n1 amplitude values (p>0.05).

The information that we have obtained from this study set us thinking that the
autoimmune thyroiditis disease has not an impact on SVEMP results and does not

create a change on sacculocolic line.

Key words: sVEMP, autoimmune thyroiditis, hashimoto’s thyroiditis,

graves’ disease
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KISALTMALAR

VEMP : Vestibller uyarilmis myojenik potansiyeller
SVEMP : Servikal vestibller uyarilmis myojenik potansiyeller
oVEMP : Okuler vestibiler uyarilmis myojenik potansiyeller
BPPV : Benign Paroksismal Pozisyonel Vertigo
BOS : Beyin omurilik s1vis1
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SSKD : Siiperior semisirkiiler kanal dehisans1
VEGF : Vaskuler endotelyal buytume faktor(

SKM : Sternokleidomastoid kasi
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RVT : Rotasyonel vestibdler test

TPO : Tiroid peroksidaz

Tg : Tiroglobilin

ANA . Antintkleer antikor

mV : Mikrovolt

msn : Milisaniye

Hz : Hertz

dB : Desibel

ABR : Isitsel beyin sap1 cevabi

MRG : Manyetik rezonans gorintileme

TSH : Tiroid stimule edici hormon

TNF : TUmor nekroz faktor

EEG . Elektroensefalografi
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1. GIRIS ve AMAC

1.1. Giris

Immiin sistem, i¢ kulagmn kendi antijenlerine karsi antikorlar olusturarak
hasar verebilir. Bu hastaliklara organ spesifik i¢ kulak otoimmiin hastaliklar
denmektedir. Otoimmiinitenin primer i¢ kulagi etkilemesinin yani sira diger sistemik
otoimmiin hastaliklar da i¢ kulagr etkileyerek otolojik semptomlar ortaya
cikarabilmektedir. I¢ kulagi poliarteritis nodasa, Cogan sendromu, Wegener
grantlomatozis, sistemik lupus eritamotozis, romatoid artrit, Behget, relapsing
perichondrotis gibi otoimmiin hastaliklarin yani sira otoimmiin tiroid hastaliklarinin
da etkileyerek, otolojik semptomlar verdigi gosterilmistir (1).

Otoimmun tiroid hastaliklar1 tizerinde yapilan ¢alismalarda; meniere (2,3) ve
benign paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV) (4,5) gibi vestibiiler hastaliklarin
normal populasyona goére otoimmiin tiroid hastaliklarinda daha sik gorildigi
gosterilmistir ve  vestibiiler hastaliklar otoimmiin tiroid hastaliklar1 ile
iliskilendirilmistir.

Otoimmun tiroid hastaligi olanlarda meniere hastaligi, normal populasyona
gore sik goriilmektedir (6). Meniere hastaliginin etyolojisinde; otoimmiinitenin rolii
oldugunu savunan goriisler mevcut olmasma ragmen etyolojisi tam olarak
aydinlatilamamstir (7,8).

Vestibiiler sistem yakin tarihe kadar sadece fizik muayene ve anamnez
yardimiyla degerlendirilebilmekteydi. Bu yiizden vestibiiler sistem hastaliklarinin
lokalizasyonu ve patolojisi hakkinda giivenilir veriler elde edilememekteydi.
Gunumuzde gelisen teknoloji sayesinde, vestibiler sistemi objektif olarak
degerlendirmemizi saglayan test bataryalar1 mevcuttur. Bu test bataryalarindan biri
olan vestibuler uyarilmis myojenik potansiyeller (VEMP) testi giiniimiizde kullanim1
zamanla yayginlagmakta olup kolay, hizli ve noninvaziv bir testtir. VEMP testi
sayesinde vestibler sistemin bir kismi1 hakkinda objektif veriler elde edebilmekteyiz.

[k Colebatch (9) SKM kasinda vestibiiler uyarilmis myojenik potansiyelleri
gostererek, servikal VEMP’i (sVEMP) tanimlamistir. SVEMP testi ile sakkdl,

inferior vestibdler sinir, lateral vestibuler gekirdek, medyal vestibulospinal yol ve son
1



olarak SKM de sonlanan refleks arki hakkinda bilgi edinilmektedir. SVEMP testinde
elde edilen myojenik potansiyellerin sakkiil ve inferior vestibiiler sinir kaynakli
olmasi bize lezyonun lokalizasyon tayini agisindan fikir vermektedir.

Otoimmiin tiroid hastaliklari toplumun %4’{inii ilgilendirmektedir. Otoimmiin
tiroid hastaliklarinin  biiylik boliimiinii hashimoto tiroiditi ile graves hastalig
olusturmaktadir. Otoimmiin tiroid hastaliklarinin vestibiiler sisteme olan etkisi,
giintimiiziin teknolojisi ile degerlendirilerek patofizyoloji hakkinda bilgi edinebilmek
mumkandur.

Otoimmiin tiroid hastaliklarinin  vestibiiler sistemle olan iligkileri
degerlendirmek igin, ¢alismaya katilan 6tiroid hashimoto tiroiditi ve graves
hastalarina SVEMP testi yapildi. Sonuglar, kontrol grubu ile karsilagtirilarak,

otoimmiin tiroid hastaliklarinin SVEMP testine etkisi arastirildi.

1.2. Amag

Bu ¢alismanin amaci, toplumda sik goriilen otoimmiin tiroid hastaliklarindan
hashimoto tiroiditi ile graves hastaliginin SVEMP sonuglarini analiz ederek, 6tiroid

otoimmiin tiroid hastaliklarinin SVEMP arkina etkisini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Vestibuler Sistem Embiryolojisi

Embiryolojik yasamin iigiincii haftasinda makula olusur. Makulanin iist
kismindan utrikilar makula, superior semisirkuler kanal ve lateral semisurkuler kanal
kristalar1 geligir. Makulanin alt kismindan ise sakkiiler makula ve posterior
semisiirkiiler kanal kristasi meydana gelmektedir. Onbirinci haftada sensoral
hicreleri ve destek hicreleri ile birlikte vestibiler endorganlarin olusumu
tamamlanir.  SUperior vestibuler ganglion (utrikdl, slperior ve horizontal
semisurkuler kanallar) ve inferior vestibller ganglion (sakkul, posterior semistrkuler
kanal ve koklea) Rhombensefalon lateralindeki noral krest hcrelerinin

yogunlagmasiyla meydana gelmektedir (10).

2.2. Vestibuler Anatomi ve Fizyolojisi

Periferik ve santral olmak Uzere vestibiiler sistem 2 kisimda incelenmektedir.

2.2.1. Periferik Vestibiler Sistem

Denge ve isitme duyusunun reseptorleri, temporal kemigin petr6z parcasinda
kemik labirent icerisinde bulunur. Kemik labirentin anterior bolimunG koklear parca,
posterior boliimiinii ise vestibiiler parga olusturmaktadir. Periferik vestibiiler sistem
utrikulus ve sakkilusun oldugu vestibiil ve vestibiiliin siiperior ve posterolateraline
acilan lic adet semisirkiiler kanaldan olusur. Vestibiil anteriorda kohleanin skala
vestibuli pargasi ile birlikteligi mevcuttur. Kemik labirent ile membrandz labirent
arasinda plazmanin filtrasyonu sonucu olusan perilenf mevcuttur. Perilenf beyin
omurilik sivist (BOS) ile koklear akuadukt araciligiyla baglantilidir. Kemik
labirentin icerisinde asilt halde bulunan sekil olarak kemik labirenti takip eden
membrandz labirent mevcuttur. Membrandz labirentin igerisinde endolenf

bulunmaktadir. Endolenf vestibiler labirentteki dark hiicreleri ve kohleada bulunan

3



stria vaskularisteki sekretuar hicrelerde Uretilir. Endolenfin absorbe edilmesi
endolenfatik kesede olur. Membrandz labirent ile kemik labirent arasinda baglanti
yoktur (11).

kemik labirent / /"

(otik kapsiil) 1y / semisirkiiler kanallar

anterior (superior )

posterior kanal

\ S lateral (horizontal )

kanal

Sekil 1: Semisirkiiler kanallar ampullar uglari, utrikiil, sakkiil, kemik
labirent ve membrandéz labirent (12)

Beyin omuriliksivisi (BOS)

K*= 4 mEq/ht ///}‘ Endolenfatik
Nat= 152 mEqlt o -
poteio=20-0 kg%~ — — Endolenfatik duktus
==
- /
= = A = koklear aquaduki
//- .
/
BOS
Dury nwter
Skala vestiblili
Skala timpani
Sakkal

Duktus reuniens

o ene == A LY i K*= 10 mEg/L1
Endolenf: < <7+ 120 ' Na*= 140 mEg/t
K*= 144 mEg/Lt Protein= 200-400 mg%
Nat= 5 mEg/t

Protein= 126 mg%

Sekil 2: Perilenf, endolenf ve BOS un i¢ kulaktaki dagilim1 (13)



Membrandz labirent beslenmesini labirintin arterden saglar. Labirintin arter
nadiren direk baziller arterin dallanmasi sonucu olussa da genellikle anterior inferior
serebellar (AICA) arterin dalidir. Labirintin arter i¢ kulaga girdiginde ana koklear ve
anterior vestibiiler arter olarak iki dala ayrilir. Ana koklear arter ise esas koklear arter
ve posterior vestibiiler arter olmak tizere iki dala ayrilir. Esas koklear arter spiral
ganglion, baziller membran ve stria vaskularisi besler. Posterior vestibiler arter
sakkiiliin inferioru ile posterior semisirkiiler kanalin ampullasin1 besler. Labirintin
arterin dali olan anterior vestibiiler arter ise utrikul, anterior ve horizontal

semisirkiiler kanalin ampullasini ve sakkiilun bir kismini besler (14).

2.2.1.1. Semisirkiler Kanallar

Anterior (superior), posterior (inferior), horizontal (lateral) olmak Uzere 3
tane semisirkiiler kanal bulunmaktadir, birbirlerine dik ag¢1 yaparlar, 1 mm
kalinligindadirlar ve 240 derece tur yapmaktadirlar. Bir u¢larinda ampulla denilen
genislemeler mevcuttur. Inferior ve siiperior semisirkiiler kanalin ampullasiz ucu

birleserek ortak krus olustururlar.

anterior (superior) kanal
f -~ —————— posteriorkanal
i T o———————— lateral (horizontal) kanal

lateral kanal

anterior kanal I /
\y 4

posterior kanal




Sekil 3: Semisirkiiler kanallar ve bulunduklari diizlemler (12)

Semisirkiiler kanallarin ampullasinda krista ampullaris denilen algisal
organeller mevcuttur. Kristanin {izerinde mukopolisakkarit yapida olan kupula denen
jelatindz bir yapt vardir. Kupula ampullay1 tam olarak kaplar ve ampulladan utrikule
endolenf gecisini engeller, utrikul ile semisirkuler kanallar arasindaki endolenf gegisi
semisirkiiler kanalin nonampuller béliimiinden gergeklesir. Kupula endolenf ile ayn1
yogunlukta oldugundan dolay1 endolenf ile es zamanli olarak hareket eder ve bundan
dolay1 yer ¢cekiminden etkilenmeden anguler hareketleri algilar.

Endolenfin ampullaya dogru olan hareketine ampullapedal diger tarafa dogru
olan hareketine ise ampullofugal akim denmektedir. Krista tiizerindeki tlysi
hiicrelerde bulunan mikrovilluslarin bazilari uzayarak sterosilyalari meydana getirir
ve her sag hiicresinde bir adet sterosilyalardan daha uzun olan kinosilyum mevcuttur.
Sterosilyalarin kinosilyuma dogru hareketi ile tiiysii hiicrelerde eksitasyona neden
olurken, uzaklasmas: inhibisyona neden olur. Horizontal kanalda Kkinosilyalar
ampullaya dogru dizildigi i¢in ampullopedal akimla uyarilir. Posterior ve anterior
kanallarda kinosilyalar ampullanin tersi yoniine dogru oldugu i¢in ampullafugal akim

uyart olusturmaktadir (15).

/posten'or kanal

kafa rotasyonu kafa rotasyonu

ampullaﬁ]géék]m

kupulanin
utrikiilofugal
utrikil % yerdegisimi

X
€\
\

ampullapedal akim

kupulanin
"\ utrikiilopedal
utrikiil %, yerdegisimi

e \

\\ ) o . \ ‘/'_\
kupula 'L—A s/ &S kupula = 1/ T
p. AT Sy
ampulla  Joors ampulla 10
sach hiicreler ‘ ‘ ’ sach hiicreler
onvin RS - CNVII
azalmis néral uyarm artris noral uyanm

Sekil 4: Posterior kanal igerisindeki fizyolojinin sematizasyonu (12)



2.2.1.2. Otolit Organlar

Otolit organlar utrikul ve sakkillden olusur. Utrikul elips seklindedir, sakkul
ise biraz daha yuvarlak yapida olup utrikulden kiigiiktiir ve utrikulun daha
inferiorunda bulunmaktadir. Utrikulun medial duvarinda makula utrikuli mevcuttur
ve buradan nervus utrikuluslar olusur. Sakkllun medial duvarinda makula sakkili
mevcuttur ve buradan nervus sakkili olusur. Sakkil ve utrikulun duktusu birleserek
endolenfatik kanali olusturur, endolenfatik kanal posterior semisirkiiler kanalla

paralel seyreder ve duranin iki yapragi arasinda seyreden endolenfatik keseye acilir.

Sekil 5: Utrikuler ve sakkiiler makulanin sematik gériiniimii (16)

Otolit organlarda makula denen algilayic1 organeller mevcuttur. Makulalarda
sacli hiicrelerin ilizerinde yogunlugu endolenften daha fazla olan jelatindz nitelikte
olan otolitik membran mevcuttur. Otolitik membran yogunlugunun endolenften fazla
olmast nedeni ile endolenf hareketlerini daha ge¢ yakalar ve yercekiminden

etkilenirler. Otolitik membranin {izerinde ise kalsiyum karbonat kristallerinden
7



olusan otokonyalar bulunmaktadir. Utrikuler makula horizantal plandayken sakkiiler
makula vertikal plandadir, makulalar yer ¢ekiminden ve dogrusal hareketlerden
etkilenmektedirler.

Striola denen yapilar makulalar1 ikiye bolmektedir. Makulalar ile birlikte
striola da egri yapidadir, striolanin iki tarafindaki kinosilyumlar farkli yonlere dogru
bakmaktadirlar, utrikuler kinosilyalar striolaya bakacak sekilde yerlesmisken
sakkuler kinosilyalar strioladan uzaklasacak sekilde yerlesmislerdir. Makulalarda
simetrik yapt Onemlidir. Striol ve makulanin egri yapida olmasi dogrusal bir
hareketin, makulada bazi kinosilyalarda eksitasyon olustururken, bazi kinosilyalarda
inhibisyon olusmasina neden olur, boylelikle ivmesel dogrusal hareketler makulanin
uygun yerindeki tiiysii hiicerelerin eksitasyonu ile kodlanmis durumdadir. Sakkuler
makula asagi, yukari ivmelenmelere daha duyarhiyken, utrikuler makula 6ne ve
arkaya kars1 ivmelenmelere daha duyarlidir (17) .

Anterior ve horizontal semisirkiiler kanalin kristalar1, utrikuler makula ve
sakkullin makulasinin anterior superior pargasindan gelen sinirsel uzantilar birleserek
sliperior vestibiiler siniri olusturur, posterior semisirkiiler kanalin kristasi ile
sakklliin asil par¢asindan gelen sinirsel uzantilar ise inferior vestibiler siniri
olusturur. Inferior vestibiiler sinir ve siiperior vestibiiler sinir birleserek 8. kraniyal

sinirin denge ile ilgili komponenti olan vestibiiler siniri olusturur (18).

Sekil 6: Periferik vestibiiler organlarin innervasyonu (16)



2.2.2. Santral Vestibuler Sistem

Internal akustik kanal petréz kemikte bulunan tiibiiler bir olusumdur. Internal
akustik kanalin anterioinferiorunda yaklasik 30 bin lifi bulununan koklear sinir
bulunurken, posteriorunda yaklasik 20 bin lifi bulunan vestibuler sinir bulunur.
Internal akustik kanalin anteriosiiperiorunda ise fasial sinir bulunur. Vestibiiler
sinirin bipolar ganglion hiicre gbvdeleri internal akustik kanalda scarpa
ganglionundadir. Aferent bipolar hiicereleri 2 adet vertikal kolon seklinde yapilar
olusturur. Siiperiorda organize olan lifler sliperior vestibiler sinir, inferiorda organize
olan lifler ise inferior vestibiiler siniri olusturur. Siiperior vestibiiler sinir anterior ve
horizontal semisirkiler kanalin kristalarinin, utrikul makulasinin  ve sakkiil
makulasmin anterior superior par¢asinin duyusunu alir. Inferior vestibiiler sinir ise
posterior semisirkiiler kanalin kristasi ile sakkllin asil pargasinin duyusunu alir.
Ganglion hiicrelerinin periferik uzantilar1 vestibiiler organlara uzanirken santral
uzantilar ipsilateral vestibiiler niikleuslara uzanir. Ganglion hiicrelerinin kigik bir
kismi, niikleuslara ugramadan direk serebelluma uzanan lifler génderir (11, 19).

Deiters (lateral), medial, stuperior ve inferior olmak Uzere 4 adet vestibiler
niikleus mevcuttur. Bunlar dordiincii ventrikiiliin tabanindadirlar.  Utrikulus ve
sakkilustan baslayan liflerin biiyiik boliimii lateral ve inferior niikleuslarda sonlanir.
Stiperior ve medial vestibiiler ¢ekirdeklere ise semisirkiiler kanaldan baslayan lifler
uzanir. Vestibiiler niikleuslar ayrica serebellum, servikal spinal kord, retikiler
formasyodan da uyar1 alir. Ayrica karsi tarafin vestibiiler niikleuslar1 arasinda
kontralateral baglantilar mevcuttur. Vestibiilospinal reflekslerde lateral ve inferior
vestibiiler ndkleuslar sorumlu iken vestibilokuler refleksten stiperior ve medial
vestibiler nikleuslar sorumludur (20).

Lateral wvestibliler niikleusun (deiters) ventral parcas1 vestibiilokiiler
baglantilarla ilgilidir ve utrikiiler makula ve semisirkiiler kanallardan direk uyar alir.
Lateral vestibiiler niikleusun dorsal pargast ise serebellum ve spinal kord ile
baglantis1 mevcuttur. Dorsal parcadan ¢ikan aksonlar lateral vestibiilospinal traktus

aracilig ile ipsilateral spinal kordun ventral boynuzuna ulasir ve eksteremite kaslari



tizerinde tonik ekstansiyona neden olur. Lateral vestibiiler niikleusun dorsal pargasi
erekte posturde 6nemli role sahiptir.

Lateral vestibiler nulkleusun utrikulus makulasindan uyar1 alan selektif
noronlar1 bas egmeye spesifiktir. Basin egildigi taraftaki noéronlar eksitasyona
ugrarken, diger taraftaki noronlar inhibisyona ugrar. Uyarinin siddeti basi egme
acistyla dogru orantilidir. Lateral vestibiiler niikleusun dorsokaudal pargasi ise
serebellumda bulunan purkinje hiicrelerinden direk inhibitor uyar alir.

Medial vestibulospinal traktusu medial vestibiiler niikleus olusturur. Medial
vestibiler traktus bilateral servikal korda uzanir, servikal korddan boynun kaslarini
uyaran motor ndronlarla baglanti kurar. Bunun sayesinde boyun refleks hareketlerini
saglar. Medial ve stperior vestibuler nukleuslar vestibiilokuler reflekste gorev alir.
Bas hareketinin tersi yoniunde gozlerin hareket etmesini saglayarak uygun boyun
pozisyonunda, uygun g6z hareketini saglamis olur. Siiperior ve medial vestibiiler
niikleuslarin indirek vestibiiloserebellar yol ile serebellumla baglantis1 mevcuttur.

Inferior vestibiiler niikleus semirkiiler kanallar, utrikulus, sakkiilus ve
serebellum vermisinden uyar alir. Eferent lifleri vestibiilospinal ve vestibiiloretikuler

lifleri olusturarak vestibiiler labirent ve serebellum arasinda entegrasyonu saglar.

2.2.2.1. Vestibiulo Okdler Yollar

Vestibulokiler refleksi olusturan direk yol ve indirek yol vardir. Vestibiiler
niikleuslar ile okulomotor noéronlar arasindaki baglantilar direk yolu olusturur.
Retikiiler cisimdeki multisinaptik baglantilar indirek yolu olusturmaktadir (21).
Direk yolda medial longitudunal fasikulusun 6nemli rolii vardir. Vestibulokiler
kontrol direk ve indirek yolun birlikte calismasi ile olur. Medial longitudunal
fasikulus veya retikiiler formasyo lezyonlarinda vestibiilokiiler refleks azalir ama
tamamen kaybolmaz. Direk yollar hizli kontrolii saglarken indirek yollar modulator
gorevi goriir. Direk yol ile indirek yol kombine g¢alisir ve birbirlerinin
tamamlayicisidir. Indirek yol gorsel ve proprioseptif uyarilarin gecikmesini
saglayarak ince g0z hareketlerinin ayarlanmasina neden olur. Bu sayede uygun g6z
hareketlerini saglar (21).
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2.2.2.2. Kanal-okuler Baglantilar

Semisirkiiler kanallardan gelen uyarilar ile géz hareketini saglayan kaslar
arasinda spesifik baglar mevcuttur. Her kanal belli kas grubunu uyarirken, belli kas
grubunu inhibe eder. Bu sayede basin hareketi esnasinda goziin cisim hareketinin
sabit takibi saglanmis olur. Her kanalin kendine spesifik kas ile baglanti olugturmasi
BPPV de olusan rotosyonel ve vertikal nistagmusu agiklar (22).

Horizontal Semisirkuler Kanal; ipsilateral medial rektus ve kontralateral
lateral rektus kasini uyarirken, kontralateral medial rektus ve ipsilateral lateral rektus
kasin1 inhibe eder. Posterior Semisirkiller Kanal; ipsilateral superior oblik ve
kontralateral inferior rektus kasini uyarirken, ipsilateral inferior oblik ve kontralateral
stiperior rektus kasimi inhibe eder. Stperior Semisirkiler Kanal; ipsilateral stiperior
rektus ve kontralateral inferior oblik kasini uyarirken, ipsilateral inferior rektus ve
kontralateral stiperior oblik kasini inhibe eder.

Horizontal kanalin kristasinin olusturmus oldugu vestibiilokuluer refleks
horizontal pozisyonda basin doniis yoniiniin tersine goz hareketlerinin olugmasini
saglar, anterior kanalin kristasinin olusturmus oldugu vestibiilokluer refleks gozlerin
yukart ve ters yone hareketini saglar, posterior kanalin olusturmus oldugu
vestibiilokluer refleks ise gozlerin ayni tarafa ve asagiya dogru bakmasini saglar
(23).

2.2.2.3. Otolit-okiler Baglantilar
Sakkil ve utrikul kaynakli olusan eksitasyon semisirkiiler kanallara oranla
daha belirsizdir. Makuler tily hiicrelerinin farkli yonlere gore spesifik bolgelerinin

uyarilmasindan dolayr olusan g6z harektleri dogal hareketler degildir. Makula

lezyonlarinda siklikla vertikal veya vertikal rotatuar nistagmus goriilmektedir (24).
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2.2.2.3. Gorsel ve Proprioseptif Sinyallerin Entegrasyonu

Basin hareketi esnasinda goriintiiniin stabilizasyonu; gorsel, proprioseptif ve
vestibiiler sistemlerin koordineli ¢alismasiyla olur. ikincil vestibiiler ndronlar primer
vestibiiler sinyallerin yani sira gorsel ve proprioseptif uyarilar1 da alir. Boylelikle
vestibiler nukleuslar vestibiler refleksler icin bir durak vazifesinden ziyade
sensdrimotor integrasyon merkezi gérevi gordr.

Serebellumun flokkulonodiler lobda bulunan purkinje hicreleri; vestibiler
uyarilar ile gorsel sinyalleri birbirleri ile karsilagtirarak vestibiiler niikleuslara sinyal
gonderir. Purkinje hiicrelerine gelen sinyallerde ¢eliski varsa purkinje hiicreleri
koordinasyonu saglayarak vestibiiler niikleuslara sinyal gonderir. Boylece vestibuler
yanit vestibiiler niikleus diizeyinde degistirilmis olur (25).

Boyun propsioseptif uyarilar1 C1-C3 vertebralarin ligaman ve eklemlerindeki
reseptorlerden baglar ve kontralateral vestibller nukleuslardaki kanal-okuler yollar
ile iligkili yollar1 aktive eder. Hayvanlarda lokal anestezik blok veya kok kesisi ile
yapilan proprioseptif sinyallerin blokaji sonrasi nistagmus goriiliirken insanlarda
gorilmemektedir. Bunun nedeni ise insanlarda labirintin uyarmin proprioseptif

uyariya gore ¢ok daha giiglii olmasidir (26).

2.2.2.4. Vestibulospinal yollar

On boynuz hiicreleri ile sekonder vestibiiler noronlar arasindaki baglantiy,
retikulospinal traktus, lateral vestibilospinal traktus ve medial vestibilospinal traktus
saglar. Lateral vestibulospinal traktus ve medial vestibilospinal traktus direk
vestibiiler niikleuslardan baglarken, retikulospinal traktus retikiiler formasyodan
baslar. Ug yolun da serebellumla yakin iliskisi mevcuttur.

Otolitik kaynakli tonik rerefleksler lineer ivmelenme sonrasi olusur ve
agirhikli  olarak lateral vestibiilospinal traktus araciligiyla iletilir. Lateral
vestibiilospinal traktusun liflerinin ¢ogu, lateral vestibiiler niikleustan koken alir.
Lateral vestibulospinal traktusun rostroventral bolgesi servikal korda uyari
gonderirken, dorsokaudal bélgesi lumbosakral bolgeye uyar1 gonderir. intermediat

bolgedekiler ise torakal korda uyar1 gonderirler. Bélgeler arasinda yaygin baglantilar
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mevcuttur. Lateral vestibllosipnal traktus genel olarak ipsilateral seyreder. Kiguk bir
kismi, spinal ventral gri komissiir aracilifiyla kontralateral gri cevhere uzanir.
Lateral vestibiilospinal traktus kaynakli aksonlar lamina 7 ve 8 de sonlanir. Lateral
niikkleus uyarildiginda ipsilateral ekstansér alfa ve gama motor ndronlarini
monosinaptik baglantiyla uyarirken kontralateral fleksor motorndronlar disinaptik
baglantiyla inhibisyona ugratir.

Medial vestibllospinal traktusa ait lifler, medial vestibiiler niikleustan baslar
ve medulla spinalise desendan medial longitudinal fasikulus arcaligiyla girer. Medial
vestibilospinal traktusun lifleri ventral funikulusta midtorasik duzeye kadar iletilir.
Servikal kordlarin ¢ogunda lamina 7, 8, 9’un interndronlarinda sonlanir. Medial
vestibiilospinal traktusun kontralateral baglantilar1 basin uzayda stabilizasyonunu
saglayan vestibiilokolik reflekslerde gorev alir. Ayrica goziin konumunu servikal
korda ileterek boyun, vestibiler ve okuler entegrasyonunu saglar.

Retikiilospinal traktus diger vestibiilospinal yollarin aksine vestibiiler
nikleuslardan degil bulber retikiiler formasyodan baslar. Retikiilospinal traktusun
gigantocellularisinin ve pontis kaudalisinin spinal korda inen uzun lifleri mevcuttur.
Ipsilateral ve kontralateral lifleri spinal kordda gri cevherde lamina 7 ve 8’de
sonlanir. Pontomediller retikiler formasyo hem fleksér hem ekstansér motor
noronlarda inhibisyona neden olur. Retikiler formasyonun lateral ve rostral
bolgelerinin aksonlar1 kisadirlar, medulla spinalise lif gondermezler, multisinaptik
baglantilarla stimulasyonu, inhibisyondan ziyade fasilitasyona neden olurlar.
Retikiiler formasyoya vestibiiler niikleuslar haricinde bagka yapilar da akson
gondermektedir (27).

2.2.2.5. Serebellar Vestibuler Baglantilar

Serebellumun orta hattt veya spinal serebellumun lifleri ile lateral
vestibiilospinal ve retikiilospinal traktusu olusturan lifler arasinda baglantilar
mevcuttur. Vermian korteks ve fastigial nikleuslar somatopik bir organizasyon
olusturularak lateral niikleusa uyar1 gonderirler. Vermian korteks lateral vestibiler
niikleusa direk projeksiyonlarla baglanti kurarken, fastigial nikleus lateral vestibuler

nikleusa indirek projeksiyonlarla baglanti kurar. Sekonder vestibiler ndronlardan,
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spinal korddan, pontomeduller retikiler formasyodan serebellar vermis ve fastigial
niikleuslara uyar1 gelir. Vestibiiler retikiiler ve serebellar baglantilardan olusan kapali

devre lokomasyonun ince ayar1 ve dengede 6nemli roli mevcuttur (27).

2.3. Vestibuler Sistemin Degerlendirilmesi

Denge bozuklugu acilde sik karsilastigimiz bir durumdur. Denge
bozuklugunda tan1 koymak igin anamnezin iyi alinmas1 gerekir. Dizziness ve vertigo
ayiricl tanisini yapamadigimiz durumlarda ise bazi testler bize yardimci olmaktadir.

Dizziness ve vertigo birbirleriyle karisabilen kelimelerdir. Dizziness mekan
oryantasyonunun bozulmasi, hastanin kendini bosluktaymig gibi hissetmesine denir.
Dizziness sikayeti olan hastada bas bosluktaymis hissi, gz kararmasi, diigmeye
meyil, yerin ayaginin altindan kayma hissi, yiirirken ayagin bosluga gelmesi gibi
semptomlar mevcuttur. Dizziness vestibulokuler refleks bozukluklarinda goriildiigii
gibi vestibiilospinal refleks bozukluklarinda da gorullr. Dizzinessin kaynagi tiim
Vicut olabilir ve dizziness ile gelen hastaya multidisipliner yaklasim gereklidir.

Vertigo bir ¢esit hareket halusinasyonudur. Hasta esyalarin gergekte hareket
etmedigi halde onlarin hareket ettigini, ¢evrenin dondiigiinii, g0zlerini kapadigi
zamansa kendisinin dondiigiinii hisseder. Bas hareketleriyle vertigonun siddetinde
artma olur, dakikalar i¢inde azalir, bulanti ve kusma olur, hasta giinliikk islerini
yapamaz. Vertigoda patoloji periferik vestibuler sistemdedir.

Vertigonun tek objektif bulgusu nistagmustur. Nistagmus konjenital veya
akkiz olabilir. Hasta konjenital nistagmusa uyum sagladigi i¢in gérme ile ilgili
sikayeti yoktur. Konjenital nistagmusun hizli ve yavas fazi yoktur ve amplitudlar
diistiktiir.

Akkiz nistagmuslar periferik vestibuler sistem veya santral sinir sistem
kaynakli olabilir. Hizli ve yavas fazi mevcuttur. Yavas fazi1 okiler kaslar
olustururken hizli fazi beyin olusturur. A¢ili olarak u¢ noktaya bakilirsa gézler uzun
stre bu pozisyonda kalamaz ve mediale gelir daha sonra tekrar u¢ noktaya doner
buna fizyolojik spontan nistagmus denir. Basin ani hareketleri ile olusan nistagmusa
ise pozisyonel nistagmus denir. Pozisyonel nistagmusta 1-10 sn arasinda latent siire
mevcuttur, genellikle 1 dakikadan kisa siirer, hareket tekarlandik¢a nistagmus
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yorulur ve siddetini kaybeder, genellikle horizontorotatuardir, bazen sadece rotatuar

Ozellik gosterebilir.

2.3.1. Vestibuler Fonksiyon Testleri

Vestibller fonksiyon testleri vestibiiler sistemin laboratuar ortaminda
uyarilarak vestibiiler ve santral sinir sisteminin eferent cevabini degerlendiren
elektrofizyolojik dlctimlerdir.

Bu testler sayesinde patolojinin periferik veya santral kaynakli oldugu,
etkilenen taraf, vestibiler organda kismi veya total fonksiyon kayb1 olup olmadigi ve

kompanzasyon hakkinda bilgi edinilebilir.

2.3.2. Elektronistagmografi

Kornea elektriksel olarak pozitif yikliyken retina negatif yuklidar.
Elektronistagmografinin  (ENG) c¢alisma prensibi kornea ve retina arasindaki
ImV’luk elektriksel farki, g0z cevresine yerlestirilen elektrodlar sayesinde farkedip
g0z hareketleri hakkinda bilgi almaktir. Vestibiiler sistemin ayrintili muayenesi igin
fiksasyonun ortadan kaldirilmasi gerekir, bunun i¢in frenzel gozIliigii veya gozlerin
kapatilmasi gereklidir. Gozler kapali iken ENG ile kayit alinabilir. ENG ile vertikal
ve horizontal goz hareketlerinin tespiti mumkundir. Ancak gdrmeyen insanlarda
retina ile kornea arasinda elektriksel fark olmadigi i¢in ENG ile goz hareketleri tespit
edilemez. Rotasyonel hareketler ENG ile tespit edilemez, rotasyonel hareketlerin
tespiti i¢in ya ¢iplak gozle bakilmali ya da goz hareketlerinin kaydedildigi Video
ENG yapilmalidir. ENG ile vestibiilospinal yollar degerlendirilemez (28).

ENG test bataryasinin iginde gaze testi, sakkadik g0z hareketleri testi, traking
testi, optokinetik test, statik ve dinamik pozisyon testleri ve kalorik test bulunur.
ENG testi bu testlerin biitiin olarak degerlendirilmesinden olusur. Pozisyonel testler
ve kalorik testler periferik vestibuler sistem hakkinda bilgi verirken diger testler

santral vestibiiler sistem hakkinda bilgi verir.
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2.2.3. Gaze testi

Hasta oturur pozisyonda iken dnce karsiya sonra 20 derece saga ve 20 derece
sola bakilarak yapilir. Test hem gozler kapaliyken hem de agikken yapilmalidir.
Periferal lezyonlarda optik fiksasyon sonrasi nistagmusun siddetinde azalma olurken
santral lezyonlarda siddetinde degisme olmaz.

Gaze testinde yonu sabit horizontal nistagmus oluyorsa; nistagmusun vurdugu
taraftaki periferik vestibller sistemin hiperfonksiyonel oldugu ya da karsi taraf
vestibiler sistemin hipofonksiynel oldugu anlamina gelir. Video-ENG de gaze
testinde rotatuar nistagmus olusuyorsa gene periferik vestibiiler sistemin
etkilendigini diisiindlirmektedir.

Nistagmus hastanin baktig1 tarafa dogru yon degistiriyorsa veya vertikal ise
lezyonun santral kaynakli oldugu diisiiniilmelidir (29).

Barbiturat, fenitoin, karbamezapin ve alkol gibi maddelerin kullaniminda

fiksasyon azabilir veya yon degistiren nistagmus olusabilir.

2.3.4. Sakkadik Goz Hareketleri Testi

Test oturur pozisyonda bas dogal konumunda yapilir. Hastadan, karsisindaki
barda 20 derece sagda ve 20 derece solda sirayla yanan lambalari ani goz hareketleri
ile takip etmesi istenir. Istemli hareket frontal lob kontroliindedir. istemsiz yatay
sakkadik hareketlerden pontin paramedian retiktler formasyo sorumlu iken istemsiz
dikey sakkadik hareketlerden pretektal bdlge sorumludur.

Serebellar lezyonlarda gz odaklanirken, cisimden daha fazla agilanma
goOstererek hipermetrik dismetri olusur. Beyin sapi, bazal gangliyonlar veya
frontoparietal bolgeyi ilgilendiren lezyonlarda ise hipometrik dismetri olur. Periferik
vestibliler lezyonlarda genelde sakkadik testlerde dismetri gozlenmez (30).

Beyin sap1 lezyonlarinda veya myastenia graves gibi okuler myopatilerde

sakkadik hareket hiz1 yavaslar ve genelde 350 msn‘den uzundur.
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Harizontal Random Poesition - Harizontal Displayed Test Time from: 00:00 to 00:30

Sekil 7: Sakkadik g0z hareketleri dalga traseleri

2.3.5. Traking Testi

Test oturur ve bas dogal pozisyondayken yapilir. Hastaya sarkac seklinde
sintizoidal hareket eden obje takip ettirilir. Gorsel duyunun ve santral sinir sistemin
koordineli calismasiyla smooth pursuit hareketi olusur. Diisiik hizli siniizoidal
harekete ragmen, sakkadik pursuit olusumu serebellar patolojiyi diisiindiirmelidir.
Akut periferik vestibller lezyonlarda spontan nistagmuslar sakkadik pursuit izlenimi
verir. Santral lezyonlardan ayirimi spontan nistagmusun tespiti ile yapilir. Yaslilik,
ila¢ kullanimi1 hastanin kooperasyonunun az olmast smooth pursuitin bozuk olmasina

neden olabilir.

Tracking Sine Horizontal Displayed Test Time from: 00:00 to 00:30

Sekil 8: Traking test dalga traseleri
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2.3.6. Optokinetik Test

Oturur ve bas dogal pozisyonda yapilir. Bir bar iizerinde sabit hizla hareket
eden 151k takip ettirilir. Sagdan sola dogru olan hareketi takip ederken olusan saga
vuran nistagmus ile soldan saga dogru olan hareketi takip ederken olusan sola vuran
nistagmus benzer morfolojide ve simetrik olmalidir. Ayn1 sekilde yukaridan asagi ve
asagidan yukariya dogru hareket eden 15181 takip ettirilerek vertikal optokinetik
nistagmuslara bakilabilir. ENG’ de sadece optokinetik teste bozulma mevcutsa

serebral korteks patolojileri diisiiniilmelidir (31).

20 degrees/sec Right - Horizontal Analysis Window (secs): 16 to 45
30 H H H H H H h H H H H H H H H H H H H H | h H H H
20
10
0
10
20
30

Peak SPV: 28 °/s at 31.1s

Sekil 9: Saga dogru hareket eden objeyi takip ederken sola dogru vuran nistagmus

20 degrees/sec Left - Horizontal Analysis Window (secs): 0 to 21
S e R T s i R T T T R T i TR T T e

]

Peak SPV: -20 */s at 0.1s

Sekil 10: Sola dogru hareket eden objeyi takip ederken saga dogru vuran nistagmus

2.3.7. Statik Pozisyonel Testler

Otururken, sirt iistii yatarken, saga bakarak sirtiistii uzanirken, sola bakarak
sirtiistii uzanirken olmak iizere statik pozisyonel testler dort pozisyonda yapilir.

Saglikli kiside nistagmus olmamalidir (32). Dik pozisyonda nistagmus oluyorsa

18



spontan, sirtiistii yatarken nistagmus oluyorsa pozisyonel nistagmus denir. Pozisyona
gore yon degistiriyorsa yon degistiren, degistirmiyorsa sabit yonlii pozisyonel
nistagmus denir. Nistagmusun hizli fazinin yonii yer ¢ekimine dogru degisiyorsa
geotropik ters yone dogru degisiyorsa ageotropik nistagmus denir. Sabit yonlii ve
geotropik nistagmus periferik vestibiiler sisteme ait lezyonlar1 diisiindiiriirken,

ageotropik nistagmusta santral lezyonlar da diistiniilmelidir.

2.3.8. Dinamik Pozisyonel Testler

Barany, Dix ve Hallpike mavevralarini tanimlamistir (33). Dix Hallpike
manevrasinda hasta oturtur pozisyona getirtilir ve bas 45 derece saga bakacak sekilde
sekilde yatirilarak bas ekstansiyona getirilir, ardindan tekrar oturur pozisyona
getirilir. Son olarak hasta 45 derece sola bakacak sekilde tekrar yatirilir ve bag
ekstansiyona getirilir, ardindan oturur pozisyona gegilir. Saglikli kisilerde nistagmus
gbzlenmez. Periferik lezyonu olanlarda 20 sn’den kisa siiren nistagmusun
gbzlenmedigi latans siiresi mevcuttur. Santral lezyonu olanlarda latans siiresi olmaz.
Periferik lezyonu olanlarda nistagmus siiresi 60 sn’yi genelde ge¢cmez 60 sn’den
uzun surmesi santral patoloji lehinedir. Periferik lezyonu olanlarda oturur pozisyona
gecildiginde siddetinin ve sliresinin daha az oldugu ters yone revers nistagmus
gozlenir. Revers nistagmus santral lezyonlarda goériilmez. Periferik lezyonu olanlarda
lezyon tarafina tekrar yatirildiginda nistagmusun siddeti ve sliresi azalir buna

yorulma denir, santral patolojisi olanlarda ise yorulma gézlenmez.

2.3.9. Kalorik Test

Bu test lateral semisirkiiler kanal yere paralel pozisyondayken yapilir, bunun
i¢cin hasta sirtiistii uzanirken kafasi 30 derece fleksiyona getirilir. Disg kulak yoluna
hava veya su verilerek yapilabilir. Ilk olarak dis kulak yoluna 30 derece uyari verilir.
Ardindan en az bes dakika beklemek sartiyla 44 derece uyari verilir. Ardindan islem
diger kulaga yapilir. Normalde nistagmus sicagi sever, 44 derece uyaranla nistagmus
uyarilan tarafa dogru olurken 30 derece uyarilan kulagin karsi tarafina dogru olur.

Uyarmin 60 ve 90’1nc1 saniyesinde nistagmus en siddetli seviyesine ulasir (34).

19



Kalorik test ile lateral semisiirkiiler kanal hakkinda bilgi edinilebilir.
Jongkees formiiliine gore kanal parazisi ve yon tstiinligii hakkinda bilgi edinilebilir.

Jongkees formdiliine gore kanal parezisi, sol sicak ve soguk nistagmuslarin
toplami ile sag sicak ve soguk nistagmuslarin toplami arasindaki farkin sag sicak ve
soguk, sol sicak ve soguk nistagmuslarin toplaminin birbirine oranimin 100 ile
carpilmasidir. Kulaklar arasindaki fark 20’den fazlaysa anlamlidir.

Jongkees formiline goére yon istinligii sol soguk ile sag sicak
nistagmuslarin toplami ile sag soguk ve sol sicak nistagmuslarin toplami arasindaki
farkin sol sicak ve soguk, sag sicak ve soguk nistagmuslarin toplaminin birbirine
oraninin 100 ile garpilmasidir. 30’dan fazlaysa anlamlidir. Spontan veya pozisyonel
nistagmuslarin  yon {stiinliigiine etkisi mevcuttur. Yon {stiinliigii tek basina

lokalizasyon tayini agisindan yetersizdir.

2.3.10. Rotasyonel Vestibuler Test

Rotasyonel vestibuler testin (RVT) klinik olarak ilk uygulamalarini 1907
yilinda Barany yapmustir. Ik uygulamalarda hasta sandalyeye oturtulup manuel
olarak dondiiriilmesi saglaniyordu. Olusan nistagmusun karakteri ve siiresi direk
gozlem ile not alimiyordu. Giiniimiizde ise ENG ve Video ENG nin gelismesi ile
kayitlar otomatik alinmakta koltuklarin ise bilgisayar kontroliinde otomatik olarak
hareketi saglanmaktadir. RVT’nin tek bagma klinik uygulanmasindan ziyade diger
test bataryalari ile birlikte kullanim1 6nerilmektedir.

RVT ile iki labirentin birlikte olusturdugu cevaplar analiz edilmektedir.
Rotasyon hareketleri ile periferal vestibiiler organlar uyarilarak, olusturduklar
vestibulokdler refleksler degerlendirilir. Vestibiilokiiler refleks basin bir yone 30
dereceye kadar olan cevirmelerinde, semisirkiler kanallarin stiperior vestibiler siniri
uyarmastyla goziin ters yone hareketini saglar. Bu refleks sayesinde cisimlerin
goriintiistinlin iz disiimiiniin fovea tizerinde sabit kalmasi saglanir. Ancak 30
dereceden fazla olan bas hareketlerinde goriintii foveadan kayar. Bunun sonucu
olarak gozlerde hizli bir diizeltme hareketi olur. Biz bu diizeltme hareketini
nistagmus olarak goriiriiz. RVT testinde hastanin ¢evrildigi tarafa dogru olan

nistagmuslar gortilmektedir.
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RVT test bataryasinda siniizoidal rotasyon, step testi, bas rotasyon testi,
optokinetik sonrasi nistagmus testi bulunmaktadir. Bu testlerde farkli uyarilara

vestibuler sistemin cevabi bakilir.

Sindzoidal rotasyon

Sintizoidal rotasyon testi viziiel fiksasyonu kaldirmak i¢in karanlik ortamda
ve viziiel fiksasyonu degerlendirmek i¢in aydinlik ortamda hasta ile ayni a¢1 ve
dogrultuda hareket eden cisme baktirilarak yapilir. Rotasyon sandalyesi, sinuzoidal
ritimle farkli ivmeler ve farkli frekanslarla saga sola dondiiriiliir. Olusan viziiel
fiksasyon bu hareketlerle ortadan kalkiyorsa santral patolojiler lehine degerlendirilir
(35). Siniizoidal rotasyon testi ile ortalama kazang, acisal faz farki ve simetri
degerlendirilir.

Olusan vestibiilokiiler refleksin yavas fazinin hiziyla, rotasyon sandalyesinin
hiz1 oranlanarak ortalama kazan¢ hesaplanir. Ortalama kazang¢ yenidoganda 1’ken
zamanla azalmaktadir. Kisiden kisiye gore degismektedir. 0,3 alt1 patolojik sayilir
(36). Tek tarafli vesibiiler lezyonlarda ortalama kazang normal sinirlarda iken
bilateral lezyonlarda normal smirlarin disina ¢ikar. Tasit tutmasi ve serebellar
lezyonlarda ortalama kazang 1’in iizerinde olabilir.

Vestibiilokiiler refleksin yavas fazi sandalyenin hareketi ile ters yonludur.
Matematiksel dizeltmeyle, agisal faz 180 derecedir. 0.01 Hz gibi diisiik rotasyon
hizlarinda 20-50 derece gibi yiiksek acisal faz kaymasi1 goriiliirken, daha yiiksek
hizlarda yapilan rotasyonlarda 0-10 derece gibi diisik acisal faz kaymasi
gozlenmektedir. Vestibiiler norit ve vestibiiler norektomide agisal faz kaymasi
fazladir.

Saga ve sola dogru rotasyon ile olusan vestibiilokiiler refleksin yavas faz
hizlariin birbirine oranlanmasi ile simetriye bakilir. Sag ve sol vestibiilokiiler
refleksin yavas faz hizlar1 arasinda %15°lik fark normal olarak kabul edilir. Fark
periferik vestibiiler sistem hasarlarinda artmaktadir. Ancak santral kompanzasyonla

zamanla azalir. Simetriyle santral kompanzasyon takip edilebilir.
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Step testi

Barany ilk olarak step testini uygulamaya sokmustur. Hasta basi dik olarak
rotasyon sandalyesine otutturulur. Sandalye sabit bir hiza ulastirilir. Donme
esnasinda olusan nistagmus bittikten kisa silire sonra sandalye durdurulur ve
postrotasyonel nistagmusun yavas fazinin hizina ve siiresine bakilir. Postrotasyonel
nistagmusun yavas fazinin hizi ile sandalyenin sabit hiza ulastigi zamanki hizi
oranlanarak ortalama kazang¢ hesaplanabilir. Ancak step testinde asil 6énemli deger
zaman sabitidir. Zaman sabitine postrotasyonel nistagmusun yavas fazinin en hizli
halinden hizinin %63’Une indigi zaman araligina bakalir. Normal degeri 13 saniyenin
tizerindedir. Bu siirenin kisalmasi, periferik vestibiiler hastaliklar i¢cin duyarlilig

yuksektir. Ancak spesifitesi diisiiktiir. Lezyon lokalizasyonu hakkinda bilgi vermez.

Bas rotasyon testi

Bas rotasyon testi i¢in rotasyon yapabilen sandalyeye gerek yoktur. Hastaya
nistagmusun yavas fazinin hizin1 6lgebilecek hiz sensorii olan ENG veya VENG
bashg! giydirildikten sonra hastanin basi saga ve sola hizlica ¢evrilir. Rotasyon
sandalyesinden daha hizli bas c¢evrilebildigi icin daha fizyolojik cevaplar elde edilir.
Nistagmusun hareketi ile bas rotasyonu arasindaki acisal farkin artmasi periferal
vestibiler lezyonlar diisiindiirmektedir. Vestibiilotoksik ilaglarin monitorizasyonu ve
periferik vestibiiler lezyonlardan sonra santral kompanzasyonu degerlendirmek icin

kullanilabilir (37).

Optokinetik sonrasi nistagmus

Optokinetik test ENG test bataryasindadir. Optokinetik sonrasi test ise RVT
bataryas1 icinde bulunur. Hasta rotasyon sandalyesiyle dondiiriilirken etrafindaki
151kl objelere bakmasi sdylenir. Daha sonra ortam karartilarak viziiel fiksasyon
kaldirilir. Visiiel fiksasyon kalktiktan sonra olusan nistagmuslar olgiiliir. Optokinetik

sonrasi nistagmus klinik kullanima girmemistir (38).
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2.3.11. Vestibuler Myojenik Potansiyeller (VEMP)

Vestibiiler u¢ organlarin uyarilmasi, SKM ve ekstraokiiler kaslarda refleks
yanit olusmasina neden olur. VEMP testi ile kaslarda olusan myojenik refleks cevap
Olgllebilmektedir. VEMP testi ile vestibuler sistemin bir kisminin objektif olarak
degerlendirilmesi miimkiindiir. VEMP testine; SKM (zerinden 6lglluyorsa servikal
VEMP (sVEMP), ekstraokdler kaslar tizerinden 6l¢iliyorsa okuler VEMP (0VEMP)

denilmektedir.

Servikal VEMP (sVEMP)

SVEMP son zamanlarda yaygin kullanilmaya baslanan noninvaziv
elektrofizyolojik o6l¢iimlerden biridir. Vestibiiler sistem muayenesinde yardimci test
olarak kullanilmaktadir.

Yiiksek diizeyde ses verildikten sonra olusan sakkulokolik refleksin, SKM
Uzerinde 6lgiilen kisa latansli elektromyografik cevabidir (39).

Colebatch ve Halmagy, kulaga verilen siddetli ses uyarisinin SKM kasinda
hareket olusturdugunu ve bunun goézle goriilebilecegini 6ne siirmiislerdir (40).

Ses enerjisi sakkil igindeki endolenfi titrerek aksiyon potansiyeli olusturur.
Bu aksiyon potansiyeli sirasiyla inferior vestibller sinir, lateral vestibller gekirdek
medyal vestibulospinal yol ve son olarak SKM de sonlanan sSVEMP arki dedigimiz
refleks arkini olusturur. Ayn1 zamanda kulak ses ile uyarildiktan sonra ayni taraf
SKM kasinda yaklasik 13 msn de ilk pozitif dalga, 23. msn de ise ilk negatif dalga
ortaya c¢ikar. Bu dalgalara p13ve n23 dalgasi denilmektedir. Bazi ¢aligmalarda ise bu
elektromyografik dalganin otolit organ ve oOzellikle sakkil kaynakli oldugu

gosterilmistir (9).

Olgiim teknigi

SVEMP i¢in isitsel uyarilmis potansiyelleri Olg¢ebilen cihazlar ve ABR
olcumlerinde ki gibi yuzeyel disk elektrotlar gereklidir. Referans elektrot sternumun

incisura jugularisin bir miktar altina yerlestirilir. Aktif elektrotlar ise her iki
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SKM’nin 1/3 inferioruna yerlestirilir. Toprak elektrot ise alna yerlestirilir. Olgiim
esnasinda elektrot impedanslarinin diisiik olmasina 6zen gosterilmelidir. Hastanin
pozisyonu sirtiistii, bas1 ekstansiyona getirecek sekilde ayarlanmali ve hastadan 6n
boyun kaslarint ve SKM kasmi belli bir kuvvetle kasmasi istenmelidir. Hasta
kaslarin1 kasmaz gevsek halde beklerse SVEMP dalgalarini elde edemeyiz. Klik
uyaran sonrasi hasta rahat pozisyona gecebilir ve kaslarini gevsetebilir. Kulaklik ile
95-100 dB Kklik veya tone burst uyar1 saniyede 5 kez verilmelidir. SVEMP dalgalari
500 ve 1000 Hz frekanslarda en iyi elde edilmektedir. Band gegiren filtre araligi 30-
3000 Hz olarak ayarlanmalidir. Temiz bir SVEMP dalgasi elde etmek i¢in yaklagik
200 stimulusun averajlanmasi gerekir. SVEMP cevaplari unilateraldir. SVEMP
dalgalariin amplitudu EEG dalgalar1 ve beyin sap1 cevaplarina gore c¢ok
bayuktirler. sSVEMP dalgalari klik uyaran sonrasi ilk 60-70 msn de alinirlar.

SVEMP cevaplari, sensoryal isitme kayiplarinda ¢ok az etkilenirken
genellikle 20 dB den fazla gap olan iletim tipi isitme kayiplarinda SVEMP arki
saglam olmasina ragmen cevap alinamayabilir. (41). Bu yiizden iletim tipi isitme
kayb1 olanlarda SVEMP arkini degerlendirmek i¢in kullanilmamaktadir.

SVEMP testi bize sakkiil, inferior vestibtler sinir, vestibller nukleus, medial
vestibulospinal traktus, aksesuar niikleus, aksesuar sinir ve SKM hakkinda bilgi
verir. Bu yapilarin herhangi birindeki lezyon sSVEMP cevaplarinin anormal olmasina
neden olur.

SVEMP testinde bir kulakta elde edilen amplitud degerlerinin diger kulakta
elde edilen amplitud degerlerinden 2 kat fazla olmasi, amplitiid degerlerinin 70

mikrovoltun altinda olmas1 ve amplitiidiin alinamamasi patolojik olarak kabul edilir.
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Sekil 11: sSVEMP testinde p1 ve nl dalga traseleri

Klinik Kullanimi

Superior semisirkiiler kanal dehisansi1 sendromunda (SSKD) i¢ kulak kaynakli
iletim tipi isitme kayb1 mevcuttur. Normalde iletim tipi isitme kaybi1 olan hastalarda
sVEMP cevabi elde edilemezken SSKD olan hastalarda sVEMP dalgalar elde edilir.
Dehisanstan kaynaklanan t¢inct pencere sayesinde endolenfin hareketini engelleyen
direng azalir. Bundan dolay1 sesin mekanik etkisiyle endolenfin titresimi saglikli
kulaga gore artmistir. SSKD’da sVEMP dalga amplitiidlar1 saglikli olan kulaga gore
daha yiiksektir. sSVEMP esikleri ise azalmistir (42,43). SVEMP testi otoskleroz ve
SSKD sendromu ayirici tanisinda kullanilabilir.

Vestibiiler norinit hastalarinin %25’inde amplitiid degerleri diiser dalga
latanslar1 uzar, esik degerleri ise yiikselir (44). Sakkullu ilgilendiren lezyonlarda da
ayni bulgular gézlenir. Ayirici tanist vestibiiler norinitte sSVEMP cevaplar diizelirken
sakkiil lezyonlarinda diizelme gozlenmez (45).

Akustik nérinomlu hastalarda spesifik olmayan sVEMP dalgalarinin
esiklerinde yiikselme, latanslarinda uzama amptlitudlarinda diigme gibi bulgular
go6zlenebilir.

Meniere hastalarinda etkilenen tarafta sakkiil kollapsina bagli olarak sVEMP
cevaplari alinamaz ya da sVEMP esikleri yiiksektir (46).
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SVEMP testi intratimpanik gentamisin sonrasi ototoksitenin monitorizasyonu

icin kullanilabilir. Kalan vestibiiler fonksiyon hakkinda bize bilgi verir (47).

Okiiler VEMP (0VEMP)

Yapilan elektroensefalografi (EEG) kayitlarinda, goz harektlerinden hemen
once kisa latansh elektriksel aktivitelerin oldugu gozlenmistir. ilk zamanlarda bu
elektriksel aktivitelerin kornea-retina arasindaki elektriksel farktan kaynaklandigi
distiniilmiis ve presakkadik potansiyeller olarak adlandirilmistir (42,48,49).
Potansiyellerin ekstraokiiler kaslarin etrafinda yogunlasmasi ve lateral rektus kas
felci olan hastalarda gdzlenmemesi, bu potansiyellerin kornea-retina arasindaki
elektriksel farktan ziyade vestibilokiler refleks sonrasi olusan myojenik
potansiyeller oldugunu diisiindiirtmiistiir (50,51).

oVEMP’te elde edilen yanitlarin siiperior vestibiiler sinir araciligryla
kontralateral utrikuldan kaynaklandig1 disiiniilmektedir (52). oVEMP yanitlar1 en iyi
inferior oblik kastan elde edilmektedir. Aktif elektrotlar hastanin infraorbital
bolgesine yapistirilir ve hastanin yaklasik 30-40 derece yukari bakmasi istenir. G6z
hareketleri test cevaplarini bozmaktadir (53,54). Goziin hareketsiz kalmasi, hastanin
sabit bir nesneye baktirilmasi ile saglanabilir. Uyar1 verildikten sonra birka¢ adet
negatif ve pozitif dalga elde edilir. oVEMP testinde kas aktivitesinin en erken
belirtisi, uyaridan yaklasik 10 msn sonra olan negatif dalgadir ve nl (n10) dalgasi
olarak adlandirilmaktadir. N1 dalgasinin latans ve amplitiid degerleri klinik kullanim

da 6nemlidir. Diger ekstraokiiler kaslarin da oVEMP cevaplarina etkisi mevcuttur.

Alternatif VEMP yontemleri

VEMP’in sesle olusturulmadigi veya Ol¢iimiin SKM yada ekstraokiler
kaslardan yapilmadig alternatif VEMP yontemleri mevcuttur.

Ekstremite kaslarindan elde edilen VEMP’te kulak ses ile uyarildiktan sonra
VEMP cevaplar1 gastrokinemius ve trisesps tlizerinden bakilir. Su an deneysel

seviyededir. Dalga latanslar1 servikal VEMP’e gére daha uzundur (55,56).
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Kemik yolu iletimi ile VEMP tekniginde ise iletim tipi isitme kayiplari
olanlarda hava yolu ile VEMP cevaplari alinamadigi i¢in uyartyr hava yolu yerine
giiclii vibratorlerle olusturulur. iki kulak ayn1 anda uyarilir.

Galvanik akim mastoid apekse verilerek, vestibiiler organlar1 uyarilmasina
gerek kalmadan vestibiiler u¢ organlarin aferentlerini esit derecede uyarir (42).
Galvanik akimin vestibiiler u¢ organlardan bagimsiz olarak VEMP cevaplari
olusturmasi, vestibiiler u¢ organlar1 tutan lezyonlarla, vestibiiler siniri tutan
lezyonlarm ayirici  tamisinda  kullanilmasmi  saglar. Ornek olarak; meniere
hastalarininda patoloji sakkiilde oldugu i¢cin sVEMP cevaplari alinamazken, galvanik
akimla sVEMP cevaplar1 alinmaktadir. Akustik ndrinomda ise galvanik akima
ragmen VEMP cevaplar1 alinmayabilir. Galvanik sVEMP ayn1 zamanda dis kulak

yolu patolojisi ve iletim tipi isitme kaybi1 olan hastalarda kullanilabilir.

2.4. Otoimmiin i¢ kulak hastahiklar:

Otoimmiin i¢ kulak hastaliklari; otoimmiin sensOrinoral isitme kaybi (57),
immiin aracili i¢ kulak hastaligi (58-59), bilateral idiopatik hizli ilerleyen
sensorindral isitme kaybi (60), immiin aracili bilateral meniere hastaligi (61), ani
sensorindral isitme kaybi (60) gibi sendromlari igermektedir. Bu sendromlarin
etyolojisinde otoimmdiin patoloji oldugu diistiniildiigii i¢in bu hastaliklara genel
olarak otoimmiin vestibiilokoklear hastaliklar denilmektedir. SensOrindrinal igitme
kaybi, vertigo, tinnitus, kulakta dolgunluk gibi semptomlar1 olup, genel olarak
klinikleri biraz farklilik gosterir ve her birinin kendine gére tani kriterleri mevcuttur.
Bilateral (%79) fluktuan SNIK gdzlenir. Isitme kayb1; ani isitme kaybindan yavas,
presbiakuziden hizli geligir. %50 vakada dengesizlik, ataksi, pozisyonel vertigo,
hareket intolerans: gibi vestibiiler semptomlar ve %25-50 vakada fluktuan tinnitus
go6zlenebilir.

Ic kulakta kan ve labirentin arasinda hiicresel ve humoral immiiniteyi
engelleyen bariyer mevcuttur. I¢ kulakta immiinitenin gelismesi, viral veya
bakteriyel labirentit veya travma gibi labirentin biitiinliigiinii bozan durumlar sonrasi
geligebilir.  Perilenfte bulunan immiinglobiilinlerin, tam olarak kaynagi

netlestirilememistir. Perilenfteki immiinglobiilinlerin kaynaginin; perilenfi saran kan
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damarlarindan filtrasyon yolu ile, lokal olarak i¢ kulakta {iretim ile veya koklear
akuaduktus araciliyla BOS kaynakli oldugunu savunan yayilar mevcuttur (62,63).

Otoimmiin i¢ kulak hastaliklar1 primer ve sekonder olmak Uzere ikiye
ayrilabilir. Primer i¢ kulak hastaliklarinda, immiin cevap i¢ kulak antijenlerine karsi
gelismektedir. Yillik insidansi tam olarak bilinmemekle birlikte oldukga nadir
gorulmektedirler. 20-50 yas arasi kadinlarda daha sik goziikiirler ve klinik olarak
genellikle, steroide cevap veren bilateral progresif sensérinoral isitme kaybi seklinde
g6zukdr.

Sekonder otoimmin i¢ kulak hastaliklar, diger sistemik otoimmiin
hastaliklarin i¢ kulag: etkilemesi sonucu olusur. Diger sistemik otoimmiin hastaliklar
ile etkilesim; i¢ kulak antijenleriyle ¢apraz reaksiyon, vaskiilit sonrasi kan labirent
bariyerinin bozulmasi veya koklear akuaduktus araciligiyla BOS’tan gegis yoluyla
olabilir.

Yoo ve Yazawa (64) tekrarlayan perikondrit, SLE, disemine vaskilit,
Romatoid artrit, Sygrojen sendromu, Sistemik sklerozis, Myastenia Graves,
Hashimoto tiroiditi, Goodpasture sendromu, Vogt-Koyanagi-Harada sendromu,
Cogan sendromu, Sarkoidoz, Wegener granulomatozisi, Behget hastaligi gibi
sistemik otoimmiin hastaliklarin kulagi etkileyebilecegini soylemislerdir. Gene
Veldman otoimmiin endokrin hastaliklardan Hashimoto tiroiditi ve Graves
hastaligin1 otolojik belirti veren sistemik otoimmiin hastaliklar arasinda saymuistir.

Yoo ve Yazawa (64) otoimmiin SNIK, meniere hastalig1, otoskleroz, koklear
vaskilit ve ani isitme kaybmin etyolojisinde sistemik otoimmiin hastaliklarin rol
alabilecegini sdylemislerdir. Cogan sendromunda goze ve kulaga kars1 immiin cevap
vardir. Wegener hastaliginda ise %30-50 oranlarinda kulak semptomlari

bulunmaktadir (65).

2.4.1. Immiin Mekanizmalar

Viral enfeksiyon, i¢ kulaga fiziksel veya akustik travma, vaskiilit sonrasi i¢
kulak kaynakli antijenler aciga ¢ikar ve lenfositleri uyarir (66). Antijenik uyari
sonrasi, lenfositler ilk olarak endolenfatik kesede gorilmektedir. Lokal immin

cevabin ilk olarak endolenfatik kesede goriilmesi daha sonra kohlea ve diger yapilara
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dagilmasi, endolenfatik kesenin lokal immiin yanitta predominant roliiniin oldugunu
diisiindiirmektedir. Endolenfatik keseden iL2 gibi mediatdrler salmarak dolasimdan
lenfositlerin migrasyonunu saglar. IL2 travma sonras1 18. saatte pik yapar ve 5 giin
igerisinde zamanla azalir (67). Bu mediatérlerin salinimi ayni zamanda spiral
modiolar venin endotelyal hiicrelerinde kan dolasimindaki l6kositlerin adezyonunu
saglayan ICAM1’in ekspresyonunu saglar (68). ICAM1 seviyesi travma sonrasi 2.
gun pik yapar sonra seviyesi zamanla azalir (69).

Yoo ve ark (70). Guinea piglerde ve ratlarda tip 2 kollejene kars1 gelisen
vestibiiler disfonksiyon ve otoimmiin igitme kayb1 tespit etmislerdir. Soliman (71) i¢
kulak antijenleriyle immiinize etti§i hayvanlarda %20 isitme kaybi ve patolojik

olarak yapisal degisiklikler kaydetmistir.

2.4.2. Labaratuar Bulgular:

I¢ kulak antijenleri, lenfosit migrasyon testi, lenfosit transformasyon testi,
indirekt imminflorasan veya western blot yontemiyle analiz edilebilmektedir (72).

Western blot teknigiyle elde edilen 68 kDa antijeni isitme kayb1 3 aydan hizl
ilerleyen SNIK hastalarin %89’unda pozititken 3 aydan daha uzun dénemde gelisen
SNIK hastalarda hig tespit edilememistir. Steroid tedavisine cevap, seropozitif grupta

%75, seronegatif grubunda %18 civaridadir.

2.4.3. Patolojik Bulgular

Immiin cevap endolenfatik kesenin diizgiin galismasiyla olusur (73). Bazi
kemiklerde fibrozis gorilirken, skalada osteogenezis goriilmektedir. Bazi
kemiklerde ise seliiler atrofi ve iskemik degisiklikler gériilmektedir (74,75). Yapilan
emisyon ¢aligmalari dis tiiylii hiicrelerde azalma oldugunu diisiindiirmektedir (76).
Akut labirentit, fokal veya diffliz neo-osteogenezis, ndronal dejenerasyon patolojik

olarak gosterilebilir (77).
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2.4.4. Tedavi

Tedavi de steroid ve antiinflamatuar ajanlar kullanilmaktadir. Steroidin
kontraendike oldugu veya steroide cevap alinamayan hastalarda metotreksat ve

siklofosfamid gibi sitotoksik ajanlar kullanilabilir.

2.5. Otoimmiun Tiroid Hastaliklar:

Otoimmun tiroid hastaliklar1 graves hastaligi, hashimoto tiroiditi, postpartum
tiroidit, gesitli ilag ve gevresel faktorlere bagli olan tiroiditleri kapsamaktadir.
Toplumun %2-5’inde goriilmektedir. Diger otoimmiin hastaliklar ile birlikteligi
siktir. Otoimmun tiroid hastalarmin bazilarinda tiroid bezi hipofonksiyonel iken bazi
otoimmun tiroiditlerde ise hiperfonksiyoneldir.

Etyolojisinde genetik yatkinlik ve fazla iyot alimi, ilag, infeksiyon, stres gibi
cevresel faktorler sorumlu tutulmaktadir.

Tiroid mikrozomal antijen olan olan tiroid peroksidaz (TPO) otoimmiin
tiroiditler icin otoantijen gorevi gormektedir. Anti-TPO yiiksekligi hipotiroidi
acisindan risk faktoriidiir (78). Anti-TPO &tiroid olan kisilerin %11,3’tinde yiiksek
duzeyde gorulmektedir (79), yasla birlikte goriilme orani azalmaktadir. 100 yas
Uzerinde %35,8 oraninda goriilmesi anti-TPO diizeyinin yiiksek olmasinin yasam
beklentisinin azalmasi ile ilgili olabilecegini disindiirmektedir.  Anti-TPO
hashimoto tiroiditi bulunan hastalarinin tamamina yakininda graves hastaligi
olanlarin % ‘linde postpartum tiroidit hastaligi bulunanlarin 2/3’iinde yiiksek diizeyde
tespit edilmektedir (80).

TSH reseptOr antikorlart graves hastaliginin hem tiroid hem de diger
dokulardaki etkilerinden sorumludur. Tiroid dokusunda oldugu gibi adiposit kemik
hicreleri ve fibroblastlarda TSH reseptori bulunmaktadir. TSH reseptér antikorlari
diisiik serum konsantrasyonuna ragmen tiroid dokusunda fonksiyonunda artis veya
azalma yapabilir (81).

Anti-Tg antikoru graves hastalarinin %20-40’inda yiiksek diizeydeyken
otoimmun tiroiditlerin %60-70’inde yiiksek diizeyde saptanmaktadir. TPO antikoru
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ile kiyaslandiginda anti-Tg antikorunun sensivitesi digiiktiir. Bu yuzden Klinik

kullanimi kasitlidir.

2.5.1. Hashimoto Tiroiditi

Diger adi kronik lenfositik tiroidit olan Hashimoto tiroiditi 1912 yilinda dort
hastanin tiroid dokusunun histopatolojik olarak incelenmesi sonrasinda Dr. Hakaru
Hashimoto tarafindan tanimlanmstir. Orta yas kadinlarda sik goriiliir. Guatr hastalig
ile birlikte hipotiroidinin en sik nedenlerindendir (82,83).

Hashimoto tiroditi, tiroid dokusunda monontkleer hiicre ile infiltrasyonu,
tiroid folikiillerin miktarinin azalmasi, fibrozis, pembe stoplazma igeren graniler
goriiniimde biiyiik tirositlerin (Hiirthle) gosterilmesi ve dolagim sisteminde anti-tiroid
peroksidaz antikor (anti-TPO) ve antitiroglobulin antikor (anti-Tg) varliginin

gosterilmesi ile tanimlanir (84).

2.5.1.1. Patogenez

Etyolojisinde genetik faktorlerin ve ¢evresel faktorlerin birlikteligi mevcuttur.
Genetik faktorler, cevresel faktorlere gore daha fazla rol oynamaktadir (85).

Hashimoto tiroiditin gelismesi icin poligenetik yatkinligin olmasi1 gerekir.
Genetik arastirmalar sonucu HLA-DR4, DR5, DQw3.1 ve DQAZ2 alelleri hashimoto
hastalarinda normal populasyona gore sik gozlendigi gosterilmistir. HLA-DRw52
aleli tasiyanlarin birgogunda hashimoto hastaligi oldugu gosterilmistir ve bunlarin
birinci derece akrabalarinin %50’sinde tiroid otoantikorlar1 yiksek seviyede tespit
edilmektedir (86).

Hashimoto tiroiditinde, otoimimun cevap tiroid dokusunda destriiksiyona
sebep olmaktadir. Hashimoto tiroiditinde immiin mekanizmalarda bozulma
sonucunda immiin hiicreler ile tiroid dokusu arasinda etkilenme olur. Tiroid
antijenlerine karsi lenfositler sensitize olur ve tiroid peroksizdaz ve tiroglobuline
kars1 antikor fiiretirler. Uretilen otoantikorlarla antijenlerin birlesmesi sonucu

lenfositik infiltrasyon gerg¢eklesmesine bagli tiroid dokusunda yikim olusur. Tiroid
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dokusundaki destriiksiyonun molekiiler patogenezinin incelendiginde apoptotik
yolaktaki Fas ve Fas ligandi 6nemli rol oynamaktadir (87).

TNF reseptor ailesinden olan Fas, 48 kDa agirhiginda tip 1 membran
proteinidir. Fas proteini tiroid, timus, karaciger, over ve kalpte bulunur. Ligand1 olan
FasL ile ¢apraz baglanmasi sonucunda cesitli mekanizmalar ile apopitozisi tetikler.
FasL. ise T lenfositlerde, dalak dokusunda ve makrofajlarda bulunmaktadir.
Hashimoto tiroiditinde apopitozisi inhibe eden Bcl-2 protoonkogeninin apopitozisin
erken donemlerinde 6nemli derecede down regiile edildigi gosterilmistir (88).

Tiroid dokusunda yapilan immunolojik boyamalarda hashimoto tiroiditi
olanlarin %30’unda apopitozis gosterilmis, Fas ve FasL ile kuvvetli derecede
boyanma oldugu gosterilmistir. Kontrol tiroid dokusunda ise FasL ve apopitozis
gosterilememisken orta derecede Fas ile boyanma gosterilmistir. Bcl-2
protoonkogeni ile boyanma hashimoto tiroiditinde ¢ok diisiik diizeylerde iken normal
tiroid dokusunda belirgin boyanma g6zlenmektedir. Hashimoto tiroiditindeki folikul
hiicrelerindeki yikimda Fas ve FasL etkilesiminin ve Bcl-2 protoonkogenini down
regulasyonunun 6énemli rol aldig1 diigiiniilmektedir.

Hashimoto tiroiditinde ayrica sodyum iyod simporter’a karsi otoantikorlar
gelistigi gosterilmistir. Bu otoantikorlarin iyod transportu iizerine negatif etkisi
oldugu bilinmektedir. Iyod simporter’a kars1 gelisen otoantikorlar sayesinde folikiiler
hicrelerde iyod transportunun bozulmasina bagli olarak tiroid hormon sentezinin
azaldig1 gozlenmistir. Hashimoto hastalarinda hipotiroidi olugmasinda folikiiler
hicrelerde destriiksiyona ek olarak iyod simporter’a karsi gelisen otoantikorlarin
etkisi de mevcuttur (89).

Hipotiroidisi olan hashimoto tiroiditi hastalarinda TSH duzeylerindeki
azalmanin vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) diizeylerinde azalmaya buna
bagl anjiogeneziste azalma ve tiroid bezinde kiigiilmeye neden olur (90).

Tiroid hormonu sentezinde gdrev alan TPO tiroidin folikuler hcrelerinin
membranlariin apikal bdlimiinde bulunmaktadir. C6zlinen bir protein olan Tg ise
tiroid folikiil kolloidal materyalinde bulunur. Iyod eksikligi olan bdlgelerde diyete
iyod eklendigi zaman tiroid dokusunda lenfositik infiltrasyonun arttig1 dolasimda ise
Tg ve TPO antikorlarinin seviyelerinin belirgin derecede arttigr gézlenmistir. Orta

derecede iyod eksikligi olan bdlgedelerede tiroid otoantikorlarinin %18 civarindadir

32



(91). Hashimoto tiroiditinin olusumuna neden olan g¢evresel faktorler arasinda,
disaridan iyot alimi ile birlikte gebelik, sitokin tedavisi ve enfeksiyonlar
bulunmaktadir (92,93).

2.5.1.2. Klinik, Tan1 ve Tedavi

Hashimoto tiroiditi sik goriilen tiroid hastaliklarindandir. 30-50 yas arasinda
stk goriilmekle birlikte yasla beraber sikligi artmaktadir. Toplumun %2’sinde
goriiliir. Insidans1 kadinlarda 1000 de 3,5 iken erkeklerde 1000 kiside 0.8’dir.

Klinik, asemptomatik guatrdan miks Odeme kadar g¢esitlilik gosterir.
Hashimoto tiroiditi olan hastalar genellikle boyunda sislik sikayeti ile doktora
bagvururlar. Nadiren agr1 ve hassasiyet sikayeti olur (82, 94). Hastalar farkli bir
sikayet ile bagvurdugunda, asemptomatik haldeyken tan1 alabilirler.

Ik basvuruda hastalarin %75’inde otiroid guatr mevcuttur. %20’sinde
hipotiroidi gozlenmektedir. %5’inden az1 ise hipertiroidi ile bagvurmaktadir. Bu
klinik hashitoksikosiz olarak isimlendirilir. Hastalarda zamanla hipotiroidi gelisme
egilimi mevcuttur (94).

Anti-TPO ve anti-Tg diizeylerine bakilarak konulur. Anti-TPO tan1 koymada
anti-Tg seviyesinden daha degerlidir. Anti-TPO antikorlar1 hastalarin %90’inda
bulunurken, anti-Tg antikorlar %70-80’inde pozitif olarak bulunmaktadir. Antikor
seviyesi diisiik olanlarda tan1 koymak ve malignite ekartasyonu igin IIAB kullanibilir
(95).

Hashimoto tiroiditinin ultrasonografi ile grey-scale histogram analizinde
lenfositik infiltrasyonu ve tiroid dokusunun mimari degisikligi, tiroid glandinin
ekojinitesinin azalmasi olarak gozlenir (96,97).

Hashimoto tiroiditinin sintigrafik bulgulari son derece degiskendir. Tiroid
dokusu diffliz, noduler veya multinoduler olarak gozlenebilir (98).

Hipotiroidisi olan hashimoto tiroiditili hastalara, tedavi i¢in TSH dizeyini
normal (0,3-1,0 TU/L) smira getirecek dozda L-tiroksin tedavisi baglanmalidir.
Subklinik hipotiroidisi olanlarda; hipotiroidi semptomlari, guatr, hiperlipidemi,
kardiyovaskuler risk faktorleri gibi durumlarin tespiti halinde hormon replasmani

gerekir.
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Hipotiroidili hashimoto hastalarinin takibinde bu hastalarin  %25’inin
ilerleyen donemlerde 6tiroid hale geldigi gosterilmistir.

Tiroid bezinin hizli biiyiime gosterdigi formunda, tedavide kortikosteroidler
kullanilabilir. Tiroid bezinin ¢ok biiyiidiigii ve obstriktif semptomlara neden olan

olgularda cerrahi endikasyon mevcuttur.

2.5.2. Graves Hastahg

Tiroid bezinin otoimmiin hastaliklarindan olan graves hastaliginin prevelansi
%1-2 civarindadir (99). %70-85 oraninda tirotoksikozun en sik nedenidir. 20-40 yas
kadinlarda sik goriilmekle birlikte her yasta goriilebilir. Toksik diffiiz guatr, infiltratif
orbitopati ve daha nadir goriilen dermatopatiden olusan klasik triadi mevcuttur.
Hastada sadece toksik diffiiz guatr olmasi graves hastaligini1 ekarte ettirmez. En sik
bulgusu, TSH reseptorlerine karsi gelisen otoantikorlarin tiroid bezini uyararak
hipertiroidi olusturmasidir. Bu otoantikor tiroid bezini TSH gibi uyararak bezin
diffliz biylmesine neden olur. Bundan dolay: graves hastaligina toksik diffiiz guatr
da denmektedir. Hastalarin tiroid bezinde multifokal lenfosit infiltrasyonu, folikiiler
hiperplazi ve nadir olarak germinal merkezler mevcuttur. Genellikle tiroid bezi
icerisinde T lenfosit hakimiyeti mevcuttur. B lenfositler hashimoto tiroiditinin aksine
graves hastaliginda az bulunurlar. Tiroidin epitel hiicrelerinin hacmi ile lenfosit
infiltrasyonu arasinda iligki mevcuttur. Tiroid epitel hiicrelerinin biiylik olmas1 TSH

reseptor antikorlar: tarafindan stimule edildigini géstemektedir.

2.5.2.1. Patogenez

Graves hastalarinda tiroid bezinde lenfosit infiltrasyonu olur. Lenfositlerin
bliylik boliimii T lenfosittir. T lenfositler tiroid bezinin antijenlerinden tiiremis olan
peptidlerle reaksiyona girerek aktiflesirler. Aktif olan T hiicreleri B hiicrelerini
uyararak tiroid bezine karsi otoantikorlarin sentezi ve salimimini uyarirlar. Graves
hastalarinin  tiroid dokusu invitro ortamda incelendiginde, TSH reseptor
otoantikorlar1 da icinde olmak {izere tiroid otoantikorlarni spontan salgiladiklari

goriilmiistiir. Bu spontan salinim tiroid dokusundaki lenfositlerin aktif oldugunu
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gostermektedir. Tiroid dokusundaki T lenfositlerin Thl ve ¢ogunun Th2 oldugu
gosterilmistir.

Tiroid bezinde T lenfositlerin neden aktive oldugu tam olarak aydinlatilamasa
da molekiiler benzerlik, tiroid hiicrelerinde HLA smif 2 molekiil salgilanmasi ve
sessiz hiicrelerin akvitasyonu gibi immiin mekanizmalarin oldugu bilinmektedir.

Molekiiler benzerlik mekanizmasinda, enfeksiy6z bir ajana veya disaridan
gelen ekzojen antijene karsi gelistirilen antikorlar tiroid otoantijenlerine ¢apraz
reaksiyon gostermektedir. Ayni1 zamanda bakteriyel 1s1 sok proteinleri tiroid
dokusunun 1s1 sok proteinleri ile reaksiyona girerek immiin cevabi baslatabilirler.
Ikizlerde yapilan bir ¢alismada graves olan ikizlerin, olmayanlara gére daha fazla
yersinia enfeksiyonu gegirdigi ortaya konmustur (100). Ayn1 zamanda baska bir
calismada yersinia enfeksiyonu geciren hastalarin serumunun TSH’1in reseptoriine
baglanmasini engelledigi gosterilmistir (101).

HLA smif 2 ekspresyonu tiroid dokusunda yapilmamaktadir. Gravesli
hastalarin tiroid dokusunun ise HLA sinif 2 molekiilii mevcuttur. Gravesli hastalarda
HIA smif 2 antijenlerinin olmasi ise infeksiyon veya travmaya sekonder tiroid bezi
hasar1 ve buna bagli olarak salinan interferon gama ve diger sitokinlerin HLA sinif 2
tretimini uyardig1 diistiniilmektedir. Farelere interferon gama verilen bir ¢alismada
tiroild bezinde HLA smif 2 molekiil {iretimine bagli otoimmiin tiroidit gelistigi
gozlenmistir (102). Reovirlis tipl, tip3 ve CMV’ nin sitokin salinimina gerek
duymadan HLA smif 2 molekiil iiretimini direk olarak uyardigi gosterilmistir
(103,104). HLA smf 2 molekiilii tiroid antijenlerini T lenfositlere sunarak T
lenfositlerin aktiflesmesini saglarlar.

Hashimoto tiroiditi ve gravesli hastalar ile defektif CD24-25 Treg (regulator )
hiicreleri iligkilendirilmistir (105). CD24-25 Treg hucrelerindeki defekt tam olarak
anlagilamamis bir mekanizmayla hashimoto tiroiditinde Thl Ilenfositlerinin
sitokinlerinin artmasina neden olurken, gravesli hastalarda Th2 lenfositlerin
sitokinlerinin artmasina neden olur. Ayn1 zamanda Treg hiicrelerinin baskilanmasi
Th2 ye benzeyen hiicrelerin olusmasina neden olur.

Graves hastalarinin tiroid dokusunda, sFas (soluble Fas) diizeyleri artmustir.

sFas, Fas ve FasL aracili hiicre 6liimiinii baskiliyarak apopitozisi engeller.
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2.5.2.2. Graves Hastahginda Otoimmunite

Graves hastaliginda TSH reseptoriine, TPO ve Tg’e karsi otoantikorlar
gosterilmistir. Bunlar haricinde tiroid hiicre tiroglobiilin reseptorii (megaline), tiroid
iyod symporterine, fibroblastlara ve goz kas bilesenlerine karsi otoantikorlar
gorulebilir. Nadir olarak T4 ve T3’e kars1 antikor gelisir. Graves hastaligi, otoimmiin
multiple endokrin sendromunun komponenti olabilir. Bundan dolay1 diger organlara
spesifik otoantikorlara bakilmasi gerekir. Antikardiyolipin otoantikorlar1 yiiksek
dizeyde olabilir. Antikardiyolipin antikorlari, immiin disregiilasyonunu gosterir,

yiiksek diizeyde saptanmasi her zaman patojenik degildir.

TSH Reseptor Antikorlar:

TSH reseptér antijeni graves hastaliginin patogenizde Onemli rol
oynamaktadir. TSH reseptor antijeni glikoprotein yapidadir. Ekstraseliiler,
transmembran ve intraseliiler olmak iizere ti¢ kompenenti bulunmaktadir (106).
Antikorlar ekstraseluler kompenentinin l6sinden zengin peptid dizinlerine karsi
gelisirler. Antikorlarin baglandig epitoplar farkli olabilir. Graves hastaliginin klinigi
antikorlarin baglandig1 epitop veya epitoplara gore degisiklik gosterir (107).

Ik olarak Adams Purves 1956 yilinda graves hastalarmin serumlarinda tiroid
bezini uyaran bir madde oldugunu gostermistir. Bu madde tirotiropinden daha uzun
omiirlii oldugu igin LATS (long-acting thyroid stimulator) denilmistir. 1964 yilinda
LATS’in antikor oldugu gosterilmistir.  TSH reseptorii 1966 yilinda ortaya
konmustur. LATS’in 1970-1974 yillarinda tirositlerde TSH gibi adenilat siklaz
uyardig1 gosterilmistir. Yaklasik 30 yil sonra ise LATS 1n TSH reseptorlerine karsi
gelisen bir otoantikor oldugu anlagilmistir (108,109).

Tiroid uyaric1 antikorlar (thyroid stimulating antibodies, TSADb), tiroidin
uyarilmasini bloke eden antikorlar (thyroid stimulation blocking antibodies, TSBAD)
ve notral tip antikorlar olmak tzere TSH reseptor antikorlari Gi¢ tipte siniflandirilirlar.
Bu otoantikorlarin her birinin baglandigi TSH reseptor antijen epitoplari farklidir.

Tiroid stimulan tip antikorlar adenilat siklaz ve fosfolipaz A2 TSH resoptori

tizerinden uyarirlar. Adenilat siklaz aktivasyonu sonrasinda tiroid hormon sentezi ve
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salgis1 artar. Ayrica sodyum iyod symporter sentezini de arttirarak tiroid dokusuna
iyod alinimimi arttirir. Stimulan tip antikorlari PKC yolagini da uyararak hiicre
proliferasyonunu uyarir ve hiicrelerin daha uzun yasamasini saglar. Stimiilan tip
otoantikorlar1 etkileri TSH ile aymidir. Gravesli annelerin hipertiroidili dogan
cocuklarinin serumlarinda stimiilan tip otoantikorlar gosterilmistir.

Tiroid uyarisin1 bloke eden otoantikorlar TSH’1n resoptoriine baglanmasini
engelleyerek tiroid hormon sentezini baskilar. Hastalarda hipotiroidi ve tiroid
bezinde atrofi gorilebilir.

Notral tip otoantikorlar tirotropinin  TSH reseptoriine baglanmasini
engellerler, bu yiizden notral tip otoantikorlara ayn1 zamanda tirotropin baglanmasini
inhibe eden imminoglobulinler de (TBII) denmektedir. Bu otoantikorlar TSH
resOptoriinii ne uyarir ne de bloke ederler.

TSH reseptor antikorlari, anti-TPO ve anti-Tg antikorlarinin aksine normal
populasyonda goriillmemektedir. Gravese 0zgii antikorlardir. Hassas yoOntemlerle
bakildiginda graves hastalarinin hemen hemen hepsinde tespit edilirler. Gravesli
hastalarda TSH reseptor antikorlarinin birden ¢ok tipi bulunabilir. Klinigi ise baskin
olan antikor belirlemektedir. Zamanla antikorlardaki baskinlik degisebilir buna bagh
olarak klinikte degisir.

TSH reseptor antikor diizeyleri hastalifin prognozunda ve neonatal
hipertiroidin tahmin edilmesinde kullanilmaktadir. Otiroid oftalmopatili hastalarin

serum TSH reseptor antikorlarina bakilarak graves tanis1 konulabilmektedir.

2.5.2.3. Risk Faktorleri

Graves hastaliginin gelismesinde genetik faktorlerin rolii %79 dur. Graves
hastaliginin birlikte goriilme orant monozigot ikizlerde %20-50 iken dizigot ikizlerde
%5’tir. Gravesli kisilerin kardesinde graves gelisme orani 10 kat fazladir. Ayni
zamanda gravesli hastalarin kardeslerinde tiroid otoantikor bulunma oran1 %50 iken
genel populasyonda %7-20’dir (110,111). HLA-B8 graves riskini 1,5-3,5 kat
arttirmaktadir. HLA-DR3 molekull graves riskini 5-7 kat arttirmaktadir. HLA-DR
betal*07 molekilinin ise graves hastaligindan koruyucu oldugu gosterilmistir
(112).

37



Kadinlarda graves hastaligi goriilme oranmi erkeklere gore 7-10 kat daha
fazladir.

Yersinia, subakut tiroidit, konjenital rubella ve bazi viriis enfeksiyonlari
graves hastaligi ile iliskilerinin oldugu gosterilmistir. Ayrica Hepatit C enfeksiyonun
tedavisinde verilen interferon gama kullaniminin graves hastaligini attirdigi
gosterilmistir.

Sigara icmek graves hastaligi riskini 2 kat arttirmakla birlikte graves hastaligi
olanlarda oftalmopati gelisimini ve siddetini de arttir.

Gravesli bayanlarin %30°u graves tanisini almasinin 1 yil 6nceki doneminde
gebelik Oykiisii olmasi duyarlt kisiler i¢in gebeligin major bir risk faktorii oldugunu
diistindiirmektedir. Graves hastaliginda infertilite ve diisiik oranlar1 yiiksektir.
Gebelik halinde ise immiin sistemin baskilanmasindan dolayr graves hastaliginin
siddeti azalir.

Ekzojen iyod alimmi veya iyod iceren ila¢ kullanimi graves hastaligini

tetikleyebilir. Ayn1 zamanda hastalarin sikayetlerini de arttirabilir.

2.5.2.4. Tedavi

Anti tiroid ilag tedavisi, radyoaktif iyod tedavisi ve tiroidektomi olmak Uzere
lic yontem mevcuttur. Hangi tedavinin yapilacaginin belirlenmesi agisindan hastaya
hastaligi ve tedavi secenekleri anlatilarak tedavi icin hasta ile ortak bir karar

alinmalidir.
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3. GEREC ve YONTEM

Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay: alinan (14-
KAEK-154) calismaya 2014 ocak ve haziran aylar1 arasinda Gaziosmanpasa
Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklar1 Poliklinigine basvuran 8’i kadin 11 graves hastasi, 25’1 kadin 27
hashimoto tiroiditi hastas: ve 29’u kadin 37 saglikli goniillii alinmistir. Graves hasta
grubun yas ortalamasi 37,36, hashimoto tiroiditi hasta grubunun yas ortalamasi

39,78, kontrol grubunun yas ortalamasi 35,89 idi.

3.1. Hasta Se¢imi

Graves hastaligi ve hashimoto tiroiditi olan hasta grublarinin ¢aligma

kriterleri sirasiyla asagida verilmistir.

Calismaya kabul edilme kriterleri
¢ 18-60 yas aras1 olmak
¢ Hashimoto tiroiditi veya graves hastaligi tanis1 almis olmak

e Vestibiilokohlear hastalig1 olmamasi

Calismaya kabul edilmeme kriterleri
¢ 18 yas alt1 60 yas listii hasta grubu
¢ Orta kulak veya dis kulak yolu patolojisi olmas1
e Noromiiskiiler hastaligi olmasi
¢ Hipotiroidi mevcut olmasi
e Hipertiroidi mevcut olmast
e {letim tipi isitme kayb1 olmas1

o Vestibllokohlear hastaligi olmasi

Kontrol grubunun ¢aligma kriterleri asagida verilmistir.
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Calismaya kabul edilme kriterleri
¢ 18 -60 yas arasinda olmak
e Hashimoto tiroiditi veya graves tanisi almamis olmak
« Otiroid olmak

¢ Bilinen vestibiilokohlear patolojisi olmamasi

Cahsmaya kabul edilmeme kriterleri
e 18 yas alt1 60 yas listii olmak
¢ Orta kulak veya dis kulak yolu patolojisi olmas1
o Noromiiskiiler hastaligi olmasi
e {letim tipi isitme kayb1 olmasi
¢ Bilinen otoimmiin hastaliginin olmasi

¢ Bilinen vestibiilokohlear patolojisi olmasi

Calismaya; anti-Tg antikor seviyesi 115 IU/mL’den yiiksek veya anti-TPO
seviyesi 34 TU/mL’den yiiksek olan 6tiroid hastalar dahil edildi.

Calismaya katilan hastalara otoskopik kulak muayenesi yapildi. Dis kulak
yolu ve kulak zar1 dogal olan hastalar galismaya alindi. Isitme azhigi tarif eden
hastalara odiometri testi yapildi. Isitmesi normal sinirlarda olan veya sensorindral
isitme kayb1 olan hastalar ¢alismaya dahil edildi. iletim tipi isitme kayb: olanlarda
SVEMP dalgasi elde edilemedigi i¢in ¢alisma dis1 tutuldu.

Calismaya katillan hastalara Gaziosmanpasa Universitesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Odiyoloji Labaratuarinda otometric Chartr EP 200 model cihaz
ile SVEMP testi uygulandi.

SVEMP dalgalari her iki SKM kasina yerlestirilen elektrotlar sayesinde tespit
edildi. Toprak elektrod alin orta hatta yerletirilirken referans elektrod suprasternal
centige yerlestirildi. Hastalardan kayit yapilacak olan kulagin kars: tarafina kafasini
cevirmesi ve belli bir kuvvette boynunu kasmasi istendi. Kulaklar kulaklik vasitasyla

500 Hz frekansta 90 dB isitsel uyaranla uyarildi.
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Yapilan SVEMP testinde elde edilen p1 latansi, nl latansi, p1-n1 amplitidu,

interpik intervals degerleri gruplar arasinda degerlendirildi.

3.2. istatistiksel Yontem

Siirekli degiskenlerin normalligi Shapiro-Wilk’s testi, histogram ve q-q plot
grafikleri ile incelendi. Degiskenlerin normal dagilim gosterdigi bulundu. Parametrik
test uygulayabilmek icin varsayimlardan biri olan varyanslarin homojenligi de
Levene testi ile incelendi ve varyanslarin homojen oldugu goriildii. Bundan dolayz;
strekli ~ degiskenler yoniinden iki grup (kadin ve erkekler arasinda,
Graves+Hashimato ve Kontrol) arasinda farklilik arandiginda, iki ortalama
arasindaki farkin onemlilik testi kullanildi. Siirekli degiskenler yoniinden U¢ grup
arasinda farklilik arandiginda, tek yonlii varyans analizi kullanildi. Nitel degiskenler
arasindaki iliski olup olmadigi Ki-Kare testleri ile incelendi. Nicel degiskenler
aritmetik ortalama + standart sapma ve nitel degiskenler say1 ve ylizde bigiminde
gosterildi. p degerleri 0.05°den kiigiik olarak hesaplandiginda istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Hesaplamalar hazir istatistik yazilimi ile yapildi (IBM SPSS
Statistics 19, SPSS inc. an IBM Co. Somers, NY).
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4. BULGULAR

2014 yilinda Gaziosmanpasa Universitesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklar1 Poliklinigine graves hastaligi tanisi ile bagvuran 11 hasta ile hashimoto
tiroiditi tanis1 ile bagvuran 27 hasta ve 37 saglikli gonulli calismaya alindi.
Caligsmaya katilanlarin 62’si (%82,7) kadinken, 13’1 (%17,3) erkekti (Tablo 1).

Tablo 1. Nitel degiskenlerin genel dagilimi

Degiskenler Say1 Yuzde
Graves 11 14,7
Grup Hashimoto 27 36,0
Kontrol 37 49,3
o Kadin 62 82,7
Cinsiyet
Erkek 13 17,3

Gruplara iligkin hasta dagilim grafigi gosterilmistir. (Sekil 12)
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Sekil 12. Gruba iligkin kutu grafigi
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Cinsiyete iliskin dagilim grafigi gosterilmistir. (Sekil 13)

Kadin Erkek

Cinsiyet

Sekil 13. Cinsiyete iligskin kutu grafigi

Calismaya almman 11 graves hastasinin 8’1 (%72,7) kadinken 3’4 (%27,3)
erkekti. Calismaya alinan 27 hashimoto tiroiditi hastasinin 25’1 (%92,6) kadinken
2’si (%7,4) erkekti. Kontrol grubuna alinan 37 kisinin 29’u kadinken 8’i erkekti.
Gruplar cinsiyet ayirimina gore degerlendirildiginde anlamli fark gézlenmedi (Tablo
2).
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Tablo 2. Cinsiyetin Grup degiskenine gore dagilimi

Grup
Graves | Hashimoto Kontrol X? p
Say1 Say1 Say1
(Ylzde) | (Yuzde) (Ylzde)
| Kadm| 8(72,7) 25(92,6) 29(78,4)
Cinsiyet 3,090 0,213
Erkek | 3(27,3) 2(7,4) 8(21,6)

Pearson Ki-Kare Testi kullanild

Calismaya alinan 38 otoimmiin tiroid hastasinin 33’iinii kadinlar olustururken

5’ini erkekler olusturmaktadir. 37 kisilik kontrol grubunun ise 29’unu kadinlar

olustururken 8’ini erkekler olusturmaktadir. iki grup arasinda cinsiyet dagilimi

agisindan anlamli fark tespit edilmemistir (Tablo 3).

Tablo 3. Cinsiyetin Grup kod degiskenine gore dagilimi

Grup kod
Graves+Hashimato | Kontrol X2 P
Say1 Say1
(Yuzde) (Yuzde)
o Kadmn 33(86,8) 29(78,4)
Cinsiyet 0,440 0,507
Erkek 5(13,2) 8(21,6)

Yates Duzeltmeli Ki-Kare Testi kullaniid:

Calismaya katilanlarin genel yaslarinin ortalama degeri 37,51 olarak tespit

edildi.

Sag pl dalgalarinin latanSlarinin ortalama degeri 17,43 msn, sag nl

dalgasinin latanslarimin ortalama degeri 26,74 msn, ortalama sag pl-nl amplitud

degeri 326,79 mV, ortalama sag interpik intervals degeri 9,31 msn olarak ol¢uldi.

Sol p1 dalgalarinin latanslarinin ortalama degeri 15,37 msn, sol nl dalgalrinin

latanslarinin ortalama degeri 24,32 msn, ortalama sol p1-nl amplitud degeri 336,39

mVortalama sol interpik intervals degeri 8,87 msn olarak 6lculdi (Tablo 4).
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Tablo 4. Nicel degiskenlerin genel dagilimi

Degiskenler Ortalama Standart Sapma
Yas 37,51 11,20

sag pl latans 17,43 6,24

sag nl latans 26,74 8,19

sag pl, nlamplitud 326,79 188,77

sag interpik intervals 9,31 2,72

sol p1 latans 15,37 3,11

sol nl latans 24,32 3,61

sol pl, n1 amplitud 336,39 174,31

sol interpik intervals 8,87 2,41

Latans degerleri msn, amplitiid degerleri mV, interpik intervals degerleri msn cinsindendir.

Kadin-erkek gruplarina gore parametreleri

degerlendirdigimizde;

yas

acisindan anlaml fark gozlenmedi. Sag pl dalgalarinin latans degerlerinde anlamli

fark gozlenmedi. Sag nl dalgalarinin latans degerlerinde anlamli fark gdzlenmedi.

Sag pl, nl amplitud degerleri arasinda anlamli fark gozlenmedi. Sag interpik

intervals degerlerinde anlamli fark go6zlenmedi.

dalgalarinin latans

degerlerinde anlamli fark gozlenmedi. Sol nl dalgalarinin latans degerlerinde anlamli

fark gozlenmedi. Sol p1, n1 amplitud degerleri arasinda anlaml fark gézlenmedi. Sol

interpik intervals degerlerinde anlamli fark gézlenmedi (Tablo 5).
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Tablo 5. Nicel degiskenlerin cinsiyet degiskenine gore dagilimi

Cinsiyet
Degiskenler Kadin Erkek T P
Ort£SS Ort£SS

Yas 38,58+11,27 32,38+9,64 1,843 | 0,069
sag pl latans 17,4+6,48 17,56+5,12 0,086 | 0,931
sag nl latans 26,51+8,61 27,85+5,96 0,531 | 0,597
sag pl, nl amplitud 328,25+190,24 319,8+188,97 0,146 | 0,884
sag interpik intervals 9,11+2,7 10,28+2,71 1,419 | 0,16
sol p1 latans 15,22+3,23 16,1+2,41 0,934 | 0,354
sol n1 latans 24,03+3,74 25,69+2,62 1,521 | 0,133
sol pl, n1 amplitud 341,26+180,57 313,16+144,62 | 0,526 | 0,601
sol interpik intervals 8,72+2,23 9,59+3,14 1,189 | 0,238

Iki Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi kullanildh.
Latans degerleri msn, amplitiid degerleri mV, interpik intervals degerleri msn cinsindendir.

Graves hastaligi, hashimoto tiroiditi ve kontrol grubu arasinda degiskenler
karsilagtirildiginda yas agisindan gruplar arasinda anlaml fark gozlenmedi. Sag pl
dalgalariin latans degerleri agisindan gruplar arasinda anlaml fark gozlenmedi. Sag
nl dalgalarin latans degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark gézlenmedi.
Sag pl, nl amplitiid degerleri agisindan gruplar arasinda anlamh fark goézlenmedi.
Sol pl dalgalarinin latans degerleri acgisindan gruplar arasinda anlamli fark
g6zlenmedi. Sol nl dalgalarinin latans degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli
fark gozlenmedi. Sol pl, n1 amplitiid degerleri agisundan gruplar arasinda anlamlt
fark g6zlenmedi (Tablo 6).
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Tablo 6. Nicel degiskenlerin grup degiskenine gore dagilimi

Grup
Degiskenler Graves Hashimoto Kontrol F P
Ort+SS Ort£SS Ort£SS

Yas 37,36+12,13 | 39,78+11,6 | 35,89+10,63 |0,9400,395
sag pl latans 17,12+5,58 17,36+6,03 17,57+6,71 |0,024|0,976
sag nl latans 26,21+7,05 26,41+8,99 27,15+8,08 [0,0890,915
sag pl, nl amplitud |385,31+223,04|301,52+198,09(327,83+171,93|0,766 | 0,468
sag interpik intervals 9,14+2,77 8,94+2,82 9,64+2,67 |0,534|0,588
sol p1 latans 15,742,62 14,93+1,31 15,6+4,05 ]0,430(0,652
Sol n1 latans 23,89+2,8 23,65+2,58 24,94+4,35 11,0890,342
sol pl, nlamplitud |392,17+170,66|316,29+181,55|334,46+171,17 | 0,740 (0,481
sol interpik intervals 8,2+2,31 8,54+2,61 9,31+2,27 1,317|0,274

Tek Yonlu Varyans Analizi kullanild:.
Latans degerleri msn, amplitiid degerleri mV, interpik intervals degerleri msn cinsindendir.

Otoimmiin tiroid hastalar1 kontrol grubu ile karsilastirildiginda; yas agisindan

gruplar arasinda anlamli fark gozlenmedi. Sag pl dalgalarinin latans degerleri

acisindan gruplar arasinda anlamli fark gozlenmedi. Sag nl dalgalarin latans

degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark gézlenmedi. Sag pl, nl amplitid

degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark gozlenmedi. Sol pl dalgalarinin

latans degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark go6zlenmedi. Sol nl

dalgalarinin latans degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark gézlenmedi. Sol

pl, n1 amplitiid degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark gézlenmedi (Tablo

7).

Tablo 7. Nicel degiskenlerin grup kod degiskenine gore dagilimi
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Grup kod

Degiskenler Graves+Hashimato Kontrol T P
Ort£SS Ort£SS

Yas 39,08+11,64 35,89+10,63 1,237 0,220
sag pl latans 17,2945,83 17,57+6,71 0,193 0,848
sag nl latans 26,35+8,38 27,15+8,08 0,420 0,676
sag pl, nl amplitud 325,77+206,16 |327,83+x171,93| 0,047 0,963
sag interpik intervals 942,77 9,64+2,67 1,021 0,310
sol p1 latans 15,15+1,79 15,6+4,05 0,624 0,534
sol nl latans 23,72+2,61 24,94+4 35 1,473 0,145
sol pl, n1 amplitud 338,26+£179,58 |334,46+171,17| 0,094 0,926
sol interpik intervals 8,44+25 9,31+2,27 1,583 0,118

Iki Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi kullanild:
Latans degerleri msn, amplitiid degerleri mV, interpik intervals degerleri msn cinsindendir.
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5. TARTISMA ve SONUC

Vestibiiler sistem hastaliklarinin  vertigo, dizziness, tinnitus, kulakta
dolgunluk hissi ve isitme azlig1 gibi hastanin giinliik aktivitelerini kisitlayan spesifik
olmayan semptomlart mevcuttur. Hastalarin biiylik bir boliimiine anamnez ve fizik
muayeneyle tan1 koyulabilmesine ragmen vestibiiler hastaliklarin hastaya gore farkli
semptom ve bulgu vermesinden dolayr bu her zaman mumkin olmayabilir. Hatta
baz1 vakalarda santral ve periferik ayrimi zor yapilmaktadir. Semptomlarin ve
bulgularin spesifik olmamasi patolojinin tespiti ve lokalizasyonu saptayabilmek icin
fizik muayeneye ve anamneze yardimci olmak {izere vestibller fonksiyon test
bataryalar1 gelistirilmistir. Bu test bataryalar1 ile hastanin tani almasi daha kolay
olmakta ve santral, periferik ayrimi ¢ogu vakada bilgisayarli tomografi ve manyetik
rezonans gibi ileri goriintiileme yontemlerine gerek kalmadan yapilabilmektedir.
SVEMP testi bu test bataryalarindan biridir.

SVEMP testi noninvaziv, ucuz, hizli ve kolay uygulanmaktadir. SVEMP testi
ile vestibuler sistemin spesifik bir bolimind degerlendirmek miimkiindiir. SVEMP
ile sakkl, inferior vestibuler sinir, lateral vestibiler cekirdek, medyal vestibulospinal
yol ve son olarak SKM de sonlanan refleks arki degerlendirilmektedir. Okiiler
VEMP ile utrikul, superior vestibuler sinir ve inferior oblik kasi ilgilendiren refleks
arki hakkinda bilgi edinilmektedir. Bu yapilardan herhangi birinin patolojisinde
VEMP cevaplari alinamaz veya patolojik VEMP dalgalari elde edilir.

Sistemik otoimmiin hastaliklarinin tam olarak patofizyolojisi aciklanamasa da
vestibiler sistemi; capraz reaksiyon, immun kompleks birikimi, vaskdilit veya
otoantikorlarin BOS yoluyla perilenfe ge¢mesi gibi yontemlerle etkileyebilecegini
One suren ve hasta serileriyle sistemik otoimmiin hastaliklarin vestibuler sistemi
etkiledigini gosteren yaymnlar mevcuttur (113,115). Bazi g¢aligmalar otoimmin
tiroiditlerin de vestibller sistemi etkiledigini gdstermislerdir (6). Biz bu
caligmamizda; toplumun %4’i gibi biiyiik kismimi etkileyen otoimmin tiroid
hastaliginda SVEMP testini degerlendirerek, otoimmiin tiroid hastaliklarinin
vestibiler sisteme etkisini ve SVEMP testinin otoimmiin tiroidit hastalarinda
kullanilabilirligini inceledik. Calismaya Otiroid 27 (%92,6’s1 kadin) hashimoto
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tiroiditi, otiroid 11 (%72,7 kadin) graves hastas1 ve 37 saglikli kisi alindi. Yaptigimiz
calismada pl, nl amplitiid degerleri, plve nl dalga latanslar1 ve interpik intervalsi
degerlendirildi. Bakilan biitlin parametrelerde hashimoto tiroiditi, graves hastaligi ve
kontrol gurubu arasinda anlamli fark saptanmadi.

Hughes ve ark (1). i¢ kulagin immiinolojik hastaliklarini primer ve sekonder
olmak {izere iki grupta incelemislerdir. Primer i¢ kulagin otoimmiin hastaliklarinda,
kulak kaynakli antijenlere karsi antikor olusumu mevcutken sekonder i¢ kulagin
otoimmiin hastaliklarinda ise kulak harici otoantijenlere karsi gelisen antikorlar ile i¢
kulak arasinda etkilenme vardir. Bu etkilesim degisik yollarla olabilir. Otoanikorlar
kulak antijenleriyle cross reaksiyon vererek, i¢ kulagi direk etkileyebilir. Normalde
dolagimda bulunan immiin kompleksler, stria vaskiilaris tarafindan yakalanmaktadir.
I¢ kulagin etkilenmesi vaskiilit sonras1 kan dolasimmin bozulmasma bagli olabilir
veya BOS’a gecen immiin komplekslerin perilenfe gegmesiyle olabilir (1).

Litaratiirde otoimmunitenin i¢ kulag: etkiledigine yonelik ilk ¢alisma 1979
yilinda McCabe (116) tarafindan yaymlanmigtir. McCabe progresif bilateral
sensorindral igitme kaybi olan 18 hastanin steroid tedavisine cevap verdigini
gostermistir. McCabe’nin bu yayimu tip diinyasinda heyecanla karsilanmistir. CUnki
daha 6nce sensOrinoral isitme kaybinin tedavi sonrasi geri dondiigii gosterilmemistir.

Yoo ve ark. (117) sensorinoral isitme kaybi, meniere hastaligi, otoskleroz,
koklear vaskiilit ve ani isitme kaybi gibi i¢ kulak hastaliklarin etyolojisinde
otoimmiin sistemik hastaliklarin da rol alabilecegini 6ne stirmiiglerdir. Ayn1 zamanda
i¢ kulak bulgusu veren otoimmiin hastaliklar i¢inde hashimoto tiroiditini
gostermislerdir.

Otomimmiin sistemik hastaliklardan olan Behget hastaliginin isitmeye etksini
aragtiran Bakhsaee ve ark. (118) 27 Behget hastasinin ve 35 kontrol grubunun
odyogram sonuclarim1  karsilastirdiginda anlamli derecede Ozellikle yiiksek
frekanslarda isitme kayb1 tespit etmisler. Calismanin sonucunda Behget hastaliginin
i¢ kulagi etkiledigini 6ne stirmiislerdir.

Behget hastaliginin i¢ kulaga etkisini arastiran Gemignani ve ark. (119) 20
tane Behget hastasminin 12’sinde sensOrindral isitme kaybi tespit etmislerdir. Isitme
kayiplariin 2’ si ani isitme kaybi1 seklinde olmus, 2 hastada vestibiler fonksiyon

bozuklugu, 3 hastada kalorik testinde degisiklikler tespit etmislerdir. 20 hastanin
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14’linde i¢ kulak bulgulart mevcutken 6 hastada yokmus. Kulak bulgular1 olan 14
hastanin 10’unda HLA-B51 antijeni tespit edilirken diger 6 hastanin sadece 3’iinde
tespit edilmesinden dolayr HLA-B51 antijeninin otoimmdin i¢ kulak hastaliklar1 ile
ilgili oldugunu One stirmislerdir. Aynmi zamanda vestibiiler disfonksiyonunun
norobehget icin erken bulgu olabilecegini 6ne siirmiiglerdir.

Sistemik otoimmun hastaliklardan olan romatoid artrit hastaliginin ABR ve
odyogram sonuglarini karsilastiran Magaro ve ark. (120) 20 romatoid artritli
hastalarin 5’inde anormal odyogram sonuglari elde ederken ABR sonuglar1 normal
olarak sonuglanmis ve bu hastalarin isitme kaybini koklear patoloji leyhine
yorumlamiglardir. 6 hastanin ise hem ABR hem odyogram sonuglari anormal olarak
sonuglanmast bu hastalarda retrokoklear patolojinin oldugunu disiindiirmiis.
Hastaligin aktif durumda olmasi ve romatoid faktor pozitifligi ile isitme kaybi
arasinda anlamli iligki bulmuslardir. Halligan ve ark. (121) ise 29 tane isitme azlig1
sikayeti olmayan romatoid artritli hasta ile kontrol grubu arasinda anlamli fark
saptamamistir.

Bovo ve ark. (113) hazirlamis oldugu derleme de bilateral vestibiilopatisi olan
hastalarin %15-30"unda sistemik otoimmiin hastaligin eslik ettigini gostermislerdir.

Schiller ve ark. (122) olgu sunumlarinda isitmesi normal olan bilatereal
vestibiilopatisi olan hastay1 kortikosteroid ile tedavi etmisler ve hastaligin
etyolojisinde otoimmiinitenin  oldugunu diisiinmiislerdir. Hipotezlerinde ise
genellikle bilateral isitme azlig1 ile bagvuran hastalarin etyolojisinde otoimmiinite
arastirtlirken  bilateral  vestibiilopatisi  olanlarda  otoimmdiinitenin daha az
sorgulandigini oysaki otoimmiin hastaliklarin koklear semptomlar vermeden, izole
vestibiiler semptomlar ortaya ¢ikarabilecegini, bu yiizden vestibllopatilerde
otoimmuniteyi de sorgulamamiz gerektigini vurgulamislardir.

Bilateral vestibulopati olan 255 hastanin etyolojisini inceleyen Zingler ve ark.
(115) vestibilopatinin 2’sinin kesin, 6’sinin muhtemel nedeninin sistemik otoimmiin
hastalik oldugunu goéstermislerdir.

Bilateral vestibllopatide otoimminiteyi, hayvan deneyi ile arastiran Arbusow
ve ark. (123) bilateral vestibiilopatisi olan 12 ratin 8’inde immiinfloresan cyrosection

yontemiyle semisurkiler kanal, ampulla, utrikul veya sakkil membran6z labirentine
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kars1 Ig G tipi antikorlar tespit etmisler, 22 ratin oldugu kontrol grubunda ise sadece
1’inde boyanma gozlemislerdir.

Riente ve ark. (8) daha dnce western blot yontemiyle i¢ kulak kollojen ve
membranlarina kars1 gelismis antikorlarin tespit edildigi 25 meniere hastasinin
11’inde (%44) molekiiler agirligr 44 kD olan, 10’unda (%40) ise molekiiler agirlig
53 kD olan antijenler tespit etmisler, kontrol grbunda ise bu antijenleri tespit
edememislerdir. Riente ve arkadaslarinin hipotezine gore bu antijenlere karsi gelisen
antikorlar meniere hastaliginin etyolojisinde yer alan faktdrlerden biri olabilir.

Graves hastaliginin isitmeye etkisini arastiran Berker ve ark. (124) 22 graves
hastasinin odyogram sonuglarin1 kontrol grubuyla karsilastirdiklarinda; graves
hastalig1 olanlarin T3 ve T4 seviyesi ile orantili olarak 4000 Hz ve 8000 Hz de
anlamli olarak isitme kaybi gdzlemislerdir. Bizim c¢alismamizda &tiroid graves
hastalarinin sVEMP sonuglar1 ile kontrol grubunda anlamli fark saptanmamasi,
graves hastaliginin i¢ kulak etkilerinin otoimmiiniteden ziyade, tiroid hormon
metabolizmasindaki degisikliklere bagli olabilecegini diisiindlirmektedir.

Gavron ve ark. (114) hashimoto tiroiditi olan iki bayan hastada bilateral
fluktuan koklear tip isitme kayb1 ve wvestibiiler fonksiyon kaybi oldugunu
goOstermigler ve muhtemel nedenin hashimoto tiroiditine bagl otoimmiinite oldugunu
diistinmiislerdir. Ancak patolojinin daha iyi anlasilabilmesi i¢in daha genis vaka
serilerine ihtiya¢ duyuldugunu belirtmislerdir.

Brookler ve ark. (125) 46 yasinda graves hastasi olan bayan hastayr ENG ile
degerlendirmisler. Hastanin, 16 y1l 6nce baslayan toplam 8-9 kez siddeti artan ataklar
halinde gelen bas donmesi ve dizziness sikayeti mevcutmus. ENG testi sonucunda
spontan nistagmus gozlenmis. Iki kulakta da soguk ve sicak kalorik uyarana cevap
alinamamis ve isitme testi ile manyetik rezonans gorintiilemesinin (MRG) normal
olarak degerlendirilmesi sonucunda, sikayetinin vestibuler sistemin otoimmin
tutulumuna bagli oldugu diisiiniilmiis ve otoimmiiniteye yonelik tedavi verilmesini
Onermislerdir.

Meniere hastaligi ile otoimmiin hastaliklarin iligkisini arastiran, Hietikko ve
ark. (126) 250 meniere hastasini American Academy of Otorhinolaryngology-Head
and Neck Surgery (1995) kriterlerine gére 149’unu sporadik, 101’ini familyal form

olarak iki sinifa ayirmistir. Familyal form meniere hastaliginda sporodik forma goére
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anlamli derecede otoimmiin hastaliklarin birlikteligini saptamiglar, ayn1 zamanda
familyal form meniere hastaligimin daha erken yasta ortaya ciktigini ve atak
donemlerinin daha uzun siirdiiglinii géstermislerdir.

Fattori ve ark. (127) 50 meniere, 50 akut tek tarafli periferal vestibilopatisi
olan hastay1 ve 82 kisilik kontrol grubuyla karsilagtirarak, meniere hastaligi ile akut
tek tarafli periferal vestibiilopati hastaliginin otoimmiin tiroid hastaliklariyla olan
iligkisini arastirmiglardir. Anti-TPO yiiksekligi, meniere hastalariin 13’iinde, akut
tek tarafli periferal vestibiilopatisi olanlarin ve kontrol grubunun 2’sinde tespit
etmislerdir. Meniere hastalig1 ile otoimmiin tiroid hastaliklarini tiroid hormonundan
bagimsiz olarak anlamli derecede iligkilendirmislerdir.

Nacci ve ark. (3) 55 meniere, 55 tek tarafli akut vestibiilopatisi olan ve 55
saglikli kisinin otoimmiin profilini ortaya koymuslar. Calismanin neticesinde
meniere hatalarmin 33’tinde (%60) en az bir tane otoantikor yiksek seviyede elde
edilmigken, tek tarafli akut vestibllopati ile bagvuranlarin 16’sinda (%29,1), kontrol
grubunun 13’linde (%23,6) otoantikor seviyesini yiiksek tespit etmisler. Meniere ile
otoimmiinite arasinda anlamli derecede iliski bulmuslar. Otoimmiin tioridit
antikorlarindan olan anti-TPO meniere hastalarinin 8’inde izole, 2’sinde anti-Tg ile
birlikte, 3’tinde TSH reseptor antikorlar ile birlikte ve 5 inde serum antiniikleer
antikor (ANA) ile birlikte goriilmiis. Akut tek tarafli vestibiilopati ile bagvuran
hastalarin ise 5’inde, kontrol grubunun ise 3’tinde anti-TPO duzeyi yiksek
bulunmus. Kontrol grubu ve akut tek tarafli vestibiilopati ile bagvuran hastalarin hig
birinde TSH reseptorlerine karsi otoantikor saptanmamistir. Meniere hastaligi
otoimmiin tiroid hastaliklariyla 6zelikle anti-TPO pozitifligiyle anlamli derecede
iliskilendirmislerdir. Ayni zamanda meniere hastaligt ile ANA pozitifligi de
iliskilendirilmistir.

Modugno ve ark. (4) 70 tane BPPV hastasinin 34’iinde (%48,5) otoantikorlar
tespit etmislerdir. Bu 34 hastanin 19’unda (%27,1) tiroid otoantikorlar1 yiiksek
seviyede gozlenmis. Tiroid otoantikorlart ile BPPV hastaligi arasinda anlamli iligki
oldugunu gostermislerdir. Hipotezlerine gore tiroid antikorlari, diffiizyonla i¢ kulaga
gecip endolenf ile reaksiyona girerek endolenfin yapisin1 degistirebilir. Endolenfin
icinde olusan yeni yapi, mekanik etkiyle reseptorleri uyararak tipik pozisyonel

vertigo olusturabilir.
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Papi ve ark. (128) BPPV hastalarinda yapmis olduklar1 ¢alismada BPPV
tanisi alan hastalarin %34 tinde hashimoto tiroiditi tespit etmislerdir. Papi ve ark.(5)
bagka bir calismalarinda ise 200 tane Otiroid hashimoto tiroiditi hastalarindan
36’sinda (%18) BPPV saptamislardir. 200 kisilik kontrol grubunda ise sadece 4 (%2)
hastada BPPV tespit gozlemislerdir. Calismanin sonucunda BPPV ile hashimoto
tiroiditi arasinda anlamli derecede iliski bulmuslardir.

Otoimmiin tiroid hastaliklar ile iliskilendirilen vestibiiler hastaliklardan olan
meniere ve BPPV’nin SVEMP cevaplarini arastiran literatiirde birgok yayin
mevcuttur.

Katayama ve ark. (129) 40 meniere hastasinin etkilenen 49 kulagina,
intratimpanik salin ile dilie edilmis godolinyum enjekte etmisler ve ertesi gin MRG
ile vestiblil ve kokleanin endolenfatik boslugunu goriintiilemislerdir. 49 kulagin
28’inde sVEMP cevabi alamamislardir. 5 tane genis endolenfatik hidropsu olan
kulaklarin hi¢ birinde sVEMP cevabi alamamiglar. Hidrops derecesi ile SVEMP
cevabr alinmamasi arasinda anlamli iligki saptamislardir. MRG sonuglarini
degerlendirdiklerinde, endolenfatik hidropsun kokleadan ziyade vestibili daha gok
etkiledigini saptamiglardir.

Jariengprasert ve ark. (130) 22 meniere hastasinin 14’tinde SVEMP cevabi
alamamig, 5’inde ise anormal SVEMP cevaplar1 tespit etmislerdir. Kontrol
gurubunun SVEMP cevaplarinin hepsini normal sinirlarda tespit etmislerdir. Meniere
hastaliginin sVEMP sonuglarina anlamli derecede etki ettigini bildirmiglerdir.

Huang ve ark. (131) 42 BPPV hastasinin lezyon tarafi olan kulaklarinin
%67,31’inde, lezyonun karsi tarafinda olan kulaklarin %65,38’inde SVEMP cevabi
elde etmislerdir. 38 kisilik kontrol grubunun %92,11’inde sol kulakta, %94,74’linde
SVEMP cevabi elde etmislerdir. BPPV hastalarinda anlamli derecede SVEMP
cevaplarinda azalma tespit etmislerdir. Huang ve ark. (131) ayni hastalara okuler
VEMP’te yapmislar. Okller VEMP sonuglari ile sVEMP sonuglar1 arasinda
korelasyon gozlemlemislerdir.

Yetiser ve ark. (132) 102 BPPV hastasi {izerinde yapmis olduklari ¢aligmada;
BPPV’nin yastan, nistagmus siddetinden, epley manevra sayisindan ve sikayetlerin
persistan olmasindan bagimsiz olarak, hastalarin %23,5’inde major SVEMP

anormalikleri tespit etmislerdir. Posterior semisiirkiiler kanalin inferior vestibiler
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sinire lif gondermesinden dolay1, BPPV’nin sakkl disfonksiyonu olmadan sVEMP
arkin1 etkileyebildigi; bunun sonucu olarak BPPV’nin SVEMP testini anlamli
derecede etkiledigini One stirmiislerdir. BPPV’nin test bataryasinda sVEMP’in
olabilecegini bildirmislerdir.

Akkuzu ve ark. (133) 25 kisilik BPPV grubunun SVEMP sonuglarinda; 8
kiside dalga latanslarinda uzama ve 1 kiside diisiik amplitudlar tespit etmislerdir. 20
kisilik meniere grubunun sVEMP sonuglarinda; 6 kiside dalga latanslarinda uzama, 4
kiside ise alinamayan SVEMP cevabi elde etmislerdir. 17 kisilik kontrol grubunda ise
sadece 2 hastada anormal SVEMP cevaplari elde etmislerdir. Meniere hastaligi ve
BPPV’nin anlamli derecede SVEMP’i etkiledigini 6ne stirmiislerdir.

Hong ve ark. (134) 134 kisilik vestibuler nérit grubunun %36,6’sinda, 62
kisilik BPPV grubunun %25,8’inde ve 29 kisilik meniere grubunun % 69’unda
SVEMP anormallikleri saptamislardir. BPPV’yi pl3 latanslarinda gecikme ile
meniere hastaligini ise iki kulak arasindaki asimetrik cevap elde edilmesi ile, anlaml
derecede iliskilendirmislerdir.

Chiarella ve ark. (6) 6tiroid hashimoto tiroiditi, multinodller guatr ve kontrol
grubunun odyogramlar1 arasinda anlamli fark tespit etmemislerdir. Calismaya
vestibiiler semptomlar1 olan hastalart almamiglardir. Hashimoto tiroiditi grubunun
%52,2’sinde SVEMP degisiklileri, %44,7’sinde kalorik test degisiklikleri tespit
etmiglerdir. Anti-TPO diizeyi ile subklinik vestibiiler hastaliklar arasinda anlaml
korelasyon oldugunu o6ne siirmiislerdir. Hashimoto tiroiditi hastalarin rutin test
bataryalarinda sVEMP testinin olmasi gerektigini bildirmiglerdir. Chiarella ve ark.
SVEMP degisikliklerinin neler oldugunu acgiklamamis ve calismaya Kkatilan
hashimoto tiroiditi olan 5 erkek hastanin hepsinde SVEMP sonuglarini normal
siirlarda bildirmislerdir. Bizim ¢alismamiza aldigimiz hastalarin hi¢ birinde giinliikk
aktivitesini engelleyecek siddette vestibiler semptom yoktu. Chiarella ve ark.
calismasinin aksine bizim c¢alismamizda hashimoto tiroiditi olan hastalarda;
sVEMP’in pl latansi, nl latansi, pl-n1 amplitudu, pl-nl interpik intervalsi gibi
parametrelerinin hi¢ birinde anlamli farklilik tespit edilmedi. Bizim g¢alismamiz
sVEMP testinin hashimoto tiroiditinde kullanilabilirligini desteklememektedir.

sVEMP testinin standardizasyon g¢alismalar1 glinlimuizde devam etmektedir.

sVEMP testinin uygulama yontemine gore cevaplarinda farklilik gézlenmektedir.
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Murofishi ve ark. (135) referans elektrodunu SKM’nin farkli bolgelerine yapistirarak
elde ettigi SVEMP cevaplarinda, SKM bdlgeleri anlamli fark tespit etmezken,
Sheykholeslami ve ark. (136), en iyi SVEMP cevaplarmin referans elektrodunun
SKM’nin orta kismina yapistirildiginda elde edildigini bildirmislerdir. Biz de
calismamizda referans elektrodu SKM’nin orta kismina uyguladik. Colebatch ve
Halmagyi (40) sVEMP cevabi elde etmek igin, uyaran tiiriiniin 6nemli olmadigini,
akustik uyaranin yiiksek siddette verilmesinin 6nemli oldugunu bildirmislerdir. Patko
ve ark. (137) ile Akin ve ark. (39) ise tone burst uyarinin klik uyariya tstiin oldugunu
gostermislerdir. Biz de ¢aligmamizda, 500 Hz tone burst uyaran kullandik.

Derinsu ve ark. (138) ile Welgampola ve Colebatch’in (139) yapmis
olduklar1 standardizasyon calismalar1 arasinda; nl latans degerlerinde korelasyon
gosterilmigsken, pl latans degerlerinde korelasyon gosterilememistir. SVEMP
caligmalarinda farkli sonuglar elde edilmesinin nedeni, Olgiim esnasinda farkli
yontemler kullanilmas: olabilir. ilerleyen dénemlerde; sSVEMP &lgiim teknigine ve
parametrelerin referans degerlerine standardizasyon getirilmesi ile daha giivenilir
sVEMP cevaplar1 alinabilir.

Sonu¢ olarak; calismamizda elde ettigimiz veriler, otoimmin tiroid
hastaliklarinin sVEMP sonuglaria etki etmedigini ve sakkiilokolik yol iizerinde bir
degisiklik olusturmadigimi diisiindiirmektedir. Daha ©onceki yapilan g¢alismalarda
vestibiiler sistem hastaliklar1 ile otoimmiin tiroid hastaliklar1 arasindaki iliski; Berker
ve ark.’nin da (124) belirttigi gibi, tiroid hormon metabolizmasina bagl olabilir veya
otoimmin tiroid hastaliklarinin sakkilokolik ark harici vestibiiler sistemin baska
komponentini etkilemesine bagli olabilir. Vestibiler sistem ile otoimmun tiroid
hastaliklarin arasindaki iliskiyi degerlendirmek icin daha kapsamli g¢aligmalara

ihtiyag vardir.
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