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MENIiERE HASTALIGINDA PROGRESYONUN ODYOLOJiK PARAMETRELER
UZERINE ETKILERININ ANALizi

Dr. A. Onur Odabasi, Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak
Burun Bogaz Anabilim Dalh-AYDIN
OZET
Amag: Meniere Hastaligi dalgal isitme kaybi, vertigo ataklari, tinnitus ve kulakta
dolgunluk ile karakterli bir hastaliktir. Remisyon ve ataklarla seyreder. Ataklar
arasinda hasta normaldir. Isitme kaybi zaman ile artar ve vertigo ataklari azalrr.
Bu calismanin amaci Meniere Hastalarinin zaman ilerledikge isitme dlzeyindeki
azalmay! ve buna etki eden faktorleri incelemek, ayni zamanda hastaya gelecekte
karsilasabilecegi sorunlar hakkinda énceden bilgi verebilmektir.
Yontem: Tanimlanmis Meniere Hastaligi tanisi almis, en az 3 yildir kontrol altinda
olan ve en az 3 odyometrik tetkiki olan 25 Hasta calisma grubuna alindi. Hastalarin
olgu sorgulama formu ile ek patolojileri incelendi.
Bulgular: Meniere Hastaliginda isitme kaybinin ilerlemesine etki edebilecek, hastalik
suresi, vertigo ataklari sayisi, stres, yas, cinsiyet, sistemik hastaliklar, bilateral
tutulum olmas, tedavi gibi faktdrler incelendi. Incelenen faktérlerin isitme esikleri
Uzerine direkt bir etkisi bulunamadi. Ancak hastalik stresinin uzamasinin yuksek
frekanslardaki isitme kaybina etkisi istatistiksel olarak anlamli bulundu.
Sonug: Meniere Hastaligi, patolojinin dalgall karakterde olmasi ve olgular arasindaki
bireysel farkliliklar nedeniyle dngériilemeyecek klinik seyir izlemektedir. Incelenen
faktorlerin Meniere Hastaliginin progresyonunda istatistiksel anlami bulunmamistir.
Tinnitus ve kulak dolgunlugu hastalik boyunca devam etmektedir. Stres, vertigo
ataklarinin baglamasinda énemli bir etkendir. Hastalarin uzun sireli ve yakin takibi
gereklidir.
Anahtar Sozciikler: Meniere Hastaligi, isitme kaybi, vertigo, progresyon,

endolenfatik hidrops.



THE ANALYSIS OF THE EFFECTS OF PROGRESSION ON AUDIOLOGIC
PARAMETERS IN MENIERE'S DISEASE
ABSTRACT

Objective: Meniere’s Disease is characterized with fluctuating hearing loss, episodic
vertigo, tinnitus and fullness in the ear. Its clinical course is with remissions and
exacerbations. Most of the patients are free of symptoms between attacks. Hearing
loss increases and the severity of vertigo attacks decreases with the progression of
the disease.

The aim of the study was to investigate the factors that may affect on hearing
thresholds, and also predict the level of hearing thresholds, so that we can inform

the patients for the long-term outcome.

Method: Twenty-five patients with “defined Meniere’s disease” served as study
group. These patients have onset of disease at least 3 years and minimum 3
odyometric evaluations. Other otological pathologies are questioned by using a

questionnaire.

Results: The factors that cause progression in hearing levels, such as duration of
disease, number of vertigo attacks, stress, age, gender, systemic diseases,
bilaterality as well as treatment were studied. None of the mentioned factors showed
statistical significance with the progression of hearing loss. However, as the duration
of the disease increases, high frequency hearing loss increases, but later it becomes

stabile. Only the latter findings are statistically significant.

Conclusion: Because of the fluctuating character of the disease and individual
factors, Meniere’s Disease show unpredictable progression. Tinnitus and fullness in
the ear stays during the course of the disease. Stress is an important factor that can
initiate vertigo attacks. Long term (>10yrs.) follow-up is required for the patients
with Meniere’s Disease.

Keywords: Meniere’s Disease, hearing loss, vertigo, progression, endolymphatic
hydrops



1. Giris ve Amag

Meniere Hastaligi, endolenfatik hidrops ile karakterli idiopatik bir sendromdur. Klinik
degerlendirme amaciyla Amerikan Otolarengoloji- Bas ve Boyun Cerrahisi Akademisi
tarafindan vertigo ataklari, isitme kaybi, tinnitus ile karakterli bir triad olarak
tanimlanmistir. Tinnitus daha sonra kulakta dolgunluk ile yer degistirmistir(1). Bu
semptomlar arasinda hastayr en rahatsiz eden semptom vertigo olup, 6nceden
bilinemeyen bir seyir izler (2). Vertigo, degiskenlik ve belirsizlik goéstermesinden
hastanin yasam kalitesini, psikososyal yonden etkileri olan isitme kaybi ve tinnitustan
daha fazla etkilemektedir(3).

Vertigo ataklarinin agirligi degiskenlik gostermekte, yarim saatten, birkag saate dek
kadar surebilmekte ve genellikle bulanti-kusma ile beraber seyretmektedir.

Meniere Hastaligi remisyon ve alevlenmeler ile beraber seyredebilmektedir. Hastaligin
stabilizasyonu, vertigo ataklarinin kaybolmasi veya en azindan zaman ilerledikge,
azalmasi bildirilmistir(4). Bu azalma hastaligin baslangicindan itibaren ortalama olarak
iki dekad sonra ortaya ¢ikmaktadir.

Meniere Hastaliginda bir diger sorun ise, karsi kulagin durumudur. Hastalik bilyik bir
hasta grubunda tek tarafli olarak baslamakta, hastalik ve takip siireleri uzadikca diger
kulagi da etkilemektedir. Hastaligin bilateral olma insidansi %2 ila %78 arasinda
degiskenlik gostermektedir: ancak uzun streli takiplerde ve aktif olan hasta grubunda
bu oran %47 olarak bildirilmistir(5).

Odyolojik test sonuglari, Meniere Hastaliginin gidisi sirasindaki patolojik degisiklikleri
daha iyi yansitir. Hastalarda baslangicta alcak frekansli sensorindral isitme kaybi
varken, daha sonralari yliksek frekanslarda kayip ortaya cikmakta ve tipik olarak cadir
seklinde bir odyogram izlenmektedir. Hastaligin ilerleyisi devam ettikce orta
frekanslardaki kayiplar da eklenmekte ve son olarak diz-flat tipte bir odyogram elde
edilmektedir.

Meniere hastalarinda, hastaliga tani konduktan sonra, hastalari en ¢ok rahatsiz eden
durum, hastaligin ilerleyisi ve hayat kalitesinin bozulmasidir. Hastali§gin nasil bir gidis
izleyecegini 6nceden bilmek ve tahmin etmek oldukga zordur. Ancak baz faktorler

bize bu konuda bilgi vermektedir. Meniere Hastaliginda predispoze faktorler arasinda,



cinsiyet, lipid dizeylerinin ylksekligi, diabetes mellitus, hipertansiyon, sistemik
hastaliklar, stres gibi durumlar bulunmaktadir. Hastaligin ilerleyisi ve bilateral olma
durumu tedavi seceneklerini de etkilemektedir. Tibbi tedaviye yetersiz yanit veren
hastalarda, yapilacak uygulamalarin, diger kulagin da etkilenmesi durumunda
hastaya daha fazla morbidite yaratmasi da mimkindir. Tek tarafli aktif ve tibbi
tedaviye yanit vermeyen Meniere hastalarinda, isitme kaybinin ileri derecede olmasi
durumunda labirentektomi gibi bir islem uygulanabilirken, bilateral olgularda veya
yash hastalarda bu tir tedavi modalitelerini uygulamaktan kaginmak gereklidir.

Bu calismadaki amacimiz, iki merkezde, en az 3 yildan beri Meniere Hastaligi olan,
odyolojik olarak takip edilen ve son 6 ayda odyolojik incelemesi yapilmig hastalarin
dosyalarinin incelenerek, isitme dizeylerindeki degisikliklerin saptanmasi, hastalarin
genel durumlarinin incelenmesi, denge bozuklugu ve ataklarinin belirlenmesi ve buna
yol acan faktérlerin degderlendirilmesidir. Isitme kaybi derecesinin erken dénem ile
gec donem arasindaki uygunlugunu arastirmayi planladik. Erken dénem, gec donem
isitme kaybi dereceleri arasinda, istatistiksel agidan anlamh fark bulunuyorsa, buna
etki eden faktorleri ortaya cikarmayr amacgladik. Bu faktérler arasinda ozellikle
vertigo ataklarinin sikliginin belirlenmesi ve ataklardan sonra gelen isitme kaybinin
degerlendirilip, daha sonra baslangic donemindeki hastalara, ileri ddnemlerde
hastaligin nasil bir seyir izleyebilecedi hakkinda 6n bilgi vermek ve tedavilerini buna

gore dizenlemeyi hedefledik.



2. Genel Bilgiler

2.1. ic kulagin anatomisi

Koklea, yaklasik 35 mm uzunlugunda, ekseni olan modiolus etrafinda 2 tam 3/4
dodnls yapan ve isitmenin reseptér organini taslyan otik kapsulin bir komponentidir.
Kokleanin cavum timpaniyle baglantisini promontoryumun arkasinda birer kemik nisinin
dibinde bulunan iki kemik pencere saglar. Oval pencere, slperiorda yerlesmis olup,
stapes tabanini igerir. Yuvarlak pencere ise daha asadida yerlesmistir ve sekonder
timpanik membran adi verilen ince bir zarla ortlladur. Yuvarlak pencerenin yeri, her

insanda degisiklik gostermektedir (Sekil 1).

Koklea, ortasindan, modiolus adi verilen ve otik kapsiile bir septum araciligiyla
tespit edilmis santral bir kemik spiral ile desteklenir. Membrandz labirenti
inceleyebilmek igin modiolus seviyesinden gegen bir kesitte koklea (¢ bdlime ayrilir.
Bunlardan skala vestibili, oval pencereden baslar ve koklear apekse uzanir, helikotrema
vasitaslyla skala timpani ile iligkilidir. Skala timpani, yine helikotrema vasitasiyla skala
vestiblli ile koklear apekste devamliik gosteren ve kokleanin bazal kivrimi civarinda
yuvarlak pencere membranina kadar uzanan bir bdlmedir. Kesitte bu iki perilenfatik
skala arasinda kalip endolenf iceren bélme ise skala media (duktus koklearis) adini alir.
Skala media licgen seklinde, bir fibréz doku bandi araciidiyla kemiksi spiral laminadaki
dar bir tutunma yerinden otik kapsiiliin disindaki genis tutunma yerine dogru uzanan,
spiral bir ligamandir. Duktus koklearisin medial kenari, kemik kokleayr dbseyen
kalinlasmig bir periost olan osse6z spiral laminaya tutunur. Reissner membrani, skala
media ile skala vestibuliyi birbirinden ayirir. Baziler membran ise skala media ile skala
timpaniyi birbirinden ayinir. Genigligi bazal turdan baslayarak apikale dogru artar.
Kemiksi spiral lamina burada ¢engele benzer bir sekilde sonlanarak hamulus adini alr
ve modiolusun tepesiyle birlikte helikotrema denen yuvarlak agiklikta skala vestibuli ve
skala timpani birlesir. Skala timpani proksimalde kor bir kese seklinde sonlanir ve burasi
ayni zamanda yuvarlak pencerenin acildigi yerdir. Skala vestibuli direkt olarak vestibiile
acihr.  Akuaduktus koklea denilen kemiksi bir gegis, skala timpaninin sonlanma
noktasiyla subaraknoid boslugu birlestirir ve BOS ile perilenf arasinda madde

degisimini saglayan trabekdler bir bag dokusu olusturur.
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Sekil 1: Kemik ve membrandz labirint.

VIII'inci sinire ait liflerin hiicre gdvdelerinin yer aldigi spiral gangliyon, Rosenthal
kanall olarak adlandirilan modiolar kemik icindeki bir alana yerlesmistir ve ossedz spiral
lamina ve modiolus arasinda koklear duktus boyunca uzanir. Bazalier membran 2 tam
3/4 donis yaptigi halde spiral gangliyon sadece 1,5 doniis tamamlar. Bdylece apikal
kissmdan gelen periferik uzantilar, daha asagida yerlesmis gangliyon hiicrelerine
ulagirlar. Bu nedenle, koklear implanta ihtiyag duyan hastalarda, disik frekans
hicrelerini uyarmak igin elektrot dizisini bu bdlgeden daha yukarn uzatmak gerekli
degildir. Spiral gangliyondaki bipolar noéronlar, koklear reseptorleri santral sinir
sistemine badlar. Bipolar néronlar bir uglar ile habenula perférata denen agikliklardan
sensoriyel epitele ulasirken, diger uglan ile de fasikiil halinde gruplanmis aksonlar
olarak Rosenthal kanalindan c¢ikarlar ve VIII'inci sinirin akustik komponentini
olustururlar. Spiral gangliyon, bu afferent liflere ilaveten slperior olivar kompleksteki

nikleustan uzanan efferent ndronlara ait aksonlar da igerir.

Duktus koklearis, histolojik olarak birbirinden farkli dort yapi igerir. Reissner
membrani (vestibller membran), stria vaskdlaris, baziler membran ve Corti Organi.

Reissner membrani, spiral ligamentten spiral limbusa uzanirken koklear duktusun Ust



catisini olusturur. Bu membrandz yapi, endolenfle perilenfin birbirine karismasini
Onleyen iki tabaka epitel hilicre dizisinden meydana gelir. Baziler membran, ossedz
spiral ligamentin alt kismindan spiral ligamente horizontal olarak uzanarak duktus
kohlearisi skala timpaniden ayiran ve Uzerinde Corti Organini barindiran bir yapidir.
Histolojik olarak ince filamanlardan ve ekstraselliiler materyalden olusur. Baziler
membranin en ve sertligi kokleanin apikal kivrimindan bazal kivrima dogru giderek
artar. Stria vaskdlaris, koklear duktusun lateral duvarini yapar ve yogun bir kapiller ag ile
Uc sira epitel hicre tabakasindan olusur. Stria vaskiilarisin duktus koklearisin limenine
bakan ucunda en i¢ kisimda endolenfe temas edecek sekilde yerlesmis dark hicre
tabakasi bulunur. Dider iki tabaka intermediate ve bazal tabaka adini alir. Intermediate
tabakadaki hticreler fagositik aktivite gosterirler ve karbonik anhidraz enzimi igerdikleri
bildirilmistir. Stria vaskilaris, endolenfin iyonik kompozisyonunun aktif olarak devamini
saglar. Bu fonksiyonda, sodyum-potasyum ATPaz pompasi ile skala mediadan
sodyumu alip potasyum veren dark hiicre tabakasi rol oynar. Bu aktif transportun
fonksiyonel sonucu, 60-100 mV seviyesinde pozitif endokoklear potansiyel olusur. Bazal
membran Uzerinde bulunan Corti Organi icinde olusan elektriksel aktivite, modiolus
icinde bulunan spiral gangliyondaki sinir hilicrelerinin dendritleri tarafindan algilanir.
Corti Organi, isitmenin reseptdr organidir ve sensoriyel ve destek hicrelerinden olusur.
Bu hdicreler, baziler membran tarafindan desteklenir ve Uzerlerinde tektoriyal
membran bulunur. Corti Organinin primer fonksiyonu, baziler membranin mekanik
titresimlerini, beyne iletilen néral impulslara gevirmektir. Corti Organi lateralden
mediale dogru su yapilardan olusur: Hensen hiicreleri, Corti'nin dis tiineli, dis sacli
hiicreler, Deiters hiicreleri, Nuel bosluklari, dis pilar hiicreler, Corti'nin ig ttineli, i¢ sacli
hiicreler, i¢ falangeal hiicreler ve koklear sinir lifler. Isitme fizyolojisi acisindan i¢ ve dig
sacll hiicreler ile bunlarin Uzerindeki sterosilyalar dnemlidir. Dig sagl hicreler silindir
seklindedir ve Corti Organi ile Deiters hicreleri vasitasiyla iligkilidir. Hucrelerin
uzunluklar apekse dogru artar. I¢ sach hiicreler bircok noktada dis sacli hiicrelerden

ayrilir.

Ic ve dis sach hiicrelerin her ikisi de apikal sterosilyalar icerir ki, bunlar sinirsel

iletim icin cok ©nemlidir. Sterosilyalarin uzunlugu apekse gidildikce artar. I¢ sagl



hiicrelerin sterosilyalari, dis sach hlicrelerinkinden yaklasik olarak iki kat daha kalindir
(Sekil 2).
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Sekil 2: Kokleanin kesiti ve Corti organi.
2.2. Koklear sinir

Insanlarda, VIII. Kranial sinir dért ayn sinir dalindan olusur, bunlar: siiperior
vestibller, sakkiiler, posterior ampuller ve koklear sinirdir. Bu sinirler otik kapstilde
ayri kemik kanallarda bulunur ve internal akustik kanalda (IAK) fasiyal ve intermedius
sinirlerle beraber seyreder. IAK transvers falsiform krest ile siiperior ve inferior
kompartmanlara ayrilir. Fasiyal, intermedius ve slperior vestibller sinirler sliperior
kissmda bulunurken, sakkiler ve koklear sinirler inferior kissmda bulunur. Koklear sinir
vestibiiler dallarla IAK veya porus akustikus internusta birlesir. IAK icinde vestibiiler
sinirin sakkiler bélimu koklear sinirin longitudinal fisstriine sokulan vestibulokoklear
anastamozu (Oort anastamozu) meydana getirir. Iki sinirin birlesmesinden sonra

koklear ve vestibiiler komponentler arasindaki bir klivaj plani genellikle devam eder.



Koklear sinir lifleri spiral bir seyri takip eder ve kokleotopik bir organizasyona sahiptir.
Bazal kivrim lifleri gepere yakin yerlesirken, kokleanin apeksini inerve eden lifler daha
derindedir. Koklear ve vestibiiler sinirler arasindaki iliski IAK'In en lateralinden
serebellopontin kdseye (SPK) kadar degisikler gosterir; iki sinir labirentten beyin sapi-
na kadar 90 derece rotasyona ugrar. IAK'da anterior inferior konumda olan koklear
sinir beyin sapina vestibller sinire gore posterior ve lateral olarak girer. CN VIII iki
kdke ayrilir ve pontomediiller bileskede beyin sapina girer. Koklear bolim vestibtler
bélimden serebellar pedinkiille ayrilir. Koklear sinir restiform cismin Uzerinden geger
ve onun ventromedial ytzlnln Gzerinde anteroventral koklear niikleusa girer. Her bir
dal sinir kdkiiniin icinde inen ve cikan dallara ayrilir. inen dal posteroventral ve dorsal
koklear nuklueslar inerve eder, gikan dal ise anteroventral koklear nikleusu inerve
eder. Cogu memelide, koklear sinirin intraniikleer kismi, siklikla yogun paketlenmis lif
fasikllleri arasinda siralar veya kuglk gruplar yaparak dlizenlenmis, nikleer
kompleksin diger néronlarindan ayrilan, dagilmis néronlar (kok néronlan) igerir. Vesti-
buler lifler restiform cismin altindan geger ve beyin sapinda dorsal olarak ilerlemek

icin trapezoid cisme penetre olurlar.
2.3. Meniere Hastaligi

Meniere Hastaligi etyolojisi tam olarak aydinlatiimamis bir i¢ kulak hastaligi
olarak tanimlanabilir. Klinik olarak dalgali isitme kaybi, vertigo ataklari, tinnitus ve
kulak dolgunlugu tarzinda seyreder ve anatomopatolojik tablo olarak endolenfatik
hidrops ile korelasyon gosterir. Yaklasik 150 yil énce tanimlanmasina ragmen MH'nin
olusum mekanizmasi giinimiize kadar belirsizligini korumustur. Son 35 vyilda
4000'den fazla bilimsel yayin yapilmasina ragmen bu hastalikla ilgili belirsizlikler hala
devam etmektedir. Etyolojinin multifaktoriyel oldugu dislniimektedir. Ancak
hastaligin semptomlarinin arkasindaki patofizyolojik olayin, Méniere'li hastalarin
temporal kemiklerinden elde edilen postmortem kesitlerinde saptanan endolenfatik
hidrops oldugu goriisi giniimiizde hala giincelligini korumaktadir. Bu bilgi, hastaligin
semptomlarinin  giderilmesini amaclayan pek c¢ok tedavi seceneginin ortaya
atilmasinin yani sira, hastaliginin kesin tanisinin konmasinda gosterilmesi hedeflenen

en temel kriter olarak giinimize kadar dnemini surdtrmustar.



Etyolojisi tam olarak aciga konulamamistir ve bu vylzden hastaliklar
tanimlamalarini tam olarak doldurmamaktadir. Ancak tam olarak bir sendrom da
olmayip, slregen bir hastallk durumudur. Tim dinya literatlrlerinde, baz
kisitlamalar da olsa, Meniere Hastaligi olarak adlandinimaktadir. Ek olarak baz
kokleo-vestibiler veya santral sinir sistemi hastaliklar (6rn: akustik néroma) benzer
klinik semptom ve bulgular verebilmektedir. Bu nedenle Meniere Hastaliginin tanisi
zorluklar goésterebilmektedir. Oldukca deneyimli bir klinisyen icin bile Meniere
Hastaliginin tanisini koymak, semptom ve bulgular tam olarak oturmadigi siirece ve
retrokoklear nedenler tam olarak ekarte edilmediginde, kolay olmamaktadir.

Tipik anemnezde tekrarlayan vertigo ataklari (% 96.2), tinnitus ( % 91.1) ve
ipsilateral isitme kaybi (% 87.7) ile birliktedir. Ataklar dncesinde, kulakta dolgunluk
hissi, artan kulak ¢inlamasi ve isitmede azalma vardir. Bununla birlikte, baslangici
higbir uyarici belirti olmaksizin (veya ¢ok az) ani olabilir. Ataklar hastayl uykudan
uyandirabilir. Akut ataklar tipik olarak dakikalarca veya saatlerce (siklikla 2-3 saat)
surer(6).

Genellikle cevresel dizlemde vertigo, etkilenen hastalarin en rahatsiz edici
yakinmasidir. Karakteristik olarak ataklarin erken evresinde zirve yapar. Semptomlar
herhangi bir bas hareketiyle kotllesebilirler. Siklikla bulanti, kusma, ishal ve terleme
de bu duruma eglik edebilir. Bununla birlikte gegirilen vertigo epizodlari hastalik
ilerledikce ve hastanin tanimina gore degisiklik gosterebilir. Vertigo ataklari arasinda,
hastallk tamamen sessiz, asemptomatik veya ¢ok az semptomlarla kargimiza
cikabilir(7).

Meniere Hastaligindaki sensorindral isitme kaybi tipik olarak fluktiiasyon
gosterir ve ilerleyicidir. Siklikla kulak dolgunlugu veya basing hissi ile es zamanli
olarak meydana gelmektedir. Baslangicta dislk frekansh isitme kaybi, daha sonra
yuksek frekansh isitme kaybi ile cadir seklinde bir odyogram ortaya gikar. Zaman
ilerledikge isitme kaybi hastalarda diiz konfigurasyonla kendini gdsteren odyogram
elde edilir ve daha degisik sekil gostermeye baslar. Meniere Hastalarinin ¢ok az
kisminda baslangicta ileri derecede isitme kaybina rastlaniimaktadir. Kulak ginlamasi

pulsatil olmayan (kalp atiglari ile beraber olmayan), islik veya gimbtlirdeme seklinde
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sikhkla motor girdltist seklindedir. Tinnitus genellikle atak yaklastikca daha
fazlalasmaya baslar ve tonu degisir. Ataklari takiben siklikla diizelme gdstermektedir.

“Koklear hidrops” dalgali isitme kaybi ile beraber ancak vertigo ataklarinin
gorilmedigi bir tablodur. Algak frekansl isitme kaybi, tinnitus ve kulakta dolgunluk
MH'ndan o6nce izlenir. Boyle koklear semptomlari olan hastalarda, MHnin tim
formlariyla beraber gelismesi %37 ila %42 arasindadir. “Tanimlanmis Meniere
Hastaligi” olan vakalarin %40°inda isitme semptomlarn ilk ataktan ©nce
gorulmektedir(8). Kulakta dolgunluk hissi ise genellikle kulak zarinin disa itilmesi ve
basing tarzinda olmaktadir. Ancak hasta krizde ve sonrasinda bu hissi kulak zarinin
disa itilmesi olarak, kulak ¢evresinde veya boyunda da hissedebilir(6).

Bu bulgularin agiklanmasinda patolojik temel nedenin membran6z labirentin
bozulmasindan kaynaklandidi ileri stirilmektedir. Endolenfatik hidrops bu hastaligin
temel ve ana o6zelligidir. Bu durum endolenfin asirn birikiminden dolayr membranéz
labirentteki degisiklikleri yansitmaktadir. Meniere Hastaliginda endolenfatik kesenin
fonksiyonlarindaki yetersizliginin endolenfin ¢ok fazla Uretiminden veya emiliminin
azalmasindan kaynaklandigi ileri sirllmektedir(9). Endolenfatik hidrops genellikle
pars inferior'da (koklea ve sakkiil) yer almaktadir. Reissner membrani skala vestibili
icine sarkarak sakkdliin gerilmesiyle tipik olusumunu gdsterir (7).

Reissner membranin gerilmesi hem membranin gerilip hiicresel yogunlugunun
azalmasiyla hem de epitelyum tabakasinin proliferasyonu ile ilgilidir. Bu farklhklar
derece ile degisir. Reissner membrani hafifce gerilerek koklear kanalin duvarina deger
ve skala timpaniyi doldurabilir. Sakkiler genisleme, utrikulusu ve yarim daire
kanallarini etkileyerek, stapes tabanina kadar dayanir veya fibréz yapisikliklarla
baglanti kurabilir. Stapes tabaninin hareketleriyle ve titresimiyle hastada bas dénmesi
gorulebilmektedir. Buna literatirde “Hennebert belirtisi” adi verilmektedir. Pars
superiorda (utrikul ve semisirkiiler kanallar) da degisiklikler gozlenebilir. Fakat bunlar
genellikle cok ciddi boyutta degildirler. Utrikulusun common crus icine herniasyonu ve
semisirkiler kanallarin kupulasinin baglanti noktasindan ayrilip ampulla tavanina yer
degistirmesi gozlenebilir(6). Histolojik olarak, Meniere Hastaliginda tliyli hiicrelerde
tam harabiyet ve onlarin innervasyonu izlenmemekte, ancak bu durum sadece agir

olgularda izlenmekte ve néron grubu ve sayisi azalmaktadir.
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Membrandz labirentteki kopmalarin Meniere Hastaliginin patofizyolojisine 6zgii
oldugu dusinilmektedir. Kopan membranlar i¢ kulagin hemen hemen biitiin
bélimlerinde bulunmustur. Koptuktan sonra gelisen skar dokularda gdzlenmistir.

Meniere Hastaliginin kesin tanisini koyacak test bugiin icin mevcut degildir.
Tanida en 6nemlisi, hastadan tam ve detayli anemnez alinmasi ve bunun kantitatif bir
test ile desteklenmesidir. Hastaligin en yeni ve gecerli tanimi Amerikan Otolaringoloji
ve Bas ve Boyun Cerrahisi Akademisi Denge ve Isitme Komitesi (AAO-HNS),
tarafindan yapilmis ve gosterilmistir. Bu kriterlere gére Meniere Hastaliginin tani
skalasi klinik verilere dayandirnlmistir(1). Tablo 1 de Meniere Hastaligi tanimlama
kriterleri verilmistir. Isitmenin sayisal degerlere dayanan en nesnel veri olmasi nedeni
ile hastaligin evrelenmesi isitme bulgularina dayandinimistir. Bu evreleme 6zellikle
tedavinin planlanmasi ve sonuglarinin degerlendiriimesi amaciyla hazirlanmistir (1).
Hastaligin isitme egsiklerine gore evrelendirilmesi ise Tablo 2 de gdsterilmistir.

Tablo 1: Meniere Hastaligi tanilama kriterleri (1).

Kesin Meniere Hastaligi | Tanimlanmis Meniere Hastaligi ve histopatolojik tani
(Certain)

Tanimlanmig Meniere 20 dakika veya daha uzun suren 2 veya daha fazla
Hastaligi spontan vertigo atadi,
(Definite) En az 1 kere dokiimente edilmig isitme kaybi,

Rahatsiz kulakta tinnitus ve aural dolgunluk hissi,

Diger nedenler ekarte edilmis

Muhtemel Meniere Bir kez tarif edilmis vertigo atag
Hastaligi (Probable) En azindan bir kez dokiimente edilmis isitme kaybi,
Rahatsiz kulakta tinnitus ve aural dolgunluk hissi,

Diger nedenler ekarte edilmis

Olasl Meniere Hastaligi | Dokiimente edilmis isitme kaybi olmaksizin tarif edilmis
(Possible) vertigo atadi veya,
Vertigo atagi olmaksizin dalgalanma gdsteren veya kalici

sensorindral isitme kaybi
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Tablo 2. Meniere Hastaligi evreleme kriterleri (1)

Evre 0,5;1;2;3 kHz ortalamalari
1 <25dB

2 26-40 dB

3 41-80 dB

4 >80 dB

Hastalik genellikle tek tarafli baslamakta ve ortalama 5 yil sonra diger kulakta da
benzer semptomlar ortaya cikabilmektedir. Sikligi %2 den %78 e varabilmekte ve
genis degiskenlik gostermektedir. Bu durumun kesin nedeni bilinmemekle birlikte bazi
nedenleri vardir. Bunlardan 6nde geleni hastaligin kriterleri konusunda hala tam bir
kesin goris birligine varilamamig olmasidir(10).

Paparella ve Griebe hastalarin % 78 inde bilateral isitme kaybi gbzlemlemis
olmasina karsilik, bu hastalarin sadece %32 sinde bilateral Meniere Hastaligi tanisini
klinige bakilarak koymuslardir (11).

Ortak ve kesin bir goriis olmamasinin nedenlerinden biri de hastaligin nasil bir
seyir izleyeceginin bilinmemesi ve hastalik evresinin farkliik gostermesi ile beraber,
hastaligin ilerleyici olmasidir. Ayrica bazi gorislere gore, ilk tutulan kulaktan 5 vyil
sonra diger kulak tutulumu olmazsa, hastaligin bilateral gelisme orani daha diistiktiir
(12).

2.4. Klinik Gidis ve Epidemiyoloji

Meniere Hastaligi bas dénmesi ataklari, dalgali isitme kaybi, kulak ginlamasi ve
kulakta dolgunluk hissi ile beraber giden bir klinik tablodur. Buna karsin hastalik
sayllan semptomlarin hepsinin birlikte gorildigi bir tablo ile baglamayabilir ve siklikla
monosemptomatik olarak ortaya ¢gikmaktadir. Bunlar arasinda ani isitme kaybi veya
akut vertigo esit siklikta karsimiza gelebilmektedir. Hastalarin %70 inde bu hastaligi
olusturan semptom kompleksinin tam olarak ortaya ¢ikmasi ortalama 1 yil

bulmaktadir(13). Hastaligin gidisati ve nasil bir seyir izleyecedi de homojen degildir.
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Vertigo ataklarinin frekansinin ve uzunlugunun, hastayi en cok rahatsiz eden
semptomlardir; oldukca degiskenlik goOstermesi nedeniyle uygulanan tedavi
protokollerinin degerlendiriimesinde ve etkilerinde gliclik ortaya c¢ikarmaktadir.
Spontan remisyon oranlarinin hatiri sayllacak derecede yliksek olmasinin énemli
olmasinin yaninda, ataklar arasi sirelerin glinler, aylar ve hatta yillar sirmesi
gorilebilmektedir. Bitiin bunlara karsin, hastaligin normal seyrinde semptomlar
ortalama 8-10 yil igerisinde azalma gdstermekte, c¢linki kulak buylk oranda harap
olmaktadir. Isitmenin kaybolmasi bu siire icerisinde gelismekte ve ileri derecede
isitme kaybiyla sonlanabilmektedir. Tinnitus bazi hastalarda devam edebilmekte
ancak cogunlukla kaybolmakta, vertigo ise giderek hafiflemekte ancak, sirekli bir
dengesizlik haline gegebilmektedir (10).

Meniere Hastaliginin yayinlanmis insidansi hakkinda oldukca degisken yayinlar
bulunmaktadir. Insidensi Japonya’da 4/100,000 (14), Bilyiik Britanya’da 160/100,000
(15) ve ABD de 15/100,000 (16) dir.

Bu farklliklarin genetik, cevresel veya diagnostik kriterlere mi bagh oldugu
konusu oldukca tartismalidir. Kitahara tarafindan ileri surilen genetik etyolojinin
varligi Meniere hastaligi bulunan ABD deki etnik gruplar arasinda gosterilememistir
(15).

Cinsiyet ayrimi agisindan, kadin cinsiyet grubunda bir miktar daha fazla
gorulmesine karsin, tam olarak ayrilabilen bir fark tam olarak gdsterilememistir.
Hastallk herhangi bir yas grubunda ortaya cikabilmekte ancak en sik olarak, 3 ve 4.
dekadda gorilmektedir(10).

Meniere Hastaliginin bilateral goriilme sikligi, daha 6nce de belirtildigi gibi
degiskenlikler gosterebilmekte, bilateralite hastalarin takip sikhgi ve takip edilme
suresi uzadikca artis gdstermektedir. Paparella’nin verilerine gére bu oran %50 vi
bulmaktadir. Bu sonuglar gercevesinde Meniere Hastaliginin sistemik bir hastalik
olabilecegi 6rnegin, altta yatan immunolojik bir durumun olmasi ve bunun da her iki

kulagi etkilemesi olasiligi giderek kuvvetlenmektedir.
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2.5. Etyoloji

Meniere Hastalidi, ilk yayinlandigi giinden itibaren yaklasik yiizyildan fazla bir
siire gecmesine Kkarsilik, glnimizde hala “nedeni bilinmeyen veya multipl
faktorlerden” olusan bir hastalik olarak goriilmektedir. Son zamanlarda bircok degisik
etyolojik faktér ileri slrllmekle birlikte bunlar birgok yayinlarla desteklenmesine
karsin, tek bir etyolojik faktor hakkinda tartismalar hala sonuclanamamistir.

Meniere Hastaliginda patolojik ve anatomik birlikteligi endolenfatik hidrops olup,
hangi faktdriin endolenfatik hidropsa yol actigi tartisilan bir konudur. Burada dikkate
alinacak konu endolenfatik hidropsun sadece Meniere Hastaliginda olmadigi, ancak
Meniere Hastaligi olmayan bazi i¢ kulak patolojilerinde de veya gecikmis endolenfatik
hidrops vakalarinda da izlenmesidir (17). Meniere Hastaliginin gelismesinde ana
faktdr endolenfatik hidropsun ortaya ¢ikmasidir. Bu patolojik durum buyik olasilikla
endolenfatik imbalansin bir sonucudur. Bu durum endolenfatik keseden endolenfin
absorbsiyonundaki azalma sonucu veya stria vaskilaristen fazla liretim sonucu olarak
da ortaya ¢ikabilmektedir.

Cok cesitli etyolojik faktorler Meniere Hastaligina neden olabilmekte, sonucta
klinik bulgular vermektedir (Sekil 3). Bu faktérlerden bazilari agagida incelenmistir.

Genetik hipotez

Bircok yazar tarafindan ortaya atilan genetik predispozisyon, digerleri tarafindan
desteklenmemistir. Bernstein tarafindan gosterilen MHC (major histocompatibilite
kompleskleri) Meniere Hastalari arasinda gosterilse de, ikna edici kesin kanitlar

bulunamamigtir (18).
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Episodik vertigo
Vaskdiler,,
Diet>

—yDolgunluk

Endolenfatik
Hidrops

Tinnitus

Alerji”
Otonomik*
Endokrir(' Dalgali igitme
kaybi

Otoimmun

Sekil 3. Meniere Hastaligin etyolojik faktorler ve etkileri.

Psikojenik faktorler

Bircok defalar Meniere Hastaliinda psikolojik faktorlerin rol oynadigina iliskin
hipotezler ileri strllmustlr. Fowler ve Zeckel, kendi hastalarinin uzun streli takipleri
sonucunda bu gorislerini ileri stirmislerdir(19). Diger otorler ise bu faktoriin etyolojik
faktorden ziyade semptomlarin baslangici veya adirlasmasini saglayici bir faktor
olabilecegini iddia etmiglerdir. Buradaki karsi gorislerin ana dayanadi, ic kulak
yapilari ile beyindeki ylksek merkezler arasinda, limbik sistem gibi, direkt
baglantilarin olmamasi ve ayni zamanda vejetatif innervasyonun bulunmamasidir.

Vaskdiler hipotez

Meniere Hastaliginda tarihsel 6nem tasiyan etyolojik faktorlerden biri vaskiler
nedenlerdir. Burada i¢ kulagin kanlanmasinin ve sirkiilasyonunun bozulmasinin varligi
ileri strllmustir. Ancak bu hipotez gegerli bir bulgu elde edilemediginden
kanitlanamamistir.

Meniere hastaliginin  dalgali  klinik karakteristiginden dolayi, vaskiler
kompresyonunun etyolojide rol oynayabilecedi distndlmuistir. Ancak bu hipotez
Meniere Hastaliginin ana bulgusu olan endolenfatik hidropsu disari birakmaktadir.

Vaskiler kompresyonu savunan otérler hidropsu bir epifenomen olarak
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degerlendirmektedirler(20). Bu yazarlar elektron mikroskobik incelemelerde,
vestibliler sinirin proksimal kisimlarinda, bir takim lezyonlarin varligini ortaya
cikarmiglar, bu lezyonlarin vaskiiler kompresyon sonucunda ortaya cikacagi kanisina
varmislardir. Buna karsit olan goéruslerde ise, vestibiler sinirin santral kisimlarindaki
lezyonlarin Meniere Hastaliginin uzun siiren gidisi sonucunda ortaya ¢ikan dejeneratif
degisiklikler sonucunda olustugu ileri stirilmustir.

Viral Hipotez

Fasiyal sinir paralizisinin etyolojisindeki modern gorislere paralel olarak Meniere
Hastaliinda da etyolojide viral nedenlerin olabilecegi ileri stirilmistir. Berstrom 21
Meniere Hastasinin 20 sinde serumlarinda herpes simpleks virlisune karsi antikorlar
saptamistir. Kontrol grubunda ise bu oran 21 hastanin 18 inde bulunmustur (21).
Ancak hastalarda bu ylksek antikorlarin  bulunmasi viral reaktivasyonu
disindirmektedir. 1996 yilinda Kumagami saglikl endolenfatik keselerde herpes
simplex tip I mikro organizmalari gostermistir. Meniere Hastalarindan alinan perilenf
orneklerinde, otosklerotik hastalardan ve koklear implant hastalarindan farkli olarak,
spesifik anti HSV IgG titrasyonlarinin daha yiiksek oldugu goésterilmistir. Bu sonuclara
gbre Meniere Hastalarinda viral reaktivasyon oldugu ve bunun sonucunda
immunolojik bir durumun gelistigi ve bununda endolenfatik hidropsa yol actigi
disuinitlmektedir.

Alerjik hipotez

Alerji, MH da immun reaksiyonlar tetikleyebilir. Onemli bir grup hastada
havayolu ve besin alerjisi bildiriimistir(22). Desensitizasyon ve diet uygulanan
hastalarda tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi hem alerji semptomlarinda, hem de
Meniere Hastalarinin vertigo agirlik ve ataklarinda belirgin azalma saptanmistir (23).

Immunolojik Hipotez

Duke, 1920 Ii yillarin baslangicinda Meniere ile alerji arasindaki iligkiyi
gbzlemlemistir. Bu hastaliktan sikayetci olan ¢odu hastasinda vertigo ataklarinin bazi
yiyeceklerin yenilmesinden sonra daha fazlalastigini gdzlemlemistir. Daha sonralari bu
goris siddetle reddedilmis ve i¢ kulagin immunolojik hastaliklardan korunmada
onceligi oldugu ileri sirtlmistir. Ancak 6zellikle son 20 yilda, bu gorislerin tekrar

gbzden gegirilmesi gerekliligi ortaya cikmistir.
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1979 yilinda McCabe, bazi spesifik i¢c kulak hastaliklarinin otoimmun fenomenler
sonucu olustugunu ileri stirmistir (24). McCabe bu gorisiine, bircok etyolojisi belli
olmayan i¢ kulak hastaliklarinin immunosupresif ilaclara olumlu yanit vermesi
sonucunda ulasmistir. Ilk raporlarinda Meniere Hastaliginin bu hastaliklar arasinda
bulundugunu iddia etmistir. Bu goriis daha sonralari tekrar gdozden gegirilse de, bu
hipotez oldukca fazla sayida sistematik incelemeleri baslatmistir.

Calismalar daha cok endolenfatik kese ve bdlgesine yodunlasmistir. Clnki,
endolenf buradan emilmekte ve bu bdlgeyi etkileyecek patoloji endolenfatik hidropsa
yol acmaktadir. Endolenfatik kesenin immunolojik savunma sistemi arasinda yer
aldigina dair ilk bulgular Rask-Anderson ve Stahle tarafindan gosterilmistir (25). Bu
yazarlar, kobaylarda endolenfatik kese epiteli igerisinde, lenfositlere ve lumen
makrofajlarina rastlamiglardir.

Meniere Hastaliginin etyolojik arastirmasinda endolenfatik hidropsun deneysel
olarak olusturulabilmesi 6nemli bir asama olmustur. Kimura ve Schuknecht
kobaylarda endolenfatik kesenin tikanmasi ile endolenfatik hidropsu olusturmuslardir.
Ancak tanimlanan yodntemle kobaylarda olusturulan endolenfatik hidrops, daha
ylksek hayvanlarda, 6rnegin maymunlarda olusturulamamaktadir. Buradaki sorun
hayvan deneylerinde elde edilen sonuglarin insanlarda olusan hastalik ile ne derece
iliskili oldugu ve uygulanabilirliginin sipheli olmasidir. Bu kisitlamalara karsin, Meniere
Hastaliginin olusmasinda immunolojik hipotezler hala en ¢ok kabul edilen goriislerden
birisidir. Bu hipotezi destekleyen en 6nemli bulgulardan biri Rask-Anderson ve ark.
larindan gelmistir(25). Aktif Meniere Hastaligi olan hastalarindan birinde terapétik
amach endolenfatik rezeksiyon vyapildiktan sonra, kesenin elektron mikroskopik
incelemesinde, graniler lenfositlerin hasar gérmus epitelial hicrelerin Gzerinde ve
onlara yapisik halde bulundudunu gostermistir. Bu bulgular, epitelial hiicrelerde
immunolojik etkilesimlere yol agmakta ve daha sonra sitotoksik etki yapmaktadir.
Daha sonra bu durum “sakitis” olarak nitelendirilmis ve endolenfin emilmesindeki
bozukluktan ve daha sonra endolenfatik hidropstan sorumlu tutulmustur(26).

Etyolojisi tam olarak aydinlatiamamis olan Meniere Hastalidinda zaman

ilerledikce 6zellikle isitme esiklerinde artma oldugu bilinmektedir. Bu calisma Meniere
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Hastaliginda progresyonun odyolojik parametreler (izerinde nasil etki gosterdigi ve

hangi faktorlerin daha etkili oldugunu aydinlatmak igin planlandi.
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3. Gereg ve Yontem

3.1. Arastirmanin Tipi
Bu calisma tanimlayici tipte bir arastirmadir. Konu ile ilgili gegcmise déniik hasta
kayitlari ve bilgilerin incelenmesine (retrospektif) ve istatistiksel analizine dayali

olarak gerceklestirilmistir.

3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani
Bu calisma Dokuz Eyliil Universitesi KBB Anabilim Dali Odyoloji Unitesi ile Adnan
Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi KBB Anabilim Dali'nda Kasim 2010 ile Mayis 2011

yillari arasinda gergeklestirilmistir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi
Arastirmanin  evrenini Meniere hastaligi tanisi  almis olan hastalar

olusturmaktadir. Sézkonusu evrenden orneklem olarak Dokuz Eyliil Universitesi ve
Adnan Menderes Universitelerinin Tip Fakiiltesi KBB Anabilim Dallarina bagvuran ve
Meniere Hastaligi tanisi almis hastalardan takibi gergeklestirilenlerden segilen 25
hastanin odyolojik esik dederleri g6z 6niine alinarak secilmistir. Ornekleme alinan
hastalar, Amerikan Otorinolarengoloji ve Bas-Boyun Cerrahisi Akademisi'nin belirledigi
siniflamaya gore “Tanimlanmis MH” kriterlerine uyan olgulardir. Bu kriterle uyan 25
hasta s6zl edilen bélimlerin arsivlerinden secilmistir. Ayrica en az 3 yildir Meniere
Hastaligi tanisiyla, takip altinda bulunma ve son 6 ayda saf ses odyometrik dlglime
sahip olma drnekleme alinma kriterleri olarak belirlenmistir. Ornekleme alinmama igin
asagidaki kriterler belirlenmistir:

e Dis kulak, orta kulak ile ilgili anatomik problemi olan olgular

e Otoskleroz ve kronik otitis media dyklsu olan olgular

e Gegirilmis kulak ameliyati olan olgular,

¢ Norotolojik miidahale ve kimyasal ablasyon yapilan olgular,

e Calismada kullanilan odyolojik testlerin tamami yapilamayan olgular

e Saf ses odyogramda hava-kemik araligi saptanan olgular
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e En az 3 yildir Meniere Hastaligi olmayan ve sonuncusu son 6 ayda yapilmis
odyometrik tetkiki olmayan hastalar.

e Diger nedenlere bagl sensorindral isitme kaybi olan hastalar.

3.4. Calisma Materyali

Bu calisma Meniere hastalariyla gerceklestirilmistir. Dokuz Eyliil Universitesi ve
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi KBB Anabilim Dallarina bagvuran ve
Meniere Hastaligi tanisi alan hastalardan, 6nceki béliimde belirtilen 6rnekleme kabul
ve dislama kriterleri g6z 6nlinde bulundurularak alinan 25 Kkisilik bir érneklemde,

Kasim 2010 ve Mayis 2011 tarihleri arasinda gegeklestirilmistir.

3.5. Arastirmanin Degiskenleri
Arastirmada badimli degisken Meniere hastaligi, bagimsiz degiskenler ise
Meniere hastaliina etkisi olabilecek cesitli faktorler olarak alinmistir. Calisma

deneysel olmadigi igin kontrol degiskeni bulunmamaktadir.

3.6. Veri toplama araglari
Arastirmada veri toplamak igin hasta dosyalari, bélimlerin arsivleri ve sorgulama

formu (Ek 1) kullanilmistir. Veri toplama araglar hastaligin baslangicinda alinan
odyometrik esikler ile ilerleyen siirelerde ortaya cikan dedisiklikleri, Meniere
surelerini, yas, cinsiyet, tedaviye uyumluluk, ayda gelen vertigo atak sayilari
konusunda bilgiler icermektedir. Ayrica, hastalarda tinnitus, kulakta dolgunluk, denge
bozukluklar sorgulanarak bilgiler kaydedilmistir. Bunlara ek olarak hastalardan
sistemik hastaliklar ve ek patolojiler hakkinda bilgi alinmistir. Ornekleme alinan
hastalarla ilgili belirlenen veri toplama araglarinda eksik bilgileri olan hastalara,

e Kulak Burun Bogaz bakisi

e Saf ses odyometrisi

e Konugma odyometrisi

e Akustik immitansmetri

e Uyarilmis otoakustik emisyon testleri uygulanarak gereken bilgiler

tamamlanmigtir.
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Sozi edilen testler hastaligin ayirici tanisinda, 6zellikle retrokoklear patolojilerin
ayriminda kullanilmigtir. Ancak bu testleri normal olan hastalarda, test sonuclari
calismaya dahil edilmemistir.

Hastalarin saf ses odyometri Olcimleri Interacoustic AC-40 cihazinda
uygulanmistir. 0.25, 0.5, 1, 2, 3, 4, 6 ve 8 kHz frekanslarda kemik yolu ve hava yolu
isitme esikleri degerlendirilmistir. 0.5, 1, 2 ve 3 kHz frekanslarda elde edilen hava
yolu esiklerinin ortalamalari alinarak her kulak icin isitme esik ortalamalar tespit
edilmistir.

Arastirmada kullanilan hasta bilgileri gizli tutulmustur.

3.7. Aragtirma Plani ve Takvimi
Tez calismasi Ocak 2010 ile Mayis 2011 tarihleri arasinda gergeklestirilmistir.
Arastirmanin hazirlik ve diger asamalan asadidaki akis grafiginde gosterilen sekilde

ilerlemigtir.

22



Tez hazirhigi
Literatlr tarama
Ocak-Nisan 2010

Hazirlik U

Hasta 6rneklemi igin kriterlerin
belirlenmesi
Kasim-2010

!

Hasta dosyalarinin taranmasi ve uygun hastalarin segilmesi

|

Kasim-2010
Uygulama Eksik veriler icin hastalarin gagriimasi

ve veri Kasim-2010/Subat-2011
toplama 17
Eksik odyometrilerin tamamlanmasi
Kasim-2010/Subat-2011 \/

Hasta bilgi formlarinin doldurulmasi
Kasim-2010/Subat-2011

Verilerin analize hazirlanmasi ve istatistiksel analizler
.. Mart- 2011
Verilerin art- 20
degerlendiriimesi !
Bulgularin degerlendirilmesi
Nisan- 2011

|

Tezin yazilmasi
Nisan- 2011

3.8. Verilerin Degerlendirilmesi

Verilerin tanimlayici istatistikleri sayi (%) ve ortalama (SD) olarak goésterilmistir.
Surekli dediskenlerin normal dagiima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile
incelenmistir. Normal dagilim gosteren degiskenler, bagimsiz gruplarda t testi ya da
tek yonli ANOVA ile normal dagihm gostermeyen degiskenler ise Mann-Whitney U
testi ya da Kruskal-Wallis ANOVA testi ile incelenmistir. Kategorik yapidaki

degiskenlerin karsilastirmasinda Ki-kare testi kullaniimistir. Meniere hastaligi siresi ile
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odyometrik dlctimler arasindaki iligki Pearson korelasyon katsayisi ile incelenmistir. 1.,
2. ve 3. Olcimler arasi farkin anlamhliginin karsilastirmasinda Friedman testi

kullanilmistir. Anlamhlik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

3.9. Arastirmanin Sinirhliklan

Bu calismada elde edilen veriler, Adnan Menderes ve Dokuz Eylil
Universitelerine basvuran ve meniere hastaligi tanisi almis olan 25 Kisilik bir
orneklemi kapsadidi igin sonuglarin tim meniere hastalarina genellenebilirligi sinirhdir.

Hastalarin hastaneye basvurma sebepleri meniere hastaliginin 6zellikle bas
dénmesi belirtisinin ortaya gikmasidir. Dolayisiyla gogu hastanin odyometrik dlglimleri
bu sirada yapilmistir. Bu durum dlglim sonuglarini etkilemis olabilir.

Hastalarin cogu bas donmesi ataklarinda ve daha sonra tibbi tedavi almistir.

Alinan tibbi tedavi arastirmanin sonugclarini etkilemis olabilir.

3.10. Etik Kurul Onayi

Etik Kurul onay tarihi

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’nun

21.04. 2011 tarih, Karar no: 10 yazisi. (Ek 2)

Ek3. Kurum izni
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4. Bulgular

Hastalarin 12 si erkek (%48), 13’0 (%52) kadindir. Yaslari 28-71 arasinda,
ortalama 49.28 yildir. (SD=10,616). Ortalama Meniere Hastaligi siireleri 7.68 yildir
(SD=4.86). Hastalarin 15‘inde tutulan kulagin karsi kulagi normaldir (%60); 10'unda
(%40) karsi kulaginda da sikayetleri vardir. On hastada sag kulak (%40), 15 hastada
ise sol kulak (%60) tutulmustur.

Vertigo ataklari acisindan incelendiginde, 8 hastada vertigo ataklan
bulunmamakta, 9 hastada ayda 1 ila 4 arasi, 8 hastada ise ayda 5'den fazla atak
tespit edilmistir.

Tinnitus, hastaligin baslangicindan itibaren 23 hastada (%92), kulakta dolgunluk
20 hastada (%80), rahatsiz edici dengesizlik 11 hastada (%44) izlenmistir.

Hastalarin incelenmesinde, 15 hasta (%60) sikayetlerinin ve vertigo ataklarinin
baslamasindaki en 6nemli neden olarak stres ve buna badli ruhsal sikayetleri bildirdigi
saptanmistir. Bes hasta (%20) psikiyatrik destek almaktadir. (Panik atak, depresyon,
yogun anksiyete vs.)

Predispoze faktorler olarak alinan kolesterol yiiksekligi 5 hastada (%20),
hipertansiyon ise 4 hastada (%16) saptanmistir.

Hastalarin cinsiyet, yas, hastalik sireleri, odyometri sonuglarina gére hastalik
evreleri, tutulan kulak, karsi kulagin durumu ve tedavi alip almadigi Tablo 3'de;
vertigo sikliklari, sikayetlerini baslatan faktorler ile eslik eden hastaliklar Tablo 4'de

gosterilmigtir.
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Tablo 3: Hastalarin cinsiyet, yas, Meniere siiresi, evreleri, hasta kulak ve

tibbi tedavi tablolari

Ad Cinsiyet | Yas | Meinere Evre Tutulan | Karsl Tibbi
Sire (yil) | 1OdyILOdyIL Ody | kulak | kulak | Tedavi
1S.D. K 32 6 I I I Sag N +
2.L.S. K 50 5 I | II | 1I Sol N +
3.G.0. K 52 4 I I |1 Sag + +
4.7.B. K 56 8 II | III | III Sag N +
5.Y.A E 40 6 II I |1 Sol N +
6.K.K E 45 6 I II | III Sag N +
7.B.D. E 51 9 I I I Sol + +
8.M.E. E 60 10 II |III| II Sol + +
9.E.D. E 50 4 II I | II Sag + +
10.G.A. K 41 3 I I |1 Sol + +
11.L.K. K 38 3 I II | II Sag N +
12.G.A. K 47 14 I | I | I Sag N +
13.A.G. K 57 10 IIT | III | III Sol + +
14.S.G. K 49 16 II I I Sol N +
15.Y.G E 33 10 I | II| I Sol N +
16.K.C. E 45 3 I II |11 Sol N +
17.AK. E 58 8 I | IIT | II Sag N +
18.M.0 K 56 3 IIT | III | III Sol + +
19.S.A K 28 7 IIT | IIT | III Sol N -
20.A.0. K 65 24 IIT | III | III Sol + +
21.H.E. E 62 7 IIT | III | III Sag N +
22. C.E. E 40 3 I II | III Sag N +
23.1.S. E 50 4 IT | III | III Sol N +
24.P.T. K 56 10 IIT | IIT | III Sol + +
25. AA. E 71 9 IIr | 1II | II Sag + +

K: Kadin, E:Erkek, Ody:Odyometri, N:Normal, +:var
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Tablo 4. Hastalarin yakinma ve predispozan faktorleri

H. | Vertigo ataklar Ek yakinma Ek patolojiler
No [vyok Ayda | Fazla | Tinnitus Dolgunluk | Dengesizlik | Stres | Psik. | HT | DM | Kolst.f
1-4 Ted.

1. - - + + + + + + - | - -
2. - - + + + + + + - | - +
3. + - - + - - + - - | - +
4. - + - + + - + - - | - +
5. - - + + + - + - - | - -
6. + - + + + + - - | - -
7. + - - - + - + - - | - -
8. - + + - - - - - | - -
9. + - - - + - + - - | - -
10.| - - + + + - - - | - -
11.| - + - + + - + + - | - -
12. | + - - + - + - - - - -
13.| + - - + - + - - - | - +
14. | - - + + + - + - - | - -
15.| - - + + + - - - - | - -
16. | - - + + + + - - - | - -
17.| + - - + - - - - + | - -
18. | - + - + + + + + + | - +
19.| - + - + + - + - - | - -
20. | - + - + + + + - - | - -
21. | - + - - + + + + - | - -
22.| - + - - + = - - - - -
23.| - + - - + + + - + | - -
24. | + - - - + + + - - | - -
25.| - - + - + + + - - | - -

(+)= Var, (-)=Yok, Psik.=Psikiyatrik, HT=Hipertansiyon,

Kolst.=Kolesterol degerlerinin yliksek olmasi

DM=Diabetes Mellitus
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Hastalarin, I., II. ve III. Odyometri degerleri, SSO ve Konusmayi alma esikleri ve

konusmay! ayirt etme skorlarinin ortalamalar ve standart sapmalari Tablo 5'de; I, II,

ve III odyometri sonuglarina gére hastalik evreleri Tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 5: 1., II1. ve III. Odyometri degerleri, SSO ve Konusmayi alma esikleri

ve konusmayi ayirt etme skorlarinin ortalamalari ve standart sapmalari

Frekans 1.Ody. SD I1.0dy. SD I11.0dy. SD p
(H2) (dB) (dB) (dB)
250 39,8 17.64 44,0 17,97 40,80 19,93 0.750
500 39,0 19,52 44,60 16,38 41,00 19,41 0.569
1000 34,2 22,57 38,20 20,40 37,20 22,68 0.904
2000 26,8 20,35 27,60 21,41 32,20 25,21 0.354
3000 31,8 21,54 31,80 21,25 36,20 24,80 0.870
4000 39,6 21,16 39,60 22,54 43,40 23,39 0.144
6000 44,0 24,79 47,00 26,57 48,60 27,40 0.593
8000 45,0 28,54 48,20 31,08 53,20 28,24 0.094
Saf Ses 35,16 19,97 36,60 17,99 37,12 21,22 0.924
ortalamasi
KAE 43.12 19,39 45,40 19,73 45,20 21,23 0.918
KAS % 78.04 19.40 77.88 19.50 75.72 19.71 0.382
SD: standart deviasyon, KAE: Konusmayi alma esigi, KAS: Konusmayi ayirt etme
skoru
Tablo 6. Meniere Hastalarinin evreleri ve sayilar

TAKIP EVRE I EVRE II EVRE III

I. Ody. 8 7 10

I1. Ody. 7 7 11

III. Ody. 8 7 10

Evre I Evre II ve Evre III odyogramlarindan drnekler Ek 3 de goérilmektedir.
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Cinsiyet, tutulan kulak, vertigo ataklarinin sayisi, stres, HT ve yuksek
kolesteroliin 1., 2. ve 3. o6lcim isitme esikleri (250Hz, 500Hz, 1000Hz, 2000Hz,
3000Hz, 4000Hz, 6000Hz ve 8000Hz) lizerine etkisi incelenmis ve istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmamistir (p>0.05). Stres ile vertigo ataklar arasinda iliski olup
olmadigi arastirildiginda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmamistir (p>0.05).

Meniere suresi ile 1., 2. ve 3. Odyometrik dlglimleri arasindaki iligkiler Tablo 7'de
verilmistir.

Tablo 7: Meniere siiresi ile odyometri dlgiimleri arasindaki korelasyon
katsayilar ve onemlilik degerleri

Frekans (Hz)

250 | 500 | 1000 | 2000 | 3000 4000 | 6000 | 8000

1. Odyo. r 259 | ,348 | 388 | 526" | 562" | 626 | ,530 | ,584"
p | ,211 |,089 | ,055 | ,007 ,003 ,001 ,006 | ,002

2. Odyo. r 123 | 223 | 315 | ,440 | 449 5217 | 429" | 517"
p | 559 | 284 | ,125 | ,028 ,024 ,008 ,032 | ,008

3. Odyo. r | -055 |-107| ,078 | ,110 128 378 294 | 301
p | ,793 | 611 | ,709 | 602 543 ,062 154 | 144

Tablo 7 incelendiginde, Meniere Hastaligi siresi ile 1. ve 2. Odyo. dlglimlerinin
2000, 3000, 4000, 6000 ve 8000Hz arasindaki korelasyon katsayilar istatistiksel
olarak anlamli iken (p<0.05) 3. Odyo. olcimiinde istatistiksel olarak anlamsiz
bulunmustur (p>0.05). 2. Odyo. 6lglimlerinde 2000-8000Hz araligindaki frekanslar ile
Meniere Hastaligi siresi arasindaki korelasyon katsayilari, 1. Odyo. 6lgimiine goére

azalma gostermigtir. 3. Odyo. élgimiinde ise bu korelasyon katsayilar anlamsiz hale
gelmistir.
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5. Tartisma

Prosper Meniere'nin 150 yil 6nce tanimladig tekrarlayan episodik vertigo, isitme
kaybi ve tinnitus kompleksi ile karakterli Meniere Hastaligi (MH) bugiin bile klinisyen
icin zorluk yaratan klinik tablodur. Insan temporal kemiklerinin histopatolojik
incelemelerinde, klasik Meniere Hastalarinin ¢ogunda membranéz labirintin
endolenfatik bosluklarinda distorsiyon ve dilatasyon izlenmistir ve “endolenfatik
hidrops” adini almistir.

MH’nin, bu histolojik degisiklikleri ile klinik bulgulari arasindaki iliski tam ve kesin
olarak aydinlatilamamistir. Ornegin Raush ve ark. larinin, cift kér calismasinda, klinik
olarak MH olan 13 hastanin temporal kemiklerinin histolojik olarak incelenmesinde
endolenfatik hidrops ile uyumlu bulgular olmasina karsilik, histolojik olarak goésterilen
19 endolenfatik hidrops vakasinin dosya kayitlari incelendiginde 6 hastanin MH
bulgularini géstermedigi tespit edilmistir (27,28).

Ayni zamanda hidropik degisiklikler gdsteren bircok i¢ kulakta, klinik sendromun
klinik bulgulan izlenmemektedir. MH'nin tam ve tanimlayici tanisal kriterleri
olmaksizin, klinisyen taniya gidebilmek icin hastanin hikayesine ve bir takim Klinik
Ozelliklere glivenmek zorundadir.

Semptomlarin varhigi ve adirhidgi zaman ile dalgalanma gostermekte, ancak
siklikla fiziksel bulgular bulunmamaktadir. En iyi test sonuglari bile “tanimlanmis MH”
hastalarinin Ggte ikisinde olumlu sonug vermektedir.

Bdylece Kklinisyen, odyovestibiler semptomlar olan Meniere Hastalarinda
odyovestibiiler testleri yaparken asagidaki sorulari da incelemelidir:

1. Hasta Meniere hastasi midir? Odyometri hastaya tani koymada nasil yardimci
olmalidir? Vertigo yoklugunda ve normal isitme diizeylerinde odyometrinin bize
faydasi nasil olmalidir?

2. Hangi kulak semptomlari yaratmaktadir?

3. Hastada bilateral tutulum var midir veya ileride olacak midir?

Meniere hastalarinin yaklasik %30 unda bilateral tutulum vardir. Bu durum
birinci kulaga yapilacak tedaviyi etkilemektedir.

4. Tedavi etkili midir?
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Tedavi basladiktan sonra, hastanin progresyon ve remisyonlarinin  monitorize
edilmesi gereklidir.

Meniere hastalarinda isitme kaybi esas olarak sensorinéral, dalgal ve ilerleyici
karakterdedir.  Hastaligin erken donemlerinde, isitme kaybi disiik frekanslar
tutmaktadir. Hastalk ilerledikge, yliksek frekanslar da etkilenmekte, odyometride
“ters V" seklinde gorintl elde edilmektedir. MH" nin siresi arttikga isitme kaybi diiz
sekil almakta ve daha az degisken hale gelmektedir (Ek 4). Buna karsin, MH icin
karakteristik bir odyometrik konfigurasyon bulunmamakta ve konfigurasyon hastaligin
suresine baglh olmamaktadir(29,30).

Konusmayr ayirt etme skorlari da saf ses egikleri gibi dalgalanma
gostermektedir. Uzun siireli Meniere Hastaligi olanlarda (>10 yil) MH olan kulakta
isitme seviyesi 50 dB civarinda sabitlenmekte ve konusmayi ayirt etme skoru da %50
civarinda olmaktadir. Derin isitme kaybi hastalarin ancak %1-2 sinde izlenmektedir.
Sensorindral isitme kaybi koklear tipte olup, distorsiyon, rekriitman ve saf ses esikleri
ile uyumlu konusmay! ayirt etme skorlarinda diisme ile beraberdir. Bazi durumlarda
orta derecede disuk frekansh iletim tipi isitme kaybi da eklenmekte, bu durum “ig
kulak iletim tipi isitme kaybi” olarak nitelendirilmektedir (31).

Meniere Hastaliginin histopatolojik karsihdi endolenfatik hidropstur. Hidrops
endolenfin Uretimi ve reabsorbsiyonundaki dengesizlik sonucu meydana gelir. Bunun
sonucunda Meniere ataklari olusmaktadir.

Endolenfin, endolenfatik keseden reabsorsiyonunun engellenmesi sonucunda
potasyum iyonlarinda artis meydana gelmektedir. Ancak bu sirada endolenf Gretimi
devam etmektedir. Bdylece endolenfatik boélgede osmatik basing artmakta, dis
ortamdaki, skala vestibilideki, su endolenf icine dogru hareket etmektedir. Bu
mekanizma ile yari gegirgen bir membran olan Reissner membrani gerilmekte ve
disari dogru bombelesmektedir. Reissner membrani veya sakkiler ve utrikiler
membranlar, iyice bombelestikten sonra, ruptliire olmaktadir. Boylece endo- ve
perilenf arasindaki bariyer kaybolmakta ve degisik iyon konsantrasyonlari olan iki lenf
sivisi  birbirine karigmaktadir. Endolenf icerisindeki yiliksek potasyum seviyeleri,
normal durumlarda perilenf ile temas halinde olan duyusal hicreleri etkilemekte ve

sonucta yogun depolarizasyon ile duyusal hiicrelerde anormal stimulasyon meydana
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gelmektedir. Bu evrede atak olugsmakta ve Klinik olarak isitme kaybi ve vertigo
semptomlari ortaya ¢ikmaktadir.

Bu dekompresyon sonucunda, ruptir ile olusan mikroskopik yariklar tekrar
kapanma asamasina gelmektedir. Yani ion seviyeleri tekrar olusmakta ve bdylece
ataklarin akut semptomlarn ortadan kaybolmaktadir. Ancak tekrar ayni tablonun
gelismesi icin ortam hazirlanmakta ve yeni ruptir ile beraber yeni ataklarda
olusmaktadir. Meniere Hastaligi seyri boyunca geri dontisiimsiiz koklear ve vestibiiler
hasarlarin olusmasi endolenfatik boslugun tekrarlayan genislemeleri ve tekrarlayan
hasarlara baghdir.

Bu fizyopatolojik model Meniere ataklarindaki semptomlari agiklamakla birlikte,
bazi hastalarda kisa sureli vertigo ataklarinin olmasini veya hastalarda uzun dénemli
(aylar-yillar) remisyonlari agiklayamamaktadir(23). Meniere Hastaliinda en sik
karsilagilan yakinmalarin basinda vertigo ataklar gelmekte ve hastayr doktora,
tedaviye, yonlendirmektedir.

Meniere Hastaliginda en sik izlenen vertigo, ani baslayan torsiyonel tarzdaki
vertigodur. Lineer hareket duygusu veya “drop ataklar”in bulunmasi, Tumarkin
otolitik krizleri oldukga enderdir. Ataklarin frekansi ve yogunlugu diizensiz ve énceden
tahmin edilemez sekildedir. Bazi hastalar yillar boyunca tek bir atak tarif ederken,
bazi grup hastalar ise birkag hafta icinde c¢ok sayida vertigo ataklari
tanimlamaktadirlar.

Vertigo ataklarinda, Meniere Hastaligi icin karakteristik ve patogonomik olan,
sire ve atagin ortaya cikis seklidir. Tipik Meniere Hastaliginda vertigo dakikalar,
saatler boyunca strebilmektedir. Ancak hicbir zaman saniyeler veya glinler boyunca
olmamaktadir. Bunun tek bir ayrimi Meniere Hastaligindaki ilk ataktir. Bu atak 24 saat
veya biraz daha uzun sirebilir ve sonugta koklear semptomlar ortaya cikarabilir.
Birinci atak sirasinda hasta kendisine ne oldugunu anlayamamakta ve ataklar hayati
tehdit edici olarak algilanmaktadir. Meniere Hastalarinda aktivitelerde oldukga
kisitlama ve ataklarin geldigi durum ve ortamlardan kaginma davranislar
olusmaktadir. Ileri dSnem Meniere ataklarinda ise akut torsiyonel vertigo yerini sabit
dengesizlik hissine birakmaktadir. Calisma grubumuzda vertigo ataklarinin sikliklari

incelendiginde 8 hastada vertigo yakinmasi bulunmamakta, 9 hastada ayda 1 ila 4
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arasinda vertigo atagi, 8 hastada ise ayda 5 den fazla atak bulunmaktadir. Vertigo
ataklarinin varhidi ve sikligi ile isitme kaybinin progresyonu arasinda istatistiksel olarak
anlamh sonug bulunmamistir. Bu sonug literatir bilgileri ile de uyumludur. McNeill ve
ark. lari MH olan ve kendi isitmesini degerlendirebilen (programlanabilen isitme cihazi
ve portabl programlayici ile) alti hastanin besinde, vertigo ataklar Oncesi, atak
sirasinda ve ataklardan sonra isitme diizeylerinin dederlendirmesini yapmislardir.
Sonuglarinda <10 dB lik fark bulmuslar ve isitme esiklerinde, vertigo ataklarinin
belirgin bir etki yapmadigini bildirmislerdir (32,33).

Bu durum hastalarin vertigo ataklari sirasinda klinige basvurmasi ve hemen
tedavi altina alinmasi ile aciklanabilir. Bu gruptaki hastalar, IV rheomakrodeks,
ditretik, sedasyon ve antivertigindz ilaglarla tedavi edilip, vertigo ataklari kaybolana
kadar serviste yatirlarak tedavi edilmiglerdir. Ancak hastalarin kriz déneminde alinan
odyometrik incelemelerinde yiiksek Evrede olan isitme diizeyleri, hastaligin dalgal
niteliginden dolayi, kontrol odyogramlarinda daha distik esikler bulunmustur. (2, 5,
12, 14, 15, 25 nolu hastalar). Bu durum test sonuclarinin degerlendirilmesini
zorlagtirmaktadir.

Bunun disinda MH olanlarda, uzun doénemli tuz kisitlamasi, dilretik
(Hidroklorotiazid veya asetazolamid), betahistidin hidroklorlr ile tedavi baslanmistir.
Ancak her hastada tedavi uzun dénemli ve diizgiin olmamistir. Hastalik dalgal seyir
izledigi icin ¢ogu hasta kendini iyi hissettikten sonra profilaktik tedaviyi
sonlandirmistir. Bu nedenle sayilan tedaviyi alan hastalarin istatistiksel incelemeler ve
MH liginin progresyonu agisindan istatiksel anlamlilik bulunmamustir.

Meniere Hastaliinda vertigo ataklari hastalar tarafindan oldukgca travmatik
olarak tariflenmekte, psikososyal sonuglari olmaktadir ve potansiyel olarak
posttravmatik stres bozuklugunun iki kriterini karsilamaktadir. Ataklar oldukca ciddi
ve 6nceden tahmin edilemeyecek karakterdedirler ve denge kontrollnin aniden kaybi
ve disme, ciddi yaralanma riski tagimaktadir. Bu ataklar hastalar tarafindan korkung,
caresizlik hissi ve basedilmesi zor bir glgsuzlik olarak anlatiimaktadir (34). Ayrica
diger vertigo problemli hastalarda oldugu gibi konsantrasyon problemleri ve

otobiografik anilarin hatirlanmasinda bozukluklar izlenmektedir(35).

33



Hastalarimizda vertigo ataklarini  baslatan bir faktor olup olmadigi
sorgulandiginda, 15 hasta ilk olarak stresli durumun varligini ve ondan sonra bas
donmesi, kulakta dolgunluk ve tinnitusta artma bildirmislerdir (ayriima, is kaybi,
yakinlarin kaybi vb.). Ancak stres ve vertigo sikligi ile isitme kaybi arasindaki iliski
istatistiksel acidan anlamli bulunmamistir. Bu sonuclar literatlir bulgular ile de
uyumludur.

Bizim calisma grubumuzdaki hastalarin verileri, Takahashi ve ark. larinin
calismalar ile benzerdir. Meniere Hastalarinin %40 inda disuk frekansl isitme
kaybinin, isitme diizeldikten sonra tekrarladigi, daha sonra yiksek frekanslarin ve onu
takiben tim frekanslarin etkilendigini bildirmigler ve hastalarin %80 inde stresin
hastaligin baslangicindan veya ilerlemesinden sorumlu oldugunu ileri stirmdislerdir. En
sik, is hayati stresi, yetersiz uyku ve ev, is yerinde huzursuzluk géstermislerdir (36).

Anderson ve ark. calismalarinda stres ve Meniere Hastaliginin semptomlari
arasinda eszamanl iliski bulunmustur, ancak énceden olusan stres ile ilgili bir bulgu
gosterilememistir. Ancak stresle ilgili bireysel farkliiklar da degerlendirilmelidir.
Meniere Hastalarini degerlendirirken, stresin etkisi géz ©online alinmaldir. Bu
hastalarda tedaviye ek olarak stres yodnetimi ve relaksasyon tekniklerinden
yararlanmasi 6nerilmektedir (37).

Literatlir bilgilerine gore, Meniere Hastaliinda stres, hastaligin sadece bir yan
komponenti olmayip, ciddi olarak i¢ kulak patolojisine yol acan bir etmendir (38).

Stres ve Meniere ataklari arasindaki mekanizma hipotalamus Uzerinden
meydana gelmektedir. Stres anterior hipofizden adrenokortikotropik hormon
salgllatmakta (ACTH) ve arkasindan glukokortikoidlerin, adrenokortikal (kortizol ve
kortikosterone) ve minerolokortikoidlerin (aldesterone) artmig salinimi olmaktadir.
Hayvan deneylerinde, dolasan adrenal steroidler ve i¢ kulaktaki aktiviteleri
gosterilmistir, ancak bu bulgular klinik calismalar ile desteklenememistir (39). Buna
karsin Cruijsen ve ark. Meniere Hastalarinda serum kortizol ve saliva kortizol
dizeylerini kontrol grubundaki hastalardan daha ytksek bulmuslardir. Bu ylkseklik
Meniere Hastaligi slresi arttikca daha belirgin hale gelmektedir. Meniere hastalari
daha fazla fiziksel ve psikolojik strese maruz kalmaktadir. Bu nedenle yiiksek kortizol

seviyeleri hastaligin bir sonucu olmaktan ziyade nedeni de olmaktadir. Meniere
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Hastalarinda ayrica allostatik ytklenme durumu da s6z konusu olabilmektedir (yiksek
ve kronik kortizol ylklenmesi sonucu hippokampus atrofisi gibi.) Bu ylizden
hastalarda ek patolojilerde bulunabilmekte ve hastalarda bu patolojilere ydnelik
arastirma da yapilmasi énerilmektedir (40).

Aldesteron seviyeleri incelenmis ancak Meniere Hastalarinda plasma aldesteron
seviyelerinde yilkselme bulunmamistir (41). Bunu aciklayabilecek en olasi neden
hastalarin hastaneye yatiglar sirasinda kan o6rneklerinin alinmasi ve hicbir hastada
atak sirasinda kan érneginin alinamamasidir. Son zamanlarda yapilan bir calismada,
unilateral Meniere Hastaliginda serum ADH seviyeleri 6lclilmiis ancak kan ornekleri
akut vertigo atagindan bir hafta sonra alinmistir. ADH seviyelerinde belirgin bir
yukselme bulunmamistir (42). Bu calismanin sonucu olarak serum aldesteron ve ADH
seviyelerindeki Olglimlerin akut Meniere atagindan sonraki 24 saat igerisinde
yapllmasi ve Ozellikle bilateral Meniere Hastaligi olanlarda ADH seviyelerinin
Olciimiiniin, ataklarin mekanizmasini daha iyi anlamamiza yardimc olacadi
disunllmektedir. Hastalarin sorgulanmasi sirasinda stresin en blylk nedeninin
vertigo ataklarinin ne zaman baglayacaginin bilinmemesi olarak nitelendirilmistir.
Bizim calisma grubumuzda hastalari bu duruma karsi 6nceden bilgilendirebilecek bir
veri bulunmamigtir.  Stresin, hasta grubumuzda vertigo ataklarina ylksek oranda
neden olmasi ve atak sirasinda isitme kaybi olusmasi nedeniyle, Meniere Hastalarinin
psikolojik agidan desteklenmesi ve gerekli ydntemlerin uygulanmasi tedavinin énemli
bir basamagdi olmalidir.

Meniere Hastaliginin 6nemli bulgularindan digeri de dalgali isitme kaybidir.
Hastaligin baslangig ve erken donemlerinde ani isitme kaybi ile karsabilir ve tanida
yanilglya neden olabilir. Siklikla diplakuzi nedeniyle, isitme kaybi ile beraber seslerin
distorsiyone olmasi sonucu hasta, isitmesinin daha fazla degistigi hissine kapilabilir.

Meniere Hastaliginda isitme kaybi Korti organi diizeyinde bulunmasina ragmen,
bunu izah edecek kesin bir aciklama da bulunmamaktadir. I¢ kulakta hidrostatik
basing ile baziller membranin etkilenmesi akla uygun bir agiklama olabilir, ¢lnk
otoakustik emisyonlar ile tlyli hicrelerin fonksiyonlarinin  bir oélgiide de olsa
korundugu gosterilmistir. Hidrostatik basincin tektorial membran (zerine yaptigi etki

ile dis tiylii hiicrelerin etkilenmesi sadece bir spekiilasyon olmaktadir. Isitme kaybi ilk
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ataktan sonra genellikle dlizelmektedir. Daha sonraki ataklarda bile isitme eski
normal seviyesine donebilmektedir (restitutio ad integrum). Koklear fonksiyonlardaki
bozulma genellikle hastaligin ileri dénemlerinde izlenmektedir. Bu konuda yapilan ¢ok
sayidaki hastalar inceleyen yayinlarda, disik frekansh isitme kaybinin hastaligin
erken donemlerinde en sik izlenen bulgu oldugu rapor edilmistir, ancak ender
durumlarda didger formlarda olabilmektedir. Hastaligin sireci boyunca, yiksek
frekanslarda da isitme kaybi meydana gelebilmekte ve son evrede ise tim frekanslar
etkilenmektedir. Bu sayillan nedenlerden dolay! Endolenfatik hidrops olan vakalarda
kesin bir odyolojik bulgu saptanamamaktadir. Bizim hasta grubumuzda, hastalarin ilk
odyometrilerinde Evre I de 8 hasta, Evre II de 7 hasta ve Evre III de 10 hasta yer
almaktadir (Tablo 6). Hastalarin en az 3 yil sonraki odyometrik Olgimlerinde ayni
oran korunmaktadir. Evre I ve Evre II deki hastalar arasinda gegis bulunsa da, Evre
III deki hastalarda isitme kaybinin stabil olmasi egilimi bulunmaktadir. Ancak takip
sirasinda Evre ylikselmesi olan hasta sayisi 6 dir. (4, 6, 11, 16, 22, 23 nolu hastalar).
Bu ylikselmeye etki edebilecek vertigo atak sayisi, hastaligin siresi, co-morbid
patolojiler (hipertansiyon, diabetes mellitus, kolesterol seviyelerinde yikseklik vb.)
istatistiksel olarak anlaml sonuglar vermemektedir. Bulgular literatiir sonuglari ile de
uyumludur (43,44).

Bu durumu aciklayabilecek nedenler, hastaliin dalgali isitme kaybi
karakterinde olmasi, hastalarin takip altinda ve tibbi tedavi alan hastalar olmasi
disunlebilir. Bunun yaninda, incelenen hastalarin takip sireleri de kisithdir. Stahle
ve ark. en az 10 yillik takip dénemi dnermektedirler. Ozellikle hastaligin ilk yillarinda
daha fazla isitme kaybi oldugu, daha sonraki zamanlarda labirent fonksiyonlarindaki
degisikliklerin azaldigi ve isitmenin giderek daha stabil hale geldigini ileri
sirmuglerdir. Ozellikle ilk atakta vertigo daha belirgin olmakta, daha sonraki
ataklarda tinnitus ve isitme kaybi daha baskin olmaktadir (29).

Bizim calisma grubumuzda Meniere Hastaliginin siresinin, saf ses
odyometrisinde frekans diizeyinde incelendiginde, Meniere Hastaligi siiresi ile 1. ve 2.
Odyo. Olglimlerinin 2000, 3000, 4000, 6000 ve 8000Hz arasindaki korelasyon
katsayilar istatistiksel olarak anlamli iken (p<0.05), 3. Odyo. dlgimiinde istatistiksel

olarak anlamsiz bulunmustur (p>0.05). 2. Odyo. O6lclimlerinde 2000-8000Hz
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araligindaki frekanslar ile Meniere Hastaligi siiresi arasindaki korelasyon katsayilari, 1.
Odyo. Olcimiine gore azalma gostermistir. 3. Odyo. dlglimiinde ise bu korelasyon
katsayilari anlamsiz hale gelmistir. Bunun sonucunda Meniere Hastaliginda ilk
donemlerdeki dlsulk frekanslardaki isitme kaybi devam etmekte, daha sonra yiksek
frekanslarda esikler yiikselmekte ve hastalik ilerledikge yiiksek frekanslarda isitme
kaybi daha stabil olmaktadir (Tablo 7).

Kinney ve ark. Meniere Hastalalarina uygulanacak tibbi ve cerrahi tedavi
yontemlerinin isitme kaybi derecesi ve progresyonuna bir etkisinin olmadigini ileri
sirmaglerdir (45).

Hastalarin zamana dayall takip edilmesi ve sabit siireler ile kontrole cagirilarak
isitme 6lglimlerinin, vertigo ataklarinin olmadigi dénemlerde de yapilmasi gereklidir.
Hastalarin ilk ataklarindan itibaren isitsel acidan takipleri zorluk yaratmaktadir, ¢linki
hastalarin doktora basvuru gsikayetleri, vertigo ataklari yakinmalar sirasinda
olmaktadir. Genel olarak, isitme kaybi yakinmalari, eder vertigo ataklan
bulunmuyorsa, ikinci planda yer almakta ve hastalar doktora bu nedenle
bagvurmamaktadirlar. Hastalar vertigo ataklarindan ¢ok daha fazla rahatsiz olduklari
icin, vertigonun olmadigi durumlarda isitsel fonksiyonlarinda azalma olsa da,
kendilerini goreceli olarak daha iyi hissetmektedirler.

Belinchon ve ark. “tanimlanmis Meniere” tanisi alan 237 hastanin yasa bagli
dizeltme yapilarak alinan odyometrik konfigurasyonlarini incelemiglerdir. Hastalar 1-
31 yil arasi takip edilmis ve unilateral hastaligi olan kisilerde, oldukca ileri
dénemlerinde olsa bile tipik olarak disiik frekansli sensorindral isitme kaybi oldugunu
gostermiglerdir. Unilateral ve bilateral hastalarda degisik odyometrik konfigurasyon
tespit etmiglerdir.  Isitme kaybinin, hastalidin baslangicindan 5-15 vyil sonra
konfigurasyonunu belirledigini, bilateral tutulumu olan hastalarda baslangig
asamasinda daha diiz ve daha derin bir isitme kaybi oldugunu, bdylece odyometrik
konfigurasyonun, hastaliin gelecekte bilateral olarak gelisebileceginin bir bulgusu
oldugunu ileri siirmislerdir (46).

Konusma odyometrisi, tipik olarak koklear hasarin bulgusunu yansitmaktaysa da

genellikle Meniere Hastaliginda ileri vakalarda etkilenmektedir. Buna neden olarak
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spiral ganglionda meydana gelen hasar ve sonucta retrograd sinir dejenerasyonu
olmaktadir, bu bulgular histopatolojik olarak da gdsterilmistir.

Hasta grubumuzun Saf Ses Ortalamalari (SSO) incelendiginde, I. Odyometride
SSO: 35,16 dB(SD 19.97), II. Odyometri de 36.60 dB (SD 17.99), III. Odyometride
37.12 dB(SD 21.22) olarak bulunmustur. Konusmayi alma esikleri de bu ortalamalara
uygun olarak, 43.12 dB; 45,40 dB ve 45,20 dB dir. Ayrica daha 6nce bahsedildigi gibi
I. II. ve III. Odyometrik Glgiimlerdeki Evre Sayilarinda da degisiklik izlenmemistir.
Hastalarimizda takip sliresi (en az 3 yil) boyunca SSO larinda istatistiksel acidan bir
fark bulunmamistir (Tablo 5). Bunu aciklayacak neden olarak, takip stremizin
nispeten kisa (<10 yil) olmasi ve hastaligin bu siire icinde SSO larini etkileyecek
odyolojik progresyon gdstermemesidir. Bu bulgular literatlr bulgulan ile de
uyumluluk gostermektedir (44).

Tinnitus, Meniere hastalarinin yaklasik %90 ni etkilemektedir ve klasik Meniere
Triadini olusturmaktadir. Aksi durumda sadece tinnitus tim populasyonun %5 inde
bulunmaktadir. Meniere Hastalarinda tinnitus sabit dislik frekansl, motor guriltisu
seklinde, dalgall bir seyir izler sekildedir. Cogu kez tinnitus cevreden gelen gurdiltiler
ile maskelenebilir sekildedir.

Tinnitus, vertigo ataklarindan ve isitme kaybi stabil hale geldikten sonrada
oldukca rahatsiz edici dizeyde kalabilmektedir. Bizim hasta grubumuzda alcak
frekansli tinnitus, 25 hastanin 23 (inde izlenmekte (%92) ve hastalarda ciddi sikayete
neden olmaktadir. Hastalarin hemen hepsinin kontrol ve tedavi altinda olmalarina
karsilik tinnitus yakinmalarinda iyilesme gorilmemistir. Hastalarin I. Evresinde,
vertigo ve isitme kaybi yakinmalarinin gok belirgin olmamasina ragmen, tinnitus
devam etmekte ve tedaviden bagimsiz olarak devam etmektedir. Ancak hastalar
zaman ilerledikge tinnitus siddetinin artmasi gibi bir yakinmada bulunmuslar,
tinnitusun ataklardan hemen once ve atak sirasinda daha da arttigi belirtmislerdir.
Boylece Meniere Hastalarina, gelecekte de tinnitus yakinmalarinin devam edebilecedi
ve hastalara bunu gbz online almalarn gerektigi seklinde bilgi verilebilir. Boylece
tinnitusun yaratacadi stres unsurlarindan biri azaltilabilir. Meniere Hastaliginin
etyolojisi tam olarak bilinmediginden dolayi, ortaya cikan tinnitusun tedavisi sadece
semptomatik olabilmektedir.
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Kulakta basing hissi veya dolgunluk Meniere Hastaliginin klasik triadi icinde yer
almasa da, hastalarin buylk bir kisminda (%74) ataktan 6nce siddetinde artis
meydana gelmektedir. Bu dolgunluk daha hafif formlarda akut ataktan sonra da
devam edebilmektedir. Bizim hastalarimizda tutulan kulak tarafinda dolgunluk ve
agirlik hissi %80 oraninda goriilmekte, ataklar sirasinda artis izlenmektedir. Ancak bu
sikayet hastallk bagladiktan itibaren kaybolmamakta ve yakinma olarak devam
etmektedir.

Sonug olarak, Meniere Hastaliginin progresyonunu onceden tahmin etmek
mumkiin degildir. Progresyona yol acabilecek yas, cinsiyet, vertigo ataklarinin sayisi,
sistemik hastaliklar, stres ve psikolojik rahatsizliklar istatistiksel agidan anlamli sonug
vermemektedir. Onceleri alcak frekanslarda olan isitme kaybi daha sonra yiiksek
frekanslara dogru ilerlemektedir. Bizim hasta grubumuzda da bu iliski istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. Tinnitus ve kulakta dolgunluk hastalik stiresince devam
etmektedir. Hastalarin bliylik kismi vertigo ataklarinin stres sonucu basladigini ifade
etmektedirler. Tibbi ve cerrahi tedavinin yaninda psikolojik destek onerilmesi de
tedavi protokolleri icinde yer almalidir. Hastalarin takip streleri uzun olmali ve vertigo

yakinmalarinin olmadigi donemlerde de isitme taramalarinin yapilmasi gereklidir.
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Sonug ve Oneriler

1. Meniere Hastaligi yasami tehdit eden bir hastallk olmasa da, hastalarin yasam
kalitesi izerine bliylik etki yapmaktadir. Hastaligin nasil bir seyir izleyecegi 6nceden

bilinememektedir.

2. Genellikle hastalik ilerledikce isitme dlzeyleri daha da dlismektedir. Ancak
hastaligin dalgali karakterinden dolayr kesin ve net sonuc¢ elde edilememektedir.

Isitme kaybi ortalama 10 yil sonra stabil hale gelmektedir.

3. Hastalarin yas, cinsiyet, vertigo ataklar ve sayisi, ek sistemik patolojileri, Meniere
Hastaligi siiresi, psikolojik durumlari ve stres, isitme kaybinin progresyonu (izerine

istatistiksel olarak anlamli etkide bulunmamaktadir.

4. Tinnitus ve kulakta dolgunluk hastalik boyunca devam etmektedir. Stres vertigo
ataklarinin baglamasi igin 6nemli bir etkendir. Psikolojik destek ve stres ile micadele

teknikleri, tibbi ve cerrahi tedavinin yaninda dikkate alinmasi gereken bir konudur.

5. Meniere Hastalar ile yapilacak prospektif bir calismada, hastaliin baslangicindan
itibaren, vertigo ataklari olmadan da, dizenli aralarla odyometrik incelemelerinin
yapilmasi ve takip slresinin uzun olmasi (>10 yil) daha givenilir sonuglarin alinmasini

saglayacaktir.
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EK1

Meniere hastaligi sorgulama formu

Ad-Soyad: Yas: Meniere Baslama Zamani:
Siresi: Baslama sirasindaki sikayetler:
Ataklar: Siklik: Son 6 aydaki Atak sikhd:

Su andaki sikayetler:

Karsi kulak durumu:

Tedavi: Siresi:
Eslik eden Hastaliklar:
HT: DM: Hiperlipidemi: Stres: Psikiyatrik destek
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Ek 3. Kurum izni

DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI - TIP FAKULTESI
K.B.B. A.B.D.
isitme - Konusma - Denge Unitesi

Sayin Prof. Dr. Onur Odabag1,

“Meniere Hastaliginda Progresyonun Odyolojik Parametreler Uzerine Etkilerinin Analizi”
konulu tezinizde kullanmak tizere Anabilim Dalimiz-Odyoloji Béliimiinde bulunan
hastalarimizin dosyalarindaki bilgilerin tez amagh kullanilmas1 ve ¢alisma bittiginde iade
edilmesi sart1 ile incelenmesi tarafimizdan uygun gériilmiistiir.

Prof. Dr. Biilent Serb@tcioglu
€ S/ }étc g
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Dokuz Emrﬁésl Tip Fakiiltesi
Kulak B Bogaz Anabilim Dali

Odyoloji Béliim Bagkani
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Ek 4 . Meniere Hastaliginda Evre I, II ve III odyolojik goriinimleri
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