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MIGRENLI HASTALARDA MASSET@RIK VESl.“iB.I"JLER.
UYARILMIS POTANSIYELLERIN DEGERLENDIRILMESI

OZET

Masseterik vestibiiler uyarilmis potansiyeller (MVEMP); unilateral veya
bilateral elektriksel, akustik stimiilasyona yanit olarak saglikli deneklerin aktif
masseter kaslarinda meydana gelen kisa latansli, kisa siireli, bilateral EMG
yanitlaridir. mMVEMP, vestibiiler kompleks ile trigeminal sinir ¢ekirdekleri arasindaki
baglantiy1 yansitir.

Migrenin trigeminal sinirdeki aktivasyon artisina bagli olustugu hipotezi
distintildiigiinde vestibiiler kompleks ile trigeminal sinir ¢ekirdekleri arasindaki
baglantiy1 yansitan mVEMP cevaplarinin migrenli hastalarda etkilenebilecegi
diisiiniilmiistlir. Bu nedenle ¢alismamizda migrenli hastalarda klik ve 500 Hz tone

burst uyaran ile uyarilmis mVEMP yanitlarinin karsilastirilmasi amaglanmastir.

Calismaya 18-50 yas arasi, sistemik, metabolik rahatsizligi, vestibiiler sikayeti

olmayan 20 migrenli ve 20 saglikl kisi dahil edilmistir.

Migrenli grupta, klik uyaran ile kaydedilen mVEMP yanitlarinda anlaml
derecede uzamis N1 latansi; tone burst uyaran ile kaydedilen mVEMP yanitlarinda
ise anlamli derecede azalmig NI1-P1 amplitiidii elde edilmistir. Kulaklar arasi
amplitlid asimetri oraninda gruplar arast anlaml farklilik elde edilmemistir. Her iki
uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde de migrenli gruptaki patolojik kulak
sayilar1 anlamli derecede yiiksek elde edilmistir. Migren ve kontrol gruplarinda
uyaran tiirlerine gore grup i¢i patolojik kulak sayilarinda anlamli derecede farklilik
gozlenmemistir. Migrenli gruptaki MIDAS (Migren Engellilik Degerlendirme

Anketi) skorlar1 ile mVEMP sonuglari arasinda korelasyon bulunmamustir.

Anahtar Kelimeler: mVEMP, migren, trigeminal sinir



EVALUATION OF MASSETERIC VESTIBULAR EVOKED
POTENTIALS IN PATIENTS WITH MIGRAINE

ABSTRACT

Masseteric vestibular evoked potentials (MVEMP) are short-latency, short-
duration, bilateral EMG responses that occur in active masseter muscles of healthy
subjects in response to unilateral or bilateral electrical vestibular stimulation (EVS).
MVEMP reflects the connection between the vestibular complex and trigeminal

nerve nuclei.

Considering the hypothesis that migraine occurs due to increased activation in
the trigeminal nerve, it was thought that mMVEMP responses reflecting the connection
between the vestibular complex and trigeminal nerve nuclei may be affected in
patients with migraine. Therefore, our study aimed to compare the click and 500 Hz

tone burst stimulus evoked mVVEMP responses in patients with migraine.

The study included 20 migraineurs and 20 healthy individuals aged 18-50

years, without systemic, metabolic disorders, or vestibular complaints.

In the migraine group, significantly prolonged N1 latency in mVEMP
responses recorded with click stimulus; Significantly decreased N1-P1 amplitude
was obtained in mVEMP responses recorded with tone burst stimulus. There was no
significant difference between the groups in the amplitude asymmetry ratio. In the
mVEMP evaluation performed with both stimuli, the number of pathological ears in
the migraine group was found to be significantly higher. No significant difference
was observed in the number of pathological ears in the migraine and control groups
according to the stimulus types. There was no correlation between MIDAS scores
and mVEMP results in the migraine group.

Keywords: mVEMP, migraine, trigeminal nerve
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L. GIRIS

Vestibiiler uyarilmis miyojenik potansiyeller (VEMP); hava yolu (AC) veya
kemik yolu (BC) ile iletilen sesle, kemik yolu ile iletilen titresimle, elektrik
stimiilasyonu ile uyarilan; yiizey elektrotlari ile kaydedilen kisa latansli miyojenik
yanitlardir. ilk olarak Colebatch ve Halmagyi (1992) klik uyarryr takiben
sternokleidomastoid (SCM) kaslarindaki elektromiyografik (EMG) aktiviteyi 6lgerek
cVEMP’i tamimlamustir  (Rosengren, vd. 2010). cVEMP vestibiilokolik refleks
aktivitesini degerlendirmektedir. cVEMP’e gore daha ge¢ donemlerde ekstraokiiler
kas tizerinden kaydedilen ve vestibiilookiiler refleks aktivitesini yansitarak vestibiiler
sistem fonksiyonunun degerlendiren oVEMP tanimlanmistir (Chihara, vd. 2007).
2003 yilinda ise Deriu ve ark. unilateral veya bilateral elektrikli vestibiiler
stimiilasyonun (EVS) saglikli deneklerin aktif masseter kaslarinda kisa latansli, kisa
stireli, bilateral EMG yaniti uyandirdigini ve bu yanitlarin vestibiiler kompleks ile
trigeminal sinir ¢ekirdekleri arasindaki baglantiy1 yansittigini bulmuslardir (Franca
Deriu, vd. 2007). Deriu ve ark. (2005) yaptiklar1 bir baska ¢alismada mVEMP’in
P11/N15 ve P16/N21 olmak iizere 2 bilesenden olustugunu; P11/N15 dalgasinin
vestibiiler kokenli (VMR), P16/N21 dalgasinin ise koklear kokenli (AMR)
oldugunun kanisina varmiglardir (Franca Deriu, vd. 2005). Sinirli normalizasyon
calismasinin varlig1 nedeni ile mVEMP’in rutin klinik kullanimi1 bulunmamaktadir
(Vignesh, vd. 2021; Ravichandran, vd. 2020; Basoz, vd. 2021; E R De Natale, vd.
2019; Loi, vd. 2020). Literatirdeki mVEMP c¢alismalarina bakildiginda
normalizasyon c¢alismalarina ek olarak mVEMP’in multiple skleroz (MS), REM
uyku davranis bozuklugu, idiyopatik parkinson hastaligi, amyotrofik lateral skleroz
gibi merkezi sinir sistemi hastaliklarinin incelendigi caligmalarda kullanildig:
goriilmektedir (Edoardo R de Natale, vd. 2015; Xie, vd. 2022; Edoardo Rosario de
Natale, vd. 2015; Crnosija, vd. 2017; Edoardo Rosario De Natale, vd. 2018; Liu, vd.
2019). Literatiirde bir baska merkezi sinir sistemi hastalig1 olan migrende cVEMP
cevaplarinin incelendigi ¢alismalar olsa da mVEMP cevaplarinin incelendigi ¢alisma

bulunmamaktadir (Catiker Utkiir, 2011). Migrenin trigeminal sinirdeki aktivasyon



artigina bagl olustugu hipotezi diistiniildiigiinde vestibiiler kompleks ile trigeminal
sinir ¢ekirdekleri arasindaki baglantiyr degerlendiren mVEMP cevaplarinin migrenli
hastalarda etkilenebilecegi diisiiniilmiistir. Bu nedenle c¢alismamizda migrenli
hastalarda klik ve 500 Hz tone burst uyaran ile kaydedilen mVEMP yanitlarinin

karsilastirilmast amaglanmastir.

Hipotez-1

Ho: Migrenli hastalarda masseterik vestibiiler miyojenik potansiyeller etkilenmez.
Ha: Migrenli hastalarda masseterik vestibiiler miyojenik potansiyeller etkilenir.
Hipotez-2

Ho: mVEMP degerlendirmesinde kullanilan uyaran tiirtine gore cevaplarda degisiklik

gbzlenmez.

Hi: mVEMP degerlendirmesinde kullanilan uyaran tiirtine gore cevaplarda degisiklik

gozlenir.
Hipotez-3

Ho: Migrenli hastalardaki MIDAS skorlar1 ile mVEMP yanitlari arasinda korelasyon

bulunmaz.

Hi: Migrenli hastalardaki MIDAS skorlar1 ile mVEMP yanitlar arasinda korelasyon

bulunur.



II. GENEL BIiLGILER

A. Vestibiiler Sistem

Vestibiiler sistem; okiiler sistem, kas sistemi, beyin sapi, serebellum ve
korteksle baglantis1 sayesinde bakis stabilizasyonu ve postiiral kontroliin
saglanmasinda gorev almaktadir. Yer ¢ekimi ve bas hareketine duyarl u¢ organlari
sayesinde hareketin algilanmasi ve inputun daha {ist merkezlere iletilmesinden
sorumludur. Vestibiiler sistem, periferik ve santral vestibiiler sistem olmak {izere 2

bolime ayrilmaktadir (Desmond, 2004).

1. Periferik Vestibiiler Sistem Anatomisi

Periferik vestibiiler sistem; semisirkiiler kanal, otolit organlar ve vestibiiler

sinirden olusmaktadir. Bu yapilar kemik ve zar labirent i¢inde bulunmaktadir

(Highstein, vd. 2004).
a. Kemik labirent

Kemik labirent temporal kemigin petr6z parcasinda bulunmakta ve koklea,
vestibiil, semisirkiiler kanallar1 icermektedir (Hain ve Helminski, 2007). Kemik
labirent igerisinde perilenf sivist bulunmaktadir. Perilenf sivisinin kimyas: beyin
omurilik sivis1 (BOS) ile benzerlik gostermekte olup icerik olarak sodyumca
zengindir (Babu, vd. 2019).

b. Membranoz labirent

Membrandz labirent kemik labirentin icinde asili halde bulunmaktadir. Iginde
kimyasal olarak perilenf sivisi ile zit olan endolenf sivist bulunmaktadir. Membranoz
labirent; duktus koklearis, duktus semisirkiilaris, endolenfatik kese, endolenfatik
duktus, otolit organ olarak da bilinen sakkiil ve utrikiilden olusmaktadir. Otolit
organlardaki makula ve 3 semisirkiiler kanalin i¢inde bulunan krista ampullaris

membrandz labirentin sensor organlaridir. (Desmond, 2004).



I. Otolit organ

Otolit organlar sakkiil ve utrikiilden olusmaktadir. Utrikiil yarim daire
kanallarinin endolenf ile baglandigi bolgenin 6n kisminda yatay pozisyondan
konumlanmustir, utrikiill bu anatomik yerlesimi sayesinde horizontal diizlemdeki
hareketi algilamakta ve yercekimine yonelik oryantasyondaki degisiklikleri fark
etmektedir (Desmond, 2004). Sakkiil ise dikey bir pozisyonda konumlanmistir ve
dikey diizlemdeki hareketlerin algilanmasindan sorumludur. Sakkiil duktus reuniens
ile kokleanin bazal ucuna baghdir. Sakkiiliin utrikiil veya yarim daire kanallar1 ile
dogrudan endolenf baglantist yoktur; utrikulus ve yarim daire kanallarina
vestibiiler aquadakt araciligiyla baglanir  (Wright ve Schwade, 2007). Otolit
organlarin reseptor organit makuladir. Makula, otokonia olarak da bilinen kalsiyum
karbonat kristallerinin olusturdugu bir tabakadan olugmaktadir. Otokonianin altinda
ise tiiy hiicrelerinin ¢ikint1 yaptigi jelatinimsi bir zar bulunur. Otokonialarin hareketi
tily hiicrelerinin uyarilmasina neden olmaktadir. Otokonianin 6zgiil agirhig: icinde
bulundugu endolenften ¢ok daha biiyiiktiir ve bu farklilik sayesinde basin dogrusal
hareketleri daha uzun siire algilanmaktadir (Desmond, 2004). Otolit organlar
makulay1 iki pargaya bolen striola sayesinde morfolojik polarizasyona sahiptir.
Utrikiil ve sakkiil makulasi kinosilyum yerlesimi konusunda farklilik gostermektedir.
Utrikiiler tiiylti hiicrelerin kinosilyalart striolalarina dogru, sakkiiler tiiylii hiicrelerin
kinosilyalar1 ise striolalarindan uzaga dogru yoOnelmis olup tliyli hiicrelerin
kinosilyaya dogru hareketi eksitasyona neden olmaktadir (Rabbitt, vd. 2004). Tiyld
hiicre hareketi ile olusan bu input vestibiiler sinir araciligi ile santral vestibiiler

sisteme iletilir (Jacobson, vd. 2006).
ii. Semisirkiiler kanallar

Anterior, posterior ve horizontal olmak iizere 3 semisirkiiler kanal mevcuttur.
Midsagittal diizlemde anterior semisirkiiler kanal, anterolaterale dogru 45 derecelik
actyla; posterior semisirkiiler kanal posterolaterale dogru 45 derecelik ag1
konumlanmistir. Horizontal semisirkiiler kanal ile horizontal diizlem arasinda ise 30
derecelik ac1 bulunmaktadir. Semisirkiiler kanallar basin pitch, yaw, roll
diizlemindeki hareketinin algilanmasindan sorumludur. Semisirkiiler kanallarin ug
kismindaki genisleyen bolgeler ampulla denilmektedir. Ampullanin i¢inde krista
ampullaris denilen 6zellesmis yapilar bulunur (Desmond, 2004). Krista; vestibiiler

afferentleri, destek hiicrelerini, tily hiicrelerini ve kinosilyumu icermektedir
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(Jacobson, vd. 2020). Krista ampullarisin iginde kupula adi verilen jelatindz bir
membran bulunmaktadir (Desmond, 2004). Kupula endolenf ile esit yogunluktadir,
bu nedenle yercekimi diizlemindeki basin statik konum degisikliklerine duyarh

degildir (Jacobson, vd. 2020).
lii. Vestibiiler reseptor hiicreler

Semisirkiiler kanal ve otolit organda bas hareketi ve yer ¢ekiminin
algilanmasindan sorumlu olan reseptorler tiiy hiicreleridir. Tiiy hiicrelerinin
igerisinde aktin filamentlerden olusan tiiyler vardir. Tiy hiicreleri sterosilyum
denilen ¢ok sayida kiiciik tiiyciikten ve kinosilyum denilen bir adet biiyiik tiiyden
olusmaktadir. Stereosilyanin kinosilyuma dogru hareketi depolarizasyona neden
olurken kinosilyumdan uzaklagsmasi hiperpolarizasyona neden olmaktadir. Tiy
hiicreleri otolit organda makula i¢inde bulunurken semisirkiiler kanalda krista
ampullariste bulunur (Jacobson, vd. 2020). Semisirkiiler kanalda tiiy hiicrelerinin
yonii farklidir. Bu nedenle horizontal semisirkiiler kanalda ampullaya dogru olan
endolenf akimi (ampullopedal) uyarict etki yaparken anterior ve posterior
semisirkiiler kanalda ampulladan uzaklasan endolenf akimi (ampullofugal) uyaricidir
(Desmond, 2004). Tiy hiicreleri Tip-1 ve Tip-2 olarak 2’ye ayrilir. Tip-1 tiy
hiicreleri kadeh seklinde iken Tip-2 tiiy hiicreleri silindir seklindedir. Tip-1 tily
hiicreleri daha biiyiik sinir uglarina ve diizensiz ateslemeye sahipken Tip-2 tiiy

hiicreleri daha kii¢iik sinir ucu ve diizenli ateslemeye sahiptir (O’Reilly, vd. 2020).
Iv. Vestibiiler sinir

Vestibiiler sinir; basin agisal/dogrusal hareketleri ve uzaydaki konumu ile ilgili
vestibiiler reseptorlerde olusan bilgileri internal akustik kanal boyunca (IAK)
ilerleyerek beyne iletmektedir. Vestibiiler sinir scarpa ganglionu olarak da bilinen
stiperior ve inferior vestibiiler ganglionun birlesmesiyle olugmaktadir (Khan ve
Chang, 2013). Superior vestibiiler ganglionun periferik lifleri, anterior ve horizontal
semisirkiiler kanallarin krista ampullarisinde ve utrikiiliin makulasinda sonlanirken;
inferior vestibiiler ganglion periferik lifleri sakkiiliin makulasinda ve posterior
semisirkiiler kanallarin krista ampullarisinde sonlanmaktadir (Tascioglu, 2005).
Internal akustik kanal boyunca ilerleyen vestibiiler sinir lifleri serebellopontin kdseyi

gecerek pontomediiller bileskeden beyin sapina girerler; vestibiiler sinir liflerinin



biiylik kism1 ponsta ipsilateral vestibiiler niikleer komplekse uzanirken kiigiik bir

kismi serebelluma uzanmaktadir (A. Ropper ve Samuels, 2009).

2. Santral Vestibiiler Sistem Anatomisi
a. Vestibiiler ¢ekirdekler

Vestibiiler ¢ekirdekler vestibiiler girdilerin islemlenmesinden sorumludur.
Medial, superior, lateral ve inferior olmak {izere 4’¢ ayrilmaktadirlar. Bu ¢ekirdekler
sirastyla Schwalbe, Bechterew, Deiter, and Descending olarak da adlandirilmaktadir.
Vestibiiler ¢ekirdekler dordiincii ventrikiilde bulunmakla birlikte ponstan medullaya
kadar uzanmaktadirlar (Precht, 1979) Vestibiiler ¢ekirdekler serebellum, retikiiler
formasyon, spinal kord ve servikal bolge ile iletisim halindedir (Babu, vd. 2019).
Medial vestibiiler ¢ekirdek, lateral semisirkiiler kanallarin krista ampullarisinden
afferent girdi almakta olup medial longitudinal fasikiil yoluyla ekstraokiiler kaslarin
motor ¢ekirdeklerine uzanarak vestibiilookiiler refleks mekanizmasina katki
saglamaktadirlar. Medial vestibiiler ¢cekirdekler, medial vestibiilospinal yol baglantisi
sayesinde bas boyun koordinasyonunda gorev almaktadir. Superior vestibiiler
cekirdek ise superior ve posterior semisirkiiler kanallarin krista ampullarisinden
vestibiiler afferent girdi alarak vestibiilookiiler refleks (VOR) mekanizmasindan

sorumludur.

Lateral vestibiiler cekirdek  krista ampullaris, makula ve
vestibiiloserebellumdan afferent girdi alir ve vestibiilospinal refleks (VSR)’den
sorumludur.  Inferior vestibiiler gekirdek otolit organlardan afferent bilgi alarak
diger vestibiiler ¢ekirdeklerle ve serebellum ile baglantt kurar (Khan ve Chang,
2013).

b. Noral baglantilar

Vestibiiler afferentlerin ilk duragi vestibiiler cekirdekler olmakla birlikte
retikiiler formasyon, serebellum, talamus gibi kortikal alanlarla da baglant1 halindedir
(Troiani, vd. 1976). Vestibiiloserebellum, flocconodiiler lob ve vermian korteksten
olusturmaktadir (A. H. Ropper, 2005). Serebellum; vestibiiler sistemin adaptif bir
islemcisi olup (Hain ve Helminski, 2007) Vestibiiler korteks, talamus, retikiiler
formasyon baglantilar1 vestibiiler sistemde bilingli farkindaligin olugsmasinda; kisinin
kendisinin ve c¢evresinin hareketini algilamasinda gérev almaktadir (Brandt ve

Dieterich, 1994). Yapilan g¢alismalar hipokampiisiin de uzamsal oryantasyon ve
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uzamsal hafizanin islenmesinde rol oynadiini gdstermistir. Primatlar iizerinde
yapilan calismalarda ve fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme ¢alismalarinda
vestibiiler yollarin parietal ve insular loblarin birlesiminde son buldugu goriilmiistiir

(Griisser, vd. 1990; Brandt, vd. 2002).
C. Vestibiiler sistemin motor baglantilar:

Vestibiiler afferentlerin okiilomotor ¢ekirdekler ve omurilik gibi motor
merkezler ile baglantis1 mevcuttur. Bu baglantilar, goriintiiyii foveada sabitleyerek

net goriisiin elde edilmesinde ve postiiral kontroliin saglanmasinda gérev almaktadir

(Babu, vd. 2019).
i. Vestibiilookiiler refleks

Vestibiilookiiler refleks (VOR), bas hareketi sirasinda bas hareketinin tersi
yoniinde ve bas hareketi ile ayn1 hizda g6z hareketi olusturarak goriintiiniin foveada
sabit kalmasini saglamaktadir. Acisal bas hareketlerinde semisirkiiler kanallardan
gelen uyarilarin olusturdugu cevaba agisal VOR denirken dogrusal bas hareketlerinde
otolit organlardan gelen uyarilarin olusturdugu cevaba lineer VOR denilmektedir
(Cohen, 1974). VOR’un primer sensdor motor ndron, vestibiiller niikleus ve
okulomotor niikleus olmak iizere 3 ana yolagi vardir (Szentdgothai, 1950).
Vestibiiler niikleustan ¢ikan inputlar medial longitudinal fasikiilus (MLF) araciligiyla
bilateral okulomotor ¢ekirdeklere iletilmektedir. VOR kazang ve siiresinin
ayarlanmasindan basta serebellumun fastigial c¢ekirdegi olmak {izere santral

vestibiiler sistem sorumludur (Phillips, vd. 2018; Baloh, vd. 1981).
ii. Vestibiilospinal refleks

Vestibiilospinal refleks (VSR); makula, krista ampullaris, gorsel sistem, beyin
sap1 ve serebellumdan gelen girdilerle postiiral stabilitenin korunmasi ve yeniden
saglanmasindan sorumludur (I S Curthoys ve Halmagyi, 1996). VSR, retikiilospinal
yoldan, medial ve lateral vestibiilospinal traktlardan olusmaktadir. Medial vestibiiler
niikleus, semisirkiiler kanallardaki inputu alarak medial vestibiilospinal trakta
(MVST) aktarir. MVST ise MLF’den kontralateral yol baskin olacak sekilde servikal
bolgeye inmektedir. MVST daha ¢ok boyun ve omuz kaslarinin kontroliinden
sorumludur (Ten Donkelaar, 1976). Lateral vestibiilospinal trakt, makuladan girdi
alan lateral vestibiiler c¢ekirdekten kaynaklanir ve ipsilateral govde/ekstremite

ekstansorlerini uyararak postiiral kontrolii saglar  (Khan ve Chang, 2013).
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Retikiilospinal yol ise tiim duyusal ve motor sistemlerden girdi alarak omurilige bilgi
saglamaktadir (Hain ve Helminski, 2007). VSR’nin ayarlanmasindan serebellum
sorumludur (Ardic, 2005).

iii. Vestibuilokolik refleks

Diizeltici bir refleks olan vestibiilokolik refleks, VSR’nin bir parcasi olup
viicut hareketi sirasinda bas stabilizasyonunu saglar (Inoue, vd. 2013; Katz, vd.
2015). Sakkiilden ¢ikan uyarilar inferior vestibiiler sinir yoluyla medial vestibiiler
cekirdege ve daha sonra MVST araciligiyla omurilikte bulunan motor néronlara
ulasarak boyun ve servikal bolgedeki fleksér motor néronlarin inhibisyonunda artisa

neden olmaktadir (Katz, vd. 2015).

B. Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyeller (VEMP)

Vestibiiler uyarilmis miyojenik potansiyeller (VEMP); ses, titresim ve elektrik
stimiilasyona yanit olarak vestibiiler labirentte iiretilen elektromiyografik yanitlardir
(Murofushi ve Kaga, 2009). Vestibiiler sistemin sese duyarliligini gosteren
calismalar ilk defa 1929 yilinda Pietro Tullio tarafindan yapilmaya baslanmistir.
Tullio giivercinlerin kemik labirentini delerek denekleri fliit sesine maruz
biraktiginda giivercinlerin endolenfinde fliit notalarinin frekansi ile ayni frekansta
hareketlilik oldugunu goézlemlemistir (Tullio, 1929). 1935 yilinda Von Békésy
katilimcilar1 yiiksek siddetli sese maruz biraktigi ¢alismasinda, sese maruziyet
sonrasi kigilerde bas hareketi olustugunu gozlemlemistir. Bu durumu, sese maruziyet
sonucu meydana gelen endolenf hareketi ile agiklamigtir (Békésy, 1935). 1992
yilinda Colebatch ve Halmagyi tarafindan VEMP kavrami ortaya atilmistir
(Colebatch ve Halmagyi, 1992). VEMP; otolit organlari, vestibiiler siniri, beyin sapi
ve santral baglantilarin1 degerlendiren noninvazif elektrofizyolojik bir testtir. Diger
vestibiiler testlerle birlikte vestibiiler, otolojik ve ndrootolojik patolojilerin tanisinda
kullanilir  (Babu ve ark., 2019). cVEMP, oVEMP ve mVEMP yolag1 Sekil 1’de
gosterilmistir (Sangu Srinivasan, vd. 2022).
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Sekil 1 Ipsilateral vestibiiler ug organlardan cVEMP (kirmizi renk), oVEMP (yesil
renk) ve mVEMP (mavi renk) yolaginin sematik gosterimi (Sangu Srinivasan, vd.
2022)

1. Servikal Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyeller (CVEMP)

Servikal vestibiiler uyarilmis miyojenik potansiyel (c(VEMP); yiiksek siddetli
akustik uyaranlara yanit olarak 13-23 ms’de olusan, tonik olarak kasilmis
sternokleidomastoid (SCM) kasindan kaydedilen, kisa gecikmeli EMG yanittir
(Murofushi ve Kaga, 2009). cVEMP vestibiilokolik refleks yolagini
degerlendirmektedir  (Colebatch, vd. 1994). ¢VEMP yolaginda; sakkiil, inferior
vestibiiler sinir, vestibiiler g¢ekirdekler, vestibiilospinal yollar, nervus aksesorius,
sternokleidomastoid kas bulunmaktadir (Rosengren, vd. 2010; Park, vd. 2010).
Kayit i¢in hava yolu, kemik yolu, mekanik ve galvanik uyaran kullanilmaktadir
(Jacobson, vd. 2020). cVEMP’ te P13 (P1), N23 (N1) dalga latansi, esik, amplitiid ve
amplitiid asimetri oram degerlendirilmektedir (Catiker Utkiir, 2011).



2. OKkiiler Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyeller (o0VEMP)

OVEMP'ler, isitsel stimiilasyona yanit olarak inferior oblik kasindan 6lciilen
miyojenik cevaplardir. oVEMP'ler, utrikiilii ve superior vestibiiler siniri uyararak
kontralateral vestibiilookiiler refleksi degerlendirmektedir (lan S Curthoys, vd. 2006;
Dlugaiczyk, 2017). cVEMP’le benzer uyaranlar kullanilmaktadir. oVEMP’te uyarani
takiben 10 ms icinde N10 negatif dalgasi ve 15 ms i¢inde P15 pozitif dalgasi
olusmaktadir (Felipe ve Kingma, 2014). oVEMP’te N10, P15 dalga latansi, esik,

amplitiid, amplitiid asimetri oran1 degerlendirilmektedir (Babu, vd. 2019).

3. Masseterik Vestibiiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyeller (MVEMP)

Uzun yillar sesin algilanmasindan sorumlu reseptor organ koklea olarak bilinse
de vestibiiler sistemin de sese karsi duyarli oldugu bulunmus bu durum sakkiiliin
kokleaya anatomik yakimligi ile iliskilendirilmistir (Obeidat ve Lewis Bell, 2019).
Yiiksek siddetli akustik uyaranlara yanit olarak sternokleidomastoid, okiiler,
postaurikiiler, frontalis, mylohyoideus, temporalis ve masseter gibi koklea ve
vestibiiler reseptorle afferent baglantilar1 olan kranial kaslarda sese karsi refleksif

yanitlar olusturmaktadir (Kiang, 1963).

Akustik ¢ene refleksi 1974’te Meier-Ewert ve arkadaglari tarafindan
tanimlanmustir (Meier-Ewert, vd. 1974). ilk dénemlerde koklear kaynakli oldugu
diigiiniilse de yapilan g¢aligmalarda masseter kasin innervasyonunda gorev alan
trigeminal sinirin vestibiiler reseptorlerden girdi aldig1 gosterilmis ve akustik ¢ene
refleksi; vestibiillomasseterik refleks (VMR) olarak adlandirilmistir  (Tolu ve
Pugliatti, 1993; F Deriu, vd. 1999). Masseter kasinin ¢igneme, fonasyon, solunum ve
yutma fonksiyonuna ek olarak yer ¢ekimine karsi ¢ene durusunu kontrol etmesi bu
durum ile iligkili bulunmustur (Miralies, vd. 1987; Lund ve Olsson, 1983). Deriu ve
ark. (2007)’'min vestibiiler sistemi galvanik uyar1 ile indiikledikleri calismada
masseter kas1 lizerinde kisa latansh, kisa stireli, bilateral EMG yanitlar1 elde etmeleri

bu fikrin dogrulugu arttirmistir (Franca Deriu, vd. 2007, 2010).
a. Masseter kas

Masseter kas1 dikdortgen seklinde bir kastir. Os zygomaticum, maxilla ve arcus
zygomaticus’tan baslaylp ramus mandibula boyunca uzanmir. Cenenin acilip
kapanmasindan ve mandibulanin 6ne dogru hareketinden sorumludur (Langendoen,

vd. 1997).
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b. Trigeminal sinir

Nervus trigeminus (Cr5) ponsun ventralinde, en kalin kafa ¢ifti olup motor ve
duyusal liflere sahiptir. Trigeminal sinirin genel somatik afferent, 6zel visseral

efferent, proprioseptif afferent lifleri ve 3 dali mevcuttur;

e N. Ophthalmicus
e N. Maxillaris
¢ N. Mandibularis (Zheng, vd. 2014)

N. Mandibularis masseter kasinin innervasyonundan sorumludur (Love ve

Coakham, 2001). Trigeminal sinirin 3 duyu, 1 motor olmak tizere 4 ¢ekirdegi vardir.

e Nucleus spinalis nervi trigemini (duyu)
e Nucleus pontinus (principalis) nervi trigemini (duyu)
¢ Nucleus mesencephalicus nervi trigemini (duyu)

¢ Nucleus motorius nervi trigemini (motor) (Woolfall ve Coulthard, 2001)
¢. VMR anatomik yolak

Unilateral veya bilateral elektrikli vestibiiler stimiilasyona (EVS) yanit olarak
saglikli kisilerin massater kaslarinda olusan kisa latansh, kisa siireli, bilateral,
vestibiiler orijinli EMG yanitlar1 vestibiilomasseterik refleks (VMR) olarak
adlandirilmaktadir  (Franca Deriu, vd. 2007). VMR, vestibiiler kompleks ile
trigeminal sinir ¢ekirdekleri arasindaki baglantiy1 icermektedir (Love ve Coakham,
2001). Solinas ve ark. (1996)’nin anestezi altindaki deneklerde yaptiklari ¢alismada
kalorik ampullar stimiilasyon sirasindaki uyarim artisina bagli masseter ve digastrik
antagonist kaslarda uyarim meydana geldigini gozlemlemislerdir (Solinas ve Deriu,
1996). Bu durum ampullar reseptorlerdeki uyarim artiginin - trigeminal
motondronlarini bilateral olarak uyararak ¢ene kaslarinda kasilma meydana getirmesi
ile agiklanmistir (Franca Deriu, vd. 2010) Vestibiilo-trigeminal yanitlarin latansi ve
siiresi goz Oniine alindiginda vestibiiler reseptorler ve trigeminal ¢ekirdekleri
arasidaki multisinaptik bir yol olabilecegi disiinilmiis; kontralateral yolun
ipsilateral yoldan daha baskin ve daha kisa oldugu bulunmustur. Bu multisinaptik
yolak pontomedullar retikiiler formasyon, intertrigeminal ¢ekirdek, supratrigeminal

¢ekirdek, peritrigeminal bolgeyi igermektedir (Franca Deriu, vd. 2010) (Sekil 2).
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Sekil 2 Multisinaptik Vestibiilo-Trigeminal Yol (Franca Deriu ve ark., 2010)

Hickenbottom ve ark.(1985) yaptiklari c¢alismada bas hareketine baglh
ampullar reseptorlerdeki girdi artisinin masseterik motondron aktivitesini arttirdigini
bulmus; bu sonu¢ hayvan deneylerinde gelistirilen bilateral, uyarici, asimetrik
vestibiilo-trigeminal baglanti teorisini desteklemistir  (Hickenbottom, vd. 1985;
Franca Deriu, vd. 2010). Hayvan deneylerinde gelistirilen bu multisinaptik vestibiilo-
trigeminal yol teorisi disinda Deriu ve ark. (2003) vestibiiler sinirin distalinin
transmastoid elektriksel vestibiiler stimiilasyon (EVS) ile uyarilmasi sonucu
meydana gelen inhibitor vestibiilo-masseterik refleksi (VMR) tanimlamislardir. Bu
yanitlar katodal uyarimda P11/N15 dalgasi seklinde iken anodal uyarimda N11/P15
dalgas1 seklindedir (Franca Deriu, vd. 2003). Vestibiilo-masseterik refleks
latanslarindaki kisalik ve tek motor {initesinde ateslemenin aniden baslamasi
vestibiilo-trigeminal yolun 3’den fazla sinaptik bolgeyi igermedigini diistindiirmiis,
ratlar lizerinde yapilan ¢alismalar da bunu desteklemistir (Franca Deriu, vd. 2003;
Cuccurazzu, vd. 2007). Bu g¢apraz, monosinaptik vestibiilo-trigeminal yol teorisine
gore vestibiiler terminallerin ipsilateral ve kontralateral trigeminal motor
niikleuslardaki masseter motondronlari ile temas ettigi; bu yolagin medial vestibiiler

¢ekirdegin parviselliiler boliimiiniin dorsomedial kismin1 ve prepositus hipoglossi
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¢ekirdeginin ventromedial kismini birbirine bagladigi diisiiniilmektedir  (Franca

Deriu, vd. 2010) (Sekil 3).

Monosynaptic vestibulo-trigeminal pathway
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Sekil 3 Monosinaptik Vestibiilo-Trigeminal Yol (Franca Deriu ve ark., 2010)

Yapilan son ¢alismalar VMR’nin, daha ¢ok multisinaptik yolaklardan
olustugunu ve oOzellikle medial vestibiiler c¢ekirdegin, spinal vestibiiler ¢ekirdegin

yanitlarinin baskin bir rol oynadigini 6ne siirmiistiir (Franca Deriu, vd. 2010)

Deriu ve arkadaslart mVEMP ile ilgili yaptiklar1 ¢calismada mVEMP’in iki
bilesenden olustugunu gérmiislerdir. Bunlar P11/N15 ve P16/N21 dalgalaridir. Deriu
ve ark (2017) koklear hasara ve vestibiiler lezyona sahip olan hastalar {izerinde
yaptiklar1 ¢aligmada koklear hasari olan hastalarin sadece P11/N15 dalgasina sahip
oldugunu, vestibiiler lezyonu olan hastalarin ise sadece P16/N21 dalgasina sahip
oldugunu bulmuslardir. Bunun sonucunda P11/N15 dalgasinin vestibiiler kokenli
(VMR), P16/N21 dalgasinin ise koklear kokenli akustik masseterik refleks (AMR)
oldugu kanisina varmiglardir (Franca Deriu, vd. 2007). Yapilan ¢alismalar AMR ’nin
anatomik kaynaginin ise ventral koklear niikleus, superior olivary kompleks ve

lateral lemniscus olabilecegini gostermistir (Kiziltan, vd. 2010).
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C. Migren

Migren; bulanti, kusma, fotofobi, fonofobi, norolojik ve sistematik
semptomlarin eslik ettigi, tekrarlayic1 bas agrisi ataklari ile karakterize norolojik bir

rahatsizliktir (James, vd. 2018; Charles, 2013b).

1. Migren Epidemiyolojisi ve Prevelansi

Migren diinya ¢apinda en yaygin goriilen engellilik nedenidir. Diinyada 1
milyon insan1 etkilemektedir (Feigin, vd. 2017). Migrenin prevelansi yas, cinsiyet,
etnik koken, sosyoekonomik durum gibi faktorlere bagh olarak degisebilmektedir (S
D Silberstein, 2004; Stovner, vd. 2018). Migrenin prevelansi kadinlarda %20,7 iken
erkeklerde  %9,7’dir  (Burch, vd. 2018). Migren farkli yas gruplarinda
goriilebilmekle birlikte prevelansinin ¢ocukluk doneminde ve 50 yas alti eriskin

grupta yiiksek oldugu bilinmektedir (Steiner, vd. 2016).

2. Migrenin Patofizyolojisi

Migrenin patogenezinde serebral korteks, beyin sapt ve trigeminovaskiiler
yapilari igeren norovaskiiler bozukluklar yer almaktadir (Ambrosini ve Schoenen,
2003).

a. Genetik

Ailesel hemiplejik migren (FHM) gibi nadir goriilen migren tiplerinin ortaya
cikisinda farkli genler tanimlanmistir. FHM1 i¢in 19. kromozom {izerindeki
CACNAT1A geni, FHM2 icin 1. kromozom {izerindeki ATP1A2 geni, FHM3 i¢in 2.
kromozom {izerindeki SCN1A geni tanimlanmistir  (Stephen D Silberstein, vd.
2001). Yapilan daha kapsamli c¢aligmalarda hastalik ile iliskili glutaminerjik
norotransmitter salinimi ve noral gelisimden sorumlu 13 gen daha kesfedilmistir

(Anttila, vd. 2013).
b. Kortikal yayilan depresyon

Kortikal yayilan depresyonun (K'YD) kimyasal, mekanik veya elektrofizyolojik
olarak ortaya ¢iktig1, gri cevherdeki ndronal membranlarin yogun depolarizasyonu ve
uyarilabilirligi ile iligkili oldugu bilinmektedir (Smith, vd. 2006; Dreier, vd. 2013).
Depolarizasyon dalgalar1 ndronal, glial ve vaskiiler yapilar1 etkilemekte ve beyin

parankiminde vazoaktif ve nosiseptif iyonlarin salinimina neden olmaktadir (Bolay,
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vd. 2002; Kraio ve Nicholson, 1978). KYD’nin meningeal membranda hiicresel ve
vaskiiler degisikliklere neden olarak trigeminovaskiiler sistemi etkiledigi
bilinmektedir  (Bolay, vd. 2002). Yapilan ¢alismalar aurali migrendeki gorsel
auralarin oksipital lobdaki KYD dalgalar1 ile iliskili olabilecegini gdstermistir
(Takano ve Nedergaard, 2009).

c. Trigeminovaskiiler yol

Migren agrilarinin olusumunda rol oynayan bir diger yap1 trigeminovaskiiler
yoldur. Trigeminal sinir oftalmik dali aracilig1 ile pia, araknoid ve duramaterdeki
damarlar1 innerve eder; beynin merkezi bolgelerine ve kortekse nosiseptif bilgi iletir
(P J Goadshy, vd. 1988). Serebral korteksteki asir1 duyarlilik ve kortikal yayilan
depresyon trigeminal sinirdeki aktivasyonu arttirmakta, trigeminal sinirdeki bu
aktivasyonu artis1 ise vazoaktif ndropeptitlerin iiretimini arttirarak vazodilatasyona

ve norolojik inflamasyona neden olmaktadir (Moskowitz, 1992; Feindel, vd. 1960).

*Genetik yapi
Tetikleyici faktorler ‘ Agninin algilanmas ve afektif
« Cevresel faktorler *Kortikal yayilan bilesenin olusmas:
* llaglar depresyon
«Gidalar *Astrosit
«Stres dalgalanmas:
\ , Sensoryel korteks Limbik korteks
Kortikal eksitabilitede degisiklik Talamus
Diensefalik ve beyinsap: Beyinsap: trigeminal gekirdekte
yapilarinda aktivite degisikligi A d aktivasyon
Perivaskdiler trigeminal sinir /
aktivasyonu —) Norojenik inflamasyon

Sekil 4 Migren Patofizyolojisi Semas1 (Boran ve Bolay, 2013)
3. Migrenin Evreleri

Migrenin prodrom, aura, bas agrisi, postdrom olmak {lizere 4 faz

bulunmaktadir (Dodick, 2018).
a. Prodrom evresi

Prodromal evre migren ataginin agrili evresinden saatler veya giinler once
baglayan, bas agrisinin baslangic zamaninin tahmin edilmesini saglayan evredir (H.
C. S. of the I. H. Society, 2004). Prodrom evresi hastalarin %80’inde goriilmektedir

(Charles, 2013a). Prodrom evresinin yaygin semptomlari arasinda yorgunluk,
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kognitif semptomlar, homeostaz degisiklikleri, fonofobi, fotofobi, mide bulantisi,
boyun sertligi, sinirlilik, konsantrasyon giicliigii, esneme yer almaktadir (Laurell, vd.

2016; Giffin, vd. 2003).
b. Aura

Aura, migren hastalarin tigte birini etkilemektedir (Zhang, 2021). Aura her
migren ataginda goriilmedigi gibi bas agrilarindan bagimsiz da meydana
gelmektedir. Auralar 5-60 dakika kadar stirmektedir (Viana, vd. 2016). En ¢ok
gozlenen aura tipi gorsel aura olmakla birlikte duyusal, dil, motor, beyin sap1 ve
retinal aura cesitleri de mevcuttur  (Eriksen, vd. 2004; Zhang, 2021). Cesitli
radyolojik goriintiileme yontemleri ile yapilan ¢alismalarda aura sirasinda serebral

kan akiginda hipoperflizyon ve hiperperfiizyon gozlenmistir (Charles, 2013a).
. Bas agrisi

Bas agrist evresi migrenin en kolay taninan evresidir (Ward, 2012).
Saatler/glinler siiren, genelde tek tarafli, zonklayicit bas agrilari ile karakterizedir
(Casani, vd. 2009). Zonklayic1 bas agrilari trigeminovaskiiler yoldaki aktivasyon ile
iliskilidir ~ (Burstein, vd. 2015). Migren agrilar1 periferik olarak trigeminal
gangliondan ¢ikan nosiseptif liflerin dura materi innerve etmesi ile baslamakta ve
meninkslerden ¢ikan nosiseptif bilgi kortekse iletilmektedir (Peter J Goadshy, vd.
2017; MeBlinger, vd. 1993).

d. Postdrome evresi

Bag agrisim1 takip eden evredir. Bu evrede bas agris1 tamamen gecse bile
hastalarda yorgunluk, halsizlik, zihinsel uyusukluk, ruh hali degisiklikleri devam
etmekte ve bu sikayetler saatler/giinler stirebilmektedir (Charles, 2013a).

4. Migren Tanisi

Uluslararast Bas Agrist Dernegi (IHS) migren tani kriterleri (ICHD-3 beta
versiyon) Cizelge 1°de verilmistir (Olesen, vd. 2018).
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Aural Migren Tani Kriterleri

A. B-C kriterlerine uyan en az iki atak

B. Motor kuvvetsizligin olmadig,
tamamen geri doniistimlii, asagidakilerden
en az birini i¢eren aura

1.Gorsel
2.Duysal
3.Konusma/dil
4.Motor
5.Beyinsap1
6.Retinal

C. Asagidaki dort 6zellikten en az ikisini
icermesi

1.En az bir aura semptomunun kademeli
olarak 5 dakikada olugmasi ve/veya iki
veya daha semptomun birbirini izlemesi

2.Her bir aura semptomunun 5-60 dakika
siirmesi

3.En az bir aura semptomunun tek tarafl
olmast

4.Auraya eslik eden veya 60 dakika i¢inde
auray1 izleyen bas agrisi

D.Farkl1 hastaliklarin ekarte edilmesi

5. Migrenin Siniflandirilmasi

Cizelge 1 Uluslararasi Bas Agrisi Dernegi (IHS) Migren Tami Kriterleri (ICHD-3
beta versiyon) (Olesen, vd. 2018)

Aurasiz Migren Tani Kriterleri

A. B-D kriterlerine uyan en az
bes atak

B. 4-72 saat siiren bas agrisi
ataklar1 (tedavi edilmemis ya da
basarisiz)

C. Bas agrisi1 ataklarinin
asagidaki 6zelliklerden en az
ikisine sahip olmasi

1.Tek tarafli
2. Zonklayicr nitelikte
3. Orta ya da agir siddette

4. Fiziksel aktivite ile
siddetlenme

D. Bas agris1 sirasinda
asagidakilerden en az birini
bulundurmasi

1. Bulant1 ve/ veya kusma

2. Fotofobi ve fonofobi

Uluslararast Bas Agrisi Dernegi (IHS) migren smiflamasi (ICHD-3 beta

versiyon) Cizelge 2’de verilmistir (Olesen, vd. 2018).
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Cizelge 2 Uluslararast Bas Agris1 Dernegi (IHS) Migren Siniflamasi (ICHD-3 beta
versiyon)

1. Aurasiz migren

2. Aurah migren
2.1 Tipik aurali migren
2.1.1 Bas agril1 tipik aura
2.1.2 Bas agris1 olmadan tipik aura
2.2 Beyin sap1 aurali migren
2.3 Hemiplejik migren
2.3.1 Ailesel hemiplejik migren
2.3.1.1 Ailesel hemiplejik migren tip 1
2.3.1.2 Ailesel hemiplejik migren tip 2
2.3.1.3 Ailesel hemiplejik migren tip 3
2.3.1.4 Ailesel hemiplejik migren, diger lokalizasyonlar
2.3.2 Sporadik hemiplejik migren
2.4 Retinal migren

3. Kronik migren

4. Migren Komplikasyonlar:
4.1 Status migren
4.2 Infarkt olmadan 1srarc1 migren
4.3 Migrendz infarkt
4.4 Migren aurasi ile tetiklenen nobet

5. Olas1 migren
5.1 Aurasiz olas1 migren
5.2 Aurali olas1 migren

6. Migren ile iliskili epizodik sendromlar
6.1 Tekrarlayici gastrointestinal rahatsizlik
6.1.1 Periyodik kusma sendromu
6.1.2 Abdominal migren
6.2 Benign paroksismal vertigo
6.3 Benign paroksismal tortikollis

a. Aurasiz migren

Migrenin en yaygin alt tipi olup hastalarin %70°1 bu gruba dahildir. Hastalarda
genelde tek tarafli, zonklayici tarzda, giinliik aktivitelerle tetiklenen, orta-siddetli
derecede bas agrilar1 goriilmekle birlikte bas agrilarina mide bulantisi, kusma,

fotofobi/fonofobi semptomlari da eslik etmektedir (l. H. Society, 2013).
b. Aurah migren

Uluslararasi Bas Agris1 Dernegi aurali migreni ortalama 5-20 dakika, en fazla 1
saat siiren, gegici, fokal ndrolojik semptomlarin eslik ettigi migren tipi olarak
tamimlamustir (Cutrer ve Huerter, 2007). Auralar genel olarak bas agrisindan 6nce

goriilmekle birlikte bas agrisindan sonra da olabilmektedir (Rasmussen ve Olesen,
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1992). Auranin gorsel, duyusal, dil, motor aura olmak tizere 4 tipi vardir (Cutrer ve

Huerter, 2007). En sik gézlenen aura alt tipi ise gorsel auradir (Blau, 1980).

6. Vestibiiler Migren

Vestibiiler migren, migrenin tipik semptomlarmma ek olarak vestibiiler
sikayetlerin eslik ettigi bir migren ¢esididir. Vestibiiler migrenin genel popiilasyonda
yasam boyu gorilme sikhigi %1,1°dir  (Stolte, vd. 2015). Vestibiiler migren,
vertigonun en sik ikinci nedeni iken epizodik vertigonun en sik nedenidir
(Maldonado Fernandez, vd. 2015). Vestibiiler migren her yas grubunda ortaya
cikabilmekle birlikte kadinlarda goriilme oram1 daha fazladir. Hayatin erken
doneminde migren Oykiisii varligi vestibiiller migren riskini attirmaktadir (H
Neuhauser, vd. 2001). Vestibiiler migren patofizyolojisi heniiz tam olarak
aciklanamasa da vestibiiler migren hastalarinin migren tedavisine verdikleri yanit bag
agrisi ve bas donmelerinin ortak bir etiyolojiye sahip olabilecegini diisindiirmiistiir
(Baloh ve Jen, 2002). Vestibiiler migren patogenezi ile ilgili ortaya atilan diger
goriisler ise vestibiiler migrenin vestibiiler g¢ekirdekler ve trigeminal nosiseptif
girdileri modiile eden yapilar arasindaki baglantilarla ve migren patogenezinde rol
oynayan serotonin, noradrenalin ve dopamin gibi norotransmiterler ile iliskili
oldugudur  (Sohn, 2016; Cass, vd. 1997). Hastalarin vertigo sikayetleri bas
agrisindan Once ve bas agrisi sirasinda olabilecegi gibi bas agrisindan bagimsiz da
ortaya ¢ikabilmektedir (H Neuhauser, vd. 2001; H. K. Neuhauser, vd. 2006).
Vestibiiler migrende gdzlenen vertigo; spontan, pozisyonel veya gorsel uyarilarla
ortaya ¢ikabilmekle birlikte dakikalar, saatler ve bazen giinler kadar siirebilmektedir

(Hannelore Neuhauser ve Lempert, 2009).
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Cizelge 3 Uluslararast Bas Agris1 Dernegi (IHS) Vestibiiler Migren Tani Kriterleri
(ICHD-3 beta versiyon) (Olesen ve ark., 2018)

Kesin Vestibiiler Migren Tam Olas1 Vestibiiler Migren Tam
Kriterleri Kriterleri

A. C ve D kriterlerini karsilayan en az 5 A. 5 dakika ile 72 saat devam eden
atak varligi orta veya siddetli vestibiiler

semptomlarla giden en az 5 atak
B. Mevcut veya daha dnceden olan aurali P g

veya aurasiz migren dykiisii varlig B. Yanda belirtilen B ve D
kriterlerinden sadece birinin olmasi

C. 5 dakika ile 72 saat aras1 siiren orta (migren 6ykiisii/atak sirasinda migren

veya agir derecede vestibiiler

ozellikleri)
semptomlarin varlig

C. Baska bir ICHD-3 tanist1 ile veya
D. Ataklarin en az %50’sinin asagidaki baska bir vestibiiler bozuklukla
migrendz Ozelliklerden en az biriyle aciklanamamast

iligkili olmast:

1. Asagidaki dort karakteristik 6zellikten
en az ikisinin oldugu bas agrist:

a) tek tarafli olmasi

b) pulsatil 6zellikte olusu

c) orta veya agir derecede

d) rutin fiziksel aktiviteyle siddetlenmesi
2. Fotofobi, fonofobi

3. Gorsel aura

E. Bagka bir ICHD-3 tanis1 ile veya baska
bir vestibiiler bozuklukla aciklanamamasi

20



I1I. GEREC VE YONTEM

A. Calisma Yeri

Istanbul Aydmn Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii Odyoloji Programi
Yiiksek Lisans tezi kapsaminda yapilan prospektif calisma Bezmialem Vakif

Universitesi Fatih Ek Hizmet Binas1 Odyoloji Kliniginde gerceklestirildi.

B. Cahsma Izni

Calismanin  yapilabilmesi i¢in Bezmialem Girisimsel Olmayan Etik

Kurulundan 05.07.2022 tarihinde izin alindi1 (Etik Kurul Numarasi: 2022/192).

C. Evren ve Orneklem

Calisma Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Néroloji Polikliginde migren
tanist almis hastalardan ve saglikli kisilerden olustu. Calisma grubuna Bezmialem
Vakif Universitesi Fatih Ek Hizmet Binasi Néroloji Polikliniginde Uluslararasi
Basagris1 Bozukluklarinin  Siniflamasina gore (International Classification of
Headache Disorders) (ICHD-IIT) migren tanis1 almis 20 birey dahil edilirken kontrol
grubuna 20 saglikli birey dahil edildi.

D. Katilimcilar

Katilimcilar Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Noroloji Poliklinigini
ziyaret eden migreni olan goniillii hastalardan ve Bezmialem Vakif Universitesi
Saglik Bilimleri Fakiiltesi Odyoloji Boliimii 6grencilerinden olustu. Calismaya
katilan tim katilimcilar ¢aligmaya katilmak istediklerini bilgilendirilmis onam

formunu imzalayarak beyan ettiler.
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1. Cahsma Grubu

Calisma grubuna Bezmialem Fatih Ek Hizmet Binasi Noroloji Polikliniginde

Uluslararas1  Basagris1  Bozukluklarimin ~ Siiflamasina  gore  (International

Classification of Headache Disorders) (ICHD-III) migren tanis1 almis veya ge¢mis
donemlerde migren tanist alip Bezmialem Fatih Ek Hizmet Binasi Noroloji

Polikliniginde tanis1 onaylanmig olan 18-40 yaslar aras1 20 kisi dahil edildi.

Cizelge 4 Calisma grubu dahil edilme ve diglama kriterleri

Calisma Grubu Dahil Edilme
Kriterleri

- 18-40 yas aras1 olmak
- Migren tanis1 almis olmak

- Normal kulak muayene bulgusuna
sahip olmak

- Bilateral Tip-A timpanograma sahip
olmak

- 500-4000 Hz aras1 10 dB'nin altinda
hava kemik araligina sahip olmak

- GOnulli olmak

Calisma Grubu Dislama
Kriterleri

-Vestibiiler sikayete sahip olmak

- Giiriiltii maruziyeti, kafa travmasi,
ototoksik ila¢ kullanim1 hikayesine
sahip olmak

- Otolojik, ndrolojik, metabolik ve
sistemik hastaliga sahip olmak

2. Kontrol Grubu

Kontrol grubuna 18-40 yaslar1 aras1 saglikli 20 kisi dahil edilmistir.

Cizelge 5 Kontrol grubu dahil edilme ve diglama kriterleri

Kontrol Grubu Dahil Edilme
Kriterleri

- 18-40 yas arasi olmak

- Normal kulak muayene bulgusuna
sahip olmak

- Bilateral Tip-A timpanograma
sahip olmak

- 500-4000 Hz aras1 10 dBnin
altinda hava kemik araligina sahip
olmak

- GOnulli olmak

Kontrol Grubu Dislama
Kriterleri

-Vestibiiler sikayete sahip olmak

- Gilirtiltii maruziyeti, kafa
travmasi, ototoksik ila¢ kullanimi1
hikayesine sahip olmak

- Otolojik, ndrolojik, metabolik ve
sistematik hastaliga sahip olmak
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E. Prosediir

Tiim katilimcilar 6ncellikle KBB hekimi tarafindan otoskopik muayeneye tabii
tutulmustur. Normal kulak muayene bulgusuna sahip olan katilimcilara olasi orta
kulak problemlerinin ekarte edilmesi amaciyla GSI Tympstar cihaz1 ile 226 Hz’de
timpanometrik degerlendirme yapildi. Katilimcilarin hava ve kemik yolu saf ses
isitme esikleri Otometrics Madsen Astera (GN Otometrics A/S, Denmark) marka ¢ift
kanalli odyometre cihazi ile degerlendirildi. Hava yolu saf ses isitme esikleri 125-
8000 Hz’de TDH-39 kulaklikla, kemik yolu saf ses isitme esikleri ise 250-4000
Hz’de B71 kemik vibratorle degerlendirildi. Normal otoskopik muayene bulgusuna,
timpanometrik degerlendirmede bilateral Tip-A timpanograma ve odyometrik
degerlendirmede 500-4000 Hz’de 10 dB'nin altinda hava kemik araligina sahip olan
bireyler ¢alismaya dahil edildi. Calismaya dahil olan katilimcilara Interacoustic
Eclipse EP25 (Interacoustic A/S, Denmark) marka cihaz ile mVEMP
degerlendirmesi yapildi. Calisma grubunda olan migrenli hastalara migrenin yasam
kaliteleri tizerindeki etkilerinin arastirilmast amaci ile migrenin giinlik hayata
etkisinin degerlendirildigi 5 soruluk Migren Engellilik Degerlendirme Anketi
(MIDAS) uygulandi.

Migren
Engellilik
Degerlendirme

Anketi (MIDAS)

Cabsma Grubundaki
Tiim Katihmalara Katithmcilara

Sekil 5 Prosediir Semasi
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F. Veri Toplama Araclar

1. m"VEMP

MVEMP kaydi ses gecirmeyen bir odada Interacoustic Eclipse EP25
(Interacoustic A/S, Denmark) cihaz ile yapildi. Katilimcilar sedye tizerinde, oturur

pozisyondan konumlandirildi.
a. Elektrot yerlesimi

MVEMP kaydinin alinmasi i¢in Ambu Neuroline 720 elektrot kullanildi. Teste
baslamadan 6nce referans elektrodun yerlestirildigi masseter kasi, aktif elektrodun
yerlestirildigi verteks bolgesi ve toprak elektrodun yerlestirildigi frontal bolge
Nuprep jel ile temizlenerek impedanslar 3-5 kOhm olacak sekilde ayarlandi. Seslerin

gonderilmesi i¢in dis kulak yoluna ER-3A insert kulaklik yerlestirildi.

Sekil 6 Elektrot yerlesimi
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b. MVEMP kaydi

MVEMP kaydi sirasinda hastanin kulagina ER-3A insert kulaklik ile 100 dB
nHL siddetinde, 5.1/sn ratede, 1-1000 Hz gegirgenliginde, rarefaction polaritede, klik
ve 500 Hz tone burst uyaran ipsilateral olarak sunuldu. Kayit sirasinda masseter
kasinin kasilmasi i¢in hastadan steril bir spang yardimu ile dislerini sikmasi istendi.
Uygun standart bir kasilma saglanmasi amaci ile kayit ekranindaki EMG gostergesi
53,5-122,4 mikrovolt arasina ayarlandi, hastadan dislerini sikarken gostergeyi yesil
orta hatta tutmasi istendi.

28.0 LV RMS 280.0 WV RMS
L | i
535 v RM 122 4 yVRMS
Sekil 7 EMG Gostergesi

Her bir uyaran igin 200 sweep ve en az 2 trase alindi. Dalgalarin ortalamasi

almarak mVEMP cevaplarinin varligt durumunda P1(P11) pozitif dalgast ve

NI(N21) negatif dalgalar1 kayit ekraninda isaretlendi. 500 Hz tone burst uyaran ile
yapilan 6rnek mVEMP kaydi Sekil 8’de verildi.

IR (®) Show conditions (7) Show EMG graph
-0y

L)

dB nHL
=20 -10 a 10 20 30 4an 50 B0 kil 80 -20 -10 o 10 20 30 40 a0 B0 k] &0

ms

Sekil 8 mVEMP Kaydi Ornegi
c. MVEMP degerlendirilen parametreler

Klik ve 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan kayitlarda elde edilen P1, N1
dalga mutlak latanslari, N1-P1 dalgalar arasi latans, N1-P1 amplitiidii, kulaklar arasi

amplitiid asimetri orani kontrol ve migrenli grupta istatistiksel olarak karsilagtirilda.
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Her iki kulaginda veya tek kulaginda mVEMP cevabi elde edilen kisilerin kulaklar

aras1 amplitiid asimetri oran1 hesaplanirken;
100 x (NKA-PKA) / (NKA+PKA)

NKA: Normal Kulagin Amplitiidii, PKA: Patolojik Kulagim Amplitiidi
(Murofushi ve ark., 1998)

Formiile gore bir kulaginda cevap elde edilip diger kulaginda cevap elde

edilmeyen kisilerin amplitiid asimetri oran1 %100 olarak hesaplandi.

Farkli uyaranlar ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde patolojik kulak
sayilar1 gruplar arasi karsilastirildi; patolojik kulaklar belirlenirken Basoz ve ark.
(2021)’nin benzer yas grubunda ve ayni klinikte yaptignt mVEMP normalizasyon
calismasi referans alindi1 (Basoz, vd. 2021) (Sekil 9). Patolojik kulak belirlenirken
uzamis P1, N1 dalga mutlak latansi, mVEMP cevabinin elde edilememesi ve
katilimcida anormal amplitiid asimetri oranina neden olan disiik amplitidli kulak

kriter olarak belirlenmistir.

Ni-P1 Amplitiid
P1 LatansitSD N1 LatansitSD , Amplitiid+5D  Asimetri Orami
IntervalizSD
(%) £ SD
Klik (n:82) 12.79¢1.65 18626226  5.83:181 51493550 14.821159
I:;‘;} BURSt 1 620170  2476:1.80  9.14:2.24  7542:38.95 11142866
P degeri <0.001* <0.001 <0.001 <0.001 0.238
Korelasyon  0.746"* 0472 0.373** 0.672**

M1 latansi, N1-P1 interval latansi, amplitiid degerleri ve amplitiid asimetri orani: Mann Whitney U testi; P1 latans::
t Testi  (*:p<0.05; istatistiksel olarak anlamh)

P1latansi: Pearson korelasyon analizi; N1 latansi, N1-P1 interval latansi ve amplitid degerleri: Spearman
korelasyon analizi (**: yilksek derecede iligkili)

Sekil 9 Bagoz ve ark. (2021)’nin yaptigi mVEMP normalizasyon ¢aligsmasi (Basoz,
vd. 2021)

2. Migren Engellilik Degerlendirme Anketi (MIDAS)

Migrenli gruba migrenin hayat kaliteleri tizerindeki etkisinin degerlendirilmesi
amaci ile Stewart ve arkadaglar tarafindan gelistirilen (Stewart, vd. 1999, 2000),
Ertas ve arkadaslari tarafinda Tiirkge gecerliligi, giivenilirligi alinan (Ertas, vd.
2004), migrenin giinliilk hayata etkisinin degerlendirildigi 5 soruluk Migren
Engellilik Degerlendirme Anketi (MIDAS) uygulandi. Anket bas agrilar1 nedeni ile

okul/is, ev isleri, aile/sosyal/bos zaman etkinligi olmak {izere 3 alanda kaybedilen ve
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verimin en az %50 azaldig1 giin sayisini skorlayarak migrenin giinliik hayata etkisini
degerlendirmektedir. Ek 2 soru ise skorlara etki etmeyip hastaligini takibi ve
etkisinin degerlendirmesi agisindan klinisyene bilgi saglamaktadir. Anket “Son 3
ayda bas agrilariniz nedeniyle kag giin ise veya okula gidemediniz”, “Son 3 ay icinde
bas agrilariniz nedeniyle okulda veya isteki verimliliginizin yar1 yariya veya daha
fazla azaldig1 giin sayisi nedir”, “Son 3 ayda i¢inde bas agrilariniz nedeniyle kag¢ giin
ev islerinizi yapamadiniz”, “Son 3 ay i¢inde bas agrilariniz nedeniyle ev islerindeki
verimliliginizin yar1 yariya veya daha fazla azaldig1 giin sayis1 nedir”, “Son 3 ay
icinde bas agrilariniz nedeniyle ka¢ giin ailenize, sosyal yasaminiza veya bos
zamanlarimizda yaptiginiz faaliyetlere zaman ayiramadiniz” sorularini icermektedir.
Ek 2 soru ise “Son 3 ay i¢inde ka¢ giin bas agriniz oldu”, “Son 3 ay i¢inde bas
agrilarimizin ortalama siddetini 0-10 aras1 asagidaki ¢izgi lizerine X isareti koyarak
belirtiniz” seklindedir. Toplam giin sayis1t MIDAS skorunu vermektedir. 0-5 arasi
skor derece-1’i ¢ok az veya hi¢ engelliligin olmadigini, 6-10 arasi skor derece-2’yi
hafif engelliligi, 11-20 aras1 skor derece-3’1i orta derecede engelliligi, 20 {izeri skor

derece-4’1i ciddi engelliligi ifade etmektedir (Ertas, vd. 2004). Migrenli hastalardaki

MIDAS skorlart ile anormal cevaplarin korelasyonu istatistiksel olarak incelendi.
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Sekil 10 Migren Engellilik Degerlendirme Anketi (MIDAS) (Ertas, vd. 2004;
Stewart, vd. 2000)
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G. istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizi IBM SPSS 22.0 programinda, %95 giiven
araliginda, p<0,05 anlamlilik seviyesinde yapilmistir. Verilerin normal dagilimi
Shapiro-Wilk testi ile incelenmistir. Normal dagilim gostermeyen ikili gruplarin
karsilastirilmasi Mann- Whitney U testi ile normal dagilim gosteren ikili gruplarin
karsilagtirilmast bagimsiz 6rneklem t testi ile yapilmistir. 2’den fazla degiskenli
degerlendirmelerde Kruskal Wallis testi uygulanmis, Spearman korelasyon analizi ile
yapilmustir. Verilerin tanimlayici istatistikleri ortalama, standart sapma, min ve max

deger olarak verilmistir.
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IV. BULGULAR

Calismaya 18-50 yas arasi, normal kulak muayene bulgusuna, bilateral Tip-A
timpanograma, 500-4000 Hz’de 10 dB’nin altinda hava-kemik araligina sahip olan,
vestibiiler sikayeti, giirilti maruziyeti, kafa travmasi ve ototoksik ila¢ kullanimi
hikayesi, otolojik, metabolik, norolojik rahatsizli§1 olmayan 20 saglikli birey ve 20
migren tanisi almig birey dahil edildi. Katilimcilarin demografik bilgileri Cizelge

6’da verilmistir.

Cizelge 6 Demografik bilgiler

Cinsiyet Yas

Gruplar

Kadin Erkek Ortalama+ Standart Sapma Minimum Maksimum

Kontrol 17 3 23,35+3,15 19 29

Migren 18 2 24,60+3.53 20 30

Ipsilateral 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde
migrenli gruptaki 40 kulak ve kontrol grubundaki 40 kulakta elde edilen P1, N1, N1-
P1 latans ve N1-P1 amplitiid degeri Cizelge 7 verilmistir. Gruplar aras1 P1, N1, N1-
P1 latans ve N1-P1 amplitiid degerleri t testi ile karsilagtirilmistir. P1, N1, N1-P1
latansinda gruplar arasi anlamli farklilik elde edilmemistir (p>0,05). N1-P1 amplitiid
degeri migrenli grupta kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiik elde edilmistir

(p= 0,006, p<0,05).
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Cizelge 7 Ipsilateral 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mVEMP
degerlendirmesinde migren ve kontrol grubundaki kulaklarin P1, N1, N1-P1 latans
ve N1-P1 amplitiid degerleri ortalamasi

500 Hz Tone Gruplar
Burst Uyaran Migren (36 Kulak) Kontrol (40 Kulak)
p Degeri
Ort-Std. Sapma Ort-Std. Sapma
P1 Latans 16,34+2,30 15,60+1,37 0,091
N1 Latans 25,46+2.46 25,04+1,90 0,413
N1-P1 Latans 9,43+1,90 9,11£2,57 0,533
N1-P1 Amplitiid 35,43+14,28 45,17+15,35 0,006*

Ipsilateral 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde
migren grubundaki 20 katilimcinin ve kontrol grubundaki 20 katilimcinin amplitiid
asimetri oranlar1 Cizelge 8’ de verilmistir. Amplitiid asimetri oranlar1 ortalamasi
Mann- Whitney U testi ile karsilagtirilmig, gruplar arasi anlamli farklilik elde
edilmemistir (p>0,05).

Cizelge 8 Ipsilateral 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mVEMP
degerlendirmesinde gruplarin kulaklar aras1 amplitiid asimetri oranlar1 ortalamasi

500 Hz Tone Burst Uyaran

Gruplar
Amplitiid Asimetri Orani p Degeri
Ort-Std. Sapma
Migren (20 kisi) 0371
0,28+0,37 '
Kontrol (20 Kkisi) 0.1120.08

Ipsilateral klik uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde migrenli
gruptaki 40 kulak ve kontrol grubundaki 40 kulakta elde edilen N1, N1-P1 latans ve
N1-P1 amplitiid degerleri t testi ile karsilastirilmig, migrenli gruptaki kulaklarin N1
latans degeri kontrol grubundaki kulaklara gore anlamli derecede uzamis elde
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edilmistir (p= 0,014, p<0,05). N1-P1 latans ve N1-P1 amplitiid degerlerinde gruplar
arast anlaml farklilik elde edilmemistir (p>0,05). P1 latans degerleri ortalamasi
Mann- Whitney U testi ile karsilastirilmis, gruplar arasi anlamli farklilik elde
edilmemistir (p>0,05).

Cizelge 9 Ipsilateral klik uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde migren ve
kontrol grubundaki kulaklarin P1, N1, N1-P1 latans ve N1-P1 amplitiid degerleri
ortalamasi

Gruplar
Klik Uyaran
Migren (30 Kulak) Kontrol (37 Kulak)
p Degeri
Ort-Std. Sapma Ort-Std. Sapma

P1 Latans 13,33+1,85 12,63+1,59 0,156
N1 Latans 19,24+2,71 17,91£1,53 0,014*

N1-P1 Latans 5,92+1,86 5,27+1,21 0,091

N1-P1 Amplitiid 27,24+11,64 31,22+10,39 0,145

Ipsilateral klik uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde migren
grubundaki 18 katilimecinin ve kontrol grubundaki 19 katilimcinin amplitiid asimetri
oranlar Cizelge 10’ de verilmistir. Amplitiid asimetri oranlar1 ortalamasi Mann-
Whitney U testi ile karsilastirilmis, gruplar arasi anlamli farklilik elde edilmemistir

(p>0,05).

Cizelge 10 ipsilateral klik uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde gruplarin
amplitiid asimetri oranlar1 ortalamasi

Gruplar Klik Uyaran
Amplitiid Asimetri Oram p Degeri
Ort-Std. Sapma
Migren (18 kisi) 0,120
0,39:£0,44 '
Kontrol (19 Kisi) 0,14+0,21
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Farkli uyaranlar ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde gruplar arasi patolojik

kulak sayilar ki-kare testi ile karsilagtirilmistir.

500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde migren ve
kontrol grubundaki 40 kulaktan migren grubunda 15 kulak, kontrol grubunda 5 kulak
patolojik elde edilmistir. Gruplar aras1 patolojik kulak sayilarinda anlamli farklilik
elde edilmistir (p=0,010, p<0,05).

Klik uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde migren ve kontrol
grubundaki 40 kulaktan migren grubunda 18 kulak, kontrol grubunda 6 kulak
patolojik elde edilmistir. Gruplar arasi patolojik kulak sayilari ki-kare testi ile
karsilagtirilmis, anlamli farklilik elde edilmistir (p= 0,003, p<0,05).

Gruplar Aras: Kargilaghirma
500 Hz Tong Burst
Migren Kontrol
m Patolojik = Normal s Patolojik = Mormal
Klik
Migren Kontrol
m Patolojik = Normal m Patolojik = Normal

Sekil 11 500 Hz tone burst ve klik uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde
migren ve kontrol grubundaki patolojik kulak sayilari

Migren ve kontrol gruplarinda uyaran tiirlerine gore grup i¢i patolojik kulak

sayilar1 ki-kare testi ile karsilagtirilmastir.
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Migren grubunda 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mVEMP
degerlendirmesinde 40 kulaktan 15 kulak patolojik elde edilirken klik uyaran ile
yapilan mVEMP degerlendirmesinde 40 kulaktan 18 kulak patolojik elde edilmistir.
Klik ve 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan degerlendirmede patolojik kulak
sayilarinda istatistiksel olarak farklilik elde edilmemistir (p=0,496, p>0,05).

Kontrol grubunda 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan mMVEMP
degerlendirmesinde 40 kulaktan 5 kulak patolojik elde edilirken klik uyaran ile
yapilan mVEMP degerlendirmesinde 40 kulaktan 6 kulak patolojik elde edilmistir.
Klik ve 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan degerlendirmede patolojik kulak
sayilarinda istatistiksel olarak farklilik elde edilmemistir (p=0,745, p>0,05).

Grup ici Karsilastirma

Migren
500 Hz Tone Burst Klik
m Patolojik = Mormal m Patolojik = Normal
Kontrol
500 Hz Tone Burst Klik
m Patolojik = Normal m Patolojik = Mormal

Sekil 12 Migren ve kontrol gruplarinda 500 Hz tone burst ve klik uyaran ile yapilan
mVEMP degerlendirmelerinde elde edilen patolojik kulak sayilari
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Cizelge 11 Farkli gruplarda farkli uyaranlar ile yapilan degerlendirmede elde edilen
patolojik kulak sayilar

Uyaran Grup Patolojik pDegeri  Grup  Uyaran Patolojik p Degeri
Tiirii

Kulak Tiirii Kulak
Sayisi Sayisi
Tone Burst Migren 15 p=0,010* Migren Tone Burst 15 p=0,496
Kontrol 5 Klik 18
Klik Migren 18 p=0,003* Kontrol Tone Burst 5 p=0,745
Kontrol 6 Klik 6

Migren grubu katilimcilarindaki MIDAS skorlart ile tone burst uyaran
kullanilarak yapilan mVEMP degerlendirmesinde elde edilen P1, N1, N1-P1 latansi,
N1-P1 amplitiidii arasindaki iliski Spearman korelasyon testi ile incelenmistir.
Katilimcilarin MIDAS skorlart ile P1, N1, N1-P1 latansi, N1-P1 amplitiidii arasinda
iligki elde edilmemistir (p>0,05).

Cizelge 12 MIDAS skorlar ile tone burst uyaran kullanilarak yapilan mVEMP
kayitlariin korelasyonu

P1 N1 N1-P1 N1-P1
Latansi Latansi Latansi Amplitudii
MIDAS p 0,201 0,930 0,603 0,541
Skorlar
r 0,316 0,022 -0,132 -0,154

Migren grubu katilimcilarindaki MIDAS skorlart ile klik uyaran kullanilarak
yapilan mVEMP degerlendirmesinde elde edilen P1, N1, N1-P1 latansi, N1-P1
amplitiidii  arasindaki iligki Spearman korelasyon testi ile incelenmistir.
Katilimcilarin MIDAS skorlar1 ile P1, N1, N1-P1 latansi, N1-P1 amplitiidii arasinda
iliski elde edilmemistir (p>0,05).
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Cizelge 13 MIDAS skorlari ile klik uyaran kullanilarak yapilan mVEMP kayitlarinin

korelasyonu

P1 N1 N1-P1 N1-P1
Latansi Latansi Latansi Amplitidii
MIDAS p 0,549 0,959 0,457 0,937
Skorlar
r 0,156 0,014 -0,193 -0,021
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V. TARTISMA

Elektriksel veya akustik stimiilasyona yanit olarak masseter kasinda kaydedilen
bilateral, bifazik, simetrik miyojenik yanitlar mVEMP olarak adlandiriimaktadir
(Franca Deriu, vd. 2010). Sinirli normalizasyon ¢alismalar1 nedeni ile mVEMP’in
klinikte rutin kullanimi1 bulunmamaktadir (Vignesh, vd. 2021; Ravichandran, vd.
2020; Basoz, vd. 2021; E R De Natale, vd. 2019; Loi, vd. 2020). Literatiirde sinirli
normalizasyon c¢alismalarina ek olarak multiple skleroz (MS), REM uyku davranis
bozuklugu, idiyopatik parkinson hastaligi, amyotrofik lateral skleroz gibi ¢esitli
merkezi sinir sistemi hastaliklarinda mVEMP yanitlarinin incelendigi g¢alismalar
mevcut olsa da trigeminal sinirdeki aktivasyon artis1 sonucu meydana geldigi
diisiiniilen, bir baska merkezi sinir sistemi hastaligi olan migrende mVEMP
yanitlarinin incelendigi bir ¢alisma bulunmamaktadir (Edoardo R de Natale, vd.
2015; Xie, vd. 2022; Edoardo Rosario De Natale, vd. 2018; Liu, vd. 2019; Crnosija,
vd. 2017). Literatiirdeki bu eksiklik de g6z oniine alindiginda ¢alisma migrenli
hastalarda trigeminal sinirdeki etkilenime bagli olast mVEMP etkileniminin

incelenmesi amaci ile yapilmistir.

Caligmamizda migren ve kontrol grubundaki 40 kulakta farkli uyaranlar ile
yapilan mVEMP degerlendirmelerinde P1, N1, N1-P1 latans, N1-P1 amplitiidd ve

kulaklar aras1 asimetri oranlar karsilastirilmistir.

Vignesh ve ark. (2021) 500 Hz tone burst uyaran kullanilarak kaydedilen
MVEMP cevaplarinin normatif verilerini olusturduklar1 ve test-tekrar giivenilirligini
arastirdiklar1 ¢alismada katilimcilarin ipsilateral P1, N1 latanslari, amplitiid asimetri
oranlar1 ortalamasi sirasiyla 13,20 ms, 21,40 ms ve %15.07 olarak elde edilmistir.
Cinsiyetler aras1 P1, N1 latanslar1 ve amplitiid asimetri oranlar1 agisindan anlaml
farklilik elde edilmezken N1-P1 amplitiidii erkeklerde istatistiksel olarak yiiksek elde
edilmis, bu durum erkeklerdeki masseter biiyiikliigiine ve trigeminal sinir kalinligina
atfedilmigtir.  Kulaklar arast mMVEMP yanitlarinda ise farklilik elde edilmistir
(Vignesh, vd. 2021). Vignesh ve ark. (2021)’nin ¢alismasinda ve literatiirdeki birgok
VEMP calismasinda kulaklar arasi1 cevap farkliliklar1 elde edilmemistir, bu nedenle
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calismamizda kulaga 6zgii bir karsilastirma yapilmamistir. Calismamizda kontrol
grubunda 500 Hz tone burst uyaran kullanilarak elde edilen P1, N1 latanslar1 ve
kulaklar aras1 amplitiid oranlar1 ise sirayla 15,60 ms, 25,04 ms ve %11 olup; P1 ve
N1 latanslar1 Vignesh ve ark (2021)’nin ¢alismasina gore uzun elde edilmistir.
Calismamizdaki yas ortalamasinin Vignesh ve ark (2021)’nin ¢alismasina gore daha
diisiik elde edilmesi nedeni ile latanslardaki farklilik yas ile iligkilendirilememistir.
Bu durumun farkli kliniklerde farkli cihazlar ile yapilan mVEMP kayitlar ile ilgili

olabilecegi diisiiniilmektedir.

Natale ve ark. (2019) yaptiklar1 ¢alismada 82 saglikli katilimcida klikle
uyarilmis VMR ve AMR yanitlarim farkli elektrot yerlesimine gore incelemisler,
yanitlarda cinsiyetin ve yasin etkisini de degerlendirmislerdir. VMR cevaplarinin
elde edilme orami daha yiiksek bulunmustur. Farkli elektrot yerlesimine gore
cevaplarin elde edilebilirligi karsilastirildiginda ise zigomatik yerlesimde cevaplarin
elde edilme oraninin ve elde edilen cevaplarin ise amplitiidlerinin daha yiiksek
oldugu bulunmustur. VMR ve AMR cinsiyete gore karsilastirildiginda ise latanslarin
kadinlarda erkeklere gore istatistiksel olarak kisa oldugu bulunmus, 55 yas ve
tizerinde azalmis VMR ve AMR amplitiidleri kaydedilmistir (E R De Natale, vd.
2019). 55 yas ve lizeri katilimcilardaki azalmis VMR ve AMR amplitiidleri, yas ile
koklear ve vestibiiler sistemde meydana gelen dejenerasyon ile iliskilendirilmistir
(Xie, vd. 2022). Calismamizin dahil edilme kriterinde yas 18-50 olarak belirlense de
katilimeilarin yaglarinin minimum 20, maksimum 29 olarak elde edilmesi nedeni ile
cevaplarda yasa gore bir degerlendirme yapilamamigtir. Ayn1 sekilde gruplardaki

erkek sayisinin az olmasi cinsiyete gore bir karsilastirma yapmamiza engel olmustur.

Ravichandran ve ark. (2020)’nin yaslar1 18-24 olan 40 katilimcida klik ve tone
burst uyaranda normatif veri olusturmak ve cinsiyete gore farkliliklar1 incelemek
amaci ile yaptiklar1 ¢alismada 500 Hz tone burst uyaranda P1, N1 latanslari, N1-P1
amplitiidii ve asimetri oranlart sirastyla 12,13 + 0,81 ms, 22,54 + 1,30 ms, 198,53 +
64,64 uV ve 0,13 £+ 0,12; klik uyaranda sirasiyla 11,45 + 0,87 ms, 21,85 + 1,65 ms,
81,23 +32,56 nV ve 0,2 + 0,13 olarak bulunmustur. Tone burst uyaranda klik uyaran
gore latans uzun, amplitiidler ise yiiksek elde edilirken Cinsiyetler arasi farklilik elde
edilmemistir. Klik latans ve amplitiidlerinin farkli kliniklerde anlamli derecede farkli
elde edilmesi, tone burst uyaranda dalgalarin daha belirgin olmasi nedeni ile tone

burst kullanimi oOnerilmistir  (Ravichandran, vd. 2020). Calismamizin kontrol
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grubunda P1, N1 latanslari, N1-P1 amplitiidli, kulaklar arasi asimetri oranlari
ortalamasi sirasiyla tone burst uyaranda 15,60 ms, 25,04 ms, 45,17 uV, 0,11 elde
edilirken Klik uyaranda 12,63 ms, 17,91 ms, 31,22 uV, 0,14 olarak bulunmustur.
Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak tone burst uyaranda latanslar uzun,

amplitiidler ise yiiksek elde edilmistir.

Migren ve kontrol gruplarinda farkli uyaranlar ile yapilan degerlendirmede
sonuglar karsilastirilmig; migren grubundaki kulaklarda klik uyaranda uzamis N1
latanslar1 elde edilirken tone burst uyaranda azalmis N1-P1 amplitiidii elde edilmistir.
Klik ve tone burst uyaranda gruplar arasi amplitiid asimetri oranlar1 agisindan
farklilik elde edilmemistir. Baséz ve ark (2021)’nin ¢alismamizla ayni klinikte
yaptiklar1 normalizasyon g¢alismasi referans alindiginda her 2 uyaran tiiriinde de
migren grubundaki patolojik kulak sayilart kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
fazla elde edilmistir. Literatiirde migrenli hastalar yapilan cVEMP ve oVEMP
caligmalar1 incelendiginde; Gozke ve ark. (2010) migrenli hastalarda oVEMP
yanitlarini inceledikleri ¢aligmalarinda migren grubunda kontrol grubuna gore
uzamis P1 ve N1 latanslar1 ve diisiik N1-P1 amplitiidii elde etmislerdir (Gozke, vd.
ark., 2010). Kim ve ark. (2015) ise vestibiiler sikayeti olmayan migrenli hastalarda
tone burst uyaran ile yaptiklar1 cVEMP ve oVEMP c¢aligmasinda migren grubunda
oVEMP kaydinda bilateral kulakta uzamis N1 latansi ile sol kulakta uzamis P1
latans1 elde etmisler ve bu durumun subklinik bir vestibiilookiiler lezyondan
kaynaklanabilecegini diisiinmiislerdir (Kim, vd. 2015). Ozdemir ve ark. (2019) da 31
migren ve 32 vestibiiler migren (VM) tanili katiimcida c¢cVEMP yanitlarini
incelemisler. 4’ migren tanili, 1’1 VM tanili 5 hastada VEMP yanitlarinin elde
edilemedigini gormiislerdir. Bu durumu ise migrenli hastalardaki sakkiilo-kolik
refleks yolunun hipoperfiizyonu ile iligskilendirmislerdir. Gruplar arasinda ise P13
veya N23 latansi, interpeak amplitiidii ve amplitiid asimetri oran1 agisindan anlaml
bir farklilik elde etmemislerdir (Ozdemir, vd. 2020). Calismamizda ise katilimcilara
cVEMP, oVEMP testi yapilmamis; migrenli hastalarda genel VEMP cevaplarim
etkileyecek bir hipoperfiizyon degerlendirilememistir. Yukaridaki migrenli
hastalarda yapilan cVEMP, oVEMP calismalarinda yaygin olarak latans uzamasi
goriilmekle birlikte ¢calismamiz da yapilan ¢aligmalart desteklemektedir. Bu durum

migren hastalarinda vestibiiler sistem etkilenimi olabilecegini diistindiirmistiir.
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Vestibiiler migren patogenezi ile ilgili yapilan ¢aligmalarda vestibiiler migrenin
vestibiiler ¢ekirdekler ve trigeminal nosiseptif girdileri modiile eden yapilar
arasindaki baglantilarla ve migren patogenezinde rol oynayan serotonin, noradrenalin
ve dopamin gibi norotransmiterler ile iliskili oldugu kanisina varilmistir  (Sohn,
2016). Calismamiza vestibiiler sikayeti olan migrenli kisiler dahil edilmese de elde
edilen patolojik cevaplarin subklinik vestibiiler migren vakalar ile iligkili olabilecegi

distiniilmektedir.

Murofushi ve ark. (2001)’nin VEMP latans uzamalarinin klinik anlamliligini
arastirdiklar1 ¢alismaya Meniere hastasi, akustik ndrinomlu, vestibiiler noritli, multipl
sklerozlu 134 katilimci dahil edilmis; uzamis P13, N23 latanslarin retrolabirentin
lezyonlar ile iligkili oldugu bulunmustur  (Murofushi, vd. 2001). Bu sonug

calismamizda migren hastalarindaki uzamis N1 latanslarini agiklamaktadir.

Literatirde MS, REM uyku davranis bozuklugu, idiyopatik parkinson hastaligi,
amyotrofik lateral skleroz gibi merkezi sinir sistemi hastaliklarinda mVEMP
cevaplarmin degerlendirildigi calismalar mevcuttur; Liu ve ark. (2019)’nin Klik
uyaran ile uyarilmis MVEMP, cVEMP ve oVEMP degerlendirmesinin amyotrofik
lateral sklerozlu (ALS) hastalarda beyin sapt tutulumlarmin gostergesi olup
olamayacagim arastirdiklar1 ¢alismaya 30 kesin/30 olast ALS’li ve 30 saglikh
katilimci1 dahil edilmis; ALS hastalarinda ¢cVEMP’te %67, oVEMP’te %45,
mVEMP’te %40 oraninda anormal cevaplar gozlenmistir. Hastalardaki en yaygin
patoloji latans uzamasi olup cVEMP’in alt motor néronlardaki, oVEMP’in ise beyin
sap1 diizeyindeki lezyonlara kars1 duyarli oldugu bulunmustur (Liu, vd. 2019). Xie
ve ark. (2021)’nin erken evre parkinson hastaligina ve uyku bozukluguna sahip
bireylerde VEMP testi ile beyin sapt lezyon varligini ve lezyon yerinin
belirlenmesini amagladiklar1 ¢alismada Katilimcilara cVEMP, oVEMP, mVEMP testi
uygulamiglardir. Yapilan analizde gruplar arasi cVEMP, oVEMP ve mVEMP
amplitiidleri agisindan farklillk bulunmazken uyku bozuklugu ve erken evre
parkinson gruplarinda ¢cVEMP, oVEMP latanslarinda anlamli derecede uzama
gozlenmis; mVEMP cevaplarinda ise anlaml bir farklilik gézlenmemistir. Bu durum
mVEMP cevaplariin bilateral vestibiilomasseterik refleksi yansitmasi ve ipsilateral
lezyonlarin varligini tespit etmede yetersiz kalabilmesi ile agiklanmistir (Xie, vd.
2022). Calismamizda da migrenli hastalarda en sik gozlenen patoloji latans uzamasi

ve MVEMP cevaplarinin yoklugudur. Santral patolojilerdeki VEMP bulgularinin
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amplitiid diisiislerinden ¢ok latans uzamasit ve cevap yoklugu seklinde oldugu
diistintildiigiinde elde edilen bulgularimiz literatiirii desteklemektedir (Murofushi,
vd. 2001)

Sangu ve ark. (2022)’nin MS’de VEMP bulgularini aragtirmayi ve elde edilen
bulgular1t MRG ile iligkilendirmeyi hedefledikleri ¢calismaya 45 MS’li ve 45 saglikli
birey dahil edilmistir. 500 Hz tone burst uyaran ile yapilan ¢cVEMP, oVEMP,
mVEMP degerlendirmelerinde anormal sonuglarin elde edilme orani sirasiyla
%82,22, %75,56 ve %75,56 olarak elde edilmis olup VEMP anormalliklerinin beyin
sap1 semptomlari, beyin sapi1 belirtileri ve MRG ile iliskisinin olmadigi bulunmustur
(Sangu Srinivasan, vd. 2022). mVEMP’deki anormal sonu¢ oraninin klik uyaranla
yapilmis diger mVEMP calismalarina gore fazla elde edilmesi kullanilan uyaran tiirti
ile iligkilendirilmistir (Immacolata Magnano, vd. 2014). Calismamizda migren ve
kontrol grubunda uyaran tiirline gore patolojik kulak sayilart karsilastirilmustir.
Sangu ve ark. (2022)’nin ¢alismasi ile ¢eliskili olarak istatistiksel olarak anlamli
olmasa da klik uyaranda patolojik kulak sayilar1 daha fazla elde edilmis, uyaranlarda

lezyonlara karsi anlamli bir duyarlilik farki gézlenmemistir.

Caligmamizda migrenli gruptaki MIDAS skorlar1 ile patolojik kulak sayilar
arasinda korelasyon gozlenmemistir. Bu durumun asemptomatik patolojilerin
varligiyla, semptomlarin kisilerdeki emosyonel, fiziksel alg1 farklilig1 geregi farkl
derecelerde hissedilmesiyle ve ¢alismaya kisa siiredir migreni olan geng hastalarin

dahil edilmesi ile iliskili olabilecegi diisiiniilmektedir.

Loi ve ark (2020)’nin elektrot yerlesimine géore VMR ve AMR reflekslerinin
test-tekrar test giivenilirligini ve yanit alinabilirligini inceledikleri ¢alismada elektrot
mesafesi nedeni ile zigomatik yerlesimin her iki refleksin elde edilmesinde de
mandibular yerlesime goére {lstiin oldugu bulunmustur. Calismada giivenilirlik
acisindan VMR ve AMR refleksleri farkli bulunmamis olsa da Magnano ve ark.
(2014) AMR’deki oligosinaptik ark sayesinde AMR’nin VMR’nin tanisal degerini
arttirdigini bildirmistir. VMR’nin  medulladaki, AMR’nin ise ponstaki lezyonlardan
etkilenebildigi disiiniildigiinde kombine kayitlarin lezyon yerinin belirlenmesinde
onemli oldugu disiinilmistiir (Immacolata Magnano, vd. 2014; | Magnano, vd.
2016). Calismamizda AMR degerlendirmesi yapilmamis olup VMR ve AMR

reflekslerinin kombine kullanimimin patolojilerin tespiti ve var olan patolojinin
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lokalizasyonunun belirlenmesi agisindan faydali olacagini diistinmekteyiz. Ayrica
zigomatik elektrot yerlesimin reflekslerin elde edilmesi konusunda daha iistiin olmasi
ve calismamizda sadece mandibular yerlesimin kullanilmasini ¢aligmamizin eksigi
olarak kabul etmekte ve ilerleyen donemde farkli elektrot yerlesimlerin kullanildig:

farkli ¢aligmalarin yapilmasi gerekliligini diistinmekteyiz.
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V1. SONUC VE ONERILER

Migrenli hastalarda farkli uyaranlar ile mVEMP’in degerlendirildigi ¢alismada;

e Migrenli grupta klik uyaran ile kaydedilen mVEMP yanitlarinda anlamli
derecede uzamig N1 latansi1 elde edilirken tone burst uyaran ile kaydedilen
mVEMP yanitlarinda anlamli derecede amplitiidlerde diisiis gozlenmistir.

e Amplitiid asimetri orani ortalamasinda gruplar arasi anlamli farklilik elde
edilmemistir.

e Her iki uyaran ile yapilan mVEMP degerlendirmesinde de migrenli
gruptaki patolojik kulak sayilart anlamli derecede yiiksek elde edilmistir.

e Migren ve kontrol gruplarinda uyaran tiirlerine gore grup igi patolojik kulak
sayilarinda anlamli derecede farklilik elde edilmemistir.

e Migrenli gruptaki MIDAS skorlar1 ile mVEMP sonuclar1 arasinda iliski

bulunmamustir.

Calismada migrenli hastalarda mMVEMP cevaplarii etkilendigi gozlense de
etkilenimin trigeminal sinir kaynakli olup olmadigi migrenin multifaktoryel
patofizyolojisi ve mVEMP yolagmin yeteri kadar net olmamasi nedeni ile
belirlenememistir. Vestibiiler migrenin vestibiiler ¢ekirdekler ve trigeminal nosiseptif
girdileri modiile eden yapilar arasindaki baglantilarla, migren patogenezinde rol
oynayan serotonin, noradrenalin ve dopamin gibi norotransmiterler ile iligkili oldugu
diistiniildiiglinde elde edilen patolojik cevaplarin subklinik vestibiiler migren ile
iligkili olabilecegi diistiniilmektedir. Farkli anatomik duraklardaki olasi durum ve
lezyonlarin dislanmasi amaci ile ¢alismaya CVEMP ve oOVEMP degerlendirmelerinin,
kombine VMR, AMR Kkayitlarinin eklenmesi Onerilmistir. Ayrica ilerleyen
calismalarda cevap elde edilebilirliginin yiiksek oldugu zigomatik elektrot
yerlesiminin tercih edilmesinin faydali olacagi diisiiniilmektedir. Lezyon yerinin
tespiti agisindan calismamizda klik ve tone burst uyaranlarinda istiinlik
gozlenmemistir. Uyaran tiirlerinin lezyon hassasiyetlerinin degerlendirilmesi i¢in
farkli patolojilerde, daha genis bir 6rneklemde caligma yapilmasi Onerilmektedir.

MIDAS skorlart ile mVEMP sonuglar1 arasinda korelasyon gozlenmemistir.
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Anketlerin subjektif bir veri elde etme araci oldugu disiiniildiigiinde ilerleyen
calismalarda mVEMP sonuglarinin radyolojik goriintiilleme gibi objektik veri elde
etme araglar1 ile korelasyonunun incelenmesinin, ¢alisma giivenilirligini arttiracagi

distiniilmektedir.
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