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OZET
Amag

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon (IIH), belirgin bir neden olmaksizmn artmis intrakraniyal
basing ile karakterize edilen bir hastaliktir ve genellikle bas agrisi, gérme bozukluklar1 ve
papil 6dem gibi semptomlarla kendini gosterir. Kadinlarda erkeklere kiyasla daha sik
goriilmekte olup 6zellikle obezite, hormonal degisiklikler ve dogurganlik ¢aginda olmak gibi

faktorler hastaligin gelisiminde dnemli rol oynamaktadir.

Son yillarda, androjenlerin ITH patogenezinde rol oynayabilecegi one siiriilmiistiir. Ozellikle
testosteronun BOS (retimi ve intrakraniyal basing tizerindeki etkileri iizerine yapilan
calismalar, bu hormonun I1H ile iliskili olabilecegini gostermektedir. Bu baglamda
calismamizda, ITH tanis1 almis 52 kadm hastanin BOS acilis basing seviyeleri ile plazma ve
BOS androjen diizeyleri arasindaki iliski incelenmistir. Calismanim temel amaci, ITH tanis1
almis kadin hastalarda BOS basing seviyeleri ile periferik kan ve BOS androjen diizeyleri

arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

Yontem

Calismamiz prospektif olarak planlanmis ve 15.01.2024- 15.07.2024 tarihleri arasinda Van

Yiiziincii Y1l Universitesi Dursun Odabas Tip Merkezi'nde yiritilmiistiir.

Arastirmaya, 15-45 yas arahginda olan ve ITH tanis1 almis toplam 52 kadin hasta dahil
edilmistir. Ek norolojik veya sistemik hastalik oykiisii bulunanlar, 15 yas alt1 ve 45 yas tisti

bireyler ile erkek hastalar ¢alisma dis1 birakilmastir.

Hastalardan alman BOS ve kan érneklerinde testosteron ve DHEA-S diizeyleri
Kemiluminesans Mikropartikiil Immiinolojik Yontemi (CMIA) kullanilarak 6lciilmiistiir.
BOS agilis basing seviyeleri ile hormon diizeyleri arasindaki iliski incelenmistir. Elde edilen
veriler istatistiksel analiz yontemleriyle degerlendirilmis ve SPSS 27.0 istatistik programi

kullanilarak korelasyon ve grup karsilastirmalar yapilmigtir.



Bulgular

Istatistiksel analiz sonuglarma gore, BOS agilis basmc1 > 40 cmH-O olan hastalarm plazma
testosteron, BOS testosteron ve plazma DHEA-S seviyelerinin anlamli sekilde yiiksek oldugu
belirlenmistir (p <0.05). Ayrica, BOS acilis basinci ile viicut kitle indeksi (BMI) arasinda

pozitif bir korelasyon gozlenmistir.

ROC analizi sonuglarina gére, DHEA-S (P) 295 ng/dL cut-off degeri kullanilarak BOS
basic1 > 40 cmH20 olan hastalarin %92,6 duyarlilikla dogru sekilde siniflandirilabilecegi
belirlenmistir. Testosteron (P) i¢in 3.45 nmol/L cut-off degeri de benzer sekilde BOS basinci

yiiksek hastalar1 ayirmada anlamli bulunmustur.

Sonug

Bu c¢alisma, IIH patogenezinde androjenlerin olas1 roliinii destekleyen bulgular sunmaktadir.
Testosteron ve DHEA-S seviyelerinin BOS basinci ile iliskili olmasi, hormonal dengenin
intrakraniyal basing diizenlemesinde etkili olabilecegini gdstermektedir. Ozellikle yiksek
BOS basinci olan hastalarda periferik ve BOS testosteron seviyelerinin artis gostermesi,

testosteronun BOS dinamiklerini etkileyebilecegine isaret etmektedir.

Bulgular, obezitenin de IiH gelisiminde dnemli bir faktor olabilecegini desteklemektedir.
BMI ile BOS basinci1 arasinda pozitif bir korelasyon tespit edilmesi, asir1 kilo alimmin
intrakraniyal basinci artirabilecegini gostermektedir. Bu durum, iIH hastalarinda kilo

kontroliiniin hastaligin yonetiminde 6nemli bir strateji olabilecegini diisiindiirmektedir.

Calismamizda ayrica plazma DHEAS ve plazma testosteron seviyelerinin BOS acilis
basmcini 6n gérmede kullanilabilecek parametreler olup olmadigmi arastirdik. Elde ettigimiz
sonuglar plazma DHEAS 295 ng/dL ve plazma testosteron 3.45 nmol/L'nin iizerinde oldugu

seviyelerde BOS acilis basincinin da 40 cmH2O ve lizerinde olabilecegini gdstermistir.

Bu calisma, [IH'nin hormonal ve metabolik mekanizmalarinmn daha iyi anlasilmasina katk1
saglayarak yeni tedavi yaklasimlarmin gelistirilmesine yardimci olabilir. Ozellikle hormonal
dengenin modiile edilmesine yonelik tedavilerin, hastaligin seyrini olumlu yonde

etkileyebilecegi diisiiniilmektedir.



SUMMARY

Objective

Idiopathic intracranial hypertension (ICH) is a disease characterized by increased intracranial
pressure for no apparent reason and usually presents with symptoms such as headache, visual
disturbances and papilledema. It is more common in women than in men and factors such as
obesity, hormonal changes and being of childbearing age play an important role in its
development.

In recent years, androgens have been suggested to play a role in the pathogenesis of ICH. In
particular, studies on the effects of testosterone on CSF production and intracranial pressure
suggest that this hormone may be associated with ICH. In this context, we analyzed the
relationship between CSF opening pressure levels and plasma and CSF androgen levels in 52
female patients diagnosed with ICH. The main aim of the study was to evaluate the
relationship between CSF pressure levels and peripheral blood and CSF androgen levels in

female patients diagnosed with ICH.

Method

Our study was prospectively planned and conducted between 15.01.2024 and 15.07.2024 at
Van Yiiziincii Y1l University Dursun Odabas Medical Center.

A total of 52 female patients aged 15-45 years and diagnosed with ICH were included in the
study. Patients with a history of additional neurologic or systemic diseases, individuals under

15 and over 45 years of age, and male patients were excluded from the study.

Testosterone and DHEA-S levels were measured in CSF and blood samples obtained from the
patients using the Chemiluminescence Microparticle Immunologic Method (CMIA). The
relationship between CSF opening pressure levels and hormone levels was analyzed. The data
obtained were evaluated by statistical analysis methods and correlation and group

comparisons were made using SPSS 27.0 statistical program.

Results

According to the results of statistical analysis, plasma testosterone, CSF testosterone and

plasma DHEA-S levels were significantly higher in patients with CSF opening pressure > 40

Vi



c¢cmH:0 (p<0.05). Furthermore, a positive correlation was observed between CSF opening

pressure and body mass index (BMI).

According to the results of ROC analysis, it was determined that patients with CSF pressure >
40 cmH20 could be correctly classified with a sensitivity of 92.6% using a cut-off value of
295 ng/dL for DHEA-S (P). The cut-off value of 3.45 nmol/L for testosterone (P) was

similarly found to be significant in differentiating patients with high CSF pressure.

Conclusion

This study provides evidence supporting the possible role of androgens in the pathogenesis of
ICH. The correlation of testosterone and DHEA-S levels with CSF pressure suggests that
hormonal balance may be effective in intracranial pressure regulation. In particular, peripheral
and CSF testosterone levels increased in patients with high CSF pressure, indicating that

testosterone may affect CSF dynamics.

The findings support that obesity may also be an important factor in the development of ICH.
The positive correlation between BMI and CSF pressure suggests that excessive weight gain
may increase intracranial pressure. This suggests that weight control in patients with ICH may

be an important strategy in the management of the disease.

In our study, we also investigated whether plasma DHEAS and plasma testosterone levels are
parameters that can be used to predict CSF opening pressure. Our results showed that CSF
opening pressure may be 40 cmH-0O and above when plasma DHEAS is above 295 ng/dL and

plasma testosterone is above 3.45 nmol/L.

This study may contribute to a better understanding of the hormonal and metabolic
mechanisms of ICH and may help to develop new therapeutic approaches. In particular, it is
thought that treatments aimed at modulating hormonal balance may positively affect the

course of the disease.
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EPO: Eritropoietin
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ITH: Idiopatik Intrakraniyal Hipertansiyon
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Na+/K+ ATPaz: Sodyum/Potasyum ATPaz
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SHBG: Seks Hormonu Baglayict Globiilin
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1-GIRIS VE AMAC

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon (iiH), ender gorilen ancak 6nemli bir norolojik
patolojidir. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon, artmis intrakraniyal basingla karakterizedir ve
genellikle bas agrisi, gorme bozuklugu ve optik disk 6demi gibi semptomlarla kendini gésterir.
Kadinlarda sik goriilme egilimindedir ve o&zellikle obezite, hormonal degisiklikler ve
dogurganlik ¢agi gibi risk faktorlerinin varliginda daha belirgindir. Patofizyolojisi tam olarak
anlasiimamis olmasma ragmen, [iH'nin altinda yatan mekanizmalarin aydinlatilmasi, etkili

tedavi stratejilerinin gelistirilmesi i¢in hayati dneme sahiptir.

Son yillarda, androjenlerin IIH patogenezinde potansiyel bir rol oynayabilecegi one
siiriilmiistiir. Ozellikle, testosteronun IIH patogenezindeki etkisi Uzerine artan bir ilgi
bulunmaktadir. Bununla birlikte, ITH tamili kadm hastalarda periferik kan ve BOS androjen

diizeyleri arasindaki iligki hala net degildir ve daha fazla aragtirmaya ihtiya¢ vardir.

Bu ¢alismanm amaci, I1H tanil1 kadm hastalarda BOS basing seviyeleri ile periferik kan ve BOS
androjen diizeyleri arasindaki iliskiyi incelemektir. Bu iliskinin anlasilmasi, IIHnin
patofizyolojisi hakkinda daha derin bir anlayis saglayabilir ve hastaligin tedavisinde yeni

hedeflerin belirlenmesine katkida bulunabilir.

Bu ¢alismanin temel amaci, 1IH tanili kadin hastalarda BOS basing seviyeleri ile periferik kan
ve BOS androjen diizeyleri arasindaki iliskiyi arastirmaktir. Bu iliskinin aydinlatilmasi, IIH'nin
patogenezinin daha iyi anlasilmasina ve hastaligin etkili yonetimine yonelik stratejilerin
gelistirilmesine katki saglayabilir. Bu ¢alismanin sonuglari, iIH'nin tedavisi ve prognozu
uzerinde olumlu etkiler saglayabilecek potansiyel tedavi stratejilerinin belirlenmesine yardimei

olabilir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 Tanim
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon, beyin yapisinda herhangi bir anatomik bozukluk veya

BOS’da belirgin patolojik degisiklikler olmaksizin, artmig kafa i¢i basincinin belirti ve
semptomlarimi igeren klinik belirtileri ifade eder (1).

.2.2 Tani Kriterleri

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonun klinik 6zellikleri, tip literatiiriinde 1880'lerden itibaren
tanimlanmis olmasina ragmen, kesin tan1 koymak i¢in gerekli tekniklerin kullanilmasi, 6zellikle
de ventrikiilografinin 1918 yilinda yaygimn sekilde kullanilmaya baslanmasiyla miimkiin hale
gelmistir. Bu dénemde ventrikiilografi, BOS dolasimimin degerlendirilmesinde ve intrakraniyal
basincin 6lgiilmesinde 6nemli bir arag olarak kabul edilmistir. Bu nedenle, ventrikiilografinin

kullanilmasi, IIH tamsmin dogru ve giivenilir bir sekilde konmasima imkan saglamistir (2).

Bu nedenle, IIH kesin tanismin belirlenmesi i¢in dnemli ilerlemeler, 6zellikle Dyke ve Davidoff
ile Dandy ve meslektaslarinin ¢aligmalariyla saglanmistir. Bu ¢alismalar, artmis BOS acilis
basincinin ve ventrikiilografide normal ventrikiiler sistemin birlikte bulunmasmin gerekliligini

vurgulamastir (2).

Modifiye Dandy kriterleri, diizenli veya kiiclik simetrik bir ventrikiiliin varliginin Dandy

kriterlerine dahil edilmesiyle formiile edildi (3).

Modifiye Dandy kriterleri

Belirti ve bulgularm kafa i¢i basinci artis1 sendromunu gostermesi.

Bilinci agik ve konflizyonu olmayan bir hastada lokalizasyon gdsteren nérolojik bulgu tespit

edilmemesi.

Beyin omurilik sivisinin mikroskobik incelemesinin normal olmasi ve beyin omurilik sivisi

basmcinin 250 mmH20 veya daha yiiksek olmasi.

Kraniyal goriintiilemenin normal olmasi, ancak bos sella veya kiiciik ventrikiillerin disinda

herhangi bir anormallik bulunmamas:.

Intrakraniyal vendz siniis basmcinin yapisal ya da sistemik bir nedenden dolayi

yiikselmemesi durumunda basing yiiksekligini agiklayacak baska bir nedenin bulunmamasi.

Gorme bozuklugu disinda klinik seyrin genellikle iyi olmasi.




2.3 Tarihce
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonun ilk olarak 1897'de Quincke tarafindan tanimlanmus

olup, zamanla toksik hidrosefali, otitik hidrosefali, hipertansif meningeal hidrops, psédoabse

gibi ¢esitli farkli isimlerle anilmistir (4).

1904 yilinda Nonne sendromunu kiiresel bir bakis agisiyla inceledi ve “Psodotiimor serebri”
adin1 verdi. Nonne bu durumu, beyin tiimoriiniin olmadigi ancak intrakraniyal timor
belirtilerinin sergilendigi bir durum olarak tanimladi. 1937'de Dandy, beyin tiimorii olmayan

22 kafa i¢i basing artis1 vakasini tanimlamistir.

Foley, 1955'te bu durumu basitge benign intrakraniyal hipertansiyon olarak adlandirdi; ancak

"benign" teriminin kullanilmasi1 daha sonra tartigmalara neden oldu.

Corbett ve Thompson, papilodemle iligkilendirilen gérme alani kaybinin olas1 riski nedeniyle
terimi "benign" yerine "idiopatik" ile degistirmistir. "Idiopatik" terimi, beyinde herhangi bir
patolojik durum veya vendz trombiis kanit1 olmayan siiregleri tanimlar (5).

2.4 Epidemiyoloji

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon, herhangi bir yas grubunda ortaya ¢ikabilir ancak
genellikle iiglincii dekadda diger yas gruplarmma gore daha sik goriiliir. Erkeklere oranla
kadinlarda daha sik goriiliir ve oran genellikle 2:1 ile 10:1 arasinda degisebilmektedir. Genel
popiilasyonda ITH siklig1 1/100.000 civarindayken, dogurganlik ¢agindaki obez kadinlarda bu
say1 20/100.000 gibi bir rakama cikabilmektedir. Buna karsilik, erkeklerde IiH insidansi
yaklasik 0,3/100.000 civarindadir ve ¢ocuklarda bu rakam biraz daha yiiksek olup 1/100.000

civarindadir (6).

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon, ¢ocukluk ¢aginda, yetiskinlerden farkli olarak her iKi
cinsiyette esit siklikta gozlenir (7).



2.5 Risk Faktorleri ve Patofizyoloji
2.5.1 Obezite

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon igin bir risk faktorii olarak artmus viicut kitle indeksi
belirlenmistir. Ayrica, obez ve obez olmayan bireylerde [iH gelisimini ve niiks oranmi artirdig

gosterilen toplam viicut agirligmin %5-15 artis1 da 6nemli bir faktordiir (8).

Kilo kaybi, papilodem ve bas agrisinda iyilesme ile iliskilendirilmis ve bununla birlikte BOS

acilis basincinda azalma gozlemlenmistir (9).

Obezitenin IiH'ye yol acabilecegine dair teorilerinden biri, artmis intraabdominal kiitlenin

intratorasik basing artisi ile birlikte vendz basinci artisina sebep olmasidir (10).

Obezite durumunda, yag dokusu tarafindan salgilanan 06zel sitokinlerin BOS’ da arttig1
belirlenmistir. Ornegin, istah kontrolii ve kilo regiilasyonundan sorumlu olan leptin seviyeleri,
yas, cinsiyet ve viicut kitle indeksi gibi faktorler dikkate alinarak standardize edildikten sonra

kontrol grubuyla karsilastirildiginda 11H vakalarinda artis gosterdigi gézlemlenmistir (11).

2.5.2 Polikistik Over Sendromu (PKOS)
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon teshisi konmus kadin olgularm %64'iinde PKOS
saptanmustir (12).

Polikistik over sendromunda, testosteronun Ostradiola artmis aromatizasyonu sonucu olusan
ostrojen iliskili trombofili tablosunun IiH'ye etki yatklik yaratacagi hipotezi lzerinde
durulmaktadir (13).

2.5.3 Vitamin A ve Retinoidler
Vitamin A ve retinoidlerin artmis intrakraniyal basingla iligskilendirildigi bilinmektedir. Serum

ve BOS retinol diizeylerinin [iH olgularinda artmis oldugu gosterilmistir (14).

Ayrica retinoik asidin, bilinen su kanali olan aquaporin-1 proteininin (AQP1) ekspresyonunu
artirdigi gOsterilmistir (15).

AQP1, koroid pleksusun apikal ve bazolateral yiizeylerinde eksprese edilir ve BOS Uretiminde

islev gormektedir (16).

2.5.4 BOS Uretiminde Artis
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon tipik olarak normal veya bazen yarik seklinde goriinen

ventrikiillerle karakterize edilir. Ayrica MRG ¢alismalar1 BOS’un serebral akuaduktus boyunca



akisginin  etkilenmedigini de gostermistir. Sonu¢ olarak artan BOS iiretimi, [iH

patofizyolojisinde en az desteklenen hipotezlerden biridir (17).

2.5.5 BOS Absorpsiyonunda Azalma
Bu hipotez, en yaygin desteklenenlerden biridir. Ik calismalarda, intratekal salin infiizyonu

uygulanan bes IIH hastasindan dérdiinde BOS drenajinda azalma oldugu gézlemlenmistir (18).

Lateral ventrikiillerin genellikle normal gériiniimde oldugu ve hastalarin %75-100'nde BOS
akim direncinin bulundugu literatiirdeki caligmalarla bu mekanizmanin desteklendigi

gOrulmektedir (19).

2.5.6 Hormonal Faktorler
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon hastalarmin ¢ogunlugunun kadin olmasi, hormonal
faktorlerin hastalik patogenezinde etkili olabilecegi diisiincesini giindeme getirmistir; fakat bu

hipotez, yapilan ¢calismalarin net bir sonug ortaya koymamasi sebebiyle kesinlik kazanmamustir.

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonun glukokortikoid kullanimi ve kesilmesiyle

iliskilendirildigi olgulara dair yayinlar bulunmaktadir (20).

[1H i¢in 6nceden tedavi olarak kullanilan glukokortikoidlerin kullanim ve kesilmesinin [iH'ye
neden olabilecegi, ayrica kilo artisma bagli olarak mevcut [IH'nin siddetlenebilecegi ve
potansiyel yan etkileri sebebiyle artik tedavide glukokortikoidlerin tercih edilmedigi ifade
edilmektedir (21).

2.5.7 ilaclar

[laglara bagl intrakraniyal hipertansiyon vakalarmin incelendigi 259 kisi ile yapilan ¢alismada,
A vitamini tiirevleri, tetrasiklin sinifi antibiyotikler, rekombinant biiylime hormonu ve lityumun
IiH ile en giiclii sekilde iliskilendirildigi tespit edilmistir. Kortikosteroidler ise IiH ile orta

derecede iligkili bulunmustur.

Zayif sekilde iliskilendirilen ilaclar arasinda ise siklosporin, yalnizca progestin igeren
kontraseptifler, kombine oral kontraseptifler, ikinci ve tG¢lncu nesil florokinolonlar, stlfenazon,
gonadotropin salgilayan hormonlar ve luteinizan hormon salgilayan hormon agonisti, nalidiksik
asit, amiodaron, stanozolol, danazol, divalproik asit, sulfasalazin, ketokonazol ve ustekinumab

yer almaktadir (22).



2.5.8 Serebral Venoz Basincta Artis
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon olgularinda, vendz stenoz gelisimine damar duvarmimn
ekstrensek kompresyonu veya limendeki biiylik boyutlu araknoid graniilasyonlarin

olusturdugu kismi obstriiksiyonun neden oldugu gosterilmistir (23).

Venografi ile yapilan incelemelerde, 1IH hastalarinda ven6z tromboz olmadan sinuslerde

daralma tespit edilmistir (24).

2.5.9 Demir Eksikligi Anemisi
Demir eksikligi anemisinin neden oldugu hiperkoagiilabilite veya yetersiz oksijen tasima
kapasitesine bagli olarak serebral kan akimmin artmasi, ITH sikliginda artisa neden olabilecegi

diistiniilmektedir (25).

Anemi ve I1H arasmdaki potansiyel iliskiyi aciklayan ¢esitli mekanizmalar belgelenmistir. Bir
mekanizma, anemideki artmis eritropoietin (EPO) seviyelerinin trombopoezin uyarilmasini
tetikleyebilecegini 6ne siirmektedir. Hacein-Bay-Abina ve arkadaslarmin fare modelleri
iizerinde yaptig1 calismalar, EPO reseptor yolunun ge¢ donem megakaryopoez iizerinde etkili
oldugunu ve biiyiik boyutlu trombosit {iretiminden sorumlu oldugunu, trombopoietin yolunun
ise kiiclk boyutlu trombosit iiretimini tesvik ettigini 6ne siirmektedir. Bu trombositoz durumu,
hiperviskoz ve hiperkoagiilabilen bir durumla iliskili olabilecegi belirtilmistir. Baska bir
mekanizma ise, kirmizi kan hiicresi deformitesindeki azalma ve kan viskozitesindeki artis

nedeniyle demir eksikligini hiperkoagiilabilen bir duruma baglamaktadir (26).

2.5.10 Obstruktif Uyku Apnesi
Noktiirnal hipoksi ve hiperkapni, santral vendz basingta artisa neden olan bir etkiye sahiptir ve
bu artis1 vazodilatasyon mekanizmasiyla gergeklestirir (27).

[1H hastalarinda, obstriiktif uyku apnesi teshisi konmus olanlarda papilddem gériilme sikligmin
daha diisiik oldugu belirtilmektedir (28).

2.5.11 Androjenler

Androjenler, ¢esitli biyolojik etkilere sahip olmalarmin yani sira erkek {lireme organlarinin
gelisimi ve biiylimesinde kritik bir rol oynayan hormonlardir. Ayrica, protein, karbonhidrat ve
yag metabolizmasi iizerinde dnemli metabolik etkilere sahiptirler. Baslica androjenler arasinda
testosteron, DHT, androstenedion, dihidroepiandrosteron (DHEA) ve siilfati (DHEAS)
bulunmaktadir. Bu hormonlar, bobrek, beyin, karaciger, kas, kemik ve deride cesitli fizyolojik

etkilere sahiptir ve viicutta hormonal dengeyi saglamak i¢in kritik 6neme sahiptirler (29).



Cinsel fonksiyonlarm temel kontrolii, hipotalamustan gonadotropin salgilatict hormonun
(GnRH) salinmasiyla baglar. Bu hormon, 6n hipofiz bezinde gonadotropik hormonlar olarak
adlandirilan Liteinizan hormon (LH) ve follikiil stimiilan hormon (FSH) salgilanmasini tetikler.
LH, testislerden testosteron salgilanmasini baslatan primer stimiilandir. FSH ise esas olarak
spermatogenezin (sperm iiretimi) uyarilmasindan sorumludur. Bu siireg, erkeklerdeki cinsel

fonksiyonlarin ana diizenleyici mekanizmalaridan biridir (30).

Testosteron, DHT ve androstenedion gibi ¢esitli erkek seks hormonlari, topluca androjenler
olarak bilinir ve testislerden salgilanirlar. Bu hormonlar arasinda en fazla bulunam
testosterondur. Ancak, ilging bir sekilde, testosteronun biiyiik bir kismi, hedef organlarda daha
etkin bir hormon olan DHT ye déniisiir. Bu doniisiim siireci, birgok fizyolojik etkinin yani sira

cinsel gelisim ve fonksiyonlar {izerinde 6nemli bir rol oynamaktadir (31).

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonlu kadmlarla ilgili yapilan ¢calismalarda, serum testosteron
seviyelerinin yikselmesi ve artmig BOS testosteronu ve androstenedion ile Polikistik Over
Sendromu ve basit obezitede gozlemlenen androjen fazlaligi paterninden farkl bir paternin
tespit edildigi belirtilmektedir. Insan koroid pleksusu, androjen reseptdrii ile androjen
aktivasyonunu saglayan aldoketoreduktaz tip 1C3 enzimini ifade etmektedir. Sigan koroid
pleksus hiicre hattinda yapilan ¢alismalar, testosteronun BOS sekresyonunu saglayan Na+/K+-
ATPaz’in aktivitesini onemli Olciide arttirdigmni gdstermektedir. Idiopatik intrakraniyal
hipertansiyon hastalarmin benzersiz bir androjen fazlaligi imzasina sahip oldugu ve
androjenlerin koroid pleksus yoluyla BOS sekresyonunu diizenleyebilecegine dair kanitlar

bulunmaktadir (32).

Insanlarda, BOS'taki seks steroid seviyelerinin dolasimdakilere kiyasla 10 ila 100 kat daha
diisiik oldugu tahmin edilmektedir ve bu diisiik cinsiyet steroid seviyelerinin kantitasyonunun
birgok zorlugu vardir. Ote yandan, BOS, proteinler veya atilan metabolitler gibi daha diisiik
diizeyde mudahale edici maddeler igerir. Bu nedenle, diisiik BOS seviyelerini tespit edecek
kadar hassas olduklar1 ve tamamlayic1 validasyonlarin yapildigi g6z oniine alindiginda, serum

veya idrar i¢in dogrulanmis testlerin BOS 6lgtimleri igin de kullanilabilecegi varsayilabilir (33).

2.5.11.1 Testosteron
Testosteronun %95'ten fazlasi, 6n hipofiz bezi tarafindan salgilanan LH tarafindan uyarilarak

Leydig hiicrelerinden salgilanir. Bu siireg, erkeklerde testosteron seviyelerinin



diizenlenmesinde kritik bir rol oynar ve erkek tireme fonksiyonlari iizerinde dnemli bir etkiye

sahiptir (34).

Erkeklerdeki en 6nemli plazma androjeni testosterondur ve giinliik olarak 5 ila 10 mg arasinda
tiretilir. Bu hormon biiyiik 6l¢lide plazma proteinlerine baglanir; ancak sadece %1-2'si serbest
formdadir. %40-50'si albiimine gevsek bir sekilde baglanirken, %50-60" 6zellikle ve giiclii bir
sekilde seks hormonu baglayici globiilin (SHBG) ad1 verilen bir proteine baglanir (35, 36).

Serbest testosteron, hedef hiicreye pasif diffiizyon yoluyla hiicre zarindan ulasir ve burada 6zgiil

bir androjen reseptorine baglanir (37).

Serbest testosteron, hiicre zarmdan gegtikten sonra albiimin ile baglantisin1 kaybederken,
SHBG'ye bagli testosteron genellikle doku gegisi sirasinda serbest birakilamaz. SHBG'ye bagl
olmayan testosteron, yani serbest ve alblimine bagl olanlar, biyolojik olarak testosteronun aktif
formlaridir. Testosteron testikiiler aromataz aktivitesi ile estradiole ve testikiiler So-rediiktaz

aktivitesi ile DHT’ye metabolize edilir (38).

Testosteron, erkek bedeninin belirgin &zelliklerinden biri olan cinsel karakteristiklerin
gelisiminde ve siirdliriilmesinde onemli bir rol oynar. Fetal yasamin erken dénemlerinden
itibaren, plasentadan salgilanan gonadotropinler, testisleri smirli bir miktarda testosteron
iiretmesi i¢in uyarir. Bu siire¢, dogumdan sonraki onuncu haftaya kadar devam eder. Ancak,
cocukluk doneminde, yaklasik olarak 10-13 yaslarina kadar, testosteron iiretimi minimal
seviyededir. Puberte doneminin baslangiciyla birlikte, 6n hipofiz hormonlarmnin uyarisiyla
testosteron {iiretimi hizla artar. Ancak, yas ilerledikge, yaklasik olarak 50 yasindan itibaren,
testosteron tiretimi azalmaya baslar ve yaslilik doneminde zirve seviyesinin %20 ila %50'sine
kadar geriler. Testosteron, fetal gelisim sirasinda testislerin skrotuma inisini, primer ve
sekonder cinsel karakterlerin gelisimini, kas kiitlesinin artigini, bazal metabolizmay1 hizlandirir

ve viicuttaki protein {iretimini tesvik eder (39).

2.5.11.2 Dehidroepiandrosteron
DHEAS, 19 karbonlu bir steroiddir ve steroid metabolik yolunun bir pargasidir (40). DHEA ve

DHEAS, kandaki biiylik ¢ogunlugu genellikle albimine bagli olarak bulunurken, kiigiik bir
kism1 ise proteinlere bagl olmadan serbest¢e dolasir. Periferik dokularda hem DHEA hem de
DHEAS, androstenedion, testosteron ve DHT ’ye doniisebilir ve ayrica Ostrojenlere aromatize
edilebilir. Yumurtalik folikiiliine girerek, DHEAS yumurtalik i¢in 6nemli bir testosteron
kaynag1 olabilir. Kanda, bu iki steroid arasinda doniisiim meydana gelir. DHEA'nin yaklasik



olarak %6'st DHEAS olarak dolasima girerken, DHEAS'!n %60-70'1 DHEA'ya doniiserek
dolasima geri doner (41).

DHEAS albiimine oldukga yiiksek bir baglanma afinitesi gosterirken, hormonal ve metabolik
etkilerini esas olarak dokularda testosteron ve Ostrojenlere doniigiimii aracilifiyla gosterir

(42,43).

2.6 Klinik Bulgular
2.6.1 Bas Agnisi

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon hastalarinda en yaygim basvuru semptomu bas agrisidir.
Bas agrilari, belirgin 6zellikler sergilemeyen ve heterojen tipte olabilen bir nitelik tagir (44).
Hastalar migren benzeri 6zelliklere sahip bas agrilarini tecriibe edebilirler 6rnegin; tek tarafli,
mide bulantis1 ve fotofobi gibi veya 6zge¢mislerinde migren mevcut olabilir. Gerilim tipi bas
agrilar, ITH hastalarinda pre-morbid olarak tanimlanan bas agrist tiirlerinden birini
olusturabilmektedir. Yapilan bir ¢alismada, ITH hastalarmin %41'inde gegmiste bas agrist
oldugu ve 6zellikle migren tipi bas agrisinin belirgin oldugu belirtilmistir. Bu hastalarda,
kronik bas agrisinin, asir1 ila¢ kullanimiyla iligkili olarak da ortaya ¢ikabilecegi
gbzlemlenmistir (45). Ancak, ITH icin karakteristik olan bas agrisi, genellikle yaygn, aralikli
ve zonklayici bir karaktere sahiptir ve sabahlar1 daha belirgin bir siddet gosterir. Ayrica,
genellikle valsalva manevrasiyla artar (46). Hastalarin ¢cogu, bas agrisinin siddetinin 6dnceki
deneyimlerinden farkli oldugunu ifade etmektedir. Arastirmalar, bas agrisi siddetinin BOS

acilis basmci ile iliskilendirilemedigini ortaya koymustur (47).

Ayrica, erkek hastalarin bas agrisina iliskin daha az sikayette bulunduklari tespit edilmistir (48).

Hastalarin bas agris1 yasamadigi vakalar nadiren gozlemlenebilir (49).

2.6.2 Papil Odem

Kafa i¢i basingta artiga bagli gelisen optik disk 6demi "papilodem" olarak adlandirilirken, diger
nedenlere bagl optik disk kabarikligi ise "optik disk 6demi" olarak isimlendirilmektedir (50).
Papilodem genellikle bilateral simetrik bir sekilde ortaya ¢ikar, ancak zaman zaman asimetrik
veya tek tarafli olarak da gézlemlenebilmektedir (51,52).

Intrakraniyal basing artisma ragmen papilddem saptanmayan olgular olabilmektedir (53).
[iH olgularinm %3-10'unda papil 6dem unilateraldir (54). Papilddem, kronik kafa ici basing
artis1 durumlarinda ortaya ¢ikar. Akut kafa ici basing artisinda papildodem beklenmeyen bir

bulgudur (50).



Papilédem, monookiiler veya binokiiler gorme kaybina neden olabilir ve postiiral degisiklikler
ile ani goz hareketlerinden etkilenebilir. Bu durum, kisa siire iginde tamamen diizelebilen
"gecici gorme bulaniklig1" olarak tanimlanan semptomlara yol agabilir. Ayrica, ¢esitli gorme
alan1 defektleriyle birlikte geri doniisiimsiiz gérme kaybina da neden olabilmektedir. Ilk
belirtilen goérme alani defekti, papillada olusan bir refraktif skotom nedeniyle ortaya ¢ikan kor
nokta genislemesidir. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonda en sik goriilen gorme alani
defektleri kor nokta genislemesi ve inferior parsiyel arkuat defekt olarak tanimlanmistir (55).
Bunun yani sira, nazal step, arkuat skotom, konsantrik daralma ve santral kayip gibi defektler
de gorulebilmektedir. Santral gorme alani kayb1 ve gérme kaybi1 genellikle uzun siireli ve ciddi
papilédem durumlarinin ardindan gelisir ancak bazen hastaligin erken donemlerinde daha akut
bir sekilde ortaya ¢ikabilir (56, 57). Nadir durumlarda, ciddi veya kronik papilédem sonrasinda
koroidal infarkt, anterior iskemik optik ndropati veya koroidal neovaskiler membranlardan
hemoraji gibi komplikasyonlar meydana gelebilir ve bu durumlar da gérme kaybina neden

olabilir (58).

Eger ciddi papilédem fark edilmez veya erken tedavi uygulanmazsa, bu durumda optik sinir
basinin yetersiz perflizyonu sonucunda uzun siireli iskemik optik atrofi gelisebilir ve bu da

kalic1 gérme kaybina yol agabilir (59).

2.6.3 Tinnitus

Pulsatil tinnitus, IIH'ye siklikla eslik eden bir semptom olup, bildirilen prevalans1 %52 ila %60
arasindadir. Bu tinnitus vakalarinin yaklasik ticte ikisi bilateraldir (60). Ven6z sinlis stenozuna
bagl olarak transvers siniisiindeki akim tiirbiilansinin pulsasyonlu tinnitus gelisimine sebep
oldugu diisiiniilmektedir. Internal jugular vene disardan basiyla birlikte tinnitus
semptomlarinda azalma gozlemlenmektedir (61). Hastalar, kulak ¢inlamasi disinda kulakta
dolgunluk hissi ve isitme kaybi gibi sikayetlerden de s6z edebilirler (62).

2.6.4 Diplopi

Altinci kraniyal sinir anterior ponsun i¢inden ¢ikarak subaraknoid alanda klivusun iistiinden
gecer ve Dorello kanalindan kaverndz siniise girer. Intrakraniyal basing artisi nedeniyle bu gegis
sirasinda muhtemelen basi altinda kalir. Intrakraniyal hipertansiyonlu hastalarda arahikli veya
stirekli horizontal diplopi meydana gelebilir. Bu durum genellikle, tek veya cift tarafli altinci
kraniyal sinir felci veya artan intrakraniyal basingtan kaynaklanan diverjans bozuklugu

nedeniyle olusur (63). Nadir durumlarda diplopi hastalarda gorilen tek semptom olabilir (64).
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2.6.5 Diger semptomlar

Uciincti ve dordiincii sinir felci, 1IH’ nin seyrek gorilen Kklinik tezahiirleri arasindadr.
Ucgiincii ve dordiincii sinir felci mekanizmasi, 11H vakalarinda tam olarak anlasilamamustir.
Genellikle, ti¢iincii veya dordiincii sinir palsisi, yiikselmis intrakraniyal basincin yanlig lokalize
edici bir isareti olarak kabul edilir. Muhtemelen kraniyal sinirin sikigmasi veya traksiyonu

sonucu ortaya ¢ikar (65).

Son arastirmalar, temporal lob ensefaloseli ile IIH arasinda bir iliski kesfetmis ve Temporal
Lob Epilepsisinin, iIH'nin nadir bir tezahlirii veya komplikasyonu olabilecegi dne siiriilmiistiir
(66).

2.7 Goriintiileme Bulgular

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon vakalarinda, manyetik rezonans gériintileme (MRG) en
yaygin kullanilan tibbi goruntileme yontemidir. Bu, obstriktif hidrosefali, kitle varligi, venoz
sints trombozu ve anormal meningeal kontrast tutulumu gibi olasi komplikasyonlari dislamak
ve diger tani destekleyici bulgulari izlemek agisindan kritik &neme sahiptir (67).

idiopatik intrakraniyal hipertansiyonda, MRG c¢ekimi srrasnda gozlemlenebilen baslica
bulgular arasinda empty sella, posterior glob diizlesmesi, optik sinir kilifi kalinlasmasi, optik

sinir tortiyozitesi, ve transvers siniis stenozu yer almaktadir (68).

2.7.1 Empty sella

Empty sella terimi, kafatasi tabanindaki sella turcica adi verilen yapida bulunan hipofiz bezinin
kismen veya tamamen BOS ile doldugu nérogoriintileme bulgusunu ifade eder.
Primer empty sella, hipofiz bezinin herhangi bir bilinen patolojisi olmadan olusan bos bir sella
durumunu ifade ederken, sekonder empty sella ise hipofiz timord, kafa travmasi, cerrahi
mudahaleler, radyoterapi, ila¢ tedavisi, spontan regresyon veya nadiren Sheehan sendromu
gibi faktorler sonucu ortaya cikar. Primer empty sella, sekonder empty selladan daha az yaygin

olup iiH ile iliskilendiriimektedir (69).
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Sekil 1: Parsiyel empty sella MR gérintisi (70).

2.7.2 Posterior glob diizlesmesi

Posterior glob diizlesmesi, optik sinir bagmin tipik kivrimlarmni yitirerek, goz kiiresine dogru
genislemesini ifade eder. Bu durum genellikle daha ciddi vakalarda gozlenir ve bazi hastalarda
papil 6dem belirtilmeden 6nce gorilebilir. Bu bulgunun sensitivitesi, %43 ile %85 arasinda
degisir (71).

BOS acilis basinci ile g6z ici basinci arasindaki denge bozukluklarindan kaynaklanmaktadir.

Okdler hipotonide MRG'de benzer bulgulara neden olabilir (72).

Sekil 2: Posterior glob diizlesmesi MR goruntisu (73).
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2.7.3 Optik sinir kilifi kalinlagsmasi

Optik sinir kilif kalinlagmasi, perioptik subaraknoid bosluktaki artmig BOS basincinin yol agtig1
birikimin radyolojik olarak yansimasidir. Optik sinir kilif genislemesinin standart bir 6l¢iim
yontemi olmadigindan, farkli ¢aligmalarda duyarliligr %45 ile %89 arasinda degismektedir.
Optik sinir kilifinin BOS basincina uyum saglamasi, optik kanaldaki kapiller BOS degisimi
nedeniyle hemen goriilmez, ancak bu degisikligin ne zaman tam olarak gergeklestigi
bilinmemektedir. Optik sinirin biikiilmesi artsa bile, optik sinir kilifinin degismeden

kalabilecegi bilinmektedir (74).

Optlc nerve siith dlameter ,TOptic nerve
'

\ Optic nerve sh&p.
\ ’
.

Sekil 3: optik sinir kilifinin kalinlagsmas1 MR gorintisi (75).

2.7.4 Optik sinir tortiyozitesi

Optik sinirin géz ¢ukuru i¢indeki kivrik yapisi, oblik sagittal kesitlerde en belirgin sekilde
goruldr. Skleral eklem yerinde ve gbz ¢ukurunun en ug¢ kisminda sabitlenmis intraorbital optik
sinirin iki ucundaki kilif gerilmesi ile iliskilendirilmektedir (76). Optik sinir tortiyozitesinin

spesifitesi %21 ila %55 arasinda degismektedir (74).
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Sekil 4: Optik sinir tortiyozitesi MR goruntusu (77).

2.7.5 Transvers sinus stenozu

Son zamanlarda, manyetik rezonans venografide (MRV) tespit edilen vendz stenoz, IiH nin bir
etiyolojik faktorii olarak ve artan intrakraniyal basincin bir sonucu olarak 6nem kazanmaktadir.
Uc¢ boyutlu gadolinyum-gelistirilmis MRV, geleneksel MRV yontemlerine kiyasla ince serebral
vendz darlik alanlarmi daha hassas bir sekilde belirleme yetenegiyle dikkate degerdir (78).
Serebral siniisler, dura mater katmanlar1 arasinda bulunan venéz kanallardir ve 6zellikle enine
siniislerin darligi 1IH ile iliskilendirilmistir. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonu olan
bireylerde, oksiputtaki kemik oluklarinin azalmasi veya tamamen yoklugu nedeniyle transvers
siniisler, artan intrakranial basinca bagl olarak stenoza 6zellikle duyarli hale gelmektedir (79).
Transvers siniis stenozunun iIH’ nin birincil veya ikincil bir bulgusu (veya her ikisi) olup
olmadig1 hala tartisilmaktadir. Ancak, artan intrakraniyal basincin tedavisi ile bazi hastalarda

stenozun diizelmesi ikincil bir bulgu oldugu hipotezini desteklemektedir (80).
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Sekil 5: Sag transvers siniis stenozu venografi gorintisu (81).

2.8 Tedavi
2.8.1 Kilo Kontrolu

Yarim yiizyildan fazla bir siiredir, kilo kaybmin IiH icin etkili bir tedavi olarak kabul edildigi
bilinmektedir. Viicut agirhiginda %3 ila %15 arasinda bir azalma, hastalik remisyonuna yol
acabilir. Cok disiik kalorili diyetlerin kilo kaybinda 6nemli bir azalma ile sonuglandigi
gozlemlenmistir. Bu kilo kaybi, intrakraniyal basincin azalmasiyla birlikte papil 6dem ve bas
agrisiin siddetinde %350'ye kadar iyilesme saglarken, analjezik kullaniminda da paralel bir
azalma gozlemlenmistir.

Ozellikle, trunkal bdlgeden kilo kaybinm [TH'de hastalik remisyonu ile iligkili oldugu ve trunkal
yag kiitlesinin de intrakraniyal basing ile iliskili oldugu belirtilmistir. Bu bulgular, IIH'de
aktiviteyi kolaylastirmada potansiyel olarak trunkal adipoziteyi ima ederken, obezitenin

patojenik rolii tam olarak anlagilmamaktadir.
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Idiopatik intrakraniyal hipertansiyondaki BOS dinamiklerini diizensizlestiren benzersiz bir
androjen fazlah@1 profili tanmimlanmustir. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonda gortlen
androjen fazlalig1 over kokenli degildir ve bilinen bir androjen sentezi kaynagi olan trunkal
adipoziteden iiretilmesi daha olasidir. Ayrica, iIH hasta obezitesinden bagimsiz olarak

kardiyovaskiiler hastalik riskinde iki kat artis ile iliskilendirilmistir.

Bu calismalar, iilH'nin sadece bir merkezi sinir sistemi ekseni hastaligi olmadigmi, ayni

zamanda sistemik bir metabolik hastalik oldugunu gostermektedir.

Artan kanitlar, kilo alim1 ve obezitenin IIH hastalik aktivitesi i¢in degistirilebilir risk faktdrleri
oldugunu gostermektedir. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonda goriilen obezite yonetimi
stratejileri, yasam tarzi ve davramigsal miidahaleler, bariatrik cerrahi ve dogrudan BOS
sekresyonunu hedefleyen ve kilo verici etkileri olan GLP-1 RA'lar gibi yeni tedavilerle
gelismektedir (82).

2.8.2.Medikal Tedavi

2.8.2.1 Asetazolamid
Asetazolamid, koroid pleksus tarafindan iiretilen BOS iiretimini azalttig1 diisiiniilen bir

karbonik anhidraz inhibitéridir. Oral ve intravenéz formlarda kullanilan asetazolamid,
intrakraniyal basinci azaltir ve birinci basamak tedavi olarak kullanilir (83).

Hastalar tarafindan bildirilen yaygin yan etki semptomlar1 arasinda parestezi, tat alma
duyusunda bozulma, bulanti, kusma, ishal ve yorgunluk bulunmaktadir ve giinliik 4 gram'a
kadar olan dozlar genellikle tolere edilir. Asetazolamid ile tedavi edilen hastalarin %4'Unde

hipokalemi ve %5'inde metabolik asidoz meydana geldigi bildirilmistir (84).

2.8.2.2 Topiramat

Topiramat, bir randomize agik etiketli denemede 1-1.5 gram asetazolamid ile
karsilastirildiginda, esdeger bulunan zayif bir karbonik anhidraz inhibitoridir (85).
Ayrica, migren ve kilo kaybi iizerindeki etkileriyle de bilinmektedir. Karbonik anhidraz
inhibitorii yan etkileri, asetazolamid ile karsilastirildiginda daha hafif olmasma ragmen,
hastalarda biligsel yavasglamaya neden olabilir. Son zamanlarda yapilan bir caligmada,
topiramatin saglikli kemirgenlerde intrakraniyal basinci azaltmada asetazolamidden daha etkili

oldugu gosterilmistir (86).
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2.8.2.3 Furosemid
Klinik uygulamalarda genellikle ilk tercih edilen ila¢ olmasa da asetazolamidi tolere edemeyen

hastalarda kullanilabilir. Ayrica, asetazolamid ile kombine kullanildiginda pediatrik hastalarda

etkin oldugu gozlemlenmistir (87).

2.8.2.4 Oktreotid
Karbonik anhidraz inhibit6rlerine ilave olarak, GH ve IGF-1'in etkilerini engelleyen, uzun sire

etkili, sentetik bir somatostatin analogu olan oktreotidin etkinligi ile IIH arasinda
iligkilendirilmis kanitlar bulunmaktadir. Mevcut veriler, oktreotidin papilodem ve iliskili gorme
bozukluklarini 1iyilestirebilecegini, ayrica bas agrilarim1 Onemli Olglide azaltabilecegini

goOstermektedir (88)

2.8.2.5 GLP-1 reseptor agonistleri
Glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1), diisiik bazal diizeylerde enteroendokrin hiicreler ve kaudal

medullada bulunan néronlar tarafindan iiretilen bir peptid hormonudur. Bu hormon, glukoz
bagiml insiilin salimimini uyararak veya glukagon sekresyonunu inhibe ederek kan sekeri
iizerinde giiclii etkiler gosterir. Ayrica, ventral tegmental bolgedeki reseptorler, nucleus
accumbens ve hipotalamus araciligiyla istah1 baskilar. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyonda
kilo kaybi1 hastalik seyrini degistirmede kritik bir faktor olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle,
glukagon benzeri peptid-1 reseptdr agonistleri (GLP-1-RA'lar) potansiyel bir tedavi segenegi
olarak &ne ¢ikmaktadir. GLP-1-RA'lar, iIH'de kilo kayb1 saglamak i¢in giivenli, etkili ve iyi
tolere edilen bir tedavi secenegi sunmakta olup, alt1 ay sonunda bas agrisinda iyilesme sagladigi
bildirilmistir. Ancak, kisa siireli ¢alismalarin gorsel sonuglar tizerindeki etkilerini dogrulamak

icin yetersiz oldugu goriilmektedir (89).

2.8.3 Cerrahi Tedavi

2.8.3.1 Optik Sinir Kilifi Dekompresyonu
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon i¢in ndrosiriirji disinda bir tedavi yontemi olan optik sinir

kilifi fenestrasyonu(OSKF) oftalmologlar tarafindan optik sinirlerin etrafindaki lokal basinci
azaltmak i¢in optik sinir kilifinda pencereler agilarak uygulanir. Bu tedavinin tam olarak nasil
etki gosterdigi net degildir. Ancak bir hipoteze gore, olusan fibroz trabekiilasyonlarin,
intrakraniyal subaraknoid bosluk ile optik sinir kilifi arasindaki BOS akismi kismen
engelleyerek, yiiksek intrakraniyal basmcm optik sinire olan etkisini azaltabilecegi

diistiniilmektedir (90).
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Optik sinir kilifi fenestrasyonunun on yila yayilan takip ¢alismalarinda, bu yontemin giivenli
ve etkili oldugu belirlenmistir. Sant ameliyatlarina kiyasla, OSKF tek bir islemle
gerceklestirilebilir ve birden fazla revizyon ameliyati gerektirmez. Ayrica, yabanci cisim
implantasyonu gerektirmedigi i¢in enfeksiyon gibi komplikasyon riskini azaltir. OSKF'nin
calisgan bir santin oldugu durumlarda bile gérme kaybmin ilerlemesini engelledigi

gozlemlenmistir (91).

Bir ¢aligmada, vakalarin yaklagsik %50'sinde tek tarafli OSKF, her iki g6zdeki gorsel
semptomlarmn diizelmesine yol ac¢tig1 saptanmistir. Bu durum, her iki optik sinir kilifinin da
optik kiazma ile baglantili oldugu hipotezini desteklemektedir. Hayvan modelleri ve klinik
gozlemlere dayanan deneysel veriler, gorsel semptomlarin diisiik kafa i¢i basingla iliskili
olmadigini 6ne siirmektedir. Bu da papil 6demin ¢oziilmesine ragmen bazi hastalarin yiiksek
kafa i¢i basing semptomlar1 olan bas agrisi, mide bulantisi veya diplopi yasamaya devam
edebilecegi sonucunu ortaya koymaktadir. Bu tiir hastalarda, sant cerrahisinin OSKF'ye kiyasla

daha etkili bir tedavi se¢enegi olabilecegi diisiiniilmektedir (92).

2.8.3.2 BOS Sant Cerrahisi
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon tedavisinde en sik tercih edilen cerrahi yéntem, sant

yerlestirmesidir (93). Bu prosediir iki farkh sekilde gerceklestirilebilir. ik yéntem,
lumbarperitoneal santin (LPS) medulla spinalis ile periton arasina lomber bdlgede
yerlestirilmesini icerir. Diger bir yontem ise ventrikiloperitoneal santin (VPS) beyindeki lateral
ventrikiller ile periton arasina yerlestirilmesidir.

Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon hastalarinin hidrosefali hastalarindan farkli olarak,
genellikle ventrikuller kiguktur ve standart tekniklerle ventrikillere kateter yerlestiriimesi zor
olabilir. Bu nedenle, ventrikullere erismek icin LPS'nin tercih edilmesi daha uygun olabilir.

LPS teknik olarak basit olmasinin yani sira iiH tedavisinde %80'e varan etkinlik gosterir ve diisik
komplikasyon oranina sahiptir. Bununla birlikte, nadir durumlarda beyin sapi herniasyonu ve
iyatrojenik Chiari-1 malformasyonu gibi komplikasyonlar gorilebilir (91). Ayrica, LPS, VPS'ye
kiyasla daha az enfeksiyon riskine sahip olmasina ragmen, daha fazla cerrahi revizyon
gerektirebilir. idiopatik intrakraniyal hipertansiyon hastalarinin birgogunun obez olmasi,

muhtemelen LPS'nin yuksek basarisizlik oraninin bir nedenidir. Gérsel sikayetlerde iyilesme
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veya tam remisyon, sant operasyonlarinda %95'e kadar rapor edilmis olmasina ragmen, santa
ragmen progresif kotiilesme de bildirilmistir (94).

2.8.3.3 Venoz Siniis Stent Uygulamasi
Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon hastalarinda serebral vendz siniislerde daralmalar sik¢a

gozlemlenir. Bu durum yapisal olabilir ancak kafa i¢i basinciin artmasiyla vendz siniislerin
sikismasi olasiligi devam etmektedir. Bu durumda, vendz siniis stentleme prosedurt bir miktar
basartyla uygulanmustir. Satti ve meslektaslari, refrakter IIH i¢in vendz siniis stentleme gegiren
ve ortalama takip siliresi 22,9 ay olan 136 hastay1r iceren bir meta-analize katkida
bulunmuslardir. Bu miidahale, hastalarin %97'sinde papil 6demde iyilesme ile sonuglanmaistir.
Bas agrisinda diizelme orani %83'tiir. Komplikasyonlar %7,4 oraninda g6zlemlenmistir. En
ciddi komplikasyonlar damar perforasyonu, akut subdural kanama, stent goci ve tromboz ile
iliskilidir (95). Ancak, Mollan ve arkadaslar1 ilH Konsensiis kilavuzlarinda belirtildigi gibi,
giivenlik ve etkililikle ilgili uzun vadeli verilerin eksik oldugunu vurgulamaktadirlar (96).
Ayrica, hizla kotiilesen gorme durumlarinda vendz siniis stentleme tedavisinin roliine iligkin
veri eksikligi bulunmaktadir. Bu nedenle, bu tedavinin, darlik boyunca yiiksek bir basing

gradyaninin agik bir kanit1 olan, dikkatlice se¢ilmis hastalar i¢in ayrilmasi onerilir (97).

2.8.3.4 Bariatrik Cerrahi
Handley ve ark. bariatrik cerrahinin IiH tedavisi iizerindeki etkinligini degerlendirdigi

calismada I1H hastalarnnn %92'si bas agrisinda semptomatik iyilesme gosterdi, %93'ii gdrme
alanlarinda iyilesme gosterdi ve %88'i pulsatil kulak ¢inlamasi rezoliisyonu bildirdi. Papil 6dem
hastalarin %100'tinde kayboldu (99).

Manfield ve arkadaglari, kilo kaybini hedefleyen hem cerrahi olmayan hem de cerrahi
miidahalelere yonelik calismalarin sistematik bir incelemesini gercgeklestirmistir. Bu
incelemede, gorsel sonuglar, bas agrisi, intrakraniyal basing 6lgtimleri ve viicut Kitle indeksi
gibi semptomlar degerlendirilmistir. Bariatrik cerrahi geciren hastalarda papil 6demde %100
gerileme ve bag agris1 semptomlarinda %90,2 azalma elde edilmistir. Bununla birlikte, cerrahi
olmayan yontemlerle tedavi edilen hastalarda papil 6demde %66,7 gérme alani1 kusurlarinda
%75,4 ve bas agrisinda %23,2 iyilesme saglanmigtir (100).

Bariatrik cerrahi su anda iiH icin en etkili tedavi ydntemlerinden biri olarak kabul edilmektedir.
Demografik calismalar, iiH insidansinin arttigini géstermektedir. Bu durum, 6nlenebilir kérligiin
durdurulmasinda bariatrik cerrahinin roliiniin daha da énemli hale gelebilecegini diisiindiirmektedir

(101).
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3.Gereg ve Yontem

3.1. Arastirmanin Amaci
Bu ¢alismanin amaci I1H tanis1 almis kadmn hastalarda BOS agilis basing seviyeleri ile

periferik kan ve BOS androjen diizeyleri arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

3.2. Arastirmanin Tipi
Arastirma prospektif olarak planlanmustir.

3.3. Arastirmanin Yeri ve Zamani
15.01.2024-15.07.2024 tarihleri arasindaki Van YYU Dursun Odabas Tip Merkezinde ITH

tanisi alan hastalarla yapilmastir.

3.4. Arastirmanin Kapsam
Bu ¢alisma Van YYU Dursun Odabas Tip Merkezinde IiH tanis1 almis 52 kadin hasta iizerinde

yuritilmistir. Calismada hastalarm BOS agilis basing seviyeleri ile periferik kan ve BOS

androjen diizeyleri arasindaki iliski incelenmistir.

3.5. Arastirmaya dahil olma kriterleri:
e 15-45 yas araligindaki kadin hastalar

e [iH tanis1 almis olmak

3.6. Arastirmaya dahil edilmeme Kkriterleri:
e Ek norolojik ve sistemik hastalik 6ykiisii olmasi

e <15 yag >45 yas hastalar
e Erkek hastalar

3.7. Veri Toplama Teknigi ve Araclan
Calisma i¢in gerekli etik kurul onay1 alindiktan sonra Van YYU Néroloji Poliklinigine

basvuran ve IIH diisiiniilerek lomber ponksiyon yapilan 52 kadm hasta degerlendirmeye
almmustir. Hastalardan BOS ve kan 6rnekleri alimmuistir. Alinan kan 6rnekleri, 4000
devir/dakika hizinda 5 dakika boyunca santrifiij edilerek serum ve plazmalarindan ayrilmistir.
Elde edilen BOS ve serum 6rnekleri, analize kadar -40°C’de saklanmistir. BOS 6rnekleri, oda
sicakligia getirildikten sonra testosteron ve dehidroepiandrosteron diizeyleri,
Kemiluminesans Mikropartikiil Immiinolojik Yontemi (CMIA) kullanilarak dlgiilmiistiir.
Alman serum 6rneklerinin hemolizli ve lipemik olmamasima 6zen gosterilmistir. Serum
ornekleri, oda sicakligina (15—-18°C) ulastiktan sonra dikkatlice gevrilerek karistirilmistir.
Serumlar arasinda olas1 farkliliklardan kaginmak amaciyla tiim 6rnekler ayni giin i¢inde
incelenmis ve testosteron ile DHEAS diizeyleri CMIA yontemiyle analiz edilmistir. Calisilan

orneklerden elde edilen veriler, istatistiksel analiz yapilarak yorumlanmistir.
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3.8. Etik kurul izni
Bu ¢alisma; Van YYU Dursun Odabas T1p Fakiiltesi Hastanesi’nde Klinik

Arastirmalar Etik Kurulu’nun 06.12.2023 tarihli ve 10 karar numarali etik kurul onay1 ile

yapilmistir.

3.9 istatistiksel Analiz: Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma,
medyan en diisiik, en yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi
kolmogorov simirnov, shapiro-wilk test ile 6l¢giildii. Nicel bagimsiz verilerin analizinde
bagimsiz 6rneklem t test, mann-whitney u test kullanildi. Nitel bagimsiz verilerin analizinde
ki-kare test kullanildi. Korelasyon analizinde spearman korelasyon analizi kullanildi. Etki
diizey ve cut off degeri ROC egrisi ile arastirildi. Analizlerde SPSS 27.0 programi

kullanilmstir.
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4. BULGULAR

Tablo-1
Min-Max  Medyan  Ort.+ss/n-%
Yas 18.0 - 45.0 32.0 326 £ 7.2
o (-) 8 15.4%
Papil Odem +) 44 84.6%
Bilateral 43 82.7%
Unilateral 1 1.9%
- 38 73.1%
MR Bulgusu E+)) 14 96.9%
Bipariyetal Bos Mesafesi Artmig 1 1.9%
Empty Sella 13 25.0%
HB 94 - 164 12.9 129 £ 15
Ferritin 2.2 - 101.0 26.6 36.2 £ 294
Demir 13.8 - 159.8 41.0 57.2 £ 41.4
Plazma DHEA-S 25.3 - 4148 3014 236.2 + 135.3
BOS DHEA-S 0.0 - 0.9 0.0 0.1 £ 0.2
Plazma Testosteron 0.1 - 6.7 3.2 30 + 15
BOS Testosteron 0.0 - 04 0.1 0.1 £ 0.1
BOS Basinci 25.0 - 85.0 42.0 43.1 = 16.2
Venografi Normal 36 78.3%
Anormal 10 21.7%
Sag Transvers Siniis Darlik 5 9.6%
Sol Transvers ve Sigmoid Hipoplazik 1 1.9%
Sol Transvers Siniis Darlik 4 1.7%
Bos acilis <40 25 48.1%
basinci >40 27 51.9%
DHEA-S (P) DHEA-S (BOS) Testosteron (P) Testosteron (BOS) Basing
BMI r 0.631 -0.120 0.655 0.672 0.717
p 0.000 0.396 0.000 0.000 0.000

BMI degeri ile plazma DHEA-S, plazma Testosteron, BOS Testosteron basing degeri arasinda

anlamli (p<0.05) pozitif korelasyon gozlenmistir.
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Sekil 8: Plazma Testosteron ile BMI iligkisi.
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Sekil 10: BOS acilis basinci ile BMI iligkisi

Yas ortalamasi, BOS agilis basinc1 > 40 cmH:O olan grupta, BOS agilis basinci <40 cmH-O olan gruba
gore anlamli derecede daha yiiksekti (p<0.05). Bos a¢ilis basinci > 40 ve bos basinct <40 olan gruplar

arasinda papil ddem orani1 anlamli farklilik géstermemistir (p>0.05). (Tablo 2)

MR bulgusu, BOS agilis basinci > 40 cmH2O olan grupta, BOS agilis basinci1 <40 cmH-O olan gruptan
anlamli derecede daha yiiksekti (p<0.05) (Tablo 2)

Tablo-2
Bos acilis basinci < 40 Bos basinci > 40
Ort.4ss/n-%  Medyan Ort.+ss/n-%  Medyan P
Yas 29.6 £ 6.8 28.0 354 £ 6.4 35.0 0.005 ™
Papil Odem ©) y 12.0% > 18.5% 0.515 X
P +) 2 88.0% 22 815% '
) 23 92.0% 15  55.6% .
MR Bulgusu 0.003 *
g +) 2 8.0% 12 44.4%

™ Mann-whitney u test / X Ki-kare test
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OBasing <40 @ Basmg > 40

Sekil 11: Yas ile BOS basinci iliskisi

Sekil 12: MR bulgusu ile BOS basmci iligkisi

Bos agilis basinc1 > 40 ve bos agilis basinct <40 olan gruplara arasinda HB, Ferritin, BOS DHEA-S

degeri anlamli farklilik géstermemistir (p>0.05).

Bos agilis basinci > 40 olan grupta demir degeri bos agilis basinci <40 olan gruba gore anlamli olarak
daha diisiik bulunmustur (p<0.05). (Tablo 3)

Bos acilis basinct > 40 cmH20 olan gruptaki plazma DHEA-S, plazma testosteron ve testosteron

degerleri, bos agilis basmci < 40 cmH2O olan gruba kiyasla anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur (p

< 0.05) (Tablo 3).

Bos basinci > 40 cmH-0 olan grupta, venografide anormallik gériilme orani, bos basmci < 40 cmH-O

olan gruptan istatistiksel olarak anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur (p < 0.05). (Tablo 3)

Tablo-3
Basing <40 Basing > 40
Ort.ss/n-% Medyan Ort.+ss/n-%  Medyan P
HB 133 + 1.1 13.2 125 + 1.8 12.2 0.080 !
Ferritin 38.8 £ 26.0 29.8 33.9 £ 32.6 18.3 0.197 ™
Demir 65.5 £ 39.9 55.0 494 + 42.1 30.0 0.036 ™
DHEA-S(P) ng/dl 123.9 = 99.8 98.4 340.1 + 57.8 340.4 0.000 ™
DHEA-S(BOS) ng/dl 0.12 £ 0.25 0.00 0.04 £ 0.13 0.00 0.182 ™
Testosteron (P) nmol/L 193 + 1.08 2.00 4.03 £ 0.95 3.90 0.000 ™
(TBegg‘;’tner:]%r:/L 003 + 004 00l 022 %011 025 0000 "
Venagraf Normal_ 22 100.0% 14 58.3% 0.001
Anomali 0 0.0% 10 41.7%

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test / *° Ki-kare test
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Sekil 13: BOS Basinci 40 cmH,0 Esiginde Venografi Korelasyon Grafigi
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Sekil 14: BOS Basinci 40 cmH,0 Esiginde Plazma DHEA-S Korelasyon Grafigi
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Testosteron(P)
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Sekil 15.BOS Basinci 40 cmH,0 Esiginde Plazma Testosteron Korelasyon Grafigi
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9i25
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0.00

Basing <40 Basmg > 40

Sekil 16.BOS Basinci 40 cmH,0 Esiginde BOS Testosteron Korelasyon Grafigi

Bos basinci ile DHEA-S(P), Testosteron(P), Testosteron (BOS) degeri arasinda anlamli (p<0.05) pozitif
korelasyon gozlenmistir. Basing ile DHEA-S (BOS) degeri arasinda anlamli (p>0.05) korelasyon

gozlenmemistir. (Tablo 4)
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Tablo-4

DHEA-S(P) DHEA-S(BOS)  Testosteron(P)  Testosteron (BOS)

r 0.915 -0.033 0.856 0.870

Basing
P 0.000 0.815 0.000 0.000

Spearman Korelasyon
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¢
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0
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Basing

Sekil 17: BOS Basinci ile Plazma DHEA-S Korelasyon Grafigi
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Sekil 18: BOS Basinci ile Plazma Testosteron Korelasyon Grafigi
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Sekil 19: BOS Basinci ile BOS Testosteron Korelasyon Grafigi

DHEA-S (P) degeri ile DHEA-S(BOS) degeri arasinda anlamli (p>0.05) korelasyon gézlenmemistir.

Testosteron (P) degeri ile testosteron (BOS) degeri arasinda anlamli (p<0.05) pozitif korelasyon
gbzlenmistir. (Tablo 5)

Tablo-5

r P
DHEA-S (P) / DHEA-S(BOS) -0.120 0.399
Testosteron (P) / Testosteron (BOS) 0.709 0.000

Spearman Korelasyon

Basing <40 ve basing > 40 olan hastalarin ayriminda DHEA-S(P) degerinin anlamli [Egri alt1 alan 0.966
(0.923-1.000)] etkinligi gbzlenmistir. Basing <40 ve basing > 40 olan hastalarin ayriminda DHEA-S(P)
295 cut off degerinin anlamlh [Egri alt1 alan 0.923 (0.838-1.000)] etkinligi gézlenmistir. (Tablo 6)

DHEA-S(P) 295 cut off degerinde basing <40 ve basing > 40 olan hastalar1 ayirmada duyarlilik % 92.6,
pozitif kestirim % 92.6, 6zgullik % 92.0, negatif kestirim % 92.0 di. (Tablo 6)

Tablo-6
Egri Alt1 Alan % 95 Giiven Aralig p
DHEA-S(P) 0.966 0.923 - 1.000 0.000
DHEA-S(P) Cut Off 295 0.923 0.838 - 1.000 0.000
Basing <40 Basing > 40 %
<295 23 2 Duyarhilik 92.6%
DHEA-S(P) > 295 2 25 Pozitif Kestirim Orani 92.6%
Ozgiillik 92.0%

Negatif Kestirim Oram1 ~ 92.0%
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Sekil 20: DHEA-S plazma Cut-Off Degerinin Ayirt Edici Glci

Basing <40 ve basing > 40 olan hastalarin ayriminda testosteron (P) degerinin anlaml [Egri alt1 alan
0.934 (0.867-1.000)] etkinligi gozlenmistir. Basing <40 ve basing > 40 olan hastalarin ayriminda
testosteron (P) 3.45 cut off degerinin anlamli [Egri alt1 alan 0.887 (0.788-0.987)] etkinligi gozlenmistir.
(Tablo 7)

Testosteron (P) 3.45 cut off degerinde basing <40 ve basing > 40 olan hastalar1 ayirmada duyarlilik %
81.5, pozitif kestirim % 95.7, 6zgulliik % 96.0, negatif kestirim % 82.8 di. (Tablo 7)
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Tablo-7

Egri Alt1 Alan % 95 Giiven Arahigi p
Testosteron(P) 0.934 0.867 - 1.000 0.000
Testosteron(P) 3.45 Cut off 0.887 0.788 - 0.987 0.000
Basing <40 Basing > 40 %
<345 24 5 Duyarlilik 81.5%
Testosteron(P
) > 3.45 1 22 Pozitif Kestirim Orani 95.7%
Ozgulliik 96.0%
Negatif Kestirim Oran1 ~ 82.8%
ROC Egrisi
'-------------‘
90% -
80%
70% -
g 60% - —Testosteron(P) Cut Off 3.45
]
-==Testoster
E 50% E Testosteron(P)
* ’
40% 1 EAA 0.934 (0.867-1.000)
i
] . 0
30% ! Duy.a!llhk - 81.5%
1 Poztif Kestirim Oram1 =~ 95.7%
20% — & Ozgiilliik 96.0%
Negatif Kestiim Oram1  82.8%
10%
0% —
| | | | | | | | | | |
() g g W oS n (=)} ~1 0 O b
& P ® P2 P T T T ¥ T &
& o o o o o e o o 2

1 - Ozgiillik

Sekil 21: Testosteron plazma Cut-Off Degerinin Ayirt Edici Giici
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Basing <40 ve basing > 40 olan hastalarin ayriminda testosteron (BOS) degerinin anlamli [Egri alt1 alan
0.952 (0.882-1.000)] etkinligi gbézlenmistir. Basing <40 ve basing > 40 olan hastalarin ayriminda
testosteron (BOS) 0.08 nmol/L cut off degerinin anlamlh [Egri alt1 alan 0.961 (0.900-1.000)] etkinligi
gozlenmistir. (Tablo 8)

Testosteron (BOS) 0.08 cut off degerinde basing <40 ve basing > 40 olan hastalar1 ayirmada duyarlilik
% 96.3, pozitif kestirim % 96.3, 6zgullik % 96.0, negatif kestirim % 96.0 di. (Tablo 8)

Tablo-8
Egri Alt1 Alan % 95 Giiven Arahigt p
Testosteron (BOS) 0.952 0.882 - 1.000 0.000
Testosteron (BOS) 0.08 Cut off 0.961 0.900 - 1.000 0.000
Basing <40 Basing > 40 %
Testosteron <0.08 24 1 Duyarlilik 96.3%
(BOS) >0.08 1 26 Pozitif Kestirim Oran1  96.3%
Ozgulluk 96.0%
Negatif Kestirim Oran1 ~ 96.0%
100% — ———
90%b0
80%6 —
70% —
60%0 e
g — —— Testosteron (BOS) Cut Off 0.08
§= H -==Testosteron (BOS)
40% — 4
: EAA 0.952 (0.882-1.000)
0,/ —
i | Duyarlilik 96.3%
20% — Poztif Kestirim Oran1 ~ 96.3%
Ozgiilliik 96.0%
10% — Negatif Kestirim Oram1 96.0%
0% —
I I T T I T T T T T I
T = 8 8 &8 &8 8 2 88 &8 =2
S 2 £ R 2R R
o
1 - Ozgiilliik

Sekil 22: Testosteron BOS Cut-Off Degerinin Ayirt Edici Giicii
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5.TARTISMA

Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon, vaskiiler veya yer kaplayan lezyonlar gibi
tanimlanabilir bir nedenin bulunmadig, yiiksek kafa i¢i basinci ile karakterize klinik bir
sendromdur (102). Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyonun patogenezi tam olarak

anlagilamamustir. Bu hastaligin ortaya ¢ikisiyla ilgili bir¢ok teori ortaya konmustur (103).

Kadin cinsiyeti, obezite, kilo artist ve PKOS gibi risk faktorlerinin varlhigi; yag dokusu,
androjenler ve bagirsak peptidlerinin intrakraniyal basing iizerindeki etkilerini arastirmak icin
bir temel olusturmustur. Idiopatik intrakraniyal hipertansiyon ve PKOS arasinda fenotipik
olarak bircok benzerlik dikkat ¢ekmektedir. Polikistik over sendromu, iireme c¢agindaki
kadinlarda en sik goriilen endokrin bozukluk olup androjen fazlaligi tani kriterlerinde
tanimlayici bir 6zellik olarak kabul edilmektedir (104). Bu nedenle, androjen fazlaliginin ITH’11
kadinlarda bir risk faktorii olabilecegi ve hiperandrojenizmin hastaligin patofizyolojisinde rol

oynayabilecegi 6ne siiriilmiistiir (105).

Cesitli epidemiyolojik arastirmalar IIH ile obezite arasinda giiglii bir iliski oldugunu
gostermistir. IIH hastalarmin yaklasik %70-80'inin obez oldugu ve %90'indan fazlasinin asir1
kilolu oldugu saptanmustir (106). Bu ¢alismada, ITH tanis1 konmus 52 kadn hasta iizerinde
BMI ile BOS agilis basinci arasindaki korelasyon arastirilmistir. John P. Berdahl ve ark.’ nin
yaptig1 arastirmada, BOS agcilis basinci ile BMI arasinda bir korelasyon oldugu tespit
edilmistir (107). Calismamiz, literatiirdeki bulgularla tutarl olarak BMI ile BOS agilis basinci
arasinda pozitif bir korelasyon bulundugunu gostermistir. Michael W. O’Reilly ve ark.’nin
yapmis oldugu ¢alismada ITH’li kadin hastalarda BOS-plazma testosteron ve DHEAS
seviyelerinin saglikli kontrol grubuna gore yiiksek oldugu saptanmustir. Testosteronun in vitro
kemirgen koroid pleksusunda Na+/K+-ATPaz aktivitesini arttirarak BOS sekresyonunu
arttirdig1 gosterilmistir. Kemirgen koroid pleksusunda bulunan steroidojenik enzimler ve
androjen reseptorlerinin ekspresyonunun, insan koroid pleksusundaki ekspresyonla benzerlik

gosterdigi tespit edilmistir (32).

Biz ise yapmis oldugumuz ¢alismada IIH tanili 52 kadin hastada BOS acilis basing seviyeleri
ile periferik kan ve BOS androjen diizeyleri arasindaki iliskiyi arastirdik. Calismamizda ITH
tanis1 konulan kadin hastalarda artmig BOS agilis basincinin, plazmadan 6l¢tiigiimiiz
testosteron ve DHEAS seviyeleri ile korelasyon gosterdigini tespit ettik. Ayrica BOS’tan

Olctiiglimiiz testosteron diizeylerinin de yiiksek BOS acilis basmciyla iligkili oldugunu
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gosterdik. Michael W. O’Reilly ve ark.’1 calismamizdan farkl olarak BOS ve plazma
androjen seviyeleri ile BOS agilis basinci arasinda bir korelasyon gdsterememistir (32). Ote
yandan Jonathan H. Wardman ve ark.’1 calismamiza benzer sekilde siganlar tizerinde yapmis
oldugu ¢alismada BOS ve plazma androjen seviyeleri ile BOS agilis basinci arasinda pozitif

bir korelasyon oldugunu saptamstir (108).

Calismamizda ayrica plazma DHEAS ve plazma testosteron seviyelerinin BOS agilis
basmcini 6n gérmede kullanilabilecek parametreler olup olmadigini arastirdik. Elde ettigimiz
sonuglar plazma DHEAS 295 ng/dL ve plazma testosteron 3.45 nmol/L'nin tizerinde oldugu
seviyelerde BOS agilis basincinin da 40 cmH-O ve {izerinde olabilecegini gdstermistir.
Literatiirde androjen diizeyleri ile BOS basincin1 6n gormede kullanilabilecek cut-off degerine

rastlanmamistir. Bu yoniiyle yaptigimiz calisma ilk olma 6zelligi tagimaktadir.

Ancak calismamizin bazi sinirhliklar: bulunmaktadir. Orneklem biiyiikliigiiniin smnirli olmasi
ve calismanin tek merkezde gerceklestirilmesi elde edilen sonuglarin genellenebilirligini
kisitlayabilir. Ayrica BOS agilis basincmin 40 cmH:O ve tizerindeki degerlerini tahmin etmek
icin kullanilan degerler BOS agilis basincinin 25-40 cmH-O arahiginda olan IT1H tamili hastalar
tespit etmede yetersiz kalabilir. BOS agilis basincinin 25-40 cmH20 araligindaki degerlerin
tahmin edilmesini i¢in plazma testosteron ve DHEAS diizeylerinin ITH tanis1 konulan hastalar
ile BOS basinci normal olan saglikli kontrol grubu arasinda karsilastirilmasi gereklidir.
Calismamiz BOS ve plazma androjen diizeylerinin BOS agilis basinci ile iliskisini aragtirmay1
hedeflemistir. Ancak saglikli kontrol grubuna lomber ponksiyon yapilmasina iliskin etik kurul
onay1 almamadigi i¢in saglikli kontrol grubu ile hasta grubunun hormon diizeylerini
karsilastirmak miimkiin olmamistir. Gelecek ¢alismalarda BOS basinci normal olan kontrol
grubu ile IIH hastalar1 arasinda yalnizca plazma androjen seviyelerine bakarak bu iliskinin

ortaya konmast miimkiin olabilir.

Sonug olarak bu ¢aligma IIH' li kadin hastalarda androjenlerin potansiyel roliinii vurgulamakta
ve BOS basinci ile androjen diizeyleri arasindaki iliskiye dikkat cekmektedir. Bu bulgular,
[IH' nin patofizyolojisi hakkinda daha derin bir anlayis saglayabilir ve tedavi stratejilerinin

gelistirilmesine katkida bulunabilir.
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