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I. OZET

Giris ve Calismanin Amaci:

Migrenli hastalarda vestibiiler semptomlar normal popiilasyona gore daha siktir. Bu
calismada eriskinlerde goriilen vestibiiler migren, aurasiz migren ile cocukluk ¢agi
migreninde servikal vestibiiler uyarilmis miyojenik potansiyeller (VEMP) araciligr ile
vestibiiler sistemde; sakkiil ve inferior vestibiiler sinir ile santral baglantilarinin normal c¢alisip
calismadigr hakkinda bilgi edinilmeye calisilmistir. Ayrica erigskin ve ¢ocuklardan olusan
normal kontrol gruplarindan elde edilen p13, n23 latans ve diizeltilmis amplitiid degerleri ile

nispeten yeni bir test olan servikal VEMP testi i¢in normatif veriler elde edilmeye calisilmistir.
Gere¢ ve Yontem:

Calismaya 20 vestibiiler migren, 20 aurasiz migren, 21 normal kontrolden olusan 61
erigskin hasta ile, 20 ¢ocukluk ¢agi migren, 19 normal kontrolden olusan 39 ¢ocuk hastanin
katildig1 toplam 100 olgu dahil edilmistir. Tiim olgulardan ayrintili olarak oykii alinmis ek
olarak 10 soruluk bir form doldurtulmustur. Tiim katilimcilara otoskopik baki yapilmistir.
Isitme kayiplar1 yoniiyle katilimcilar ve ebeveynler sorgulanmistir. Tiim katilimcilara bir
kulaklik aracligiyla 110 dB isitsel klik stimulus monoaural olarak uygulanmis ve elde edilen
servikal VEMP yanitlar sternokleiomastoid kastan kayitlanmistir. p13 ve n23 tepe latanslari,

diizeltilmis amplitiid degerleri ve amplitiid asimetri oranlar: hesaplanmistir.
Bulgular:

Erigkin vestibiiler migren, aurasiz migren, ¢ocukluk ¢agi migren gruplarinda p13 , n23
latanslari, diizeltilmis amplitid oranlar1 ve AAO degerleri anlamli olarak farklilik
gostermemistir (p>0,05) . Cocuk ve eriskin normal kontrol gruplarinda p13, n23 latanslari,
diizeltilmis amplitiid oranlar1 ve AAO degerleri farklilik gostermemistir (p>0,05) . Eriskin
vestibiiler migren ve aurasiz migren gruplarinda elde edilen p13 ve n23 latanslar1 normal
kontrol grubundan anlamli olarak daha uzun bulunurken (p<0.05) ; diizeltilmis amplitiid
degerleri ve AAO degerleri anlamli farklilik gostermemistir (p>0.05) . Cocuk migren
grubunda elde edilen p13, n23 degerleri normal kontrol grubundan anlamli olarak daha uzun

bulunurken; diizeltilmis amplitiid orani1 ¢ocuk migren grubunda kontrol grubuna gore anlaml



olarak daha kiiciik bulunmustur (p<0.05). Cocuk migren ve kontrol gruplar1 arasinda AAO
degerlerinde anlamli farklilik saptanmamustir (p>0.05) .

Sonuclar:

Bu calismada erigkin aurasiz migren, vestibiiler migren ve ¢ocukluk ¢agi migreninde
benzer VEMP yanitlart elde edilmistir. Cocuk ve eriskin normal kontrollerden elde edilen
VEMP yanitlar1 benzerdir. Eriskin vestibiiler migren ve aurasiz migreninde pl3, n23
latanslar1 normal kontrollerden uzun bulunmustur. Cocuk migren grubunda p13, n23 latanslari
normal kontrollerden uzun, diizeltilmis amplitiid degerleri ufalmig bulunmustur. Bu sonuglar
vestibiiler semptomlar olsun-olmasin migrende vestibulokollik disfonksiyona neden
olabilecek olas1 bir beyin sap1 etkilenmesinin varligini diisiiniidiirebilir. Anahtar Kelimeler:
Vestibiiler uyarilmis kas potansiyelleri, aurasiz migren, vestibiiler migren, ¢ocuk yas grubu

migren



II. GIRIS

1. Caismanin Amaci

Migrenli hastalarda bag agris1 yakinmasina ek olarak ‘bas donmesi’ olarak tanimlanan
hareket hassasiyeti, dizzines yakinmalar1 da siklikla vardir. Klinikte bas donmesi pratiginde
kullanilan kalorik testler ve elektronistagmografi gibi yontemlerin uygulama zorlugu olmasi
caligmacilar1 vestibiiler sistemi test edecek yeni arayislara yoneltmistir. Bu calismada
eriskinlerde goriilen vestibiiler migren, aurasiz migren ile ¢ocukluk ¢agi migreninde servikal
VEMP testi ile vestibiiler sistemde; sakkiil ve inferior vestibiiler sinir ile santral

baglantilarinin normal ¢alisip ¢alismadigi hakkinda bilgi edinilmeye ¢alisilmistir.

Ayrica erigkin ve ¢ocuklardan olusan normal kontrol gruplarindan elde edilen p13, n23
latans ve diizeltilmis amplitiid degerleri ile nispeten yeni bir test olan servikal VEMP testi i¢in

normatif veriler elde edilmeye ¢alisilmistir.

2. Migren

2.1 Tarihge

Hipokrat milattan once 400’li yillarda migrenden Once olusabilen belirtileri
tanimlamig ve bas agrisinin kusmayla gecebildigini sdylemistir. Kapadokyali Aretaeus
milattan sonra 2. yy da, siklikla bagin bir tarafinda hissedilen, bulant: ile birlikte olan ve
agrisiz donemlerin takip ettigi bir bas agris1 tanmimlamistir. Bu klasik tanimla Aretacus
migrenin kasifi olarak kabul edilmektedir (1). Migren terimi ilk kez Galen’in (M.S. 2. yy)
kullandig1 Yunanca® hemicrania” kelimesinden tiiretilmistir. Migrenin diger sik goriilen bas
agrilarindan ayrimi ilk olarak 1783 yilinda Tisso tarafindan yapilmistir ve ‘supraorbital
nevralji’ olarak isimlendirilmistir (2). John Graham ve Harold Wolff tarafindan 1930 da
vaskiiler teori tanimlanmistir. Bu teoriye gore, aura belirtileri intrakraniyal arterlerde
vazokonstriksiyona; bas agrisi ise eksternal ve internal karotis arterinin dallarinda asir
geniglemeye bagli olarak olugmaktadir (3). 1938’de ayni arastirmacilar ergotaminin kan
damarlarin1 daraltarak agriy1 gecirdigini gostermis ve bunu migrenin vaskiiler teorisi i¢in bir
kanit olarak kullanmislardir (2). 1944’te Lao ve gegen dekadda Olesen ile Lauritzen adli

arastirmacilar norojenik teoriyi one siirmiistiir. Aura doneminde rafe niikleusunda ve lokus




seruleusda baglayan desarjlarin bolgesel bir kan akimi azalmasi yaptigini, ndronal
depresyonun 6ne dogru yayildigini ve bunun da yayilan depresyon (spreading depresyon)

dalgasin1 olusturdugunu bildirmislerdir (4).

1984’te Kayan ve Hood’un yaptiklar1 ¢alisma migren ve vertigo birlikteligine dikkat
cekmistir (5, 6). Bunu izleyen g¢aligmalar migrenli hastalarda siklikla epizodik vertigo
yakinmalarinin goriildiigiinden bahsetmistir. Migren ve vertigo birlikteligini destekleyen ¢ok

sayida ¢alisma yapilmstir.

2.2. Migren Patofizyolojisi

Migren basagrisi, genetik yatkinligi olan kisilerde endojen ve/veya ekzojen faktorlerle
tetiklenen ndronal-vaskiiler olaylar zinciri sonucu ortaya cikmaktadir. Bu olaylar zinciri
sirasinda trigeminal vaskiiler sistemin aktivasyonu migren basagrisinin esasini olusturur. Son
yillarda elde edilen bilgiler 1s181nda, migren patofizyolojisinde vaskiiler teoriden uzaklagilmis

integre norovaskiiler teori benimsenmistir (7).

Vaskiiler teori; kranial damarlardaki vazospazm ve vazodilatasyon ile migren
semptomlarinin ortaya ¢iktigin1 6ne siirerken, nérovaskiiler teoriye gére migren basagrisinda
ndronal aktivasyona ikincil olarak vaskiiler degisikler goriilmektedir. Noral olaylar sonucunda
agriya duyarli yapilardaki kan damarlar1 dilate olmakta bu ise daha fazla trigeminal sinir
aktivasyonu ve agriya yol agmaktadir (7, 8, 9). Bu tiir bir yaklasim yeni tedavi segeneklerini
ve trigeminal sinirden noropeptid salimimini Onleyecek yeni anti-migren ilaglarinin
gelistirilmesini saglamistir. Trigeminal sinir oftalmik dali araciligr ile pia, araknoid ve dura
materdeki damarlari, intakranial damarlarin proksimalini yogun bir bigcimde innerve
etmektedir. Trigeminal aksonlarin ve nosiseptorlerin perivaskiiler lokalizasyonu nedeniyle
meninksler ve bilyiik damarlar agriya duyarli iken trigeminal inervasyondan yoksun beyin

parenkiminde agr1 duyusu bulunmamaktadir.

Kiictik capli trigeminal sinir liflerinin bir kism1 aksonal dallanma nedeniyle hem pial-

araknoid (orta serebral arter) hem de dural damarlar (orta meningeal arter) innerve etmektedir.

Trigeminal sinirin periferik aksonlarinin aktivasyonu agri duyusunu trigeminal
ganglion ve santral aksonlar1 aracilig1 ile 2. néronlarini olusturan C2’den bulbusa dek uzanan
trigeminal nucleus caudalise (TNC) iletir. Periferik trigeminal aksonlarin aktivasyonu bir

yandan da antidromik olarak i¢erdigi noropeptidlerin (CGRP, substance P, NKA) perivaskiiler
4



alana salinmasi ile vazodilatasyon, kan akimi artis1 ve protein ekstravazasyonuna yani
norojenik inflamasyona neden olur. Bu vazodilatasyon ve 6dem perivaskiiler trigeminal
aksonlarin daha fazla uyarilmasina ve daha fazla agriya yol agmaktadir. Bugiin migren
modellerinde ndrojenik inflamasyonun varligi gosterilmistir ve etkin bir terapétik ilag olan

triptanlarla norojenik inflamasyon bloke edilmektedir (7).

Beyin sapt yapilarinin migren atagi sirasinda aktive oldugu PET ve fMRG
calismalariyla gosterilmig, buna dayanarak beyin sapinin migren jeneratorii olabilecegi de 6ne

siirlilmiistiir.

Trigeminovaskiiler nosiseptif uyarilarin modiilasyonunda locus seruleus ve dorsal
raphe cekirdekleri gibi aminerjik beyin sap1 ¢ekirdeklerinin 6nemli rol oynadig1 goriintiileme
caligmalar1 ile ortaya c¢ikarilmistir. Bu yapilar serebral kan akimini diizenleyebilmekte ve
kortikal noronal uyarilabilirligi etkileyebilmektedir, trigeminovaskiiler sistemi dolayli veya

dogrudan etkilemesiyle de agrinin ortaya ¢ikabilecegi bir olasilik olarak goriilmektedir.

Ancak baska bazi agrili durumlarda da ayni beyin sap1 bolgesinde aktivasyonun
gbzlenmesi, s6z konusu bdlgenin migrene ne kadar spesifik oldugunun sorgulanmasina yol
acmustir, goriintiileme yontemleri ile saptanan beyin sap1 aktivasyonu agrinin modulasyonu ile
daha iligkili gorinmektedir. Migrenlilerin %20’sinde agridan 20-40 dk once ortaya ¢ikan
gorsel semptomlara bir oksipital lobdan kaynaklanan, yayilan ndronal ve glial eksitasyon
neden olmaktadir. Son zamanlarda fMRG ve PET calismalar ile gorsel aura semptomlarinin
altinda yatan patofizyolojik mekanizmanin Leao’nun yayilan kortikal depresyon dalgalari

oldugu gosterilmistir (7).

Bu fenomen yayilan kortikal potansiyelde ani azalma, ekstraselliller iyon ve
ndrotransmitterlerde gegici artis ve buna eslik eden hiperemiyi takip eden uzun siireli ndronal
uyarilabilirlikte ve kan akiminda azalma ile karakterize yavas yayilan (3 mm.dk) bir dalganin
korteks boyunca ilerlemesidir. Migren agrisi sirasinda da oksipital korteksten baslayarak one
dogru yayilan hiperemi ve ardindan oligemi dalgasinin gdrsel semptomlarla korele olarak
ortaya ciktig1 gosterilmistir. Daha Otesi korteksteki oligemi migren agrisi sirasinda da
siirmekte bazi aurasiz migren agrilarinda da gozlenebilmektedir. Auranin basagrisina neden
olabilecegi 60 yila yakin bir siiredir 6ne siiriilmesine karsin aura ve migren arasindaki sebep

sonug iliskisi gectgimiz dekatta ilk kez gosterilmistir (9).



Laser speckle goriintiileme yontemi kullanilarak serebral korteks ve dura materdeki
kan akimi ayni anda goriintlilenebilmis ve intrinsik beyin aktivitesinin, yayilan kortikal
depresyonun meningeal trigeminal sinir ug¢larini aktive edebildigi gosterilmistir. Yayilan
kortikal depresyon sonrasi korteks oligemi fazinda iken agriya hassas dura materde 45 dk
siiren kan akimi artis1, vasodilatasyon gézlenmis bu cevabin trigeminal sinirin oftalmik dali
araciligi ile ortaya ¢iktig1 ve beyin sapindaki agriya duyarli ¢ekirdeklerin de aktive oldugu
gosterilmistir. Ayrica yayilan kortikal depresyonun trigeminal sinir aktivasyonuna yol acarak

durada ndrojenik inflamasyona neden oldugu da gosterilmistir (7, 9).

Nitrik oksitin migren agrisindaki rolii degisik ¢aligmalarda gosterilmistir (10). Nitrik
oksit donérii olan nitrogliserinin basagrilarina yol ag¢tigi uzun yillardir bilinmektedir.
Nitrogliserin akut donemde herkeste kisa siireli bir basagrisina neden olmakta ancak sadece
migren hastalarinda 4-6 saat sonra tipik migren atagini baglatmaktadir. Nitrogliserinin ekzojen
bir tetikleyici olarak migren basagrisina yol agma mekanizmalar1 son yillarda ayrintili bir
bicimde incelenmistir. Nitrogliserin deney hayvanlarinda ge¢ donemde (4-6 saat sonra)
indiiklenen nitrik oksit sentazi (iNOS) ve inflamatuvar sitokinleri (IL-1b ve IL-6)
uyarmaktadir. Bu aktivasyon beyin veya bagka bir organda degil, sadece trigeminal sinirden

yogun innervasyon alan dura materde bulunan perivaskiiler makrofajlarda ortaya ¢ikmaktadir

(11).

Bu anatomik lokalizasyondaki inflamatuvar olaylar ve zamanlamasi migren

hastalarmin nitrogliserin ile indiiklenen alt grubunda goriilen basagrisin1 izah etmektedir

Serotonin reseptorlerinin alt tiplerinin ve dagilimlarinin  kesfi ile birlikte
vazokonstriktor 6zellikleri nedeniyle kullanilan ergot alkaloidlerinin SHT-1BD reseptor
agonisti oldugunun anlasilmasi1 migren patofizyolojisine agiklik getiren bir diger gelismedir.
Daha sonra bu reseptorlerin spesifik agonisti olan triptanlar etkin migren ilaglar1 olarak
gelistirilmistir. SHT-1BD reseptorleri trigeminal akson ug¢larinda yogun olarak bulunmakta ve
trigeminal aktivasyonu ve dolayli olarak ndropeptid salinimini venorojenik inflamasyonu

inhibe etmektedir (7,12 ,13).



Ergotamin, dihidroergotamin ve sumatriptan 5-HT1A reseptorii agonisti olup akut
migren tedavisinde etkilidir. Migren koruma tedavisinde kullanilan pizotifen, metiserjid ve

siproheptadin de 5-HT2 antagonisti olarak etkisini gostermektedir.

Migrenli olgularin beyinlerinin nitelik ve nicelik agisindan migrenli olmayan
olgulardan farkli oldugu diisiiniilmektedir. Migrenli hastalarda transkranial manyetik
stimiilasyonla yapilan c¢alismalarda beyinin uyarilma esiginin daha diisik oldugu ve
antiepileptik ilaglarla valproatin bunu normale ¢evirdigi gosterilmistir. Bu degisiklikler

ozellikle aurali migrenlilerde daha belirgin saptanmaistir.

Migren, genetik olarak multifaktoriyel bir hastalik olarak ele alinmaktadir. Oldukga
heterojen bir hasta grubunun olmasi da genetik caligmalar1 giiglestirmektedir. Ancak aural
migrenin en agir formunu olusturan otozomal dominant gecen ailevi hemiplejik migren
hastalar1 gibi homojen alt gruplarin genetik incelemesi hastaligin patogenezine ait ¢cok 6énemli
kesiflerin yapilmasini saglamistir. Ailevi hemiplejik migren hastalarinda aura gegici hemipleji
ile karakterizedir, bazen serebeller semptomlar, epilepsi de goriilebilir. Ailelerin yaklagik
yarisinda 19. kromozomdaki néronal P/Q tipi kalsiyum kanallarinin a-la alt {initesini
kodlayan CACNAI1A genindeki missense mutasyondur. Son zamanlarda 2. familyal
hemiplejik migren gen (FHM2) mutasyonu 1. kromozonda (1q23) Na, K-ATPaz geninde
saptanmistir. Diger kanal patolojilerinin de migren patofizyolojisinde yer almasi olasidir.
Aurasiz migrende daha farkli genlerin etkilenebilecegi diisiiniilmektedir. Sonug olarak genetik
yatkinlig1 olan kisilerde i¢ ve dis uyaran faktorlerin tetiklemesiyle ve normalde duyusal inputu
modiile eden beyin sap1 mekanizmalarinin disfonksiyonu ile birlikte migren agrisinin ortaya

ciktig1 diisiiniilmektedir (7).



2.3 Aurasiz Migren Klinigi ve Tam Olgiitleri
Tanmimu:

Ataklar seklinde ortaya ¢ikan, 4-72 saat sliren, genellikle tek tarafli, zonklayici, orta
veya siddetli, giinlik bedensel hareketlerle artis gosteren, fotofobi, fonofobi, bulanti ve

kusmanin eslik ettigi tekrarlayici bir bas agrist hastaligidir (14).

Aurasiz migren, migrenin en sik goriilen alt tipidir. Aurasiz migren, 4-72 saat siiren
ataklarla seyreden kronik bir bas agrisidir . Ancak, Uluslararas1 Bas Agris1 Toplulugu (IHS)
tan1 kriterleri uygulandiginda 4 saatten kisa veya 72 saatten uzun siirebilen ataklarin da
olabildigi goriilebilir; yani hekimler, tiim ataklarin IHS tani kriterlerinin hepsini
karsilamayabilecegini bilmelidirler. Aurasiz migrenin tipik 6zellikleri, unilateral olmasi, nabiz
atis1 gibi zonklayict olmasi (hareketsizken veya hareket ile, kalp atimi ile ayn1 anda agrinin
siddetinin artmasi), orta siddette veya siddetli olmasi, rutin fiziksel aktivitelerle siddetlenmesi,
beraberinde bulanti, fotofobi ve fonofobinin olmasidir. Bag agrisi tanis1 koymanin ideal yolu,
deneyimli bir klinisyenin hastay1r gérmesidir. Hastanin anamnezinden elde edilen veriler, fizik
ve norolojik muayene bulgulari, sekonder basagrilarini dislamak i¢in yapilan tetkiklerin
sonuclar1 temel alinarak tam1 konulmalidir (14, 15, 16 ). Migrenin 1 yillik prevelansi
erkeklerde %6-9, kadmlarda %15-17 bulunmustur (7). Ulkemizde gergeklestirilen bir
basagris1 epidemiyolojisi ¢alismasinda, 15-55 yas grubunda migren prevalanst %16.4 olarak
bulunmus olup, bu oran kadinlar i¢in %21.8, erkekler i¢cin %10.9°dur. Migren her yasta

goriilebilir ama orta yas en sik goriildiigi donemdir (17).



Tablo 1: Aurasiz Migren Tam Olgiitleri-2004

A. B-D olgiitlerine uyan en az 5 atak varligi

B. 4-72 saat siiren bag agris1 ataklar1 (tedavi edilmis olsun ya da olmasin)

C. Bas agris1 ataklar asagidaki 6zelliklerden en az ikisini tagimalidir:

1. Tek tarafli

2. Zonklayici 6zellikte

3. Orta ya da agir siddetli

4. Guinliik bedensel hareketlerle siddetlenme (ylirtimek, merdiven ¢ikmak gibi)

D. Bas agris1 sirasinda asagidakilerden en az birisi bulunmalidir:

1. Bulant1 ve /veya kusma

2. Fotofobi ve fonofobi

E. Bagka bir organik hastalik isareti olmamali




3. Vestibiiler Migren

Yetigkin niifusta migren prevelansi %16, vertigo prevelansi ise %7 olarak bildirilmistir.
Buna gore, genel populasyonun %1.1° inde migren ve vertigonun rastlantisal birlikteligi
beklenirken, vestibiiler vertigo ve migren birlikteligi ise %3.2 olarak bulunmustur, bu sonug
beklenden 3 kat daha fazladir (6, 18). Son yillardaki calismalardan 6nce de, migren ve vertigo
baglantis1 hakkinda ipuglar1 vardi. Cocuklugun benign paroksismal vertigosu ve yetiskinlerin

benign tekrarlayan vertigosu, iyi bilinen migren esdegerleridir (6, 19).

Cocuklugun benign paroksismal vertigosu; dengesizlik ataklari, anksiyete, siklikla
nistagmus ve kusma ile karakterize bir tablodur (20). Saglikli ¢ocuklarda tekrarlayan bir tablo
seklinde goriiliir. Vertigo ataklar1 sonlandiktan sonra bu cocuklarda migren gelistigi
gosterilmistir (6, 21) . Kontrollerle karsilagtirildiginda, bu ¢ocuklarin birinci derece
yakinlarinda migren iki kat artmistir (19). Yetiskinlerin benign tekrarlayan vertigosu ise
uykusuzluk ve duygusal stres ile tetiklenen, kadinlarda daha fazla goriilen, kendilerinde veya
ailelerinde migren G&ykiisii ile karakterize bir bozukluktur ve migrenle ortak bazi 6zellikler
gosterir (22). Benign paroksismal pozisyonel vertigo (BPPV), Meniere hastaligi, tasit tutmasi
ve serebellar bozukluklarin migren ile baglantisi epidemiyolojik ¢alismalarda gosterilmistir (6,

23).

Migrenli hastalarda vestibiiler semptomlar normal popiilasyona goére daha siktir.
Kayan ve Hood 200 migren hastasinda vestibiiler semptomlar1 %55 oraninda, gerilim tipi
basagrili 116 hastada ise %30 oraninda bulmuslardir. Hastalarin %36’sinda basdonmesi
ataklarinin basagrisi ile ilintisiz oldugunu belirtmislerdir (5). Vestibiiler migren herhangi bir
yasta goriilebilir, kadinlarda daha siktir. Hastalarin cogunda migren daha once baslar. Bazi
hastalarda ise migren ataklar1 sonlandiktan yillar sonra vestibiiler migren goriilebilir. Hastalar
tipik olarak spontan veya pozisyonel vertigo tanimlar. Hastalarin %40- 70’i pozisyonel
vertigodan yakinir, ancak bu pozisyonel vertigo BPPV degildir. Bas hareketine
tahammiilsiizlik vardir. Bas hareketiyle tetiklenen ya da daha kotiilesen, tekrarlayan

dengesizlik vestibiiler bir sorunu igaret eden ek bulgulardir (19).

Vestibiiler migrende goriilen vertigo ataklarinin siiresi dakikalardan giinlere kadar
degisiklik gosterebilir ( 24, 25 ). Baz1 hastalarda ataktan sonra diizelme haftalar siirebilir.
Hastalarin %10-30’unda vertigo tipik migren aurasi gibi 5-60 dakika siirer (24). Ataklarin

bazilarina bas agris1 eslik edebilir,%50’den fazlasina ise basagrisi eslik etmez (19, 26).
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Bas agris1 eslik etmeyen olgularda, vertigoya foto-fonofobi, gorsel ve diger auralarin
eslik edip etmedigi ayrintili olarak sorgulanmalidir (27). Isitme kaybi ve tinnitus vestibiiler

migrende sik goriilmez ancak ancak bildirilen olgular vardir (28, 29).

Vestibiiler migrenli hastalarin = %10-20’sinde  kalorik uyartya tek tarafli

hipoeksitabilite , %10’unda ise nistagmus yanitlarinda yon egemenligi vardir (30, 31).

Uluslarasi bagagrist toplulugu vestibiiler migreni 2004 siniflamasinda ayri bir klinik
antite olarak siiflamaya dahil etmemistir. Nerhauser ve ark. vestibiiler migren tanisi i¢in bazi

kriterler onermistir (14, 32). Vestibiiler migren tanisi i¢in Neuhauser ve ark tarafindan kesin

VM ve olast VM tani kriterleri 6nerilmistir (24). (Tablo 2)

Tablo 2: Kesin ve Olas1 Vestibiiler Migren Kriterleri

Kesin VM tani kriterleri

a-Tekrarlayan ataklar halinde, en az orta

derecede siddetli vestibiiler yakinmalar

b-IHS kriterlerine dayanilarak konulmus

migren tanisi

c-Diger etiyolojilerin uygun testler ile

dislanmasi

d-Asagidakilerden en az birinin en az iki

vertigo atagina eslik etmesi

-migrendz bas agrisi

-fotofobi

-fonofobi

-gorsel veya diger migren auralari (24)

Olas1 VM tani Kriterleri

a-Tekrarlayan ataklar halinde, en az orta

derecede siddetli vestibiiler yakinmalar

b-Diger etiyolojilerin uygun testler ile

dislanmasi

c-Asagidaki bulgulardan birisi

-IHS kriterlerine dayanilarak konulmus

migren tanisi

-en az iki vertigo atagina eslik eden

migrendz bulgular

-migren tetikleyicilerin vertigo ataklarinin

en az yarisina onciiliik etmesi

-ataklarin en az yarisinda migren ilaglarina

yanit alinmasi (24)
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3.1 Vestibiiler Migren Patofizyolojisi

Migrendz bagagrilar1 nedeniyle tedavi alan hastalarda vertigo sikligi %20-33 olarak
bildirilmektedir (5, 33). Normal populasyonda yapilan anket ¢alismalarinda ise yasam boyu
vertigo goriilme siklig1 %8 olarak bildirilmektedir (34).

Vestibiiler migren patofizyolojisinin nedenleri tam olarak anlagilamamistir. Migrende
klinik ve laboratuar 6zellikleriyle de genis bir spektrumda goriilen vestibiiler disfonksiyon

patofizyolojisinde heterojen birtakim nedenlerin rolii tartisiimaktadir.
Uzerinde en ¢ok durulan mekanizmalar soyledir;
Migren aurasi:

Bazi hastalarda vestibiiler migren tipik migren aurast olarak goriilebilir. Migren
aurasinin mekanizmasi ise noronal glial depolarizasyon dalgasi1 ‘kortikal yayilan depresyon’
olarak anlasilmistir. Vestibiiler migren bir ‘beyin sapi aurasi’ veya ‘nonkortikal yayilan

depresyon’ olarak tanimlanabilir (25, 35).
Trigeminovaskiiler sistem:

Migren basagrisin1 acgiklamak icin Onerilen patofizyolojik mekanizmalardan biri de
trigeminal niikleusu ilgilendiren bir beyin sap1 olayidir. Trigeminal sinirin stimiilasyonu,
vazodilatasyona ve dural sirkiilasyona antidromik olarak inflamatuvar noropeptitlerin

salinimina ve bu mekanizmayla da basagrisina neden oldugu diisiiniilmektedir.

Beyin sapindaki trigeminal nucleus caudalis ve vestibiiler niikleus arasinda bulunan
resiprokal baglantilar nedeniyle santral vestibiiler nukleusun aktivasyonunun, monoaminerjik
aktiviteyi etkileyerek sirasiyla migren6z semptomlar1 ve agriyr modiile ettigi diisiiniilmektedir

(35).
Labirintin sensitivite:

Migrenli hastalarda hareket hastaligi, 1siklar, ses, taktil stimiilasyon ve kokular da
dahil olmak {izere bir ¢ok sensdriyel stimulusa karsi esik diisiiktiir. Bu hastalar subklinik

vestibiiloserebellar bozukluklar1 géstermeye daha yatkindirlar (35, 36).
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Kanalopati:

Bir kanalopati olan epizodik ataksi (EA) tip 2 seyrinde epizodik vertigo goriiliir. EA
tip 2°1i olgularin yaklasik yarisinda ise migren bulunmaktadir (37, 38). Familyal hemiplejik
migren ise ayni Ca kanali iizerindeki genetik anormallikten kaynaklanir. Her iki hastaliga
dal9p kromozomundaki mutasyon eslik eder (37, 38, 39). Ekstraselliiler sivinin potasyum
konsantrasyonunda lokal bir artisa neden olabilecek bir kanal hastaligi, migrenin yayilan
depresyonuna veya bir paroksismal osmotik dengesizlik nedeniyle i¢ kulakta endolenfatik

hidropsa veya tilysii hiicrelerde hiperkalemik toksisiteye neden olur.

Migren iligkili iskemi:

Migren iskemik inme i¢in bir risk faktorii olarak goriinmektedir. Bunun nedeni ise
hastalikla iliski olan vazospazm olarak diistiniilmektedir. Migren iliskili iskemi i¢ kulakta

koklear veya labirintin infarkta neden olabilir (23, 40, 41).

Endolenfatik hidrops:

Migren basagrist ve Meniere hastaligt birlikteligi genis hasta gruplarinda
arastirilmistir. Meniere hastalarinda ek olarak vestibiiler migren olmasi veya migrene bagl
bas donmesi ataklarinin Meniere hastaligini taklit etmesi az rastlanan bir durum degildir. Bu

yiizden tani kriterleri iyi bilinmelidir. Neff ve ark. yaptiklari ¢alismada

Meniere hastalarinin %28’inde vestibiiler migren oldugunu, %31’inde ise Oykiilerinde
migren benzeri ipuglart oldugunu fakat kriterlere uymadigini, buna karsilik vestibiiler migren
tanis1 konan hastalarin %23’{in de Meniere hastalig1r oldugunu ve buna ek olarak %8’inde

Meniere kriterlerini doldurmayan isitme kayb1 oldugunu bildirmislerdir (42).

Vestibiiler migren patogenezinde bahsi ge¢en kanalopati mekanizmasinin i¢ kulakta
neden oldugu osmotik dengesizligin veya migren iliskili iskeminin labirintte hasarlanmaya

neden olarak endolenfatik hidropsu meydana getirebilecegi diistiniilmektedir (43, 44).

Bu mekanizmalar disinda BPPV’de de utrikiildeki migren iligkili iskemiye sekonder

olarak otokonialarin semisirkiiler kanala serbetlestigi diistiniilmektedir (24).
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Diger bir hipotez ise vertigonun bir c¢esit migren tetikleyicisi gibi davrandigidir.
Bununla ilgili yeterince data olmamakla birlikte kalorik test sonrasi kisa siireli migren atagi
yasayan olgular bildirilmistir. Yine bir, baska ¢alismada bir nérootoloji kliniginde, vestibiiler
test uygulanan migrenli hastalarin yarisinda ilk 24 saatte migren atagi gelistigi bu oranin
migren Oykiisii olmayanlarda %12 oldugu, vestibiiler test uygulanmayan migrenli hastalardan

olusan bir kontrol grubunda ise bu oranin %5 oldugu bildirilmistir (45, 46).

4. Cocukluk Caginda Migren

Migren, ¢ocuklarda akut-tekrarlayan bas agrisinin en sik nedenidir. Paroksismal bas
agrisina eslik eden bulanti, kusma, abdominal rahatsizlik hissi ve semptomlarda uykuya gecis
ile rahatlamayla karakterizedir. Migren prevalansi yas ve cinse gore degismekle birlikte 3-7
yas arasinda % 3, 7-11 yas arasinda % 4-11, ergenlik sirasinda ise % 8-23 arasinda degisim
gosterdigi bildirilmektedir (47). Migrenin bir yillik prevalansi adolesanlar arasinda % 6.3,
erkek ¢cocuklarda % 5 ve kiz ¢ocuklarinda % 7.7’dir (48).

Bu yaygin bozukluga siklikla ¢gocugun yasam kalitesini ve okul performansini, ailesi
ve yasitlari ile olan iliskilerini etkileyen 6nemli bir oziirliiliik eslik eder. Erken, dogru tani ve
etkili bir tedavi cocugun yasam kalitesi {izerine olan olumsuz etkiyi en aza indirebilir ve uzun
donem oziirliiliigii onlemekle sonuglanabilir (49). Klinik migren tanis1 alan ¢ocuklarin % 11-

81’inde bas agris1 2 saatten, % 8-25’inde 1 saatten az siirmektedir (50).

1988°de yayinlanan IHS kriterlerinde pediatrik migren en az 5 atak ve agri siiresi 15
yas alt1 i¢cin 2-48 saat, 15 yas {istii igin ise 4-72 saat olarak Onerilmistir (51). Ancak takip eden
yillarda bas agrisi siiresinin 2 saatten kisa olmasi gerektigi onerilmistir. Ozellikle bas agrist
siiresinin birka¢ dakika ile bir saat arasinda olabilecegi ve siirenin kisaltilmasi gerektigi
seklindeki goriisler agirlik kazanmaktadir. Gerek c¢ocuklarda gerekse ergenlerde migren
tanisinda en duyarli kriterler agr1 siddeti, agr1 siiresi, zonklayic1 agr1 6zelligi, unilateral

lokalizasyon ve iligkili semptomlarin varligi olarak bildirilmistir (52, 53).
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4.1 ICHD II- Pediatrik Migren Kriterleri-2004

Tablo 3: Pediatrik Migren Kriterleri-2004

A. B-D olciitlerine uyan en az 5 atak varlig1

B. Erken ¢ocukluk doneminde 1-72 saat siiren bas agrisi ataklari, 15 yas iistii

cocuklarda siire i¢in eriskindeki gibi 4-72 saat gecerli (tedavi edilmig olsun ya da olmasin)

C. Bas agris1 ataklar agagidaki 6zelliklerden en az ikisini tagimalidir:

1. Tek tarafli veya iki tarafli frontotemporal yerlesim

2. Zonklayici ozellikte

3. Orta ya da agir siddetli

4. Gunluk bedensel hareketlerle siddetlenme (yiiriimek, merdiven ¢ikmak gibi)

D. Bas agrisi sirasinda asagidakilerden en az birisi bulunmalidir (bu durum,

cocugun ifadesi sart olmaksizin, davranislarindan da anlagilabilir)

1. Bulant1 ve /veya kusma

2. Fotofobi ve fonofobi

E. Bagka bir organik hastalik isareti olmamali (14)

IHS kriterlerinin 2013 teki diizenlemesinde 18 yas altindaki hastalarda agr siiresi 2-72

saat olarak belirtilmistir. Eriskinlerde goriilenin aksine ¢ocuk hastalarda basagrisinin siklikla

tek tarafli oldugu sdylenmis, 6zellikle frontotemporal lokalizasyon vurgulanmistir. Oksipital

bas agrilarina kars1 dikkatli olunmasi gerektigi belirtilmistir. Daha kiiclik ¢ocuklarda fotofobi

ve fonofobinin anlasilmasinda ¢ocugun davranislarinin gézlemlenmesinin 6nemine dikkat

cekilmistir (54).
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4.2 Cocukluk Caginda Migren ile iliskili Olabilen Epizodik Sendromlar

4.2.1 Rekiirren gastrointestinal rahatsizlik

Tamm:

Abdominal agr1 ve/veya rahatsizlik, bulanti ve/veya kusma, seyrek olarak goriilen

veya tahmini araliklarla tekrar eden migren ile iligkili rekiirren epizodik ataklar.

Tablo 4: Rekiirren gastrointestinal rahatsizlik

Tam Olgiitleri

A:En az 5 atak ayn epizodlardan olusan abdominal agri ve/veya rahatsizlik, bulanti

ve/veya kusma

B:Normal gastrointestinal degerlendirme

C:Bagka bir hastalikla iliskilendirilemez (54)

4.2.2 Tekrarlayict Kusmalar

Tanmim:

Tekrarlayan bulanti ve kusma ataklar1 vardir. Bu ataklar stereotipiktir, ve zamansal
olarak tahmin edilebilir araliklarla gelir. Atak sirasinda halsizlik ve solukluk vardir. Cocuk
ataklar arasinda normaldir. Tespit edilebilen herhangi bir gastrointestinal sistem hastaligi

yoktur.
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Tablo 5: Tekrarlayic1 Kusmalar

Tam Olgiitleri

A. Bulant1 ve kusmayla seyreden, B ve C ye uyan en az 5 atak,

B. Stereotipik olarak seyreder, rekiirrendir ve periyodisitesi tahmin edilebilir
C. Asagidakilerin tamami goriliir

-Bulant1 ve kusma saatte en az 4 kez goriliir

-Ataklar >1 saat siirer, 10 giine kadar devam edebilir

-Ataklar >1 hafta ara ile goriilir

D. Ataksiz donemde normaldir,

E. Bagka bir hastaliga bagli degildir (54)

4.2.3 Abdominal Migren
Tamm:

Idiyopatik tekrarlayan bir bozukluktur. 2-72 saat siiren karin agris1 vardir. Agr1 orta-
agir siddettedir ve vazomotor belirtilerle, bulanti ve kusma ile iligkilidir. GIS veya renal
hastalik dykiisii yoktur. Ataklar arasinda hasta tamamen normaldir. Ataklara bas agrisi eslik

etmez.
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Tablo 6: Abdominal Migren

Tam Olgiitleri

A. B-D’ yi karsilayan en az 5 atak olmali,

B. Asagidaki 3 kriterden en az ikisini kargilayan agr1
1. Orta hatta, gobek etrafinda yerlesim,

2. Kiint vasifli,

3. Orta-agir siddetli,

C. Agn sirasinda asagidakilerden en az 2’sinin olmasi:
1. Istahsizlik,

2. Bulanti,

3. Kusma,

4. Solukluk,

D. Ataklar 2-72 saat siirer ( tedavi edilen veya tedavi basarisiz olgularda)
E. Atak dis1 donemlerde tamamen normaldir.

F. Baska bir hastaliga bagli olmamali (54)

18




4.2.4 Benign Paroksismal Vertigo

Tanmim:

Kisa siireli tekrarlayan vertigo ataklar1 goriiliir. Uyarict belirti yoktur.

Tablo 7: Benign Paroksismal Vertigo

Tam Olgiitleri:
A: B ve C kriterlerini karsilayan en az 5 atak

B: Vertigo uyarici belirti olmaksizin ortaya cikar, baslangigta maksimaldir, dakikalar-

saatler i¢inde biling kayb1 olmaksizin kendiliginden geriler

C:Asagidakilerden en az biri asosiye belirti veya bulgulardandir

L.nistagmus

2.ataksi

3 kusma

4.solukluk

5.korku

D: Norolojik muayene, odyometrik testler ve vestibiiler fonksiyonlar ataklar arasinda

normaldir

E:Bagka bir hastalik ile agiklanamaz (54)
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4.2.5 Benign Paroksismal Tortikollis
Tamm:

Tekrarlayan bir ydne bas tilti epizodlariyla karakterzedir. Infantlarda, kiiciik

cocuklarda, yasamin ilk yilinda goriiliir.

Tablo 8: Benign Paroksismal Tortikollis

Tam Olgiitleri:

A. Kiigiik bir cocukta, B ve C kriterlerini karsilayan , tekrarlayan ataklar
B. Basin herhangi bir tarafa tilti, hafif bir rotasyon olabilir veya olmayabilir, dakikalar-giinler iginde
kendiliginden geriler

C. Asagidaki iliskili semptomlardan en az biri goriiliir
1-solukluk
2-irrtabilite
3-keyifsizlik
4-kusma
S-ataksi
D. Ataklar disinda normaldir

E. Bagka bir hastalikla agiklanamaz (54)
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5.Uluslarasi Basagrisi Toplulugunun Migren siniflamasi 2013

Tablo 9: IHS Migren siiflamasi 2013

ICHD-3 Kodu Tam
1. Migren
1.1 Aurasiz migren
1.2 Aurali migren
1.2.1 Tipik aurali migren
1.2.1.1 Tipik aurali migren bas agrist
1.2.1.2 Bag agrist olmaksizin tipik aura
1.2.2 Beyin sap1 aurali Migren
1.2.3 Hemiplejik migren
1.2.3.1 Familyal hemiplejik migren
1.2.3.2 Sporadik hemiplejik migren
1.2.4 Retinal migren
1.3 Kronik Migren
1.4 Migren Komplikasyonlari
1.4.1 Status migrenosus
1.4.2 Infarkt gelismeksizin persistan aura
1.4.3 Migrenoz infarkt
1.4.4 Migren aurastyla tetiklenen nébet
1.5 Olast migren
1.5.1 Auranin eslik etmedigi olas1 migren
1.5.2 Auranin eslik ettigi olast migren
1.6 Migren ile ilisgkili olabilen epizodik sendromlar
1.6.1 Rekiirren gastrointestinal rahatsizlik
1.6.1.1 Siklik kusmalar
1.6.1.2 Abdominal migren
1.6.2 Benign paroksismal vertigo
1.6.3 Benign paroksismal tortikollis (54)
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IHS 2013’ te ise ek boliimde (Appendix ICHD3 kodu: A.1.6.5 Vestibiiler Migren) vestibiiler

migren i¢in tani kriterleri 6nermistir.

Tablo 10: IHS Vestibiiler Migren Kriterleri 2013

A:C ve D kriterlerini karsilayan en az 5 atak

B:Aurasiz veya aurali migren dykiisii ( gegmiste veya o sirada)

C:5 dk-72 saat kadar siirebilen orta veya agir vestibiiler semptomlar

D:Bu epizodlarin en az %50’sine asagidaki 3 migrendz 6zellikten en az biri

eslik eder

1-Dort kriterden en az ikisinin eslik ettigi bas agrisi

a)unilateral

b)pulsatil

c)orta veya agir siddette

d)fiziksel aktiviteyle artig gosterir

2-Fotofobi ve fonofobi

3-Viziel Aura

E:Bagka bir ICHD-3 tanis1 veya vestibiiler patoloji ile izah edilemez (54)
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6.Vestibiiler Sistem Anatomisi ve Fizyolojisi

6.1 Periferik vestibiiler sistem:

Bu sistemin parcalar1 temporal kemigin petroz pargasi igerisine yerlesmis olan, yarim
daire kanallari, utrikiil, sakkiil, ve bunlardan gelen inputlar1 beyin sapindaki vestibiiler

cekirdeklere tastyan vestibiiler sinir liflerinden olusmustur.

Labirent icersindeki anatomik yapilar i¢i sivi ile dolu, i¢ ice gegmis tiinellerden
olusmustur. Dis tiinel kemik yapidadir (kemik labirent). I¢ tiinel membrandz yapidadir (zar
labirent). Kemik ve zar labirent arasinda perilenf; zar labirent igersinde ise endolenf bulunur

(55).
6.1.1 Kemik labirent:
3 ana boliimden olusur; semisirkiiler kanallar (SSK ), vestibiil, koklea

6.1.1.1 Vestibiil : Utrikulus ve sakkulusun resesleri koklear kanalin bazal ucunun bulundugu
reses ve vestibiiler akuadukt girisi , semisirkiiler kanallarin uglarinin agildig1 giris delikleri

bulunur

6.1.1.2 Semisirkiiler kanallar: Superior(anterior), inferior(posterior) ve lateral(horizontal)
olarak adlandirilan 3 kanal bulunmaktadir. 1 mm ¢apinda, 240 derecelik bir tur yaparlar. Bir
uclarinda ampulla adi1 verilen genisleme bulunur. Superior ve inferior SSK’lerin ampullasiz

uclar birleserek ortak krusu olusturur.

6.1.1.3 Koklea: 32 mm uzunlugunda 2,5 dontisliik bir spiral kanaldir. Tabani internal akustik
kanalin (IAK) fundusuna oturur ve 5 mm yiiksekligindedir. Apeksi anterior, inferior ve
laterale doniiktiir. I¢ kisminda ossedz spiral lamina, skala vestibiili ve timpani bulunur. Tam

orta eksende modiolus bulunur, i¢inde spiral ganglionun bulundugu Rosenthal kanali vardir.
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Sekil 1: Membranoz labirent ve kanallar

6.1.2 Membranoéz labirent : Koklear kanal, 3 semisirkiiler kanal ve ampullalari, utrikulus,
sakkulus, endolenfatik kanal ve keseden olusur. Bu yapilar1 birbirine utrikiiler kanal, sakkiiler

kanal, ductus reuniens baglar. I¢ci endolenf ile doludur.

Endolenfatik kanal: Baslangicta ortak krusa paralel ilerler, daha sonra bir doniis yaparak
posterior semisirkiiler kanala paralel hale gelir ve petrdz kemigin arka yiiziindeki endolenfatik

keseye agilir.

Endolenfatik kese: Internal akustik kanal i¢ agikliginin 10 mm posterolateralinde edolenfatik

fosette bulunur.

Bast’in utrikiiloendolenfatik valvi: Utrikiiliin anteroinferior duvarinda utrikiiler kanalin
agzinda bulunur. Pasif bir sekilde endolenfatik basimncin disiiriilmesini sagladigi

distiniilmektedir (56).
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6.1.3 I¢ kulak sivilarimin dinamikleri:

I¢ kulak sivilar arasindaki gerek hidrostatik gerek elektrofizyolojik denge labirentte
aksiyon potansiyelinin Uretilmesinde biiyiikk 6nem tagir. Membrandz labirenti dolduran
endolenf, kokleada stria vaskiilaristen, vestibiiler labirentte dark hiicrelerinden salimir ve
endolenfatik kesede emilir. Endolenfatik kese epitelinin tahribi veya endolenfatik kanalin
tikanmas1 deneysel olarak hayvanlarda hidrops ile sonuglanmaktadir. Perilenfin kandan
saglanan bir ultrafiltrat oldu diisiiniilmektedir. Perilenf ektraselliiler, endolenf ise intraselliiler
sivilara benzer kompozisyondadir. Bu farklilik labirentin sinyal iiretimi i¢in ¢ok Onemlidir.
Aralarinda bir fistiil gelistigi zaman fistiil bolgesinde tiiysii hiicrelerin aktiviteleri kesintiye

ugramaktadir.

Endolenf Perilenf
K+= 144 mEq/L K+=10 mEq/L
Na+= 5 mEq/L Na=140 mEq/L

Protein= 126 %mgr  Protein=200-400 %mgr

Stria vaskulars

Adquaductus cochlea. — ZEndnlmfatikkanalvekese

T j”_-_::mmnalcr

— - TSN
s Y N e
K+=4mEq/L
Na+= 152 mEq/L
Protein 20-50 %mgr

Sekil 2:Perilenf, endolenf ve BOS iliskisi
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6.1.4 I¢ kulagin kanlanmasi

Baziller arterden kaynaklanan anterior inferior serebellar arter (AICA), i¢ kulaga
giden labirentin arteri verir. I¢ kulaga girince labirintin arter iki dala ayrilir: ana kohlear ve
anterior vestibiiler arter. Ana kohlear arter de iki dal verir. Bunlardan esas kohlear arter;
spiral ganglion, baziler membran ve stria vaskiilarise kan verir. Posterior vestibiiler arter
sakkulus  inferior pargasi, posterior semisirkiiler kanal ampullasini besler. Anterior

vestibiiler arter ise

utrikulus, anterior ve horizontal semisirkiiler kanal larin ampullast ve kismen sakkulusu besler

(57).

Anterior vestibliler arter

Anakokleararter  Vestibiilokoklear arter Posterior vestibiiler arter

Sekil 3: I¢ kulagin arteriyel dolagimi

26



6.1.5 Tiiysii Hiicreler:

I¢ kulakta mekanik enerji sinir aksiyon potansiyeline ¢evrilir. Bu islemin ana unsuru

tiiysii hiicrelerdir. Kuslarda ve memelilerde iki tip hiicre vardir.

Tip 1: Kadeh seklinde kaliksel sinir sonlanmalar1 ile gevrilidir. Innerve eden sinirler
genellikle kalin miyelinli diizensiz (irregiiler) ateslemeli liflerdir. Hizlanma ivmesi uyarilarina

cabuk tepki verir. Bu tip hiicreler alic1 bélgelerin (kupula, makula) merkezinde bulunur

Tip 2: Silindirik yapida, diigme tipinde ¢oklu sinir sonlanmalari ile ¢evrilidir. Daha ¢ok ince,
az miyelinli, diizenli (regiiler) ateslemeli lifleri ile innerve edilirler. Uzamis uyarilara tepki

verirler. Alic1 organlarin periferinde sik bulunurlar. Her iki hiicre tipi de efferent uyari alir.

Vestibiiler tliysii hiicreler lizerinde sterosilyalar ve tek bir kinosilyum bulunur. Eger
sterosilyalar kinosilyuma dogru hareket ederse hiicre depolarize olur ve uyarilir, aksi yonde

hareket hiperpolarizasyona yol acar.

Stcrosilydf;a:ﬁ_t_

- Destek Hiieresi

Tip I Tip 1

Efferent sonlanma Afferent sonlanma

Sekil 4: Tip I ve II tiiysii hiicrelerin yapisi

27



Spontan sinir uyarisi tiiysii hiicre sisteminin temel unsurudur. Saniyede ortalama 90
sinyal merkezi sinir sistemine gonderilir. Bu sinyaller uyarilmayla 400’e kadar g¢ikarken
baskilanmayla 0’a kadar diigebilir. Bu fark uyarilma araliginin baskilanma araligindan daha
genis oldugunu gostermektedir. Tek tarafli labirent hasar1 olanlarin hasar olan tarafa

donmekten daha fazla rahatsiz olmalarinin nedeni budur (56).

. Hareket istirahat Hareket

|' |' I T I O O B BT AR AR

Sekil 5: Sterosilyalar kinosilyuma dogru hareket edince hiicrenin gonderdigi sinyalin
frekansi artar, aksi yonde hareket ederse azalir. Istirahat halinde yaklasik saniyde 90 vuru

gonderir.
6.1.6 Algilayici organeller

Vestibiiler duysal hiicreler membrandéz labirint duvarinda 5 farkli alanda
yerlesmislerdir. Bunlar lateral, anterior, posterior semisirkiiler kanallarin krista ampullarisleri,

makula utrikuli ve makula sakkulidir (57).
6.1.7 Makula

Dogrusal harekete duyarli organellerdir. Tiiysii hiicrelerin {izerinde jelatinéz bir
membran ve bunun istiinde de otokonyalar mevcuttur. Otokonyalar CaCO3 kristallerinden
olugmustur ve yogunluklari ¢cevreleyen endolenften fazladir. Bu yiizden iki kuvvet tarafindan
etkilenirler; siirekli yer cekimi ve degisken dogrusal hareket. Bu iki vektor kuvvetin
bileskesi beyine dogrusal hareketin kuvvet ve yon bilgisi olarak génderilir. Utrikiiler makula

horizontal planda, sakkiiler makula sagital planda bulunur.

28



Utrikil

Sakkil

Sekil 6: Utrikiil, Sakkiil, Makula

Denge sisteminin 6zelligi simetridir. Yani bir hareketi algilarken yonii anlayabilmesi
icin ayni harekete farkli tepki verecek simetrik esdegerler vardir. Makulalarda bu simetri
kendi i¢inde bulunur. Her makula striola ad1 verilen bir hat ile iki kisma ayrilir. Bu hattin iki
tarafindaki hiicrelerin kinosilyumlar1 farkli yonlere bakarlar. Sakkulusta kinosilyumlar disari

dogru (vertikal eksende), utrikulusta striolaya dogru (horizontal eksende) bakar.

Copyright 2005 Elsevier Inc.
Copyright 2005 Elsevier Inc.

Sekil 7: Makulalardaki silia hareket yonleri A.Utrikiil B.Sakkiil
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6.1.8 Krista

SSK acisal harekete duyarhidir. Agisal hareketi algilayabilmek i¢in dairesel yapida ve
3 diizlemde sabit bir agiyla yerlesmislerdir. Her SSK’ nin ampullasinda krista denilen
algilayict organel bulunur. Her kristanin iistiinde ampulladan sivi gegisini kapatan jelatinéz
bir madde ( kupula) vardir. Bu madde, sivinin hareketini kristada bulunan sacl hiicrelerin
algilamasini saglar. SSKlarin simetri 6zelligi kars1 kulakla birlikte degerlendirilir. Makulanin
tek bagina iletebildigi yon bilgisini, ancak her iki kulaktaki simetrik kanallar birlikte iletebilir.
Endolenf ampuladan uzaklasirsa ampullofugal hareket, ampullaya dogru hareket ederse
ampullopedal hareket olusur. Rotasyonel uyar1 sirasinda simetrik SSKlardan birinin
ampullas1 uyarilirken diger taraftaki inhibe olur. SSK lerin fizyolojik siirlari 0.1-10 Hz
arasindadir. Horizontal kanallar ampullopedal hareket uyarilirken, vertikal kanallar inhibe
olur. Kupulanin yogunlugu endolenfle aynidir, bu ylizden yer ¢ekimine ek tepki vermez. Ayni
nedenle, ani hareketle hizla egilen kupula, yerine yavasca doner. Hareket denizde dalgalarin

yosunlar1 dalgalandirmasina benzer.
6.2-Santral Vestibiiler Sistem

6.2.1 Vestibiiler sinir: 8.sinirin posterior yarisinda bulunur ve yaklasik olarak 20.000 liften
olusur. Bipolar ganglion hiicreleri labirent yakininda scarpa ganglionunda organize

olmuglardir. Buradan iki ana demet tarzinda ¢ikar. Superior ve inferior divizyona ayrilir

6.2.1.1 Siiperior vestibiiler divizyon: superior ve horizontal SSK, utrikulustan ve sakkulusun

bir kismindan lifler alir.
6.2.1.2.Inferior vestibiiler divizyon: Posterior SSK ve sakkulus ana béliimiinden lifler alir.

Superior ve inferior vestibiiler divizyonlar, fasiyal ve koklear sinirle beraber IAK’a
girerler. Internal akustik kanal iginde 7.kraniyal sinirin lateral ve inferiorundadir.
Pontomediiller bileskede 7.kraiyal sinirin hafif lateral ve posteriorundadir. Vestibiiler lifler
inferior serebellar pedinkiil ile 5.kraniyal sinirin spinal traktusu arasina girer. Primer olarak 4
vestibiiler niikleusta sonlanan inen ve ¢ikan dallara boliiniir: lateral, mediyal, inferior ve
stiperior. Bazi lifler vestibuloserebellar baglantilar1 olustururlar ve vestibiiler nukleuslarda

sinaps yapmadan jukstarestiform cisim i¢inde dogrudan serebelluma geger (56).
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6.2.2 Vestibiiler nukleus: Labirentten gelen uyarilarin ana islem noktasidir. Buradan motor
cekirdeklere hizli baglantilar vardir. Serebellum bu sistem iizerinde ince ayar1 yapmak ve
denetlemekle sorumludur.Vestibiiler sinir vestibiiler niikleusa ulastginda lifler iki ana gruba
ayrilir; ¢ikan, inen yollar. Cikan yollar niikleus iist kismma ve serebelluma, inen lifler alt
kismina giderler. Vestibiiler niikleus grubu 4 ana niikleustan ve en az 7 minor nukleustan

olusur. Ana niikleuslar mediyal, lateral, superior ve inferior olarak adlandirilir.

Utrikulus ve sakkulustan gelen liflerin ¢ogu lateral ve inferior kisimda sonlanirken,
semisirkiiler kanallardan gelen lifler sliperior ve mediyalde sonlanir. Bu yiizden lateral ve
inferior nukleuslar vestbiilospinal refleksler, mediyal ve siiperior nukleuslar vestibulookuler

refleksler i¢in kavsak noktalaridir (56).
6.2.3 Vestibulo-okiiler yollar

Vestibulo-okiiler refleks (VOR) i¢in bir direkt, bir de indirekt yol vardir: Direkt yol vestibiiler
niikleuslar ile okiiler motor noronlarin baglantisindan olusur. indirekt yol multisinaptiktir ve
retikiiler cisimde kisa ve uzun aksonal baglantilar igerir. Vestibiiler nukleuslar ile okiiler
motor niikleuslar aras1 direkt baglantilarda medial longitudinal fasikulus (MLF) 6nemli rol
oynar. Servikal korddan midbrain retikiiler cismi ve talamusa uzanan genis bir lif demetidir.
Vestibulo-okiiler kontrol direkt ve indirekt yolun kombine aktivitesine gerek duyar. MLF
kesisi ve pontin retikiiler formasyon lezyonlar ile vestibulo-okiiler refleksler azalir ancak
ortadan kaybolmaz. Direkt ve indirekt yollar birbirinin tamamlayicisidir. Direkt yollar hizli
baglantiy1 saglarken indirekt yollar modiilatér gorevi goriir. Feedback ¢emberler araciligiyla
indirekt yol spontan aktivitenin belli diizeyde korunmasini saglar ve degisik noral
merkezlerden bilgiyi entegre eder. Gorsel, proprioseptif ve vestibiiler sistemlerden gelen
sinyallerin sumasyonu i¢in gerekli gecikmeleri saglar ve uygun kompanzatris goz
hareketlerinin yapilmasinit miimkiin kilar. Bu nedenle de vestibiiler uyarimis goz

hareketlerinin olusumu i¢in ince ayar merkezi gibi hareket eder (57).
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6.2.4 Kanal-Okiiler Baglantilar

Semisirkiiler kanallardan gelen afferent liflerin g6z kaslarini innerve eden motor noronlar ile
kurduklar1 baglantilar o sekilde diizenlenmistir ki bir kanaldan gelen afferentlerin uyarimi o
kanalin diizleminde gdz hareketleri ile sonlamr. Ornegin sol posterior kanal ampuller sinir
stimulasyonu sol superior oblik ve sag inferior rektus kaslarinin eksitasyonu, sol inferior oblik
ve sag superior rektus kaslarinin inhibisyonu ile sonlanir. Bu da gozlerde sol posterior kanal
diizleminde oblik ve asagi dogru hareket ile sonlanir. Bu baglantilar benign pozisyonel

vertigoda ortaya ¢ikan torsiyonel, vertikal nistagmusu da aciklar.
6.2.4.1 Horizontal kanal VOR

Horizontal semisirkiiler kanallardan horizontal ekstraokiiler kaslara olan baglantilar ile
olusturulan horizontal VOR pek ¢ok vestibiiler testin temeli oldugundan énemlidir. Sekonder
vestibiiler ndronlar medial vestibiiler nukleusta yer alir. Bu nukleusta medial yerlesimli
eksitator noronlar kontrlateral abdusens nukleusuna projekte olur. Kontralateral lateral rektus
kas1 abdusens motor ndéronlar1 uyarimi ile aktive olurken ipsilateral medial rektus kast MLF
araciligiyla motor noronlarina ulagan eksitatér uyarilar sonucu kasilir. Medial vestibiiler
nukleusta rostral yerlesimli inhibitér sekonder noéronlar ise dogrudan ipsilateral abdusens
nukleusuna ulagsir . Fizyolojik uyaranlar her iki labirinti uyardigindan horizontal VOR 4 yonlii
cekme-itme mekanizmasi ile kontrol edilir. Sag horizontal semisirkiiler kanal kristasinin
fizyolojik uyarimi sol lateral rektus ve sag medial rektusu uyarirken sag lateral rektusu ve sol
medial rektusu inhibe eder. Boylece gozlerde sola (uyarimin kars: tarafina) deviasyon ortaya

cikar (57).
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L Medyal R Lateral rektus
== rektus

Lateral rektus __

Sekil 8: Horizontal kanal VOR.(IS:Vestibiiler sinirin interstisyel nukleusu, PH:nucleus
prepositus hipoglossi, VN:vestibiiler nukleus, MLF:Mediyal Longitudinal fasikulus,

VI:Abdusens, III:okulomotor, L:Sol R:Sag, siyah néronlar inhibitor, beyaz néronlar eksitator

6.2.4.2 Anterior ve Posterior Kanal Refleksleri

Cift tarafli superior kanal stimiilasyonu gozlerde yukar1 deviasyona, ¢ift tarafli inferior
kanal stimulasyonu asagi deviasyona yol acar. Bu kanallardan herhangi birinin tek olarak
uyarilmasi tanimlanan bu harekete torsiyonel 6zellik ekler. Goziin iist kutbu uyarilan kanaldan

uzaklagir. Bu, klinikte hiz1 fazi ayni taraf nistagmus olarak goriiliir (56).

6.2.5 Otolit-okiiler Baglantilar

Utrikulus ve sakkulus makulasindan eksitator yollar semisirkiiler kanallardan olan
baglantilara gore daha az belirlidir. Makuler tiiy hiicrelerinin farkli yonlere oriente olmasi
nedeniyle bir makuladan gelen sinir liflerininu yarimi fizyolojik olmayan bir eksitasyona
neden olur ve ortaya ¢ikan goz hareketleri dogal olarak ortaya ¢ikanlar1 temsil etmez.
Utrikulus ve sakkulusun degisik parcalarmin selektif uyarimi siklikla vertikal ve vertikal-
rotatuar goz hareketlerine yol acar. Dogal olarak striolanin iki yaniin selektif uyarimi tam

ters yonlenmis rotatuar ve vertikal goz hareketleri dogurur (57).

33



6.2.6 Nistagmus

Spontan nistagmus labirint, vestibiiler sinir, vestibulookiiler néronlar ve baglantilarinin
lezyon larinda ortaya ¢ikar. Olusumu i¢in gerekli durum vestibulo-okiiler yollarda tonik
sinyaller ara s1 bir dengesizliktir. Bir taraf labirint veya vestibiiler sinir hasar1 yavas fazi
lezyon tarafina olan spontan nistagmus ile sonlanir. Saglam taraftan gelen tonik inputun
hasarl1 tarafca dengelenememesine baglidir. Bu nistagmus kars1 tarafin fizyolojik
stimulasyonu ile ortaya ¢ikan nistagmustan ayrilamaz. Vestibiiler nistagmusun iki komponenti
vardir: yavas faz labirintten gelen sinyaller ile ortaya ¢ikan goz hareketidir. Hizl1 faz ise yavas
fazin kars1 yoniine sakkadik bir harekettir. Sakkad, sakkadik gz hareketlerinden sorumlu

pulse jeneratorii tarafindan ortaya ¢ikarilir (57).

Nistagmus hizli1 faz yoniine gore adlandirilir. Gergekte vestibiiler uyarim ile ortaya
cikan yavag fazdir. Vestibiiler nistagmus horizontal ise uyarilan kulak tarafina dogru vurur.
Vestibiiler nistagmus viziiel fiksasyon ile baskilanir. Beyin sap1 lezyonlarina bagli spontan
nistagmus yonii daha belirsiz olup lezyonun lokalizasyonu ve yayginligi ile iliskilidir. Santral
spontan nistagmus piir vertikal veya torsiyonel olabilir. Cilinkii oblik ve vertikal rektus

kaslarindan gelen tonik sinyaller beyin sapinda birbirinden farkli yollarda seyreder (57).
6.2.7 Gorsel ve Boyundan Gelen Proprioseptif Sinyallerin Integrasyonu

Gorsel, proprioseptif ve vestibiiler sinyallerin sinerjik interaksiyonu ile bas hareketleri
sirasinda bakis stabilitesini saglanir. Sekonder vestibiiler néronlar primer vestibiiler sinyaller
yanisira gorsel ve proprioseptif sinyaller de alir. Bu sinyallerin organizasyonu sayesinde
gorsel ¢evrenin bir yonde hareketi ile bas ve boynun kars1 yonde hareketi ayni ndronlarin
eksitasyon ve inhibisyonu ile sonlanir. Bu nedenle vestibiiler nukleus vestibiiler refleksler i¢in
basit bir ara durak olmaktan ¢ok sensorimotor integrasyon merkezi gibi davranir. Gorsel
sinyaller vestibiiler nukleuslara en az iki farkli yolla ulagir: Genikulat ganglion ve parieto-
oksipital kortekste ara duraklari olan bir kortikal yol ve pretektumda ara duraklari olan
subkortikal yol. Bu gorsel merkezlerden vestibiiler nukleuslara ulagan yollarin ayrintilart iyi
anlagilmamistir. Ancak serebellum, 6zellikle flokkulo-nodiiler loblar her iki yol i¢in kritik ara
duraklar olarak goriinmektedir. Flokkulusun ¢ikarildigi maymunlar ve orta hat serebellar
lezyonlar1 olan insanlar vestibiiler sinyalleri viziiel sinyaller ile baskilamay1 basaramazlar.
Flokkuler Purkinje hiicreleri primer vestibiiler afferent sinyaller ve gorsel sinyaller alip

vestibulo-okiiler refleks ark ile iliskili ikinci sira néronlara impuls gonderir. Flokkulus bu yol

34



ile gorsel ve vestibiiler sinyalleri birbiri ile karsilastirir ve aralarinda bir ¢eliski var ise

vestibiiler yanitlar vestibiiler nukleus diizeyinde degistirilir.

Boyun proprioseptif sinyalleri iist servikal vertebra (C1-C3) ligament ve
eklemlerindeki reseptorlerden baglar ve vestibiiler nukleus diizeyinde afferent vestibiiler
sinyaller ile interaksiyona girer. Boyun eklem reseptorleri uyarimi kontrlateral vestibiiler
nukleustaki kanal-okiiler yollar ile iligkili néronlar1 aktive eder. Basin saga dondiiriilmesi sol
boyun yarisindaki eklem ligamentlerini gerer ve reseptorleri aktive eder. Bu aktivite sag
vestibiiler nukleus noronlarini, dolayisiyla da sol abdusens nukleusu ve sag okulomotor
nukleus ndronlarin1 uyarir. Vestibiiler nukleuslardaki inhibitér internéronlarda agonist
kaslarin eksitasyonu, antagonist kaslarin inhibisyonu dengesini korumak i¢in boyundan gelen
afferent sinyaller ile aktive olur. Kok kesisi veya lokal anestezik blok ile servikal
proprioseptif sinyallerin unilateral kesisi hayvanlarda nistagmus olustururken insanlarda
ortaya cikarilamamistir. Bu da insanda labirintin girdinin servikal girdiye gore ¢ok daha gii¢lii
olmasi ile iligkilidir. Servikal afferentlerin kesilmesi hizli kompanzasyona ugrayan ilimli

fonksiyonel kayip olusturmaktadir (57).

6.2.8 Vestibiilospinal Yollar

Sekonder vestibiiler noronlar 6n boynuz hiicrelerini 3 yol ile aktive eder:
1. Lateral vestibulospinal traktus

2.Medial vestibulospinal traktus

3. Retikiilospinal traktus

[k ikisi dogrudan vestibiiler niikleuslardaki néronlardan baslar. Uciinciisii ise retikiiler

formasyondaki néronlardan baslar. Serebellum her ii¢ yolla yakin iligkilidir.
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6.2.8.1 Lateral Vestibulospinal Traktus (LVST)

Bu traktustaki liflerin ¢ogu lateral vestibiiler niikleustaki hiicrelerden baslar. Tonik
otolitik refleksler lineer hizlanmaya yanit verir ve agirlikli olarak LVST icinde seyreder.
Somatotopik bir projeksiyon paterni vardir. Rostroventral bolgedeki noronlar servikal korda
projekte olurken, dorsokaudal bélgedekiler lumbosakral korda uzanir. Intermediat
bolgedekiler ise torasik kordu innerve eder. Ancak aralarinda yaygin gecisler vardir. LVST
temel olarak caprazlagmazsa da kiigiik bir komponenti spinal ventral gri komissiir araciligiyla
kontrlateral gri cevhere ulasir. LVST ye ait aksonlar lamina VIII ve lamina VII de sonla nur.
Lateral niikleusun elektrik stimulasyonu ipsilateral ekstansér motondronlarda monosinaptik
eksitasyon ve kontrlateral fleksdrmotondronlar da disinaptik inhibisyon dogurur. Ekstansor

kaslarin alfa ve gama motondronlart monosinaptik eksitator postsinaptik potansiyeller alirlar.
6.2.8.2 Medial Vestibulospinal Traktus (MVST)

Bu traktustaki lifler medial vestibiiler niikleustaki noronlardan baslar ve medulla spinalise
dessendan MLF ile girer. Lifler ventral funikulusta midtorasik diizeye kadar iner. Cogu
servikal kordda lamina VII, VIII, IX da internéronlarda sonlanir. MVST’deki akson
kollateralleri basin uzayda stabilizasyonunu saglayan vestibulokollik refleksler de 6nemli rol
oynar. Ayrica gozlerin orbitadaki pozisyonunu da servikal spinal korda iletir. Boylece boyun-

vestibiiler-okdiiler iligkiyi diizenler.
6.2.8.3 Retikiilospinal Traktus (RST)

Bulber retikiiler formasyondaki noronlardan baslar. Niikleus retikiilaris gigantocellularis ve
pontis kaudalis spinal korda inen uzun lifleri verir. Capraz yapan ve yapmayan lifler spinal
kordu gecer ve gri cevherde VII ve VIII. laminalarda sonlanir. Pontomediiller retikiiler
formasyonun stimiilasyonu spinal kord boyunca hem fleksor, hem ekstansér motondronlarda
inhibisyon dogurur. Retikiiler formasyonun daha rostral ve lateral bolgelerinin lokal elektrik
stimulasyonu inhibisyondan ¢ok fasilitasyona yol agmaktadir. Bu fasilitator etki multisinaptik
baglantilar igermelidir, ¢linkii bu bolgedeki noronlarin aksonlart kisadir ve spinal korda lif
gondermezler. Inhibitdr ve fasilitator retikiilospinal lifler spinalkordda net ayirdedilebilen
traktuslar olusturmazlar. LVST de oldugu gibi hem alfa hem gama motorndronlar RST den
eksitator ve inhibitor input alirlar. Vestibiiler niikleuslar retikiiler formasyona akson génderen

yapilardan sadece biridir (57).
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6.2.9 Vestibulo-serebellar baglantilar

Orta hat veya spinal serebellum, aksonlari lateral vestibulospinal ve retikiilospinal
traktuslar1 olusturan noronlara input gonderir. Lateral niikleusa olan projeksiyonlar i¢in hem
vermian korteks hem fastigial niikleuslarda somatotopik bir organizasyon s6z konusudur.
Direkt projeksiyonlar vermian korteksi lateral vestibiiler niikleusa baglarken, indirekt
projeksiyonlar fastigial niikleustan geger. Serebellar vermis ve fastigial niikleuslar sekonder
vestibiiler noronlar, spinal kord, ponto mediiller retikiiler formasyondan input alir. Sonug
olarak vestibiiler retikiiler serebellar kapali devre denge ve lokomasyonun ince ayarinda

onemli rol {istlenir (57).

6.2.10 Vestibulo-otonomik baglantilar

Vestibiiler nukleus retikiiler formasyon baglantilar1 ve orta hat vestibulo-serebellar

yapilar vestibiiler otonomik aktivitelerin integrasyonunu saglar. Asagidaki otonomik

fonksiyonlar temel olarak vestibiiler girdilerle modiile edilir:

1. Tasit tutmasina yatkinlik

2. Viicut pozisyon degisiklikleri ile ortaya ¢ikan solunum kontrolii

3. Ortostatizm ile degisen kardiovaskiiler kontrol

4. Agorafobi, panik ataklar dahil affektif ve emosyonel yanitlarin ortaya ¢ikisi

6.2.10.1 Vestibulo-otonomik baglantilarla iliskili noroanatomik yapilar

1. Medial ve inferior vestibiiler niikleus kaudalinden dessendan projeksiyonlar solitar traktus
nukleusu, vagus dorsal motor niikleusu, nukleus ambiguus, ventrolateral mediiller retikiiler

formasyon, nukleus rafe magnus ve lateral mediiller tegmentuma gider.

2. Ayni niikleuslardan assendan projeksiyonlar parabrakial niikleusa ulasir. Dessendan yollar
mediiller kardiovaskiiler ve respiratuar kontrol yaninda bulanti ve kusma ile iliskilidir.
Assendan yollar ise hipotalamus, amigdaloid c¢ekirdekler ve insiiler kortekse ulasir ve
yanitlarin emosyonel ve affektif yOniinii olusturur. Vestibulo-otonomik yollar vestibulo-

okiiler ve vestibulo-spinal yollar gibi serebellumun inhibitér kontrolu altindadir (57).
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7. Vestibiiler Testler

7.1 Kalorik Test

1914’te Robert Barany tarafindan tarif edilen ve o giinden bu yana periferik bir
lezyonun varligin1 géstermede 6nemli yeri olan kalorik test dis kulak yoluna verilen sicak su

veya hava ile endolenfin 1sitilarak nistagmus ortaya ¢ikarilmasi esasina dayanir ( 58, 59, 60).

Bu testle uyarilan lateral semisirkiiler kanallardir. Kalorik testle uygun bas pozisyonundan
sonra vertikal kanallar da stimiile edebilir (59). Teorik olarak bu miimkiin gériinmekle birlikte
pratikte monitdrizasyonu giigtiir. Soguk su ile ortaya ¢ikan nistagmusun yoni karsi kulaga,

sicak su ile ise ayn1 kulaga dogrudur (60, 61).

Kalorik test dncesi santral sinir sistemini baskilayici ilaclarin kesilmesi gerekir. Ayrica
dis kulak yolunun uzunlugu, mastoidin havalanmasi kalorik test sonuglarini etkileyebilir.
Kalorik test esnasinda normallerde ve periferik vestibiiler patolojisi olanlarda fiksasyon
yaptirilinca nistagmus ortadan kalkar veya baskilanabilir. Santral lezyonlarda ise fiksasyon
amplitiid ve frekansta degisiklik yapmaz. Bu ayirimi objektif olarak yapabilmek i¢in optik
fiksasyon indeksi (OFI) kullanilir (60, 62, 63).

Nistagmus siddeti (goz a¢ik) x 100

OFi (%)=

Nistagmus siddeti (goz kapali)

Normallerde ve periferik vestibiiler patolojisi olanlarda OFI %50°nin altinda (ortalama

%18-25) iken santral lezyonu olanlarda bu deger %50 nin iizerine yiikselebilir (60).
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7.2 Vestibtiler Uyarilmis Miyojenik Potansiyeller (VEMP)

Vestibiiler uyarilmig miyojenik potansiyeller (Vestibular Evoked Myogenic Potentials),
kisaca VEMP teknigi elektrofizyolojik Ol¢lim yOntemlerinden biri olup, son zamanlarda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Sakkiil orijinli oldugu One siirilen VEMP, kasilmis
sternokleidomastoid kasinin yiiksek siddetli uyarici karsisinda gosterdigi davranimin
elektrotlar aracilig ile kisa latanslh elektromiyogram kaydidir (64). Sakkiil ve vestibiiler sinir
inferior divizyonunun fonksiyonlarini 6lcen VEMP dissinaptik bir yolla olustugu
diistiniilmektedir. Sakkiilden baglayarak vestibiiler aferentler araciligiyla impulsun vestibiiler
niikleusa gittigi ve hizla sternokleidomastoid niikleusla sinaps yaptigi kabul edilir (65). Bu
alandaki arastirmacilardan Colebatch ve Halmagyi, kulaga verilen siddetli uyaricinin boyun
kaslarinda 6zellikle sternokleidomastoid (SKM) kasinda hareket meydana getirdigini ve bu
olayin yiizeyel aktivite olarak gozlenebilecegini savunmuslardir (66). VEMP testi, sakKkiil,
vestibiiler sinir inferior divizyon ve santral baglantilarinin nomal c¢alisip ¢alismadigini

ayirt eder.

Bickford ve arkadaglar1 yaptiklari ¢aligmada bazi servikal kaslarda klik sesleriyle
uyarilmis EMG cevabi 6lgmiisler ve bu bulgunun sensorindral igitme kaybi olan kisilerde
olmasina kargin, labirent fonksiyonunu kaybetmis kisilerde bulunmayisini esas alarak bu kas
cevabinin kaynaginin koklear degil vestibiiler oldugu sonucuna varmislardir (68). Robertson
ve Ireland VEMP yanitin1 olusturan refleks yolunun sakkiilden baslayarak inferior vestibuler
sinir yoluyla lateral vestibuler nukleusa ve LVST araciligiyla SKM ‘ye ulastigin1 sdylemistir

(67).

Colebatch ve arkadaslar1 kayit elektrotunun yerini degistirerek SKM iizerine
yerlestirmigler ve kliklerle elde ettikleri miyojenik potansiyel kayitlarini yaymlamiglardir. Bu

cevaplarin dort komponentini latanslarina gore p13,n23,n34 ve p44 olarak isimlendirmislerdir

(67).
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10lusan ilk pozitif-negatif (bifazik) potansiyel 13msn (p13) ve 23 msn (n23) iki pik yapar
(67). Vestibiiler afferentlerin uyarimiyla olusurlar. 34 ve 44 msn de alinan diger cevaplar ise
(n34- p 44) tek tarafli stimiilasyona alinan ¢ift tarafli cevaplardir. Vestibiiler sinir biitiinliigiine

bagl degildirler, muhtemelen vestibiiler afferentlerle iliskileri yoktur. Laboratuvarimizda

kayitlanan bir VEMP trase 6rnegi,

Cocuk normal kontrol grubundan 11 v erkek olguva ait VEMP kavdi

Aud Stim F Lat M Lat Armp Aud. Stim P Lat M Lat Amp
dB ms ms uy d8 ms ms [T
[MoeHC [ 710 2270 593 [oeAL 1830 [ 2a10[ 440 |

Servikal VEMP cevap amplitiidleri, kas gerilimine ve uyaranin yogunluguna bagli olarak
birka¢ mikrovolttan birka¢ yiiz mikrovolta kadar degiskenlik gdsterirken cevap latanslar1 daha
istikrarhidir (62, 69). Servikal VEMP amplitiidleri saglikli bireylerde yapilan ¢aligmalar
arasinda ve ayni calisma iginde dahi genis bir dagilim gostermektedir (69). SKM kasindan
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kayit yapildiginda, negatif elektrot kasin 1/3 karin kismina, pozitif elekrod ise kasin sternuma
yapistig1 sternum st kismina ve toprak elektrod ise alina yerlestirildigine en iyi cevaplarin
alindig1 calismalarla ortaya konmustur (70, 71). Sakkiiliin afferentlerini tasiyan inferior
vestibiiler sinir lezyonlarinda cevap goriilmezken derin sensorindral igitme kaybinda
potansiyel korunur. Iletim tipi isitme kayiplarinda klik amplitiidii orta kulaga erismeden
azaldig1 i¢in cevap isitme kaybiin derecesine gore azalir veya kaybolur (72). Vestibiiler
noritte vakalarin %12-39 unda VEMP yanitlarinin kayboldugu gosterilmistir (73). VEMP
yanitlar1 saglam kalan olgularda ilerde BPPV gelisenlerdebu durum vestibiiler sinirin inferior
divizyonunun saglam kaldig1 seklinde yorumlanmistir (74). Migrende 6zellikle de vestibiiler
migrende vestibiilokollik etkilenmeyle iliskilendirilen VEMP yanitsizlig ile ilgili ¢aligsmalar
yer almaktadir (75, 76, 77). Cocuk ve eriskinler arasindaysa latans ve amplitiid bakimindan

benzer yanitlar alindig1 gosterilmistir (78, 79).
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III. Gerec¢ ve Yontem

Bu c¢alisma Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi N&roloji Poliklinigine basagrisi ve
epzodik vertigo yakinmalari ile bagvuran hastalar ile yapildi. Caligma 5 gruptan toplam 100
hastay1 kapsamaktadir. Caligmaya 6-18 yas arast migrenli ¢ocuk hastalar ve ¢ocuk kontrol
grubu ile birlikte, 18-60 yas arasi erigskin grup vestibiiler migren, aurasiz migren ve erigkin
kontrol grubu dahil edildi. Calismaya dahil edilen tiim katilimcilar yapilacak test hakkinda

bilgilendirilerek onam alindi. Cocuk hastalarin onami o sirada yaninda bulunan ebeveyninden

alind1 (anne ve/veya baba). Kontrol grubu olusturulurken ise goniilliiliik esas alind1.

Tablo 11: Hasta Grulariin Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Eriskin hasta gruplarimin calismaya dabhil
edilme Kriterleri;

X/

s 18-60 yas araliginda

% Isitmenin normal oldugu

X/

¢ Kraniyal MRG normal olan

% Uluslararasi Bagagris1 Toplulugunun
(ICDII 2004) belirledigi Aurasiz
Migren kriterlerini karsilayan hastalar

*¢ Nerhauser ve ark.nin tanimladigi
kesin Vestibiiler Migren kriterlerini
karsilayan hastalar

Cocuk hasta gruplarin calismaya dabhil
edilme kriterleri

% 6-18 yas araliginda

% Isitmenin kayb1 tammlamayan

% Kraniyal MRG normal olan

¢ Uluslararas1 Basagris1 Toplulugunun
( ICDII 2004) Cocukluk Cagi Migreni
kriterlerini karsilayan hastalar

¢ Teste uyum saglayabilecek ve

ebeveynlerinden en az  biriyle
poliklinige bagvuran hastalar

42




Tablo 12: Normal Kontrol Gruplarin Caligmaya Dahil Edilme Kriterleri

Eriskin normal kontrollerin c¢ahismaya | Cocuk normal kontrollerin calismaya

dahil edilme kriterleri dahil edilme Kkriterleri
% 18-60 yas araligindaki % 6-18 yas araligindaki
% Isitme kayb1 tanimlamayan % Kendisinin veya ailesinin tanimladigi
periyodik basagrist ve diger migrendz
% Kraniyal MRG normal olan yakinmalar1 olmayan

X/
°e

¢ Migrendz yakinmasi olmayan Isitme kaybi tanimlamayan

X/
°e

% Ek sistemik hastaligt  olmayan
gontlliler

Kraniyal MRG normal olan

X/
X4

Ek sistemik hastaligt  olmayan
goniilliiler

L)

VEMP testi Synergy cihazi (Medelec; Oxford Instruments Medical Inc,UK) ile
kayitlandi. Tekrarlayan klik uyaramina cevaben olusan vestibulokollik refleks yanitlarinin
degerlendirilmesi yontemi ile uygulandi. Yanitlarin toplanmasinda ipsilateral SKM kas
kullanildi. Yiizeysel EMG aktivitesini kayitlarken aktif elektrot stimiilasyonun ipsilateral
tarafina SKM kasin 1/3 iist yarisina, referans elektrot alnin ortasina yerlestirildi. Toprak
elektrot sol el bilegine baglandi. Hastalar koltuga oturtularak baslarini test edilen kulagin
kars1 tarafina dogru c¢evirmeleri sdylenerek bas rotasyon teknigi ile SKM kasinin maksimum
aktivasyonu elde edilmeye ¢alisildi. 250 ses uyarimindan olusan iki kayitlamanin sonuglar
degerlendirildi, akustik stimulus 0,1 msn siiresinde 110 dBnHL siddetinde klik uyarandir.
Monoaural her bir kulaga kulaklik yoluyla 5 hz frekansta iletildi. Frekans limitleri 10-1000

Hz, tarama zamani1 100 msn olarak ayarlandi.

Elde edilen pozitif/negatif polariteli potansiyelin p13 ve n23 olarak isimlendirilen
tepeleri degerlendirildi. p13 ve n23 tepe latansi, p13 ve n23 amplitiidleri, p13-n23iin
tepeden tepeye amplitiidlerinin ikinci kanaldaki EMG aktivitesinin tepeden tepeye
emplitiidiine orani ile elde edilen diizeltilmis amplitiid degerleri hesaplandi. Her iki kulak
arasindaki VEMP yanitlarinin amplitiid asimetrisi oram1 asagidaki formiille hesapland,

istatistiksel analizde amplitlid asimetri oran1 (AAO) mutlak degeri kullanildi.

Amplitiid asimetri oram1 (AAQO) = 100X (Ar-Al)/(Ar+Al)

(Ar: sag kulagin diizeltilmis amplitiid degeri; Al:sol kulagin diizeltilmis amplitiid degeri)
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iSTATISTIKSEL YONTEM

p13, n23 latanslari, diizeltilmis amplitiid oranlart ve AAO degerleri her iki kulak i¢in

ayr1 ayr1 hesaplandi. Istatistiksel analizde her iki kulagin verileri alt alta yazildi.

Verilerin tanimlayict istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan, min-max.
oran ve frekans degerleri kullanildi. Degiskenlerin dagilimi kolmogorov simirnov testi ile
kontrol edildi. Niteliksel verilerin analizinde bagimsiz 6rneklem t test, ANOVA (Tukey test)
kullanildi. Niteliksel verilerin analizinde ki-kare test, ki-kare kosullar1 saglanmadiginda

fischer test kullanildi. Analizlerde SPSS 21.0 programi kullanildu.
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IV. BULGULAR

Calismaya erigkin grup olarak; 2 erkek,18 kadindan olugan 20 vestibiiler migren ;3
erkek , 17 kadindan olusan 20 aurasiz migren ve 8 erkek ,13 kadindan olusan 21 normal
konrol grubu ile birlikte 10 kiz, 10 erkek cocuktan olusan 20 ¢ocukluk ¢ag migrenli olgu
ve 11 erkek, 8 kiz ¢ocuktan olusan 19 cocuk normal kontrolden olusan toplam 100 olgu
dahil edildi.

Eriskin grupta yas dagilimi; vestibiiler migren grubunda ortalama 32,9+11,0 (median:29, min:
19, max:58), aurasiz migren grubunda 38,2+11,3 (median:41, min:18, max:57), normal

kontrol grubunda ise 29,9+5,8 (median:29, min:20, max:42) seklindeydi.

Cocuk yas grubunda; migrenli grupta ortalama yas 11,7£2,7 (median:12, min: 7, max:16),

normal kontrol grubunda 11,6+2,7 (median:12, min: 6, max:15) seklindeydi.

Ortalama hastalik siiresi eriskinlerde vestibiiler migren grubunda 101,5+70,3 ay (median:78,
min:12, max:300 ay), aurasiz migren grubunda 143,4+101 ay (median:120, 48-360), cocuk
yas grubu migrenli olgularda ise 25,2+ 16 ay (median:24, min:5, max:72 ay) d1.

Ortalama atak sayis1 sorgulandiginda eriskinlerde vestibiiler migren grubunun %75 1 aurasiz
migren grubunun %901, ve ¢ocuk yas grubu migren olgularinin %85’1 ayda en az iki atak
tanimlamustir. 3 grupta da aylik ortalama atak sayist anlamli (p > 0,05) farklilik géstermedi

(Tablo 13).

Tablo 13: Hasta gruplarda yas, cinsiyet, hastalik siiresi, aylik ortalama atak sayis1 dagilimi

E.Vestibiler E.Aurasiz Cocukluk C.
Migren Migren Migreni .
Ortts.s. 32,9 £ 11,0 38,2 £ 11,3 11,7 £ 2,7*#
Yas 0,000
Med(Min-Mak) 23 19 - 38 41 18 - 57 12 7 -16
Cinsivet Erkek n-% 2 10% 3 15% 10 50%*# 0.006
insiye ,
Y Kadin  n-% 18 90% 17 85% 10 50%
Orts.s, 101,5 + 70,3 1434 + 101,0 25,2 * 16,6%F
Hastalik Sre (Ay) 0,
Med(Min-Mak) 78 12 - 300 120 48 - 360 24 5 -72
Ayhk Atak | n-% 5 25% 2 10% 3 0432
Sayisi In< n-% 15 75% 18 90% 17 85%

ANOVA(Tukey test) / Ki-kare test
* EVestibiler migren ile fark p< 0,05/ # E.Aurasiz migren ile fark p<0,05
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Gruplar aile oykiisii acgisindan sorgulandiginda erigkin  vestibiiler migren
grubunda %80 aurasiz migren grubunda %85 ve normal kontrol grubunda ise %19 oraninda
aile Oykiisii pozitifligi saptandi (Tablo-14). Cocuk yas grubunda aile 6ykiisii sorgulandiginda

migrenli grupta %85, normal kontrol grubunda ise %5 olguda aile dykiisii pozitifti (Tablo-14).

Gruplar migren nedeniyle almakta olduklar1 tedaviler acisindan sorgulandiginda eriskin
grupta, vestibiiler migrenlilerin %65’inin aurasiz migrenlilerin %70’ inin, ve ¢ocuk yas grubu
migren olgularinin %70’inin tedavi aldigi (atak ve/veya profilaksi) goriildii (Tablo-14).
Cocukluk ¢ag1r migren, erigskin vestibiiler migren ve eriskin aurasiz migren gruplarinda aile

Oykiisii orani, tedavi alma oran1 anlamli (p > 0,05) farklilik géstermedi (Tablo 14).

Tablo 14: Hasta gruplarinda aile oykiisii, tedavi alip almama durumu

E.Vestibiiler E.Aurasiz Cocukluk C.
Migren Migren Migreni :
Aile Oyksi Var n-% 16 80% 17 85% 17 85% 0,887
Yok n-% 4 20% 3 15% 3 15%
Alinan Var n-% 13 B5% 14 70% 14 70% 0926
Tedavi Yok n-% 7 35% 6 30% 6 30%

Ki-kare test (Fischer test)

100%
80%
60% B E Vestibiler Migren
W E.Aurasiz Migren
40% ¢ O Cocukluk C. Migreni
20%

0%

Aile Oykiisi Tedavi
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Hastalar migren tami kriterleri agisindan sorgulandiginda, eriskin grupta bulanti
ve/veya kusma, fotofobi ve fonofobiye ek olarak vestibiiler migren grubunda
hastalarin %65°1, aurasiz migren grubunda %85°1, ¢cocuk yas grubunda ise migrenlilerin %45’
osmofobi tanimladi. Her iki erigskin grupta da hastalarin %50’si, ¢ocuk yas grubunda
ise %10’u migrendz yakinmalarinin menstriiel donemde artis gosterdigini sdyledi. (Tablo

15).

Tasit tutmasi agisindan sorgulandiklarinda erigkin; vestibliler migrenlilerin %70’1, aurasiz
migrenlilerin %53’ ve normal kontrol grubunun %5 1 ile c¢ocuk yas grubunda
migrenlilerin %70’ i ve kontrol grubun %5°1 tagit tutmasi oykiisii tanimladi. Ek olarak ¢ocuk

hastalarin %40°1 bas donmesi tanimladi (Tablo 15).

Tablo 15: yakinmalarin gruplardaki dagilimi

100%  §

80%

60%

40%

20%

0%
Bulanti/ Fotofobi Fonofobi ~ Osmofooi  Menstriiel Tasit 3as
Kusma Kotulesme  lutmasi Donmesi

H E.Vestibller Migren B E.Aurasiz Migren O Cocukluk C. Migreni
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Calismada yer alan tiim bireylere (n:100) VEMP testi uygulandi.

p13, n23 latans ortalamalar

Eriskin hastalarda; vestibiiler migren grubu icin p13 ve n23 latanslar1 ortalamalar1 ve
standart sapmalar1 sirasiyla 16,5+3 ms (median:18, min:10, max:21 ms) , 23,9+ 3,2 ms
(median:24, min:17, max:30 ms), aurasiz migren grubu i¢in /6,8+3,6 ms (median:18, min:10,
max:23) , 23,8+3,5ms (median:24, min: 18, max:29), eriskin normal kontrol grubu /4,9+3,2
ms (median:14, min:10, max:21 ms), 22,7/42,9 ms (median:22, min:17, max: 30 ms) olarak

kayitlandi.

Cocuklarda, migren grubunda p13 ve n23 latanslar1 ortalamalar1 ve standart sapmalari
sirastyla 17,3+2,6ms (median:18, min:12, max:24ms) , 25,4+4,5 ms (median:25, min:17,
max:34 ms) normal kontrol grubunda 75,2+3,3 ms (median:15, min:11, max:24 ms) ,

22,844,4 ms (median:22, min: 18, max:34) olarak kayitlandi.

pl13-n23 diizeltilmis amplitiid oranlar:

Eriskinlerde, vestibiiler migren grubunda pl13-n23 diizeltilmis amplitiid oran
ortalamalar1 ve standart sapmalar1 sirasiyla 5,4+3,4 (median:5, min:1, max:19), aurasiz
migren grubunda 4,8+/,5 (median:5, min:1, max:9), normal kontrol grubunda 4,9 + [, 4

(median:5, min:2, max:8),olarak kayitlandi.

Cocuklarda, migren grubunda pl3-n23 diizeltilmis amplitiid oran ortalamalar1 ve
standart sapmalar1 4,5+/,7(median:4, min:2, max:9), normal kontrol grubunda sag tarafta

5,3+1,7( median:5, min:1, max:9), olarak kayitland.

AAO

Eriskin hastalarda vestibiiler migren grubunda amplitiid asimetri orani (AAOQ)
ortalamas1 ve standart sapmasi /8+/4,9 (median:15, min:1, max:59), aurasiz migren
grubunda 72,/+/2,2 (median:10, min:1, max:56), normal Kkontrol grubunda §,6+§,9

(median:5, min:0, max:34) olarak hesaplandi.

Cocuk hastalarda migren grubunda asimetri oran1 (AAQO) ortalamasi ve standart
sapmast /6,6 + 13,8 (median:16 ,min:1, max:57) , normal kontrol grubunda 440 9,5+11,4

(median:5, min:0, max:39) olarak hesaplandi.
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VEMP Degerlerinin Karsilastirilmast

Erigkin vestibiiler migren, aurasiz migren, ¢ocukluk ¢agi migren gruplarinda p13, n23

latanslari, diizeltilmis amplitiid degerleri ve AAO degerleri anlamli (p>0,05) olarak farklilik

gostermedi (Tablo 16).

Tablo 16:Hastalardan elde edilen VEMP degerleri

E.Vestibiler E.Aurasiz Cocukluk C.
p
Migren Migren Migreni
Ort.s.s. 16,5 *+ 3,0 16,8 + 3,6 17,3 + 2,6
P-13 Latansi 0,430
Med(Min-Mak) 18 10 - 21 18 10 - 23 18 12 - 24
Ort.ts.s. 239 % 3.2 23,8 + 3,5 25,4 + 45
N-23 Latansi 0,405
Med(Min-Mak) 24 17 - 30 24 18 - 29 25 17 - 34
Diizeltilmis Ort.4s.s. 54 t 34 48 + 15 45 + 1,7
0,250
P-P Amplittid Med(Min-Mak) 5 1 - 19 5 1 -9 4 2 -9
Dizeltilmis Ort.ts.s. 18,0 + 14,9 12,1 £ 12,2 16,6 + 13,8
P-P  Amplitiid 15 1 - 59 10 1 - 56 16 1 - 57 0,370
AAO Med(Min-Mak)
ANOVA
(5]
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Cocuk ve erigskin normal kontrol gruplarinda, bakilan p13, n23 latanslari, diizeltilmis

amplitiid oranlart ve AAO degerleri gruplar arasinda farklilik gdstermedi (p>0,05) .

(Tablo 17)

Tablo 17: Normal kontrol gruplarinin VEMP degerleri

Cocuk
Eriskin Kontrol p
Kontrol
Ort.ts.s. 14,9 + 3,2 152 + 3,3
P-13 Latansi 0,621
Med(Min-Mak) 14 10 - 21 15 11 - 24
Ort.ts.s. 22,1 + 29 22,8 + 44
N-23 Latansi 0,395
Med(Min-Mak) 22 17 - 30 22 18 - 34
Duzeltilmis Ort.ts.s. 49 + 14 53 + 1,7
0,238
P-P Amplitid Med(Min-Mak) 5 2 - 8 5 1 -9
Ort.ts.s. 86 t 89 95 + 11,4
AAO 0,789
Med(Min-Mak) 5 0 - 34 5 0 - 39

Bagimsiz orneklem t test
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Eriskin vestibililer migren ve aurasiz migren gruplarinda elde edilen p13 ve n23

latanslar1 normal kontrol grubundan anlamli uzundu (p<0.05) . Diizeltilmis amplitiid degerleri

ve AAQO degerleri anlamli farklilik gostermedi (p>0.05) . (Tablo 18)

Tablo 18:Eriskin gruplarin VEMP degerleri

E. Aurasiz  Eriskin
E.Vestibuler Migren p
Migren Kontrol
Ort +s.s. 16,5 + 3,0 16,8 + 3,6 14,9 + 3,2#
P-13 Latansi 0,023
Med(Min-Mak) 18 10 - 21 18 10 - 23 14 10 - 21
Ort.4s.s. 239 £ 3,2 23,8 + 3,5 22,1 + 2,9*%#
N-23 Latansi 0,020
Med(Min-vak) 24 17 - 30 24 18 - 29 22 17 - 30
Diizeltilmis Ort.+s.s. 54 £ 34 48 + 15 49 + 1,4
0,515
P-P Amplitud Med(Min-Mak) > 1 - 19 5 1 -9 5 2 - 8
Ortts.s. 18,0 * 14,9 12,1 + 12,2 86 + 89
0,052
AAO Med(Min-Mak) 15 1 - 59 10 1 - 56 5 0 - 34

ANOVA(Tukey test) / * E.Vestibller migren ile fark p< 0,05/ ¥ E.Aurasiz migren ile fark p< 0,05
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Cocuk migren grubunda elde edilen pl13, n23 latanslar1 normal kontrol grubundan
anlamli olarak uzundu (p<0.05). Diizeltilmis amplitiid oran1 ¢ocuk migren grubunda kontrol
grubuna gore anlamli olarak daha kiiciiktii (p<0.05). Cocuk migren ve kontrol gruplari

arasinda AAO degerlerinde anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05). (Tablo 19)

Tablo 19: Cocuk yas grubundan elde edilen VEMP degerleri

Cocukluk C. Cocuk
p
Migreni Kontrol
Ort.ts.s. 173 + 2,6 15,2 + 3,3
P-13 Latansi Med(Min- 18 12 - 24 15 11 - 24 0,002
Mak)
Ort.ts.s. 254 t 4,5 22,8 + 4,4
N-23 Latansi Med(Min- 25 17 - 34 22 18 - 34 0,011
Mak)
Ort.ts.s. 45 + 17 53 + 1,7
Duzeltilmis
Med(Min- 4 2 -9 5 1 -9 0,042
P-P Amplitid
Mak)
Ort.s.s. 16,6 + 13,8 95 + 11,4
AAO Med(Min- 16 1 - 57 5 0 - 39 0,085
Mak)

Bagimsiz 6rneklem t test
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V. TARTISMA

Migren, Uluslararas1 Bag Agrist Toplulugu’ nun (IHS) tan1 kriterlerine gére, homojen
bir tablo degil, bir sendromlar grubudur. Ataklarla seyreden bu hastalikta, ataklar sirasinda,
norolojik, gastrointestinal ve otonomik semptomlarin degisik kombinasyonlar1 goriiliir.
Migrenin patofizyolojisi de halen karmagiktir. Patofizyolojiyi ortaya koymak i¢in
elektrofizyolojik testlerin kullanimi yayginlagmaktadir. Migrenli hastalarda vestibiiler
semptomlarin siklikla goriildiigii bilinmektedir. Bunun yani sira saglikli c¢ocuklarda
tekrarlayan vertigo ataklar1 ile seyreden benign paroksismal vertigo migren esdegerlerinden
olup daha sonra bu c¢ocuklarda migren gelistigi gosterilmistir (21). Vestibiiler yakinmasi
olmayan migrenli olgularda da vestibiiler testlerde bozukluk saptandigindan s6z eden

caligmalar vardir. Bu durum subklinik vestibiiler etkilenme olarak degerlendirilmektedir.

Migren ve vertigo birlikteligini arastiran caligmacilar arasinda gerek uygulama
kolaylig1, gerekse hastalar tarafindan tolerabilitesi yliksek olan VEMP testi giderek popiilarite
kazanmigtir. Bu ¢aligmada eriskin grup vestibiiler migren, aurasiz migren ve ¢ocukluk cagi
migren olgularina servikal VEMP testi uygulanarak elde edilen yanitlar normal kontrolleriyle

karsilastirilmig ve bulgular literatiir esliginde tartigilmistir.

Vestibiiler testlerden; kalorik test ve rotatuvar testler horizontal kanali ve vestibiiler
sinir  siiperior divizyonunun fonksiyonlarin1 degerlendirmektedir. Rezidiiel vestibiiler
fonksiyonu degerlendirmede uzun zamandir kalorik test kullanilmaktadir, ancak kalorik test
sakkiil ve utrikiil gibi otolitik organ fonksiyonlarin1 degerlendirememektedir (80). VEMP son
yillarda iizerinde yogun olarak olarak calisilan, siddetli ses uyaran karsisinda sakkiilokollik
yollarin uyarildig1 ve tonik olarak kasili sternokleidomastoid kastan yiizeyel elektrotlarla
Olciim yapilan, giivenilir, hastaya bulanti, kusma gibi rahatsizliklar vermeyen, girisimsel
olmayan ve sakkiiler fonksiyonlar1 Glgen bir testtir. Sakkiil ve vestibuler sinir inferior
divizyon fonksiyonlarin1 dlgen VEMP arkinin sakkiilden baslayarak vestibiiler afferentler
araciligiyla beyin sapindaki vestibiiler nukleus kompleksine ve daha sonra da medial
vestibiilospinal traktus araciligityla sternokleidomastoid kasi uyaran IX. kraniyal sinir

nukleusuna ulagarak hizla sinaps yaptigi kabul edilir (65).

Servikal VEMP pozisyonu olarak en ¢ok kabul gorenler bas rotasyon ve bas elevasyon
metodlaridir (81, 82). Her ne kadar hangi pozisyonun daha iyi oldugu konusunda bir fikir

birligi yoksa da, SKM kasinin en iyi kasilmasi bas elevasyon ve bas rotasyon teknikleri ile
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saglanmaktadir (81, 82). Calismamizda hastalarimiza bas rotasyon teknigi uygulandi. Servikal
VEMP cevaplarimi etkileyen faktorlerden biri stimiilasyon paternidir. Klik ve tone burst en
cok kullanilan stimuluslardir (83). En iyi uyaranin hangisi olduguna dair bir goriis birligi
yoktur. Wegampola ve Colebatch'e gore, klik uyaranla alinan cevaplar, tone burst ile alinan
cevaplarla benzerdir, ancak tone burst uyaran ile cevap olusturmak i¢in daha az siddette
stimulus yeterlidir (84). Cheng ve ark, 29 normal isiten bireyde (58 kulak) klik ve tone burst
uyarilmis miyojenik potansiyelleri karsilastirmiglar, klik uyaranla daha yiiksek cevap
oranlar1 elde ettiklerini, alinan yanitlarin tone burste gére daha kisa latanslara ve daha biiyiik
amplitiidlere sahip  oldugunu, servikal VEMP'lerin klik uyaranla daha iyi  ¢iktigimi

belirtmislerdir (85). Bizim ¢alismamizda da hastalarimizda klik stimulus uygulandi.

Saglikli bireylerde normatif veri tabani olusturmak iizere ¢ok sayida ¢aligma vardir.
Lee ve arkadaslarmin 97 saglikli bireyde yaptiklar1 bir ¢alismada degerlendirdikleri 194
kulakta, tepeden-tepeye amplitiidii 5.9-47.2 pV, ortalama amplitiidii 17.0 + 7.3uV olarak
belirtmislerdir. Amplitiiddeki bu genis dagilim aralifina ragmen literatiirde servikal VEMP
amplitiidiiniin minimum degeri icin bir fikir birligi yoktur. Buna karsilik servikal VEMP
latanslar1 daha istikrarlidir (69). Amplitiiddeki bu degiskenlik kas gerilimine, uyar1 siddetine
bagli ortaya ¢ikmaktadir (86).

Patofizyolojisi ¢ok net olmayan vestibiiler migrende de yapilan ¢ok sayida calismada

vestibiiler fonksiyonlar1 degerlendirmede VEMP testi kullanilmistir.

Baier ve arkadaglarinin vestibiiler migren ve normal kontrollerden elde ettikleri VEMP
yanitlarini karsilastirdiklart bir ¢alismada, vestibiiler migren grubunda olgularin %68’inde
diizeltilmis amplitiid degerlerini normal kontrollere gore azalmis bulduklarindan s6z
edilmistir (75). Hong ve arkadaglarinin vestibiiler migrende VEMP yanitlarin1 inceleyen
calismasinda ise vestibiiler migrenli 30 olgu, normal kontrol grubundaki 31 olguyla
karsilastrilmis 90 dB ve 100 dB akustik stimulusa kars1 elde edilen yanitlar incelenmistir.100
dB uyarimda hastalarin %23.3 iinde bilateral VEMP yanitlar1 elde edilemezken, vestibiiler
migren grubu ile normal kontrollerde, yanit alinabilenler olgularda p13, n23 latanslarinda ve
AAO’da anlaml farklilik saptanmadigindan, bu durumun da otolit organdan kaynaklanan
periferal disfonksiyon olarak aciklandigindan s6z edilmistir. Otolit organlarin 6zellikle de
sakkiiliin yiiksek sesli uyarana cevap olan VEMP arkinin baslangic noktasi oldugunu,
vestibiiler migren patogenezinde otolit disfonksiyonunun var olabilecegini savunarak, bunu da

sakkiilden kaynaklanan bir bozuklugun sese karsi cevap vermeyi etkileyecegi,
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VEMP formasyonu olusumunu azaltacagi goriisiiyle agiklamislardir. Ayni ¢alismada;
VEMP formasyonu olusturmak i¢in diisiik bir diizey olarak belirtilen 90 dB uyarim ile
kontrol grubunun %35,4 ‘linde normal VEMP yaniti elde edilirken vestibiiler migrenlilerde bu
oran1 %13,3 olarak bulunmus ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. 100 dB
uyarimla da hastalarin 9%23.3 iinde bilateral VEMP yanitin1 elde edilememis olmasi
neticesinde de vestibililer migrende sakkiilokolik yolakta , anormal VEMP yanitlariyla

iligkilendirilen bir bozulma oldugu sonucuna varilmstir (76).

Boldingh ve arkadaglarinin vestibiiler migrende VEMP yanitlarini inceledigi diger bir
calismada 37 kesin vestibiiler migren, 32 migren (aurali ve aurasiz), 30 normal kontrolden
olusan grupta 90 dB uyarimla elde edilen servikal VEMP yanitlar1 karsilastirilmistir.
Vestibiiler migrenlilerin %44 {inde, migrenlilerin %25 inde ve kontrol grubunun %3 iinde
VEMP yanitlar1 elde edilemedigi, bunun yaninda yanit alinabilenlerde latanslarin tiim
gruplarda normal olarak degerlendirildigi belirtilmistir. Bu sonuglar migrende, 6zellikle de
vestibiiler migrende vestibiilokollik disfonksiyon lehine yorumlanmis, ancak santral ve/veya
periferik ayrimi yapilamayacagi belirtilmistir. Caligmalarda vestibiiler migrende VEMP
yanitlarindaki degisimler ise kesin veya olasi vestibliler migrenlilerin dahil edilmesine
baglanarak bu calismada kesin vestibiiler migrenlilerin dahil edildigi vurgulanmistir (87).
Kandemir ve Celebisoy’un, vestibiiler migren, aurasiz migren, gerilim tipi bagagrisi ve normal
kontrollerle yaptig1 ¢aligmada ise tiim gruplardan benzer VEMP yanitlar1 elde edildigi, ek
olarak vestibiiler migrenli hastalarin %20.8” inde ise kalorik testte hipoeksitabilite saptandigi
sOylenmistir. Elde edilen sonuglar vestibiiler migrende vestibiiler disfonksiyonun semisirkiiler
kanallarda smirli oldugu, beyin sapi vestibiilokollik disfonksiyon saptanmadigi seklinde

yorumlanmigtir (88).

Bizim ¢alismamizda eriskin grupta vestibiiler migren ve aurasiz migrende p13 ve n23
latanslar1 normal kontrollere goére uzun bulunurken, amplitiid farkliligi saptanmadi. Bu
bulgular dncelikle vestibiilokollik refleks arkinda bozulmaya neden olabilecek olasi beyin

sap1 etkilenmesi lehine degerlendirildi.

Liao ve arkadaslarinin az sayida baziller arter migrenli hastayla yaptig1 ¢caligmada ise
VEMP yanitlarinin alinamamasindan veya gecikmis yanitlar elde edildiginden bahsedilerek
bu durum beyin sapinda inen sakkiiler yollarin etkilenmesiyle iliskilendirilmistir (89). Hasta
grubumuz i¢inde yer alan 11 yasindaki tek baziller migrenli olgunun VEMP yanitlar1 bilateral

almabildi. (*olgu sunumu )
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Literatiirde pediatrik migrenli olgularla erigkin migrenli olgularin VEMP yanitlarini
karsilagtiran yeterli veri bulunmamaktadir. Yapilan ¢alismalar daha ¢ok saglikli ¢ocuklarda
normatif veri tabani olusturmak {izerine tasarlanmistir. Bizim c¢alismamizda erigkin grup
aurasiz migren, vestibiiler migren ve ¢ocuk migren gruplarindan elde edilen VEMP yanitlar1

benzerdi.

Normal kontrollerle yapilan birka¢ caligmada, latans ve amplitiit agisindan ¢ocuk
gruplar1 ve yetigkinler arasinda anlamli farklilik olmadig1 gosterilmistir (78, 79). Picciotti ve
ark. 3-15 yas arasinda 40 saglikli ¢gocukta, vestibiiler fonksiyonu degerlendirmek ve normatif
verileri saptamak {lizere servikal VEMP testi uygulamistir. Kontrol grubu olarak da
odyovestibiiler yakinmasi olmayan 20 erigkin (ort.yas: 32.17 + 6.64 y), dahil edilmistir.
Erigkin kontrol grubuyla kiyaslandiginda p13, n23 latanslari, amplitiid asimetri oranlar
acisindan anlamli farklilik saptanmamistir (106). Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu
olarak cocuk ve erigkin normal kontrol gruplar arasinda elde edilen VEMP yanitlar1 benzer

bulundu.

Marcelli ve arkadaglarinin ¢ocuk yas grubu migrende VEMP yanitlarim1 arastiran
calismasinda 7-13 yas vestibiiler semptomlar1 da olan 22 pediatrik migrenli olgu, 8-13 yas
vestibiiler semptom tanimlamayan 18 pediatrik migrenli olgu ve normal kontrol grubuna
vestibliler testler; odiyometri, BAEP, dix-hallpike, bas sallama testi, bas ¢evirme testi, VEMP,
kalorik test yapilmis.Vestibiiler semptom tanimlayan grupta ; hastalarin %73’iinde vestibiiler
testlerde bozulma saptanirken, bunun %44’tinde spontan pozisyonel nistagmus, %31’inde bas
sallama testi sonrasi nistagmus, 1 hastada da BPPV saptanmis. %25’ inde kalorik testler
bilateral hipoeksitabl bulunurken hipoeksitabilite saptanan 4 olgunun 2 sinde VEMP yanitlar
allmamamis. Vestibiiler semptom tanimlamayan grubun ise %33’linde vestibiiler teslerde
bozulma saptanmis. Vestibiiler testleri bozuk saptanan hastlarin %33’linde bas sallama testi
sonras1 nistagmus, %33’iinde spontan pozisyonel nistagmus ve %33’linde kalorik testlerde
bilateral hipoeksitabilite saptanmis. Kalorik teste yanit alinamayan olgulardan birinde
bilateral VEMP yanitlar1 alinamamis. Odiyometri ve BAEP tiim olgularda normalmis.
Kontrol grubunda ise tiim testler normalmis. Bu sonuglar calismacilar tarafindan vertigo
yakinmasi olan migrenli ¢cocuklarda hem periferal hem de santral vestibiiler etkilenmenin
olabilecegiyle iliskilendirilirken; vestibiiler yakinmasi olmayan migrenli ¢ocuklarda
vestibiiler testlerde bozukluk saptanmasi ise migrende, vestibiiler semptomlar gelismeksizin

vestibiiler yolaklarin subklinik tutulumu olabilecegi seklinde degerlendirilmistir (90). Migren
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onciilii olarak kabul edilen ¢ocuklugun benign paroksismal vertigosunda VEMP yanitlarini
inceleyen bir baska calismada ise isitme fonksiyonu normal olan, yaslar1 5-15 y arasinda
degisen 20 benign paroksismal vertigolu ¢ocuk ve benzer yas grubundaki 20 normal kontrole
VEMP testi ve kalorik testler yapilmig. BPV li ¢ocuklarin %35’inde kalorik testlerde bozulma
ile birlikte BPV grubunun %50’sinde VEMP testinde yanitlarda gecikme veya yanitsizlik
saptanmis. Erigkinlerde goriilen baziller tip migrene benzer sekilde, BPV’li cocuklarda
kalorik testler ve VEMP birlikte degerlendirildiginde %70’lere ulasan bir anormallik
gosterdigi sdylenmis, hem kalorik testlerde hem de VEMP’te bozulma olmasi BPV’li

cocuklarda iist ve alt beyinsap1 yolaginin birlikte tutuldugu seklinde yorumlanmustir (79).

Bizim ¢aligmamizda pediatrik migrenli olgularin %40°1 ( 8 olgu) vestibiiler yakinmalar
tanimladi. Normal kontrolleriyle karsilastirildiginda pediatrik migrenli olgularin p13, n23
latanslar1 normal kontrollerinden uzun bulundu. Bunun yan1 sira pediatrik migrenli olgularda
diizeltilmis amplitiid degerleri normal kontrollere gére ufalmis bulundu. Bu bulgular 6ncelikle,
vestibiilokollik refleks arkinda bozulmaya neden olabilecek olasi beyin sapr etkilenmesi

lehine degerlendirildi.

Calismaya dahil edilen olgularimiz migren klinik ve semptomatolojisini olusturan
diger parametreler agisindan da sorgulanarak gruplar arasindaki benzerlik ve farkliliklar
anlagilmaya caligildi. Cocuklarda klinik olarak migren tanis1 alan hastalarin % 11-81’inde bas
agris1 2 saatten, % 8-25’inde 1 saatten kisa siirmektedir (50, 91, 92). Bircok arastirmaci tani
konulabilmesi icin agr1 siiresinin “en az 2 saat” ten “en az I saat” e indirilmesi gerektigi
goriisiinii savunmaktadir. Basagrisinin siklig1 lizerine Henry ve arkadaglarimin yaptiklari bir
calismada, hastalarin  %14,1’inde haftada birden fazla, % 16,9’unda haftada bir
ve %42,3’linde ayda birden az atak siklig1 kaydedilmistir (93). Lipton ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada migren atak sikligi ayda birden az olanlarin oram % 36, 1-3 arasi
olanlar %38, daha sik olanlarin orani ise % 26 olarak bulunmustur (94). Bizim ¢alismamizda
erigkin vestibiiler migrenlilerin % 75’1, aurasiz migrenlilerin % 90’1 ve cocukluk ¢agi

migrenlilerin % 85 ‘i ayda 2 veya daha fazla atak yasadigini sdyledi.

Lipton ve arkadaslarinin yaptigi c¢aligmada, migren hastalarindan %382 sinde
fotofobi, %77’sinde fonofobi, % 75’inde bulant1 ve % 30’unda kusma tespit edilmistir (94).
Baska bir ¢alismada ise fotofobi ve fonofobinin hastalarin %93-97’sinde goriildiigii, bulanti
ve/veya kusmanin ataklarin %66-70’inde goriildiigli ve kadinlarda daha sik oldugu

vurgulanmustir (15). Cocuklarda migren tanist konulurken THS kriterlerini uygulamanin ¢esitli
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zorluklar1 vardir. Baz1 cocuklarda bulanti, tekrarlayan kusma ve abdominal rahatsizlik
sikayetleri bas agrisin1 golgede birakabilir (95). Kiiciik ¢ocuklar agrinin tipini, fotofobi,
fonofobiyi tanimlamada zorluk yasayabilir. Seshia ve ark. basagris1 olan cocuklarin %
30’unun agrinin niteligini, % 16’s1 fotofobi ve fonofobiyi tanimlayamadigini gostermistir
(96) . Calismamizda, migrene eslik eden semptomlardan fotofobi ve fonofobinin goriilme

siklig1, onceki ¢alismalarin sonuglarina gore daha yiiksekti.

Zanchin ve ark.nin yaptigi calismada aurasiz migrenlilerde osmofobi goriilme
orant %43,9 aurali migrenlilerde %38,5 olarak bildirlmistir. Ayni ¢alismada osmofobi
tanimlayan hastalarin %90°1 osmofobinin bagagrisinin baslangicinda oldugunu, ve %50’si de
tiim ataklarinda osmofobi yasadigini soylemistir (97). Bizim calismamizda eriskin grupta
bulanti ve/veya kusma, fotofobi ve fonofobiye ek olarak vestibiiler migren grubunda
hastalarin %651, aurasiz migren grubunda %85°1, ¢ocuk yas grubunda ise migrenlilerin %45°1
osmofobi tanimladi. Literatiir verilerinden farkli olarak biiyiik cogunlugu yakinmalarin agr:

swrasinda gerceklestigini ifade etti.

Migren hastaliginin genetigi iizerine de pek ¢ok ¢alisma yapilmstir. ikizlerle yapilan
cok sayida calismada, aileyle ilgili etkenlerin migren olusumunda yaklastk % 50 rol
oynadigimi gosterilmistir (98, 99). Rasmussen ve ark.migrenli hastalarin %56’sinin 1.derece
akrabalarinda migren tespit edildigini bildirmistir (100). Dahlof ve arkadaslarinin yaptiklari
bir ¢alismada bu oran %64 olarak tespit edilmistir (101). Bizim ¢alismamizda erigkin grupta
vestibiiler migrenlilerin %80’inde, aurasiz migrenlilerin %g85’inde ve normal kontrol
grubunun ise %19’unda aile Oykiisii pozitif bulundu. Cocuk yas grubunda aile Oykiisii
sorgulandiginda migrenli grupta %85, normal kontrol grubunda ise %5 olguda aile dykiisii

varlig1 saptandi.

Kadinlarin %60’1inda migren menstriiasyon dénemi ile iligkilidir. Menstriiel migrenin,
yatkinlig1 olan kadinlarda dstrojen diismesi sonucu ortaya ¢iktigi diistiniilmektedir (16). Bizim
calismamizda her iki eriskin hasta grubunda olgularin %50°si1, ¢ocuk yas grubunda ise %10’u

migrendz yakinmalarinin menstriiel donemde artis gosterdigini ifade etti.

Migrenlilerde hareket hastaligt daha o©nceki ¢alismalarda %50-67 oraninda
belirtilmistir(5, 102). Bizim ¢alismamizda tasit tutmasi agisindan sorgulandiklarinda
vestibiiler migrenlilerin %70’1, aurasiz migrenlilerin %53’ii ve normal kontrol grubunun %5 1

ile cocuk yas grubunda migrenlilerin %701 ve kontrol grubun %51 tasit tutmas1 dykiisii verdi.
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Daha oOnceki calismalarda migrenli cocuklarin %25’inde ve c¢ocukluk c¢aginin benign
paroksismal vertigosunda vestibiiler semptomlar siklikla eslik ettigi saptanmistir (5, 103).
Cocuklarda bu iliski ile ilgili ¢ok az bilgi vardir (104, 105). Vertigo, migrenlilerde normal
kontrollere gore 3 kat daha fazla goriilmektedir bunun yani sira vaka serilerinde vertigo
yakinmasiyla bagvuran hastalarin %30-50’sinde migren saptandigi bildirilmistir (24, 106).

Cocuk yas grubu migrenli olgularimizin %40°1 vestibiiler yakinmalar tanimladi.

60



VI. SONUCLAR

Calismamizda erigkin aurasiz migren, vestibiiler migren ve ¢cocukluk ¢agi migreninde,

elde edilen VEMP yanitlar1 benzerdir.

Erigkin vestibiiler migren ve aurasiz migreninde pl3, n23 latanslar1 normal
kontrollerden uzun bulundu. Amplitiid farklilig1 saptanmadi. Cocuk migren grubunda pl13,
n23 latanslar1 normal kontrollerden uzun bulundu, bunun yani sira diizeltilmis amplitiid
degerleri ¢ocuk migrenlilerde normal kontrollere gore ufalmis bulundu. Bu sonuglar
vestibiiler semptomlar olsun-olmasin migrende vestibulokollik disfonksiyona neden

olabilecek olasi bir beyin sap1 etkilenmesinin varligini diigiiniidiirebilir.
Cocuk ve eriskin normal kontrollerden elde edilen VEMP yanitlar1 benzerdir.

Migrenli ¢ocuklarda konuyla ilgili literatiir kisitlidir. Genis hasta gruplartyla yapilacak

yeni ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.
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Cocuk Yas Grubu Olgu Rapor Formu

Adi-Soyadi:
Cinsiyeti: Yas:
Telefon: Adres:

1- Semptomlarin baglangi¢ yasi:
2- Aylik ortalama atak sayisi
1:Ayda 1 atak 2:Ayda iki veya daha fazla 3: Ayda l1den az
3- Ataklara Bulanti ve/veya kusma eslik ediyor mu?
1-Evet 2- Hayir
4- Atak sirasinda 151k hassasiyeti (fotofobi, 1518a asir1 duyarlilik) oluyor mu?
1-Evet 2- Hayir
5- Atak sirasinda sese karsi rahatsizlik hissi (fonofobi) oluyor mu?
1-Evet 2-Hayir
6- Koku hassasiyeti var mi1? Etraftaki kokular basagrisini baslatabilir mi?
1-Evet 2- Hayir
7- Bas agrilarina bas donmesi de eslik ediyor mu?
1-Evet 2- Hayir
8-Adet donemlerinde bas agrisi sikligi arttyor mu?
1-Evet 2- Hayir 0-Degerlendirme dis1 ( Erkek olgular veya ¢ocuk yas grubu)
9-Tas1t tutmasi yakinmasi var mi?
1-Evet 2- Hayir

10-Ailede migrenli bagka bireyler de var m1?
1-Evet 2- Hayir

11- Migren igin tedavi aliyor musunuz ?

1-Evet 2- Hayir

12- VEMP yanitlar1
-P13 sag/sol  -N23 sag/sol -p-p amplitiid sag/sol

Formu dolduran ebeveynin adi soyadi:
Not:Cocuk yas grubundaki hastalar i¢in formlar ebeveyn ile birlikte doldurulacaktir.Yasal sorumlulugu olan aile bireyi tarafindan
imzalanacaktir
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Olgu :
11yE

6 yasindan beri olan bas agrisi, frontotemporal bolgede iki tarafli, zonklayici tarzda, tim
basagrilar1 Oncesinde ¢ift gorme, ¢oklu gérme, dengesiz ylirlime yakinmasi oluyormus.
Bazilarinda ise bunlara ilave olarak bulank gorme, gormeme yakinmalari olmus. Bu
yakinmalarin siiresi degismekle birlikte 15 dakika-yarim saat kadar siiriiyor, sonrasinda bagin
On tarafindan iki tarafli zonklayici basagrisi oluyormus. Tiim bas agrilar1 sirasinda bulanti,

bazilarinda ek olarak kusma da olabiliyormus. Agri sirasinda fotofobi ve fonofobi oluyor.
2 haftada bir benzer ataklar1 yasiyor. Tasit tutmasi tanimliyor. Dersleri orta.

Annede aurasiz migren Oykiisii var.

Norolojik muayenesi olagan.

Kr MRG: Normal

Baziller migrenli olguya ait VEMP trasesi

1.1
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