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OZET

Serap Er, Parkinson hastalarinda Subtalamik Niikleus-Derin Beyin Stimiilasyonunun
Odyo-Vestibiiler Etkileri, Baskent Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Odyoloji
Doktora Programi, 2022.

Calismada; Parkinson hastali§i olan ve tedavi i¢in derin beyin stimiilasyonu uygulanan
hastalarin isitsel ve vestibiiler yolaklarin degerlendirilmesi, olas1 etkilerin ortaya konmasi
amaclandi. Digkapt Yildinnm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji ve Kulak
Burun Bogaz kliniklerinde katilimcilarin muayeneleri yapildi. Parkinson hasta grubu (30
birey), subtalamik niikleus-derin beyin stimiilasyonu uygulanmig grup (30 birey) ve saglikli
grup (24 birey) olmak iizere ili¢ grup olusturuldu. Odyolojik degerlendirmede; isitme testi,
immitansmetre, transient otoakustik emisyon testi (giiriiltii yoklugunda/ kontra giiriiltii
varliginda) uygulandi. Vestibiiler degerlendirmede ise; bag donmesi handikap envanteri,
videonistagmografi, modifiye denge iizerinde duyusal etkilesim klinik testi, video head
impuls test uygulandi. Elde edilen degerler ti¢ grup arasinda ayrica derin beyin stimiilasyonu
uygulanmig hastalarda pil agik ve pil kapali durumlarinda karsilagtirildi. Parkinson hastalari
ve derin beyin stimiilasyonu gruplarinda isitme esikleri ve konusmay1 ayirt etme skorlari
anlamli olarak daha diisiik bulundu (sirasiyla p<0,001, p=0,002). Otoakustik emisyon
degerlerinde, en az emisyon yanit1 derin deyin stimiilasyonu grubunda alind1 (p=0,023). Pil
acik ve kapali durumlarinda bir fark izlenmedi. Videonistagmografi sonuglarinda spontan
nistagmus, gaze vertikal, gaze horizontal, sakkad ile grup degiskeni arasinda anlaml iligki
saptandi. Video head impuls test sonuglarinda sag posterior kanal, sag anterior kanal ve sol
posterior kanal degiskenleri bakimindan anlamli fark bulundu (sirastyla p<0,001, p=0,018,
p=0,039, p=0,025). Modifiye denge iizerinde duyusal etkilesim klinik testinde anlaml1 fark
izlenmedi. Parkinson hastalig1 isitme esiklerini olumsuz yonde olumsuz yonde etkilemistir.
Ayrica efferent igitme sistemini de etkiledigi izlemistir. Literatiirde derin beyin stitilasyonu
uygulanmig hastalarda yapilmis otoakustik emisyon ¢alismasi bulunmadigi i¢in ¢calismamiz
literatiire yapilan ilk katkiy1r olusturmustur. Parkinson hastaliginda vestibiiler sistemin de
etkilendigi goriiliirken, derin beyin stimiilasyonunun isitme ve vestibiiler sisteme olumlu

etkisi ortaya konulamamustir.

Anahtar Kelimeler: Parkinson Hastaligi, Derin Beyin Stimiilasyonu, Suprese OAE, VNG, VHIT



ABSTRACT

Serap Er, Audio-Vestibular Effects of Subthalamic Nucleus-Deep Brain Stimulation in
Parkinson's Diseases, Baskent University, Institute of Health Sciences, Audiology PhD
Program, 2022.

In the study; It was aimed to evaluate the auditory and vestibular pathways of patients with
Parkinson's disease and to whom deep brain stimulation was applied for treatment, and to
reveal the possible effects. Participants were examined in the Neurology and Ear Nose
Throat clinics of Digkap1 Yildirim Beyazit Training and Research Hospital. Three groups
were formed: Parkinson's patient group (30 subject), subthalamic nucleus-deep brain
stimulation applied group (30 subject) and healthy group (24 subject). In the audiological
evaluation; hearing test, immittancemeter, transient otoacoustic emission test (in the absence
of noise/in the presence of contra noise) were performed. In the vestibular evaluation;
dizziness handicap inventory, videonystagmography, sensory interaction clinical test on
modified balance, video head impulse test were applied. The obtained values were compared
between the three groups, and in patients who had deep brain stimulation, they were
compared in battery on and battery off states. Hearing thresholds and speech discrimination
scores were found to be significantly lower in Parkinson's patients and deep brain stimulation
groups (p<0.001, p=0.002, respectively). In otoacoustic emission values, the least emission
response was obtained in the deep brain stimulation group (p=0.023). No difference was
observed between the battery on and off states. A significant correlation was found between
spontaneous nystagmus, gaze vertical, gaze horizontal, saccade and group variable in
videonystagmography results. A significant difference was found in video head impulse test
results in terms of right posterior canal, right anterior canal and left posterior canal variables
(p<0.001, p=0.018, p=0.039, p=0.025, respectively). No significant difference was observed
in the sensory interaction clinical test on modified balance. Parkinson's disease has
negatively affected hearing thresholds. It has also been observed that it affects the efferent
auditory system. Since there is no otoacoustic emission study conducted in patients who
underwent deep brain stimulation in the literature, our study constituted the first contribution
to the literature. While it is seen that the vestibular system is also affected in Parkinson's
disease, the positive effect of deep brain stimulation on the auditory and vestibular system
has not been demonstrated.

Keywords: Parkinson's Disease, Deep Brain Stimulation, Suppressed OAE, VNG, VHIT
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1. GIRIS

Etyolojisi tam olarak bilinmeyen Parkinson hastaligi (PH) kronik, nérodejeneratif ve
progresyon gosteren bir hastaliktir (1). Parkinson hastalii beyin sapinda gri cevher
cekirdeklerinin (substansiya nigra) hasari sonucu dopamin salgilayan hiicrelerin
dejenerasyonu ve kaybi ile ortaya ¢ikar. Bu dejenerasyona bagli dopamin seviyesi azalir.
Substansiya nigra biinyesinde yaklasik 800.000 kadar hiicre barindirir ve hastalik belirtileri
tiim hiicrelerin %60-80’1 kaybedildikten sonra ortaya ¢ikar (2).

Motor semptomlarin yaninda yasam kalitesini fazlasiyla etkileyen non-motor
semptomlar da goriiliir (3). Istirahat tremoru, bradikinezi, rijidite ve postiiral refleks
bozuklugu hastaligin baslica motor septomlaridir. Kognitif fonsiyon bozukluklari, kelime
bulma giigliigii, depresyon, yorgunluk, duyusal semptomlar, iiriner ve cinsel disfonksiyon,

uyku bozukluklar1 gibi semptomlar ise non-motor semptomlar arasinda sayilabilir (3,4).

Oncelikli tedavisi medikal tedavi olan PH’de levadopa etkisinin ¢ok kisa oldugu,
cesitli ilaglarin kontrendikasyon nedeniyle yeterli etkiyi saglamadigi ve diskinezisi olan
belirli hastalarda cerrahi yontemler uygulanir (5). Cerrahi yontemlerden olan derin beyin
stimiilasyonu (DBS), dopaminin kimyasal yolla beyinde siirekli olarak sagladig etkiyi,
elektrik enerjisi ile anormal hiicre bosalimlarini suprese ederek saglar. Beyindeki bazi
cekirdeklerin elektriksel uyarimi, hareket bozukluklarindaki DBS uygulamasinin temelini
olusturur. Derin beyin stimiilasyonunun kronik agri1 ve motor bozukluklar1 tedavi
edebilmesi, komplikasyonunun yok denecek kadar diisiik olmasi ve reversible biruygulama
olmasi nedeniyle fonksiyonel bir tedavi oldugu bildirilmistir (6). Derin beyin stimiilatoriiniin
beyin dokusu iizerinde elektriksel, kimyasal ve diger noral-ag etkileri vardir. Ancak bu
etkilerin Parkinson semptomlarinda nasil degisikliklere yol agtig1 belirsizligini

korumaktadir.

Literatiirde PH’nin ve tedavisinde kullanilan ilaglarin isitsel ve vestibiiler sistem
tizerine etkilerini arastiran ¢alismalar mevcuttur. (6,7,8,9). Ancak PH’nin cerrahi tedavilerini

odyo-vestibiiler sistem {izerindeki etkisini gosteren bir ¢aligma bulunmamaktadir. Oysaki

1



cerrahi operasyonlar hastalifin yarattig1 defisitleri azaltarak hastanin hayat kalitesini

arttirmaktadir (10). Bu nedenle calismamizda, PH’nin tedavisinde kullanilan DBS

uygulamasinin odyo-vestibiiler etkilerinin ortaya konmasi amaglanmistir.

Calisma hipotezlerimiz;

1. Ho:

Parkinson hastalarinda DBS uygulamasinin odyo-vestibiiler sistem iizerinde

etkisi yoktur.

Hi:

Parkinson hastalarinda DBS uygulamasinin odyo-vestibiiler sistem tizerinde

etkisi vardir.

2. Ho:
Hi:

3. Ho:
Hi:

4, Ho:
Hi:

5. Ho:
Ha:

6. Ho:

[sitme kaybinda DBS uygulamasimin etkisi yoktur.

Isitme kaybinda DBS uygulamasimin etkisi vardir.

Otoakustik emisyonda DBS uygulamasinin etkisi yoktur.

Otoakustik emisyonda DBS uygulamasinin etkisi vardir.

Videonistagmografi degerlerinde DBS uygulamasinin etkisi yoktur.

Videonistagmografi degerlerinde DBS uygulamasinin etkisi vardir.

Video head impuls degerlerinde DBS uygulamasinin etkisi yoktur.

Video head impuls degerlerinde DBS uygulamasinin etkisi vardir.

Modifiye Denge ve Duyu Interaksiyonu Klinik Test degerlerinde DBS

uygulamasinin etkisi yoktur.

Hi:

Modifiye Denge ve Duyu Interaksiyonu Klinik Test degerlerinde DBS

uygulamasinin etkisi vardir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Bazal Ganglionlar

Serebrumun bolgeleri kabaca, korteks (Gri cevher = Substantia grisea) ve korteksin
altinda aksonlardan olusan beyaz cevher (Substantia alba) olarak ikiye ayrilabilir. Substantia
alba igerisinde yer alan bazal ganglionlar, insular korteks ve capsula interna arasinda bulunan
subkortikal niikleuslardir (11, 12).

Bazal ganglionlar klinik ve fonksiyonel agidan nukleus kaudatus, putamen, globus
pallidus, substantia nigra ve nukleus subtalamikus denilen bes ¢ift niikleus grubundan
meydana gelmektedir. ‘Ganglion’ kelimesi periferik noron topluluklarindan olusannodiiller

anlamina gelirken merkezi sinir sisteminde yer alan bu niikleuslar i¢cinde geleneksel olarak

kullanilmaktadir (12) (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1. Bazal ganglionlar, beyindeki pozisyonlar: ve iliskileri (13).

Niikleus kaudatus, putamen ve globus pallidus {i¢lii yapisina korpus striatum adi
verilirken putamen ve globus pallidus ikili yapisina niikleus lentiformis adi verilmektedir
(14). Neostriatum ise niikleus kaudatus ve putamen ikili yapisina verilen addir. Niikleus

kaudatus ve putamen, corpus striatumun fundusu denilen oldukg¢a yogun sinir hiicre kiimeleri



ile neredeyse hicbir lifin capsula internaya girmedigi rostroventral bolgede birbirlerine

baghdir (15) (Sekil 2.2).

Sekil 2.2. Corpus striatum ve niikleus lentiformis yapis1 (16)

Motor hareketlerin kontrolii ile ilgili birbirlerine paralel ve baglantili c¢alisan
piramidal sistem ve ekstrapiramidal sistem adinda iki sistem vardir. Piramidal sistemin
serebral korteksin etkisi altinda calistigi, ekstrapiramidal sistemin ise bazal ganglionlarin
etkisi altinda calistigi kabul edilmektedir. Fonksiyonel acidan ekstrapiramidal sistemin
biiyiik kismin1 bazal ganglion norotransmitterleri, baglantilari, niikleus subthalamikus ve
substantia nigra ile beraber olusturmaktadir (17). Bu iki ana sistem yaninda serebellum gibi

baska bolgeler de hareketin olusumunda biiylik 6nem tagimaktadir (18).

Bazal ganglionlar ve serebellum motor hareketlerin koordinasyonunda biiyiik rolii
olan yapilardir. Bazal ganglionlar serebelluma kiyasla daha komplike hareketlerin

diizenlemesinde rol oynarken, motor hareketler iizerindeki etkilerini serebral korteks

araciligi ile saglar (19) (Sekil 2.3).
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Sekil 2.3. Korteks ve alt beyin baglantilar1 (20)

Bazal ganglionlarin motor hareketler disinda anlama, degerlendirme, mental ve
emosyonel fonksiyonlarla da ilgili oldugu bilinir. Niikleus accumbens, limbik sistemin bir
parcasidir ve limbik sistemin farkli yapilari ile bazal ¢ekirdekler arasinda iliskiyi saglar. Bu
iligki psikomotor olaylarin olusmasini saglar. Niikleus accumbens, motivasyon ve nefretin
kognitif olarak islenmesinde rol alir. Odiil, motivasyon ve karar verme ile ilgili bir merkezdir
(21) (Sekil 2.4).
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Sekil 2.4. Bazal ¢ekirdekler ile niikleus accumbens iligkisi (22)

Bazal ganglionlar iskelet kaslarinin iizerinde; hareketi baslatma, durdurma, kaba
kontrol ve kaba koordinasyonu saglamada gorevlidir. Hareketin hazirligindan ve kortikal
olarak baslatilmis kompleks hareketi uygulamaya sokmaktan sorumludur. Ayrica s6zel anlik
bellek, motor planlama, tekrarlanan hareketleri 6grenme ve hareketin yapilmasi i¢in gerekli

duygusal motivasyonu saglar (6rgii 6rme, bisiklete binme gibi). Primer motor afferentlerini
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serebral korteksten alir. Efferentleri ise beyin sapina, talamus araciligryla motor kortekse

gider (23).

Substantia nigra mezensefalonda yer alir. Igerdigi ndronlarda bulunan melanin
pigmenti nedeniyle ¢evresindeki yapilara gore daha koyu renkli olan bu ¢ekirdek, pars
kompakta ve pars reticularis olmak iizere iki kisma ayrilir (24). Substantia nigranin
afferentlerinin ¢ogu neostriatumdan gelir ve biiyiik bir cogunlugu pars retikiilariste sonlanir.
Substantia nigranin pars kompaktasindaki dopaminerjik néronlardan baslayan efferentlifler
neostriatuma gider, pars retikiilaristeki gabanerjik noronlardan baslayan efferent lifler ise

talamus, kollikulus superior ve niikleus tegmentalis pedunkiilopontinusa gider.

Niikleus subtalamikus, mezensefalonun tegmentumu arasindaki gegis bdlgesine
kadar uzanir. Hipotalamus’un {iist lateralinde, substantia nigranin iist dorsolateralinde,
talamusun altinda ve capsula internanin medialinde yer alir. Subtalamustaki niikleuslar
arasinda en alta yerlesik olan bu niikleus, motor hareketlerin diizenlenmesinde 6nemli bir

isleve sahiptir (25).

Substantia nigra bazal ganglionlara gelen afferentleri, nukleus subtalamikus ise
efferentleri diizenler. Bazal ganglionlarin efferentlerinin biiyiik ¢ogunlugu, globus pallidus
medialis ve substantia nigranin pars reticularis kismindan baglar. Buradan niikleus
centromedianusa, niikleus ventralis anteriora, niikleus mediodorsalis ve talamusta nuklei

ventralis lateralise gider (18).

Serebral korteks ile bazal ganglionlar arasinda iki ana projeksiyon sistemi vardir.
Bunlar bazal ganglionlar zit sekilde etkileyen ‘direkt’ ve ‘indirekt’ striatofugal yolaklardir.
Direkt baglant1 korteksin aktivitesini artirirken, indirekt baglant1 korteks aktivitesini azaltir.
Dolayisiyla direkt yolla hareketler yapilirken, indirekt yolla istirahat halindeki kas
kontraksiyonlar1 ayarlanir (26) (Sekil 2.5).
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Sekil 2.5. Direkt ve indirekt yol (20)

2.2. Parkinson Hastahgi

Bazal ganglion hasarlar1 sebebiyle olusan PH; istirahat tremoru, rijidite, bradikinezi
ve postiral refleks kaybi ile karakterize kronik ve ilerleyici bir hastaliktir (1).
Norodejeneratif hastaliklar icinde Alzheimer hastaligindan sonra ikinci sirada gelir (9).
Etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, 6zellikle yasamin 6. ve 8. dekatlar arasinda artis
gosteren PH’nin ortalama insidans1 100.000’de 10-15 arasindadir. Prevelansinin ise 65 yas

tizerinde yaklasik %1-2 iken 85 yas ve lizerinde %3-5 arasinda oldugu bildirilmistir (10).

Parkinson hastaliginda hem motor hem de non-motor semptomlar goriilebilmektedir.
Motor semptomlardan bazal ganglionlar ve substansia nigredaki dopaminerjik néron kayb1
sorumlu tutulur. Ancak motor semptomlar gizli ilerler ve hastalarda tiim semptomlar
goriilmeyebilir. Bradikinezi hastaligin en o6nemli bulgulardan biridir. Hareketin
basglatilmasinda zorlanma ve yavaslik olarak ortaya ¢ikar. Diigme ilikleme, yazi yazma, catal
bigak kullanma gibi basit motor hareketlerde bozulma yaninda yutma giicliigii, kiiclik
adimlarla yiirime, sandalyeden kalkma giicliigli gibi goriilebilir (9, 27). Parkinson
hastaliinin erken evresinde bradikinezi hafitken, hastalik ilerledik¢e bradikinezi

siddetlenmektedir. (28).



Parkinson hastaliginin temel bulgularindan biri olan tremor, viicudun bir béliimiiniin
ritmik ve istemsiz hareketidir. Tremor genellikle tek tarafli veya asimetrik olarak bilateral
sekilde istirahatte ortaya c¢ikar, ekstremitenin hareketi ve uyku sirasinda kaybolur (29).
Rijidite, agonist ve antagonist kaslarin ayni anda kasilmasiyla viicudun bir bdlgesinin pasif
hareketlerine kars1 direngtir. Cogunlukla ekstremitelerde; boyun, omuz ya da kalga, el

bilekleri, diz ve ayak bileklerinde goriilmektedir. (30).

Postiiral instabilite, postiiriin devamini saglayan postiiral reflekslerin kaybidir.
Hastaligin ileri evrelerinde goriilen ve hastanin giinliikk aktivitelerini engelleyen
semptomlardan biridir. Siddetli postiiral kayiplarda hasta desteklenmeden ayakta duramaz
(3, 31). Parkinson hastaliginda aktif hareketin gegici olarak yapilamamasina donma denir ve
akinezi formudur. Donma genellikle yiirlime sirasinda bacaklarla birlikte kollar1 da
etkileyebilir. Parkinson hastalifinda donma, yiirlime sirasinda Onemliyken, hizlanma

(festinasyon) ve postural instabilite ise diismede 6nemli bir faktordiir (32).

Parkinson hastaliginda non-motor semptomlar da yasam kalitesini oldukg¢a fazla
etkiler. Noropsikiyatrik bulgulardan, depresyon, anksiyete, psikoz ve apati en yaygin
sorunlardandir. Hastalikta depresif semptomlar oldukca sik izlenir (33). Depresyonun
karakteristik belirtileri; ¢evreye karsi ilginin azalmasi, umutsuzluk, kadercilik, enerji
diisiikliigii, kilo kaybi, siirekli bir uyku hali seklinde olabilir. Ozellikle gorsel
halistinasyonlar hastaligin ¢ok ileri evrelerinde izlenir (34). Kognitif islev bozuklugunda
hafiza, yiiriitiicii ve gorsel mekansal islev, dikkat ve dil alanlarinda disfonksiyon en sik
goriilen problemlerdir (35). Duyusal problemlerde; gorme ile ilgili bozukluklar, koku
almada azalma ve agr sayilabilir. Parkinson hastaliginda uyku bozukluklar1 da oldukca
yaygin goriilen semptomlardandir (36). Otonomik olarak da gastrointestinal semptomlar,

sekstiel disfonksiyon, sicak ya da soguk intoleransi gibi sorunlara rastlanabilir (37).

2.2.1. Parkinson hastaliginin patofizyolojisi

Parkinson hastaligindaki patolojik degisimler substantia nigra pars kompaktada

melanin igeren dopaminerjik hiicre kayb1, gliozis ve saglam néronlarda da Lewy cisimcikleri
8



ile karakterizedir. Motor bulgular1 nigral dopaminerjik ndronlarinin yaklasik %60°1
norodejenerasyondan etkilendiginde, striatal dopamin igerigi yaklasik %80 azaldiginda

ortaya ¢ikmaktadir (38).

Bazal ganglionlar; 6n beyinde, talamusun lateralinde ve iki hemisferin de
derinlerinde bulunan noronlarin olusturdugu ve bes temel ¢ekirdekten meydana gelen bir
yapidir. Dorsal bazal ganglion; serebral korteksin tabanina yerlesmis niikleus kaudatus,
putamen ve globus pallidus denilen {i¢ niikleustan olusur. Ventral bazal ganglionlar ise
limbik sistem ile yakindan iligkili olup bazal gaglionlarin diger boliimleridir. Substansiya
nigra ve niikleus subtalamikus ad1 verilen iki yap1 ise beyin sapinda bulunur ve 6n beyinle
yakin fonksiyonel iliskisinden &tiirii bazal ganglionlarin bir boliimii olarak kabul edilir (39)

(Sekil 2.6).

Sekil 2.6. Substantia nigra ve niikleus subthalamicus (40)

Afferent ve efferent olarak iki kisma ayrilir. Niikleus kaudatus ve putamen afferent
yapilari, globus pallidus ve substansiya nigra ise efferent yapilari olusturur. Inputlarmni tiim
serebral korteksten, intraliminar niikleustan, talamusun sentromedian-parafasikular
kompleksinden ve beyin sapindaki substansiya nigra ile dorsal raphe niikleustan alir. inputlar
niikleus kaudatus ve putamende islenir ve tiim bilgiler efferent kisma yani globus pallidus

ve substansiya nigraya gider (39, 41) (Sekil 2.7).
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Sekil 2.7. Bazal ganglionlarin afferent ve efferent baglantilar1 (20)

Bazal ganglionlarin bir¢ok 6nemli gorevleri vardir. Belirlenen hareketin otomatik
olarak yapilmasi, postiiriin diizenlenmesi, denge kontrolii i¢in proprioseptif sistemlerin
uygunlugu; somatik, viziiel, isitsel ve vestibiiler sistemlerin entegrasyonu; 6grenme ve
hafiza gibi kognitif fonksiyonlarin kontrolii; dikkat, duygu durumu ve sakkadik goz

hareketlerinin kontrolii bu gérevlerden bazilaridir (42, 43).

Korteksten striatuma gelen aksonlar glutamat salgilarlar. Glutamat eksitator 6zellik
tasir, boylece striatum talamusun ventral ve lateral niikleuslarin etkileyerek beynin motor
alanlarina eksitator uyaranlar gdnderir. Striatumun direkt yolu araciligiyla talamusta olusan
eksitasyon, kortekste aktivasyon artisina neden olur ve hareket gerceklesir. Striatumun
indirekt yolu ise talamusu inhibe eder. Inhibisyon kortekste aktivasyonda azalma ile
sonuclanir ve hareketi engeller (44). Nigrostriatal yoldaki temel norotransmitter madde
dopamindir ve striatal noronlarda kortikostriatal girdiler iistiindeki glutamanerjik etkiyi

modiile eder (45).

Dopaminin nigriostriatal yoldaki etkileri, dopamin reseptdrlerinin bu yollarda farkli
ozellikler tagimasindan kaynaklanir. Direkt yolda uyarici 6zellikteki D1 dopamin resptorleri
bulunurken indirekt yolda inhibe 6zelligi olan D2 dopamin reseptdrleri bulunur. Parkinson
hastaliginda dopamin eksikligi nedeniyle direkt yolun eksitasyonu azalir ve indirekt yolun
inhibisyonu yok olur. Dolayisiyla, bazal ganglionlarin outputlar1 azalarak hareket baskilanir
(45).
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2.2.2. Derin beyin stimiilasyonu

En iyi fonksiyonel diizelmenin amaglandigi PH nin tedavisinde en yaygin kullanilan
tedavi yontemi medikal tedavidir. Semptomlara sebep olan dopamin eksikliginin giderilmesi
temel hedeftir. Ila¢ tedavisi giinliik aktivitelerde yetersizlik ya da bozulma basladiginda
verilir (46). Levodopa semptomlar1 baskilamada en etkin ilag secenegi olup, daha sonra
dopamin agonistleri en fazla tercih edilen gruptur (27). Cerrahi tedaviler ise ilag tedavisine

ek olarak standart bir yaklasimdir. Cerrahi uygulama segilmis hastalara yapilmaktadir (47).

Cerrahi yaklasim, ilaca ragmen devam eden motor komplikasyonlarda ve yasam
kalitesini olumsuz etkileyen, ilaca diren¢li tremorda en etkili tedavi seklidir. Tim
semptomlarin ve ila¢ miktarlarinin azalmasinda etkilidir (41). Derin beyin stimiilasyonu geri
doniisiimlii olmas1 ve daha az kalici yan etki nedeni ile tercih sebebidir. Hastanin en az bes
senelik PH tanisi ile takibinin olmasi, Levadopa cevabinin iyi olmasi, maksimum ilag
tedavisine ragmen diskinezi olmasi durumlarinda DBS tercih edilir (48, 49). Derin beyin
stimiilasyonu, bir veya daha fazla elektrotun beynin belirli bolgelerine implante edildigi

cerrahi bir tekniktir. (49) (Sekil 2.8).
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Sekil 2.8. DBS’nin uygulama alanlar1 (49)
Elektrotlar, hedef bolgedeki noral sinyalleme modellerini modiile etmek igin beyin
dokusuna elektriksel uyar1 veren, impuls jenaratdrii denilen cihaza baglanir. Yaygin olarak

PH’de DBS i¢in subtalamik nukleus ve globus pallidusun i¢ boliimii olmak tizere iki spesifik
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bolge hedeflenmistir. Her iki bolge, PH’deki dejenerasyonun ¢ogunun meydana geldigi
bazal ganglion ¢ekirdekleridir (48)

Derin beyin stimiilatorii, implante edilen elektrotlarin en yakinda bulunan hiicrelere
ve liflere etki eder. Uygulama birden fazla talamokortikal devreyi, efferent yolaklarini ve
diger beyin yapilarini etkiler. Bazal ganglionlara 6zgii noronlarin atesleme hizin1 ve
modelini degistirir. Elektrik akim1 ayn1 zamanda sinapslarda da hareket eder ve komsu
astrositleri kalsiyum salinimi igin tetikler ve ndrotransmiterlerin (6rnegin adenozin ve
glutamat) salinimimni destekler. Tiim bu etkiler, elektrik alan ¢evresinde bulunan néronal

hiicre govde ve aksonlarin 6tesinde kiimiilatif bir sekilde meydana gelir (50, 51) (Sekil 2.9).
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Sekil 2.9. Normal isleyis, PH’deki durum ve DBS ile elde edilen etki (52)

Santral vestibiiler sistem, sabit bakisi, hareket algisini ve oryantasyonu kolaylastirir.
Beyinsapi, serebellar noronlar rehberliginde bu fonksiyonlar1 modiile eder. G6z hareketine
duyarsiz olan beyinsap1 ve serebellar noronlar, yer¢cekim kuvveti (53, 54) ile bag yoniinii (55,
56) kodlamada 6zel bir role sahip olabilir. Serebellum, vestibulo-talamik yol araciligiyla
ventroposterior ve ventrolateral talamusa dogrudan projeksiyonlar gonderir (57,58, 59). Bu
nedenle, vestibulo-talamik projeksiyonlarin yanliglikla uyarilmasi, yergekimi kuvvetinin

anormal yorumlanmasina yol acabilir (60).
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2.3. Isitme Sistemi Anatomi ve Fizyolojisi

Isitme sistemi periferik ve santral olmak iizere iki komponente ayrilir. Periferik
isitme sistemi dis kulak, orta kulak, i¢ kulak ve isitme sinirini kapsarken; santral igitme
sistemi koklear niikleus (KN), superior olivary compleks (SOC), lateral leminiskus (LL),
inferior kollikulus (I1C), medial genikulat body (MGB), isitsel subkorteks (bazal ganglion ve
subkortikal beyaz cevher bolgesi), korteks ve interhemisferik yolu (korpus kollousum)
kapsar (60,61).

Isitme sisteminde uyaran iki tipte islemlenir. Ardisik islemlemede bilgi bir alandan
digerine transferi edilir ve hiyerarsik bir organizasyon olan afferent sisteme katki saglar.
Paralel islemleme ise, farkli kanallarda es zamanl olusan fonksiyonlar: igerir. Isitme
sisteminin optimal fonksiyonu i¢in bu iki major islemleme gereklidir. Ardisik islemleme
isitme sisteminin tiimiinde gerceklesirken, paralel islemleme ¢ogunlukla noral sistemde

gerceklesir (62).

2.3.1. Periferik isitme sistemi

Di1s ortamdan isitme sistemine gelen sesler once dis kulaktan orta kulaga ulasir ve
oradan i¢ kulaga gecen ses periferik ve santral isitme sisteminin noral yollarma iletilir. Isitme
sisteminde ses aktarim siirecinin bir pargast olarak kulak tarafindan algilanan sesler, dis
kulakta akustik enerji iken orta ve i¢ kulakta mekanik enerjiye doniistiiriiliir. Koklea ve tist

merkezlerde ise akustik sinyalin noral sunumu geceklesir (61).

Koklea, Reisner membrani, lateral duvar ve baziller mebrandan olusan ti¢ duvarli bir
yapidir. Reissner membrani skala vestibiili ile skala mediay1 birbirinden ayirarak endolenfin
perilenfle karismasi 6nleyerek endokoklear potasiyel korunur. Lateral duvar, spiral ligament,
stria vaskiilaris, spiral prominenes ve dis sulkustan olusur (63). Baziller membran, igitme
fonksiyonunda gorevlidir ve bag dokusundan olusmustur. Uzerinde korti organ1 bulunan
baziler membranda, 20.000- 30.000 kadar sert ve esnek lifler vardir. Tabanlart modiolusa
gomiilii oldugu icin sabittir, distal uclar ise serbesttir. Sertlik, genislik ve kalinlik olmak
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iizere ii¢ Ozelligi sayesinde frekans analizorii olarak gorev yapar. Baziller membranda
ilerleyen dalganin maksimum biiyiikliige ulastig1 nokta, korti organindaki tiiyli hiicrelerin
ana uyarilma noktasidir. Koklea, akustik uyaranin frekans bilesenlerini arastirir, amplitiidleri
belirler ve temel zamansal 6geleri ortaya koyar. Koklea diisiik frekansli seslere kulagin

sensivitesini arttiran mekanik bir amplifikatordiir (60,64).

Stereosilyalarin medial ve laterale dogru hareketiyle i¢ tiiy hiicrelerinde (ITH)
aksiyon potansiyeli tetiklenir. Dis tily hiicreleri (DTH) apikalde stereosilyalarin
defleksiyonuna gore, transdiiksiyon kanallar1 ile mekanik enerjiyi elektriksel enerjiye
cevirir. Sinaptik yapilardan ndrotransmitterler salinmasiyla mekanik enerjiyi elektriksel
enerjiye donisiir. DTH’nin hizli motilitesi uyaran tonlarinin ayirt edilmesinde ve konusmay1
anlamada Oonem tasir. Efferent sinirden gelen uyarilara bagli olarak bazal membranin
hareketi azalmaktadir. Bu durum, giiriiltiide konugmanin anlagilmasini kolaylastirmaktadir

(61, 63) (Sekil. 2.10).
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Sekil 2.10. Afferent noronlarin i¢ ve dis tily hiicrelerinden ¢ikisi (65)

Hiicre gdvdesini olusturan her bir spiral ganglion korti organina kisa reseptor lifler
gonderirken, koklear niikleuslara uzun sinir lifleri gonderir. Santral uzantilar1 ise traktus
foraminosusdaki deliklerden gecerek bir araya gelirler ve isitme sinirini olustururlar.

Isitme siniri mekanik, kimyasal ve elektriksel olarak uyarilir. Kortide olusan elektriksel
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aktivite spiral ganglion dentritleri tarafindan algilanir. Spiral ganglionun aksonlar1 8.
sinirin koklear kismin1 olusturur. Kokleadaki frekans, siddet ve zaman bilgisinin islenmesi,
tiylii hiicreler ve sinir lifleri arasindaki innervasyon paterni ve ndral desarj paterni
sayesinde gergeklesir. Koklear sinirde apikalden gelen lifler sinirin merkezinde toplanarak
alcak frekans bilgisi tasirlar. Bazaldan gelen lifler ise daha sinir govdesinin periferinde
katman olusturarak yiiksek frekans bilgisi tasir. Bilgileri beyin sapina uzaysal dizilim ile

tagirlar (64).

2.3.2. Santral isitme sistemi

Santral isitme sistemi farkli niikleuslarin ve farkli caprazlasma bdlgelerinin
bulundugu karmasik bir sistemdir. Bir¢ok gelisimsel ve patolojik durumdan etkilenen, basit
ve sozel uyaranlarla birlikte lisan gibi karmasik uyaranlar1 tanimlayan, ayirt eden pek ¢ok

paralel yoldan olusur (61).

Korti organinda uyaran sonucu olusan ndral impulslar, spiral ganglion hiicrelerine
gelir ve 8. sinirin koklear fibrilleri araciligiyla santral isitsel yola gider. Beyin sapinin ponto-
medullar birleskesindeki lifler, ilk sinapsi ipsilateral KN’de yaparlar. Koklear niikleuslardan
cikan lifler SOC’a ulasir. Burasi bilateral kulaktan gelen bilgilerin ilk ¢aprazlasma yeridir
ve binaural fonksiyon olusmasimi saglar. Dorsal KN, kontralateral IC’ye ve MGB’ye

kompleks bilgi aktarimi saglar (63).

Santral isitme sisteminin ilk duragi olan KN kokleadan noral kod haline getirilen
bilgileri alir. Bilgiler siniflandirilarak siralanmasindan ve islenen bilgilerin daha {ist
merkezlere iletilmesinden sorumludur (61). Ventral koklear niikleus (VKN) ve dorsal
koklear niikleus (DKN) olmak iizere iki ana alt nukleustan olusur. Isitme siniri VKN’ye
girerken postero-ventral koklear nukleus (PVKN) ve lateralde uzanan antero-ventral koklear
nukleus (AVKN) olarak iki alt ¢ekirdege ayirir (66). Koklear sinirden gelen VKN dal sesin
islemlenmesini saglarken, DKN dal ise sesin lateralizasyonu ve sesin ayirtedilmesini saglar.

Dolayisiyla koklear niikleuslardaki noronlar tonotopik 6zelliklere sahiptir (67).
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Koklear niikleusun farkli bolgelerinde farkli hiicre tipleri bulunur. Bu hiicre
farkliliklari, 6ncelikle hiicrenin anatomisi ile fizyolojik cevap iliskisine, sonrasinda hiicre
baglantilariin analizine ve hiicrenin anatomisi ile fonksiyon baglantisina olanak saglar (61).
Ventral koklear niikleusta algak frekansli lifler sonlanir. Santralinde multipolar (stellat)
hiicreler bulunur. Antero-ventral koklear niikleus, uyaranin frekans, siddet ve gegici kodlama
gdrevini yiiriitiir. Algak frekans bilgisi alir. Islevinde 6zellikle sferik bushy hiicreleri 5nemli
rol oynarlar (67). Hizli ve net bilgi aktarim1 SOC’e yansitir. Postero-ventral koklear niikleus,
genis frekans bantli uyaranlara hassastir ve algak frekanslara duyarhdir (61,68) (Sekil 2.12).
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Sekil 2.11. Koklaer niikleustaki predominant hiicre tipleri ve afferent yolaklar1 (61,69)

Superior oliver kompleks ponsta yer alir ve ii¢ alt boliimden olusur; lateral superior
olivary (LSO) kompleks, medial superior olivary (MSO) kompleks ve trapezoid cisim
medial niikleus (TBMN). Koklear niikleustan gelen ventral akustik stria (trapezoid cisim) ile
intermediate akustik stria demeti SOC’a gelir. Dorsal akustik stria ise kontralateral lateral
lenmiskusa (LL) gider. Her iki kulaktan gelen bilginin ilk kez karsilagtig1 ve islendigi yer
SOC’tir. Koklear bilgiler ilk burada birlesir ve binaural dinleme baslar. Yiiksek frekansh
uyaranlar, kontra SOC’a gelir ve uyaran siddeti ile iliskili olan LSO bolgesinde uyarim olur.
Iki taraf siddeti karsilastirilir. Diisiik frekanslar ise MSO bélgede islenir, kontra uyaran
eksitasyona neden olurken ipsi uyaran inhibisyona neden olmaktadir. Uyaranin igindeki

ozellikleri ¢ikartarak serebral kortekse iletir (70) (Sekil 2.13).
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Lateral lemniskus orta beyinde iC’a, talamusta MGB’e giden lifler verir. Dorsal
LL, algak frekanslara ve binaural uyaranlara duyarhidir. Ventral LL yiiksek frekanslara
ve kontra uyaranlara duyarlidir. Koklear niikleuslardan daha fazla temporal ¢oziiniirlige
sahiptir ve sesin hem temporal hem de amplitiid degisikliklerine karsi hassas bir yapidir
(61,63) (Sekil 2.14).

Cochlear nudeus
Dorsal column

Primary afferont fiber

Spinal cord

— RS g
Sekil 2.13. Somatosensoriyel ve isitsel bilgilerin serebral kortekse iletim yollarinin gosterimi
(72)

Inferior kollikulus bilgiyi yukari merkezlere ileten zorunlu bir noktadir. Beyin
sapindan gelen tiim aksonlar1t mezensefalon diizeyinde isitsel korteks ile baglar. Tamamen
isitmeyle ilgili liflerden olusan merkez ve ¢evreleyen somatosensdr ve igitme liflerinden
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olusan bant bolgesinden olusur. Binaural uyarimda kontralateral uyarilir, ipsilateral

baskilanir (Sekil. 2.15).

MGBd

ICc ([e]

Midbrair

Sekil 2.14. inferior kolliculus, medial genikulat body ve isitsel korteksten isitsel bilgi akis
modeli. Modiilator inputlar (yesil) iletilen bilgiyi modifiye eden, driverinputlar (kirmizi)

ana bilgi tagiyan yolaklar1 gosterir (73).

Ileri diizeyde frekans ¢oziimleme, tonal ayirt etme, sesin lokalizasyonu, isitsel
refleksler (yiiksek sesle irkilme- startle refleks), 6nemli sinyalleri 6ne ¢ikarma, dnemsizleri
baskilama fonksiyonlaria sahiptir. Refleksif ses lokalizasyonunu saglamak i¢in bas, goz ve
viicut hareketlerinin kontrolii gereklidir. Bunun i¢in IC bilgileri superior kollikulus,

serebellum, refleksler formasyona iletilir (70).

Medial genikulat cisim santral isitmede subkortikal merkezdir. Burdan ¢ikan lifler
isitme korteksine uzanir. Isitmede, duyusal, limbik sistem bilgilerini birlestirir. Koklear
niikleustan gelen kompleks ve hizli bilgiyi; SOC’den gelen lokalizasyon bilgisini, IC’den
gelen frekans ve periodisite haritasini (spatial harita), limbik sistem bilgisini, gérsel-motor-
somatosensor bolgelerden gelen ¢oklu bilgiyi biitiinlestirerek isitsel kortekse iletilir. Beyin

bu seviyede ipsilateral etkilesimdedir (67).

Isitsel korteks, isitme ile ilgili temel ve en iist diizeyde islemlerin gerceklestigi
bolgedir. 41. ve 42. alanlar1 kapsar. Primer kontralateral kulaktan olmak iizere her iki
MGB’den uyart alir. Primer isitsel alan, temporal lobda bulunan Heschl Girus’tur. Kusursuz
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bir tonotopik dizilim izlenir. Pitch ve loudness gibi miizigin temel elementlerinin
taninmasinda etkin rol oynar. Duyulan seslerin analizi ve isitsel uyaranlarin 6zelliklerine
gore yonlendirilmesiyle gorevlidir. Konusma oOzelliklerinin taninmasinda serebral
korteksteki néronlar, ipsi ile kontralateral temporal ve spektral bilgiyi kullanir. Isitsel
korteksteki posterior isitme alani, lokalizasyonda; isitsel kortekseki anterior igitme alani,
diskriminasyonda 6nemlidir. Primer isitsel korteksin etrafindaki Auditory Assosiasyon
korteksi ise, ses paternlerinin anlami ve Onceden Ogrenilen ses paternleri ile
iligkilendirilmesinde 6nemlidir (61) (Sekil 2.16).
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Sekil 2.15. Isitsel korteks ve isitsel baglant: alanlari (75).

Korpus kollousum, insan beyninde hemisferler arasi iliskiyi saglayan en biiyiik
kommisiirdiir. Isitme ile ilgili kismi1 posteriorunda yer alan spleniumdur. Harabiyetinde
hemisferler arasi isitsel bilgi degisimi ve dikotik dinleme fonksiyonlar: etkilenir. Solkulaga
verilen isitsel mesajlarin islemlenmesinde ciddi problemler yasanir. S6zel cevabin olugsmast

i¢in korpus kollousum tarafindan bilginin sol hemisfere transferi gerekir (70).

2.3.3 Efferent isitsel sistem (Olivokoklear demet)

Efferent isitme sisteminin baskilayict ve uyarict aktiviteleri, 6zellikle arka alan
giiriiltiisiinde sinyalin farkedilmesini saglar. Olivokoklear demet, kokleada ilerleyen
dalganin aktif amplifikasyon derecesini azaltir ve beyine noral diizeydeki girigini

degistirerek kokleanin duyarliligini degistirir (61).
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Kontralateral SOC'den gelen lifler, beyin sapinin dorsal yiizeyinde dordiincii
ventrikiiliin tabanimin hemen altinda orta hatti1 gecer. Lifler daha sonra ipsilateral liflerle
birlestirilir ve bazilar1 KN'ye giderken, bazilar1 da isitme siniriyle kokleaya girer. Medial ve
lateral ad1 verilen iki demetten olusur (70) (Sekil 2.17).

ipsilateral cochilea
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I LOC system
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superior olivary
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Sekil 2.16. Olivokoklear demet (76).

Medial olivokoklear (MOC) demetin lifleri, SOC'de medial olarak ortaya ¢ikar ve
DTH'lerinin alt uclarinda vezikiillii, sinaptik terminallerle sonlanir. Dis tiiy hiicrelerinin
durumunu modiile eder. Lateral olivokoklear demetin lifleri SOC'de lateral olarak ortaya
¢ikar. Esas olarak ITH'lerinde ipsilateral olarak sonlanirlar. Her iki demette efferent
terminallerin yogunlugu, kokleanin orta ve bazalinde ya da yiiksek frekanslara dogru daha
fazladir (59). Medial olivokoklear demet bilateral antero-ventral KN’den input alir.
Ipsilateral LL’ye ve IC’ye aktarir. Trapezoid cisimden inhibitdr uyart alir. Kulaklar arasi
zaman farkinda rol oynar. Diisiik frekanslarda daha iyi calisir, yiiksek frekansta kotiilesir.
1500 Hz’in altindaki frekanslarin zaman farkini ayirt edebilir. Lateralden gelen diisiik
frekansh sesler iki kulaga ulastiginda faz farki olur. Medial olivokoklear demet bu gecikme

zamanina duyarlidir. Sesin lokalizasyonunu belirlenmesini saglar (74).

Medial olivokoklear refleks koklear yanitlar tizerinde etkilidir. Dordiincii ventrikiiliin
tabanindaki capraz liflerin elektriksel uyarimi ile aktive olan MOC demet, baziller

membrandaki mekanik yanitin biiyiikligiini azaltir. MOC refleks DTH’lerin aktif
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amplifikasyon siddetini azaltarak calistig1 i¢in en fazla degisiklik ilerleyen dalganin
karakteristik frekansinda olur (61).

Lateral olivokoklear demet, SOC’in lateral simirindaki hiicrelerden koken alir.
Interaural siddet farkliligin1 ve yiiksek frekanslarin gelis agisini tanir. Ipsilateral veriler
cksitator, kontralateral veriler inhibitérdiir. 1500 Hz’in tizerinde “’basin golge etkisi’’olusur.
Ipsilateral antero-ventral KN’tan eksitatr uyari alirken, TBMN’den inhibitérlerini alir.

Kontralateral antero-ventral KN’tan da uyari alir (74, 77).

2.4. Otoakustik Emisyonlar

Bin dokuz yiiz yetmis sekiz yilinda David Kemp tarafindan kesfedilen otoakustik
emisyonlar (OAE), DTH’den kdken alan normal mikromekanik aktivitelerin iiriinii olarak
ortaya cikmaktadir (78, 79). Akustik uyaran varliginda ya da akustik uyaran olmadan
kokleanin trettigi seslerin dis kulak yoluna yerlestirilen mikrofon ile kaydedilmesine OAE
denir. (80). DTH’leri tarafindan iiretilen orta kulak ve timpanik membrani gegerek dis kulak
yoluna yerlestirilen mikrofon ile 6l¢ciilebilen akustik enerjidir. Emisyonlar objektif, hizli,
ucuz, non-invaziv ve giivenilir testlerdir. Hastanin genel durumunda etkilenmezler (78).
Otoakustik emisyonlar; Spontan Otoakustik emisyonlar (SOAE) ve Uyarilmis Otoakustik

emisyonlar olarak iki sinifa ayrilmaktadir (80).

Spontan otoakustik emisyon; herhangi bir akustik uyaran olmadan, dis kulak
yolundan kaydedilebilen dar bantli ve -15 ile 0 dB SPL arasinda olan diisiik siddetli akustik
sinyallerdir (82). Normal isiten bireylerin %40-60’inda SOAE yanitlar1 alabildigi i¢in
klinik kullanim1 simirlilik géstermektedirler (78, 80, 82).

Uyarilmis otoakustik emisyonlar ise, akustik uyaran nedeniyle ortaya ¢ikan
emisyonlardir. Normal isiten bireylerde %98-100 oraninda uyarilmig OAE yanitlar elde
edilir. Isitme kayb: 35-40 dB’in iizerinde ise emisyon yamitlar1 alinamaz. Kullanilan

uyaranlara gore Transient uyarilmis otoakustik emisyon (TEOAE), Distortion tirtinii
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otoakustik emisyon (DPOAE) ve Stimulus frekans otoakustik emisyon olmak tizere ii¢ gruba
ayrilir (83).

Transient uyarilmis otoakustik emisyon kisa siireli klik veya tone-burst gibi akustik
uyanlar sonucunda ortaya ¢ikan frekansa 6zel yanitlardir. Normal isitmede ve 25-30 dB’1
gecmeyen isitme kayiplarinda TEOAE cevaplar elde edilebilmektedir. Testte genellikle 80
dB SPL siddetinde kisa siireli klik ya da tone-burst uyaran kullanilmaktadir (84). Cevap
uyarandan yaklasik 4 msn sonra olusurken yaklasik 10 msn boyunca devam etmektedir (85).
Testin yapildig1 bes frekansin en az ii¢ frekansinda sinyal giiriiltii oraninin 3 dB {izerinde

olmasi pozitif cevap olarak kabul edilmektedir (80).

Distortion  {irlinii  otoakustik  emisyon; kokleanin islevsel durumunun
degerlendirilmesini saglayan objektif bir testtir (85) ve koklaedaki nonlinear siireclerin
sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir. Kokleaya iki akustik uyaran sunuldugunda, uyaranlardan
bagimsiz bir tonda distorsiyon meydana gelmektedir. Bu distorsiyonlar matematiksel olarak
ortaya ¢ikan kombinasyon seslerdir (86). DPOAE testinde iki fark: frekans (f1/ £2) ve farkl
siddetteki (L1-65 dB ve L2-55 dB) saf sese karsi daha farkli frekansta olusan yanittir.
DPOAE’de en iyi yamt kokleada 2f1-f2 seklindeki formiilde elde edilmektedir (84).

Kokleanin islevsel durumunun degerlendirilmesini saglayan objektif bir testtir (85).

Klinik uygulamada ototoksitede isitme takibinde, giiriiltiiye bagli isitme kaybinm
tanilamada, koklear-retrokoklear isitme kayiplarmmin ayirict tanisinda, DTH’lerinin
fonksiyon degerlendirmelerinde, isitsel ndropati tanis1 gibi pek ¢ok kullanim alani olan
OAE’lar ayrica medial olivokoklear sistemin etkinligini gstermek i¢in de kullanilmaktadir.
Medial olivary kompleks kokenli refleksi degerlendirmek i¢in dnce OAE testi yapilmaktadir
(87). Ancak karst kulaktan verilen giiriilti orta kulak kaslarinda kontraksiyon
olusturmayacak siddette olmalidir (88).

Parkinson hastaliginda; isitme esiklerinde artis, akustik startle refleks anormalligi ve
uzamis isitsel reaksiyon siiresi gibi cesitli problemler bildirilmektedir (89). Ayrica PH'de
medikal ve cerrahi tedavi sonrasi isitsel temporal islemleme bozukluklarinda diizelme

oldugunu bildiren bir¢ok psikoakustik ¢alisma vardir (90- 94).
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Parkinson hastaliginin periferik isitme sistemi iizerine etkisi olarak, hastaligin
siddetiyle baglantili olan OAE yanitinda genel bir azalma gdsterilmistir (95). Otoakustik
emisyon, akustik uyaran algisina kars1 periferik isitsel yolun prendral elementlerinin analizi
ile karakterize edilir (96). Parkinson hastalarinda levodopa tedavisi ile goriilen OAE
yanitindaki iyilesme, dopamine bagimli koklear disfonksiyon fikrini destekler ve i¢ kulak ile
bazal ganglionlar arasindaki norotransmitter benzerliklerini (dopamin ve glutamat) isaret

eder (97).

2.5. Vestibiiler Sistem Anatomi ve Fizyolojisi

Vestibiiler sistem yer¢ekimini, basin uzaydaki konumunu, viicudun tiim hareketiyle
yer degisikligini hisseden 6zel yapilardan olusur. Temporal kemigin petrdz parcasinda
bulunan vestibiiler sistem ti¢ kisimdan olusur; periferik vesibiiler sistem, santral vestibiiler
sistem niikleus kompleksi ve serebellum. Viziiel ve proprioseptif sistemden de toplanan
bilgiler santral sinir sisteminde biitiinlestirilerek islenir. Bas ve viicudun uzaysal
oryantasyonu hakkinda bilgi verir. Motor output mekanizmasi ise okiiler kaslara ve spinal

korda komut verir. Sonugta viicudun konum ve hareketine uygun olan durus saglanir (98).

2.5.1. Periferik vestibiiler sistem

Vestibiiler duyusal alanlar membrandz labirentte bes farkli yerde bulunurlar. Ugii
lateral, anterior ve posterior semisirkiiler kanallarin (SSK) kristalarinda, ikisi ise utrikiil ve
sakkiiliin makulalarinda bulunur. Bu duyusal alanlarin her birinde 10.000 duyusal hiicre
bulunur. Semisirkiiler kanallar ve sakkiil ile utrikiildeki tiiy hiicreleri, bagin hareketiyle
iiretilen mekanik enerjiyi, beyin sap1 ve serebellumun belirli bolgelerine yonelik noral
desarjlara doniistiiriir. Kanallar ve otolit organlarin oryantasyonlar1 sayesinde belirli
yonlerde bas hareketine secici olarak cevap verebilirler. Mekaniklerindeki farkliliklar

sayesinde, SSK’lar acisal hiza ve otolitler dogrusal ivmeye tepki verir (99).
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Sensor alanlarda iki tip tiiylii hiicre bulunur. Tip1 tiiylii hiicrelerin afferent sinir ucu
genis canak seklindedir. Sinir uglar1 diizensiz atesleme Ozelligine sahiptir. Tip2 tiiyli
hiicrelerin sinir baglantilar: diigme seklindedir. Duyu organlarin periferinde bulunur ve sinir
uclar1 diizenli ateslemeye sahiptir. Bir tiiylii hiicrede 20- 200 arasinda stereosilyum ve 1

kinosilyum bulunur. Her zaman kenarda bulunan kinosilyumun motilitesi yoktur (100).

Tiiylii hiicreler dis uyaran yoklugunda bile aktiftir. Hiicre yiizeyine dik uygulanan
kuvvet tiiylii hiicreleri uyarmak igin yeterli degildir. Hiicrelerin aktive olmasi igin hiicrelerin
tepesine paralel ve tiiylerde egilmeye yol acan bir kuvvet gerekir. Boylece vestibiiler tiiyli

hiicrelerde endolenf akiminin yoniine gore inhibitor ya da eksitator uyarim olusur (101).

Semisirkiiler kanallar dairesel yapida ve ii¢ diizlemde 90°lik sabit aciyla yerlestikleri
icin aralarinda ortogonal bir iliski vardir. Anterior ve posterior SSK’larin arka bacaklari
birleserek, lateral SSK’larin arka bacaklar1 ise bagimsiz olarak vestibiile agilir. Her iki
kulagin horizontal kanali ayni1 diizlemde iken bir kulagin anterior SSK’1 ile diger kulagin
posterior SSK’1 ayni diizlemdedir. Her bir SSK’1n 6n ucundaki siskinliklere ampulla denir
ve lizerinde duyusal yapilar bulunan krista yer alir. Kristalar agisal harekete duyarhdir, 0,5-

7°/sn’lik agisal ivmeyi algilar (99,100).

Kristanin iistiinii ampulladan sivi gegisini engelleyen jelatindz madde olan kupula
orter. Stvi hareketinin kristadaki tiiylii hiicreler tarafindan algilanmasini saglar. Endolenfin
hareketi ile ampullanin igindeki kupulada hareket eder. Inhibitér uyarida stereosilyumlar
kinosilyumdan uzaga, eksibitdr uyarida ise kinosilyuma dogru egilir. Kristalar bulunduklar:
SSK’Iin diizlemindeki acisal hareketine duyarlidirlar. Rotasyonel hareketlerde SSK’larin
birinde ampulla uyarilirken, digerinde inhibe olur. Kupulanin yogunlugu endolenf ile ayn1
oldugu i¢in yercekiminden etkilenmez. Kanallarin simetrik 6zelligi iki tarafta birden artan
ve azalan uyarillarin g6z ardir edilmesini, tek tarafli hasarlarda diger kulaktan bilgi
edinilmesini ve olusan hasar sonras1 kompanzasyon olusumuna yardim eder. Semisirkiiler
kanallardaki tiiylii hiicreler yerlesim sekilleri nedeniyle basin tiim yonlerindeki agisal

hareketi ve hiz1 algilayarak vestibiiler sinir araciligiyla santral vestibiiler sisteme iletir (102).

24



Otolitik organlar lineer ivmeyle iliskili kuvvetlere duyarhidir. Yergekimi etkisine
gore hem dogrusal hem de statik tilte yanit verir. Otolitler SSK’lardan farkli olarak dogrusal
harekete, hizdan ¢ok ivmeye duyarlidir (99, 101). Otolitlerin yogunluklari onu ¢evreleyen
endolenften fazla oldugu icin siirekli yercekimi ve degisken dogrusal ivmeden olusan iki
kuvvetten etkilenir. Bu iki kuvvetin bileskesi beyine dogrusal hareketin kuvvet ve yon bilgisi
olarak iletilir (101). Her makulada tiiylii hiicrelerin stereosilyumlariin yerlesmesi farklidir.
Makulalarin merkezinde bulunan egri hatta striola denir. Sakkiil makulasinda kinesilyum
strioladan uzaga, utrikiil makulasinda striolaya yakin konumda yerlesmistir. Makulalar da
SSK’larda oldugu gibi tiiylii hiicreler yerlesim sekilleri sayesinde basin dogrusal hareketi ve

hiz1 algilanarak vestibiiler sinir araciligiyla santral vestibiiler sisteme iletir (100).

Temporal kemigin petréz pargast i¢inde bulunan vestibiiler gangliondaki bipolar
hiicreler birleserek vestibiiler siniri olusturur. Yaklasik 18.000 miyelinli sinir lifi iceren
vestibiiler sinirin biiyiik bir kismi (%98) afferent, ¢ok az bir kismi ise (%2) efferent liflerdir.
Vestibiiler sinir iki komponentten meydana gelir. Anterior ve lateral SSK ile utrikiilden gelen
lifler birleserek superior vestibiiler siniri olusurken, posterior SSK ile sakkiilden gelen lifler
ise birleserek inferior vestibiiler siniri olusturur. Superior vestibiiler sinir yaklagik 12.000,

inferior vestibiiler sinir ise yaklasik 8.000 sinir lifi tasir (103).

Vestibiiler sinirler koklear sinir ile birlikte 8. kranial siniri meydana getirir.
Vestibiilokoklear sinir, internal akustik kanal i¢inden gegerek vestibiiler ¢cekirdeklere (VN)
ulagir. Internal akustik kanal iginde, superior vestibiiler sinir arka-iistte, inferior vestibiiler
sinir arka-altta, koklear sinir On-altta, fasiyal sinir ise On-iistte bulunur. Vestibiiler sinir
liflerinin ¢ogu beyin sapinda VN’larda sonlanir. Bazi lifler ise, sinaps yapmadan direkt
olarak beyin sapindaki retikiiler ¢ekirdeklere ve serebellumun fastigial, uvular ve
flocculonodular lob ¢ekirdeklerine giderler. Vestibiiler ¢ekirdeklerde sonlanan lifler, yine
serebellum, vestibiilospinal traktus, medial longitudinal fasikulus ve ozellikle retikiiler
cekirdekler olmak tizere beynin diger bolgelerine giden ikinci sira néronlarla sinaps yaparlar.
Bu baglantilar g6z hareketleri ile boyun, govde, bacak ve kollardaki kas tonusunu diizenler.

Denge ve hareket sirasinda gérme alaninin bozulmasini engeller (102).
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2.5.2. Santral vestibiiler sistem

Santral vestibiiler sistemde, primer afferentlerden gelen sinyaller 6nce VN’lerde
degerlendirilir. Serebellum vestibiiler performansi denetler, gerekirse santral islemlemeyi
yeniden diizenler. Hem VN’ler hem de gorsel ve proprioseptif sinyaller degerlendirilerek
islenir. Santral vestibiiler sistem; spinal kord, vestibiiler ¢ekirdek, vestibiilo serebellum,

beyin sap1, talamus, vestibiiler korteksten olusur (104) (Sekil 2.18 ).

Sekil 2.17. Santral vestibiiler sistem (105).

Vestibiiler niikleus, vestibiiler labirentten gelen uyarilarin esas islem noktasidir ve
motor ¢ekirdeklere hizli baglantilar1 bulunur. Vestibiiler ¢ekirdek kompleksi superior,
medial, lateral ve inferior olmak tizere dort major gekirdek ile interstisial niikleus, grup X, v,
z ve supravestibiiler olarak yedi minér niikleusa sahiptir (99, 106). Utrikiil ve sakkiilden
baslayan liflerin gogu lateral ve inferior niikluslarda, SSK’lardan baslayan lifler ise superior
ve medial niikleuslarda sonlanir (101). Superior ve medial VN’ler SSK’lardan input alirlar
ve vestibiilookiiler refleks (VOR) ile iligkilidir. Medial VN ayrica medial vestibiiler traktusu
olusturarak vestibiilospinal reflekste yer alir. Birlikte bas ve g6z hareketlerini koordine eder
(103). Lateral VN (Deiters) vestibiilookiiler baglantilarla ilgili olarak ventral kism1 utrikiil
ve SSK’lardan primer input alir (101). Lateral VN wvestibiilospinal refleksin temel
cekirdegidir (99). Dorsal kisim ise serebellum ve spinal korddan input alarak vestibulospinal
traktusa iletir. Vestibiilospinal traktus ektremite kaslarini innerve eden ndronlar iizerinde
fasilitatordiir ve bu etki postiiriin dik durusu i¢in énemlidir. Inferior VN, vestibiiler yapilar

arasindaki biitiinlesmeyi saglar. Genis afferent agina sahiptir. Efferentleri vestibiilospinal ve
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vestibiiloretikiiler yollar1 olusturur. Serebellum ve vestibiiler labirenten inputlar1 entegre

eder, beyinsap1 ve talamusa bilgi verir (101).

Afferent vestibiilokortikal sistem VN’ler, talamus ve korteksi i¢eren en az ti¢ sinaptik
duragi kapsar. Vestibiilotalamik projeksiyonlar, superior ve lateral VN’lerden baslar. Biiyiik
vestibiilotalamik projeksiyon beyin sapinda ventral ilerler, talamusun ventral postrolateral
niikleusta sonlanir. Daha dar bir projeksiyon lateral leminiskusta igitme yollartyla birlikte
ilerler ve yaklagik medial genikulat cisim bdlgesinde tamamlanir. Talamokortikal
projeksiyonu insanda superior silvian girus ve inferior intraparietal sulkusun elektriksel
uyarimi rotasyon duyumu uyarir. Vestibiiler uyaranla birlikte viziiel ve proprioseptif olarak

da uyarilir (102).

Serebellum, vestibiiler niikleuslardan gelen bilgilerin degerlendirilip organize
edildigi onemli bir merkezdir. Vestibiiler afferentleri alan bolimii vestibiiloserebellum
olarak adlandirilir. Vermisin biiyiik bolimii ve fastigial niikleuslar bu bolimdedir. Serebellar
vermisin ¢ogu vestibiiler uyaranlara cevap verir. Inhibitor etkisi vardir. Serebellar flokkulus
VOR kazancini, serebellar nodulus ise VOR cevaplarimin siiresini ayarlar ve otolit

organlardan gelen sinyallerin islenmesinde gorev alir (106).

Fastigial
—— Cerebellum
Reurons O—Accessory i
optic =10
Purkinje system
ce Juxtarestiform body

Input from the visual system
Cerebellar input

Otolith organs
N
Q

Vestibular ganglion

Proprioceptive input from body and
ol neck

Sekil 2.18. Santral vestibiiler sistem (107).

Serebellar vermis ve fastigial niikleus; sekonder vestibiiler néronlardan, medulla
spinalisten ve pontomeduller retikiiler formasyondan girdi alir. Serebellum orta hat bolgesi,

lateral vestibulospinal yola uyarilar gonderir. Lateral vestibiiler niikleusa direkt vernisten,
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indirekt olarak fastigial niikleustan baglantilar1 vardir. Gorsel ve boyun proprioseptif
uyarilar arasindaki baglantilar gérme alaninin stabilizasyonunda ii¢ sistem birlikte calisir.
Viziiel, vestibiiler ve proprioseptif sistemlerin ortak caligmasi tek tek calismasindan daha
etkilidir. Baz1 durumlarda {i¢ sistemin birinin daha baskin olmasi gerekir. Gorsel uyaranlar
VN’a en az iki yolla gelir. Birincisi kortikal yol, medial genikulat cisim ve parieto-oksipital
korteks baglantilaridir. ikinci subkortikal yol ise; pretektum baglantili yoldur. Her iki yol
icinde serebellumun flokulonoduler lobu 6nemli bir baglanti merkezidir ve hasarlarinda

vestibiiler sinyaller gorsel uyarilar1 inhibe eder (98, 101, 102) (Sekil 2.19).

2.5.3. Vestibiilookiiler refleks

Denge karmasik bir isleve sahiptir ve dik durusun saglanabilmesi i¢in duyusal
girdilerin diizenlenmesi, algilanmasi ve hareketin olusturulmasi ile ilgili yapidir. Dinlenme
ve hareket aninda yergekimi merkezini destek yiizeyinde tutmak gerceklestirilen postural

uyumdur (108).

Denge kontroliiniin saglanmasi i¢in diismeye neden olan agirlik merkezindeki
bozukluklarin diizeltilmesi gerekir. Ug duyusal afferent sistem tarafindan getirilen bilgiler
diizeltmeyi saglayan refleks motor yanitlarla agirlik merkezinin sinirlar iginde tutulmasi ile
dengenin devamliligini saglar. Viziiel sistem goérme alani igindeki hareketi; somatosensor
sistem kas boyu, gerilimi ve destek yiizeyindeki basinct; vestibiiler sistem ise basin dogrusal
ve agisal hizlanmasini algilar. Basin uzaydaki hareketi vestibiiler sistemi uyarir. Bu durumda
ii¢ refleks devreye girer. Vestibiilookiiler refleks bas hareketlerinde bakisin sabitlenmesini,
vestibiilokolik refleks basin stabilizasyonu, vestibiilo-spinal refleks ise postiiriin dik

tutulmasini saglar (100).
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Sekil 2.19. Vestibiilookiiler refleks (109).

Vestibiilookiiler refleks bas hareketlerinde goziin sabit goriintii elde etmesini
saglamak temel gorevidir. Cok hizli ¢calisan VOR noronlart okiilomotor niikleustur. Okiiler
kaslari innerve eder. SSK’lar degisen her bas hareketini algilar ve olusan bas hareketinin ters
yoniinde ve esit biiyiiklilkte gozlerin kaymasini saglayacak olan uyarilari iletir. Bunu
vestibiiler niikleuslar ve medial longitudinal fasikulus (MLF) araciligiyla uyarilar1 goz
hareketlerini saglayan kaslara ileterek saglar. Lateral VN’tan ¢ikan traktus, horizontal VOR
sirasinda ipsi lateral rektusu uyarir. Medial longitudinal fasikulus ise horizontal VOR

disindaki tiim uyarilar1 okiilomotor niikleuslara ulastirir (99, 100) (Sekil 2.20).

VOR uyaranlarin koken aldig1 yapiya gore iki tipten olusur. Kanalokiiler refleks,
dortlii bir itme-¢ekme sisteminde calisir. Semisirkiiler kanal ampullalarinin uyarimi ile
baglar. Uyarilan kanal hangi diizlemdeyse gozlerde o diizlemde hareket eder. Anterior SSK
uyariminda sinyaller ipsilateral VN’a giderken, kontralateral okiilomotor ¢ekirdege gider.
Ipsilateral superior rektus kasi kasilir ve gozler yukari-karsi tarafa torsiyonel sekilde doner.
Lateral SSK uyariminda sinyaller ipsilateral medial VN’a giderken kontraleral lateral rektus
kasilir. Gozler kars1 tarafa konjuge hareket eder. Posterior SSK uyariminda ise sinyaller
ipsilateral medial VN’a, kontralateral inferior rektusa gider. Boylece gozler asagi ve karsi
tarafa torsiyonel hareket eder. Otolitokiiler rekleks, kanalokiiler refleks kadar net
anlagilamasa da yatay diizlemde g6zlerin hizlanmasina neden oldugu diisiiniilmektedir (100,
108).

29



2.6. Videonistagmografi

Vestibiilookiiler refleksin degerlendirildigi test bataryasidir. Spontan ya da gorsel
vestibiiler uyaranlarla ortaya ¢ikan goz hareketlerinin video kameralarla kaydedilerek analiz
edilmesine dayanmaktadir. Videonistagmografi (VNG) ekipmani bir bilgisayardan, gozliik
icine yerlestirilen infrared duyarh kiigiik bir video kameradan ve sistemde viziiel uyaran
olusturmak i¢in kullanilan 1s1kl1 bir bardan olusur. VNG test bataryasi okiilomotor testler
(gaze testleri, sakkad testi, pursuit testi, optokinetik test ve spontan nistagmus), dinamik ve
statik pozisyonel testler ile kalorik testten olusmaktadir (110). Calismamizda sadece

okiilomotor testleri degerlendirdik.

Gaze vetikal ve horizontal test, 151kl1 barda yukari-asag1 ve saga-sola 30° lik agilarla
olusturulmus sabit hedefe bakis ile yapilir. Gaze testlerinde ortaya c¢ikan patolojik

nistagmuslar santral patolojileri gosterir.

Sakkadik hareket, goziin bir noktadan diger bir noktaya en hizli sekilde ulagsmasini
ve goriintiiniin foveaya diismesine denir. Sakkadlar ani hareketlerdir ve ¢ok hizli bir ivmeye
sahiptirler. Oksipitoparietal korteks, frontal lob, bazal ganglionlar, superior kollikulus,
serebellum ve beyin sap1 sakkadlardan sorumlu olan bolgelerdir (111). Sakkad testinde
degerlendirmede latans, hiz ve dogruluk parametreleri degerlendirilir. Latans, hedefin
harekete ge¢mesi ile goziin hedefi yakalamasi arasinda gegen siiredir ve normal siire yaklasik
200 msn’dir. Hiz, goziin hareket sirasinda ulastig1 tepe noktast olup genelde 50- 700%sn
arasindadir. Dogruluk ise, goziin noktay1 yakalama basarisidir. Hedefi takip sirasinda goz
hedefi yakalayamayip hedefin dniinde kaliyor ve diizeltici bir hareket yapiyorsa hipometrik
sakkad denir. Eger goz hedefi asip hedefin 6niinde gegiyor ve geri gelen bir diizeltici hareket
yapiyorsa bu kez hipermetrik sakkad denir. Normalde goziin tek bir hareketle noktay1
yakalamasi beklenmektedir (112).

Pursuit sistem, gorme alani i¢inde yavas hareket eden nesnelerin goriintiisiiniin
foveada sabit kalmasin1 saglamakadir. Serebellum ve beyin sap1 tarafindan kontrol edilir.

Test 0,1 Hz, 0,2 Hz, 0,4 Hz frekanslarinda hareket eden 15181n takibi ile yapilir. Santral
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patolojilerde hedef istenilen sekilde takip edilemez. Sakkadik g6z hareketleri olusur ve
sakkadik pursuit denir. Normalde diizgiin siniizoidal bir dalga seklinde grafik izlenir (111).

Optokinetik sistem, hareket halindeki ¢evrede, hedefin goriintiisiiniin sabit kalmasini
saglamaktadir. Vestibiilookiiler refleksten daha yavas olan optokinetik sistemi test eder.
Optokinetik hareketlerde gorme alani hareketlidir. Optokinetik sistem, yavas hareketlerde
pursuit sistemle, hizli hareketlerde sakkadik sistemle ¢aligir. Test 1s1kl1 barda 6nce saga sonra
sola akan bir 1s1k demetinin takibinden olusur. Anormal test yanitlari, beyin sap1 ve serebral
korteksi etkileyen patolojilerde goriiliir. Spontan nistagmus, herhangi bir gorsel uyaran
olmadan ortaya ¢ikan nistagmustur. Nistagmusun 6zellikleri lezyonun periferik ya da santral

ayriminin yapilmasini saglar (110- 112).

2.7. Modifiye Denge ve Duyu Interaksiyonu Klinik Testi

Postiiral stabilite, sessiz durus sirasinda dik durusu koruma yetenegi olarak
tanimlanir (113). Postiiral kontrol, saglanmasi karmagik bir hedeftir. Vestibiiler, viziiel,
proprioseptif ve isitme gibi duyusal bilgilerin yaninda, santral sinir sistemine ulasan
otonomik sistemlerden gelen input entegrasyonunu, koordinasyonunu ve hafiza ile
karsilagtirtlmasini gerektirir (114). Periferik vestibiiler hastaliklar, kafa travmasi ve diger
santral sinir sistemi bozukluklarindan kaynaklanan vestibiiler disfonksiyon, dengesizlige ve

diismelere neden olabilir (115-117).

Denge bozuklugu, bireyin giinliik yasam ya da is aktivitelerine katilabilmesinde
onemli bir etkiye sahiptir. Postiiral kontrole katkist olan duyu sistemlerinin incelenmesi,
dengenin ayrintili bir gsekilde degerlendirilmesini kapsar (118). Denge ve Duyu
Interaksiyonu Klinik Testi (The Clinical Test of Sensory Interaction on Balance (CTSIB),
gorsel, somatosensoriyel ve vestibiiler sistemin postiiral kontrole katkisin1 degerlendirmek
icin gelistirilmistir. Testin genel hedefi olan basing merkezinin 6l¢iilebilmesi igin dengenin
degerlendirilmesinde kuvvet plakalar1 kullanililir. Bu plakalar, hafif ve tasinabilir cihazlardir
ve klinik uygulamalarin degerlendirmesine, objektif olarak 6l¢iiliip raporlanmasina olanak

tanmaktadir (119).
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Test, vestibiiler disfonksiyonu olan kisilerin degerlendirilmesi ve takibi i¢in klinik
olarak kullanilmistir. Vestibiiler disfonksiyonu olan kisiler i¢in kullanilmasinin yani sira
yaslilarda diisme riskini belirlemede, inme hastalarinda, periferal noropatilerde, alt
ekstremite amputasyonu olan kisiler i¢cin de kullanilmistir (120). Testin orjinalinde, gozler
acik, gozler kapal1 ve hem sert hem de kopiik yiizeylerdeki 6 farkli ayakta durmakosulunda
statik postiiral stabiliteyi degerlendirir (118).

Birinci durumu sert zemin {izerinde gozler agik, 2. durumu sert zemin tizerinde gozler
kapali, 3. durumu sert zeminde gorsel uyumsuzluk yaratan kubbe iizerinde gozler acik, 4.
durumu yumusak zeminde gozler acik, 5. durumu yumusak zeminde gozler kapali ve 6.
durumu yumusak zenimde yiizey tizerinde gorsel uyumsuzluk yaratan kubbe iizerinde gozler
acitk pozisyondan olusur (119). Testte zemini olusturan plaka {izerindeki sensor

noktalarindan toplanan veriler bilgisayara araciligi ile islenir.

Caligmalar, Olgtimlerdeki kosul 3 ve 6 durumunun, bilgisayarli dinamik
postiirografinin salinimli gorsel gevre ile elde edilen 6l¢iimlerle iligkili oldugunu ve goézler
kapaliyken elde edilen sonuglardan 6nemli 6l¢iide farkli olmadigini gostermistir. Ancak
modifiye edilmis CTSIB testinde ¢atisma yaratan gorsel girdilerin gézler kapali durumundan
farkli olmadig1 g6z oniine alinarak, hem sert hem de kopiik yiizeylerde gozler agik ve gozleri
kapali olan dort kosul kalacak sekilde degistirilmistir (121).

Modifiye Denge ve Duyu Interaksiyonu Klinik Testi, dort durumda postiiral
sallanmay1 6lgmektedir. Ilk durum, dengenin korunmasina yardimci olan proprioseptif,
viziiel ve vestibiiler sistemlerin oldugu standart test kosuludur ve en kiigiik miktarda postural
salmim beklenir. Ikinci durumda, viziiel inputu ortadan kaldirmak igin gozler kapatilir,
boylece proprioseptif ve vestibiiler sistem kullanilir. Propriosepstif sistem, vestibiiler
sisteme gore daha yogun olarak kullanildigindan biiyiik 6l¢iide propriyosepsiyonun dengeye
katkist olgiiliir (122). Ugiincii durum, viziiel ve vestibiiler sistemler devrededir, ancak
proprioseptif sistem kopiik yiizey nedeniyle giivenilir degildir. Dordiincti durumda goézler
kapali ve kisi kopiik lizerindedir, viziiel ve proprioseptif sistem devrede degildir. Dengeyi

korumak i¢in kullanilan birincil duyusal kaynak vestibiiler sistemdir (123).
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Yumusak zemin tizerinde gozii kapali yapilan testlerde gorsel ve somatosensoriyal
inputlarin etkileri elenir. Vestibiiler inputlarin postural stabilite lizerine etkileri daha dogru
degerlendirilebilir (122). Testte degerlendirilen bir baska deger ise kompozit salinimdir.
Kompozit salinim, dort durum {izerinden ortalamasi alinan salinim hizidir. Tiim kosullar i¢in
Olgtimler arasinda ortalama salinim hizi1 olarak belirlenmistir (124, 125). Modifiye Denge ve
Duyu Interaksiyonu Klinik Testi, orijinal olarak Shumway-Cook ve Horak tarafindan
gelistirilen CTSIB'nin bir tiirevidir (119). CTSIB ve mCTSIB, vestibiiler bozuklugu olan
yetiskinlerde milkemmel giivenilirlik ve gecerlilige sahiptir ve tim klinik ortamlarda
kolayca uygulanabilir (118). Biz ¢alismamizda hastalarin durumlarimi mCTSIB testi

kullanarak degerlendirdik.

2.8. Video Head Impuls Test

Video Head Impuls Test (VHIT), a¢ik ve gizli sakkadlar1 tanimlayan, her bir SSK’in
VOR kazanglan ile vestibiiler sinirin superior ve inferior dallarin1 degerlendiren, klinik
kullanim1 oldukga pratik olan bir testtir (126). Bas hareketi ile bakis sapmas1 arasindaki
zamansal oranmi hesaplayan, yiiksek frekansli VOR’u inceleyen fizyolojik bir testtir. Gz
hareketi i¢inde kalan gizli sakkadlarin degerlendirilmesinde olduk¢a duyarlidir. SSK'larin
fonksiyonunun degerlendirilmesi ilk 1914'te Robert Barany tarafindan tanimlanan kalorik
test ile baglanmistir (127). MacDougall ve ark. ytliksek hizli kamerali bir gozliik yardimiyla
bas ve g6z hizini dlgen bir yazilim gelistirmislerdir. Sagladiklar1 kolaylik sayesinde VHIT
yaygin olarak kullanilmaya baslamistir (128).

Head impuls test, her bir SSK'mm VOR kazancini ayr1 ayri inceleyen, pasif, tahmin
edilemeyen ve yiiksek ivmeli bas hareketinden olusur. Vestibiilookiiler refleks, basin
hareketi sirasinda gozii ters yonde hareket ettirerek retinadaki goriintliyli gérme alaninin
merkezinde tutar. Vestibiilookiiler refleksin anatomik bileseni, periferik vestibiiler
sistemdeki SSK'lar, beyin sapindaki vestibiiler ve okiilomotor ¢ekirdekler ve ekstra okiiler
kaslardir. Vestibiilookiiler refleks kazanci, telafi edici goz hizinin bas hizina orani olarak
tanimlanir (129). Vestibiilookiiler refleks, kafa hareketlerine ragmen gozlerin sabit bir hedef

tizerinde gorsel fiksasyonu koruyabilmesini saglar. Basin hareketi ile hareket eden endolenf
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vestibiiler tiiy hiicrelerini etkiler. Primer afferent néronlar, vestibiiler sinir araciligiyla ponto-
medullar bolgedeki vestibiiler niikleuslara gonderilir. Sinyaller kontra lateral rektus ve ipsi
medial rektus kaslarini uyaran okiilomotor niikleuslara ve antagonist okiilomotor néronlara
inhibitor projeksiyonlar aktarilir. Sonucunda kontra kulaga dogru horizontal géz hareketi

olusur (126).

Vestibiilookiiler refleks problemlerinde, kafa hareket ederken gozler bir hedefe
sabitlenemez. Sonrasinda telafi edici hizli bir g6z hareketi meydana gelir. Bu hizli goz
hareketi, bas hareketinden sonra meydana gelirse, buna agik sakkad, kompansatuar goz
hareketi bas hareketi sirasinda meydana gelirse gizli sakkad denir (130). Gergekte g6z
hareketleri horizontal, vertikal ve torsiyonel komponenetleri olan ii¢ boyutlu kompleks
rotasyonlardir. VHIT yiiksek hizli kamerayla yakalanan pupil goriintiisiiniin sadece lateral
ve vertikal hareketlerini takip edebilmektedir. Sol lateral (LL) SSK, sag lateral (RL) SSK,
sol anterior-sag posterior (LARP) SSK ve sag anterior-sol posterior (RALP) SSK
diizleminde 6l¢iim yapar (128).

Santral vestibiiler bozukluklara, beyin sapindaki vestibiiler ¢ekirdekler, MLF'deki
vestibiiloserebellum, talamus ve parieto-insular vestibiiler korteks gibi vestibiiler yollardaki
lezyonlar neden olur. Video head impuls test, SSK'larin vestibiilookiiler refleksin kalitatif
degerlendirilmesini hizli bir sekilde gerceklestirirler. Akut vestibiiler sendrom, subklinik
interniikleer oftalmopleji ve 6zellikle geleneksel ndrolojik defisitlerin olmadig: ya da hafif
oldugu durumlarda, periferik vestibiiler bozukluklardan ayirt edilmesinde 6nemli bir testtir
(131).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Gruplar

Calisma Ankara Diskapr Yildirnm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Kulak
Burun Bogaz Klinigi, Odyoloji Unitesinde gergeklestirildi. Ankara Diskap1 Y1ldirim Beyazit
Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji Klinigi’nde uzman norolog tarafindan Parkinson

hastalig1 tanis1 konan hastalar ile yas ve cinsiyet uyumlu saglikli bireyler ¢calismaya dahil
edildi.

Baskent Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirma Etik Kurulu’nun
16.09.2020 tarih ve 20/98 sayili karar1 ile onay alindiktan sonra ¢alismaya baslandi (Proje
no: KA20/334). Her bir katilimciya ¢aligma hakkinda bilgi verilerek aydinlatilmis onam

formu imzalatildi.

Calismaya dahil edilme kriterlerinde katilimcilarin uzman hekim tarafindan
Parkinson hastalig1 tanili olmasi, 40 yas ve lizerinde olmasi, kardiyovaskiiler, vestibiiler,
kas-iskelet ve baska norolojik bir rahatsizliginin bulunmamasi ve arastirmaya katilimi kabul

etmis olmasi olarak belirlendi.

Parkinson hastalarinda kendi icinde DBS uygulamasi yapilan ve yapilmayan seklinde
gruplanmistir. Derin beyin stimiilatorii olan gruptaki katilimeilarin uygulamaile yerlestirilen
pillerinin ¢alisiyor olmast ve uygulama ile ilgili herhangi bir problemlerinin olmamasina

dikkat edildi.

Calismanin saglikli kontrol grubu ise ndrolojik ve kulak burun bogaz hastaliklar
acisindan problem yagamamus, 40 yas ve lizerinde, isitme ve denge sorunu olmayan saglikli

bireylerden olusturuldu.
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3.2. Cahsmada Uygulanan Olcek ve Testler

3.2.1. Bas donmesi engellilik dlcegi

Calismada tiim katilimcilara 1990 yilinda Jacobson ve Newman tarafindan
gelistirilen Bas Dénmesi Engellilik Olcegi (Dizzness Handikap Envanteri-DHE) uyguland:
(132). Olgek bas donmesi ve denge sikayeti olan kisilerde yasam kalitesini fiziksel,
fonksiyonel ve duygusal alt basliklarla degerlendiren 25 maddeden olusan bir Olgektir.
Skorlamada evet: 4 puan, bazen: 2 puan ve hayir: 0 olarak puanlanir. Maksimum puanin 100
oldugu olcekte, 28 puan fiziksel engellilik, 36 puan ise fonksiyonel ve duygusal engellilik
siniridir. Yiiksek puanin elde edilmesi, problemin hastanin yasam kalitesini ne kadar fazla

etkiledigini ifade etmektedir.

Cesitli nedenlerden dolay1 (yakin gozliigli olmama, okur-yazar olmama gibi) anketi
kendisi dolduramayan katilimcilar i¢in yakinlarindan yardim alindi. Yakini olmayan

bireylere ise uygulayici tarafindan destek verildi.

3.2.2. Isitme testi ve immitansmetrik degerlendirme

Isitme seviyelerini belirlemek igin yapilan saf ses odyometrisi ve konusmay1 ayirt
etme (SD) testi sessiz kabinde Madsen Astera> (GN Otometrics-Danimarka) marka
odyometri ile yapildi. Esikler hava yolu 125 Hz -8000 Hz frekanslar1 arasinda ve kemik yolu
500Hz- 4kHz frekanslari arasinda tespit edildi. Dort frekansin (500-1000-2000 ve 4000Hz)
ortalamasi hava yolu ve kemik yolu saf ses ortalamasi olarak alindi. Amerikan Konusma,
Dil, Isitme Dernegi'nin (ASHA) 2015 yilindaki isitme kaybi smiflamasi kulanilarak
katilimcilarin isitmeleri degerlendirildi (133). Konusmay1 ayirt etme skoru ise, konugsmay1
alma esiginin 40 dB {lizerinde uygulandi. Yirmi bes kelime {izerinden dogru tekrarlanan

kelimelerin dort ile ¢arpilmasi sonucu SD skoru yiizde olarak elde edildi.

Katilimeilarin orta kulak basinglar1 ve akustik refleksleri klinik timpanometre AT235

(Interacoustics -Danimarka) cihazi kullamilarak test edildi. Orta kulak basinglar1 + 50/ -50
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daPa araliginda olan normal degerler ¢alismaya kabul edildi (134). Dort frekansta alinan

akustik refleksler var- yok olarak analize katildi.

3.2.3. Otoakustik emisyon testi

Calismamizda TOAE testi ve Supresyon OAE (MOC refleks) testi Neuro-
Audio/ABR (Neurosoft —Rusya) cihazi ile yapildi (Sekil 3.1).

Right ear i £ Left ear

OAE Spectrum (Right ear)

OAF Spectrum (Left ear)

Sekil 3.1. OAE ol¢limlerinin yapildig1 cihazi ekran goriintiisii.

Testler sessiz kabinde hazirlanmis test ortaminda gergeklestirildi. Teste OAE
probunun bireylerin dis kulak yoluna yerlestirilmesi ile baslandi. Probun dis kulak yolunu
tam kapatmasina dikkat edildi. Teste gegmeden Once kalibrasyon her bir hastada otomatik
olarak yapildi. 1 kHz, 2 kHz, 3 kHz, 4 kHz ve 5 kHz frekanslarindaki sinyal giiriiltii oranlari
(SGO) ve TEOAE gecti— kald1 olarak degerlendirmeye alindi. SNR oranlar1 3 dB ve
tizerinde olan cevaplar pozitif olarak kabul edildi. Bes frekansta en az ii¢ pozitif cevap testten

gecti sayilirken, licten az ya da hi¢ cevap olmamasi kaldi sayildi.

Medial olivary kompleks refleksinin degerlendirildigi supresyon OAE testi
degerlendirilmesi sirasinda prob kulaktan ¢ikarilmadan bakildi. Test sirasinda O6l¢iim
yapilmayan kulaga supraaural kulaklik (TDH- 39) kullanilarak 70 dB SPL dar-bant giiriiltii
verildi. Giiriiltii saglamak i¢in Interacoustics-Clinical Audiometer AC33 cihazindan
yararlanildi (Sekil 3.2).
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Sekil 3.2. Kontralateral giiriiltii saglayan odyometre cihazi.

Kontralateral supresyon varligt i¢in her bir frekansta giiriiltii varlig1 ve yoklugu
arasinda 1 dB’lik diisiis arandi. Supresyon OAE her bir frekansta ve total varlik — yokluk

olarak ve frekansa spesifik olarak analiz edildi.

3.2.4. Videonistagmografi degerlendirmesi

Calismada spontan nistagmus, gaze testleri, sakkad testi, pursuit testi ve optokinetik
testler VNG cihazi (VisualEyes 4 channel, Micromedical Technologies) ile gerceklestirildi.
Bireylerden 1s1kl1 barin 1 metre uzagina yerlestirilmis sandalyeye oturmalari istendi. Isikl
barin boyu bireyin g6z hizasinda olacak sekilde ayarlandi. Her katilimciya gozliik takildiktan
sonra verilerinin dogru kay1t edilmesi i¢in vertikal ve horizontal planda kalibrasyon yapildi.
Bireylerden test sirasindaki gorsel takiplerini boyunlarini hareket ettirmeden sadece gozleri

ile yapmalar1 istendi (Sekil 3.3).
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Sekil 3.3. Videonistagmografi testinin uygulanisi.

Gaze vertikal testi, 30°Tik ag1yla yukar1 ve asag1 pozisyonlarda sabit 1518a bakarak;
gaze horzontal testi ise 30° lik ag1yla sag ve sol pozisyonlarda sabit 1s1ga bakarak kayit alind.

Bakis sirasinda ortaya ¢ikan nistagmuslar degerlendirildi.

Sekil 3.4. VNG’de sakkad, pursuit ve optokinetik testlerinin sonug¢ 6rnegi.

Sakkad testinde, 1s1kl1 barin iizerinde tahmin edilmeyen araliklarla ve 10° ve 20°lik
rastgele yerlerde yanip sonen 1518in gozle takibi istendi. Cihaz tarafindan otomatik
kaydedilen sakkaddik parametreler degerlerine gdére normal ya da patolojik olarak

adlandirildi.
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Pursuit testinde, 1s1kl1 barda sagdan sola ve soldan saga dogru farkli hizlarda hareket
eden 15181n takibi istendi. Cihaz tarafindan otomatik kaydedilen veriler normal ya da

patolojik olarak adlandirildu.

Optokinetik testte, 1s1kli barda akan 1s181in gérme alaninin bitisine kadar takip

edilmesi istendi. Testin kaydi normal ya da patolojik olarak degerlendirildi (Sekil 3.4).

Spontan nistagmus testinde, gozlikk kapagi ile kapatilarak géziin herhangi bir hedefe
fiksasyonu engellendi. Bir siire kayit alindi, daha sonra gozliik i¢indeki 1s1k kaynagi

yakilarak fiksasyon saglandi. Iki durum arasindaki fark birbiri ile kiyaslandi.

3.2.5. Modifiye denge ve duyu interaksiyonu Klinik testi

Testler tiim katilimcilara izole edilmis 6zel test alanlarinda gergeklestirildi. Testin
uygulanmasina kalibrasyon ile baslandi. Testin yapilis sekli test baglamadan hastaya sozel
olarak anlatildi. Test i¢in PhysioSensing (Portekiz) marka bilgisayarli statik posturografi
cihazi kullanildi. Cihazda mCTSIB testi disinda Stabilite Sinirlar1 (Limits of Stability-LOS),
Ritmik Agirlik Aktarma (Rhythmic Weight Shift-RWS) gibi test protokolleri mevcuttur.
Calismada DBS grubunda hastalarin pil kapandiktan sonra degerlendirilme siirelerindeki

kisithilik nedeniyle sadece mCTSIB testi uygulandi.

Katilimcilardan ayakkabilarini ¢ikararak yerdeki sert zemini olusturan kuvvet plakasi
iizerinde basmalar1 sOylendi. Agirlik merkezini orta hatta getirerek dik durmalar1 ve viicut
agirliklarini her iki ayaga esit dagitmalari istendi. Bireylerin ayaklari bilgisayarda goriilen
dogru sensor noktalar: lizerine yerlestirildi. Katilimcilara test boyunca ayaklarini hareket
ettirmemeleri sOylendi. Testin 1 ve 2. durumunu olusturan sert zeminde goz acgik ve kapali
testler uygulandi. Daha sonra, yumusak zemin olusturmak i¢in plaka {izerinde yiiksek
dansiteli, viskoelastik kopiik kullanildi. Bu kez testin 3 ve 4. durumunu olusturan yumusak
zeminde goz acik ve kapali testler uygulandi. Testler ii¢ tekrardan sonra sistem tarafindan

kayit edildi. Toplam test siiresi 30 sn. idi ve tekrarlarin arasinda 10 sn. dinlenme zamani
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vardi. Katilimcilardan kuvvet plakasi iizerinde dik ve hareketsiz durmalari istendi.

Calismada testi tamamlayamayan katilimci olmadi.

Tasinabilir olan kuvvet plakasi 61 x 58 x 1 cm boyutlarinda, 4 kg agirliginda, 1600
sensore sahipti ve USB araciligi ile aktarilan veriler bilgisayarda otomatik analiz edildi. Test
sonunda hastalarin govde salinimlari sistem tarafindan hesaplanarak, Salmim Indeks
Puanlar1 (Sway Index- SI) elde edildi. Diisiik salinim indeks puani dengenin iyi oldugunu

gosterdi (Sekil 3.5).

sfuture

Sekil 3.5. mCTSIB test raporu drnegi ve kuvvet plakasi.

3.2.6. Video Head Impulse Test

Calismamizda VHIT testi icin EyeSeeCam Video Head Impuls (Interacoustic-
Danimarka) cihazi kullanildi. Katilimcilara oturur pozisyonda test uygulandi. Goz
makyajinin olmamasina dikkat edildi. Hastanin 1 metre uzagina yerlestirilen 1s1kl1 bardaki
nokta ile bakis hedefi olusturuldu. Kameranin yerlesik oldugu gozliik katilimcinin bagindan
kaymayacak sekilde yerlestirildi. Gozliikteki kamera bireyin pupiline tam odaklanarak
olusabilecek artifaklarin engellenmesi saglandi. Katilimcilardan baglarina uygulanan uyari
hangi yonde olursa olsun, bakislarimi hedeften ayirmamalari ve boyunlarini serbest

birakmalari istendi (Sekil. 3.6).
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Sekil 3.6. VHIT testinin uygulanisi.

Teste her birey icin ayr1 ayr1 kalibrasyon yapilarak baslandi. Once lateral SSK’larm,
daha sonra diizleminde LARP ve RALP diizlenimde yaklasik 15 derecelik uyarici bas
itmeleri uygulandi. Her bir kanal i¢in en az 7-10 bas itme hareketi yapilarak test tamamlandi.
Otomatik olarak kaydedilen veriler analiz edildi. SSK’larda 0,8’in altindaki VOR kazanglari
patolojik sayildi (Sekil 3.7)
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Sekil 3.7. VHIT sonug 6rnegi.
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3.3. istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS 11.5 programi kullanilmistir. Tanimlayict olarak nicel
degiskenler i¢in ortalamat standart sapma ve ortanca (minimum-maksimum), nitel
degiskenler icin ise hasta sayisi (ylizde) kullanilmistir. Nicel degisken bakimindan iki
kategoriye sahip nitel degiskenin kategorileri arasinda fark olup olmadigina, normal dagilim
varsayimlari saglantyorsa Student-t testi, saglanmiyorsa Mann-Whitney U testi kullanilarak
bakilmistir. Nicel degisken bakimindan ikiden fazla kategoriye sahip nitel degiskenin
kategorileri arasinda fark olup olmadigina, normal dagilim varsayimlar1 saglaniyorsa One
Way ANOVA testi, saglanmiyorsa Kruskal Wallis H testi kullanilarak bakilmistir. Post hoc
testi olarak ise Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi kullanilmustir. Iki nitel degisken
arasindaki iliski incelenmek istendiginde ise Ki-kare ve Fisher-exact testleri kullanilmistir.
Iki nicel bagimli degisken arasinda fark olup olmadigina, normal dagilim varsayimlar
saglantyorsa Paired-t testi, saglanmiyorsa Wilcoxon Isaret testi kullanilarak bakilmustir. ki
bagimli nitel degisken arasinda fark olup olmadigina ise Mc-Nemar testi kullanilarak

bakilmugtir. Istatistiksel anlamlilik diizeyi 0,05 olarak alinmustir.
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4. BULGULAR

Calismaya 60 Parkinson hastaligi olan birey dahil edilmistir. Bu hastalarin yarisi
(n=30) DBS uygulanmis hastalardan (DBS grubu), diger yaris1 (n=30) ise medikal tedavi
alan Parkinson hastalarindan (PH grubu) olusmaktaydi. Kontrol grubuna ise 24 saglikli birey

alindi. Gruplar yas ve cinsiyet acisindan benzerdi (Tablo 4.1) (p>0,05).

Tablo 4.1. Gruplarin yas ve cinsiyet yoniinden degerlendirilmesi

Kontrol (n=24)  PH (n=30) DBS (n=30) p degeri
Yas (Ort.xSS)  59,33+5,43 63,03+8,58 62,67+7,85 0,158?
Cinsiyet (K/E) 14/10 12/18 13/17 0,371°

a: One Way ANOVA testi, b: Ki-kare testi.

Saf ses ortalamalari, SD ve AR degerlendirmeleri kontrol grubunda 48 kulak, PH ve

DBS grubunda 60’ar kulak tizerinden istatistiksel olarak analiz edildi.

Tablo 4.2. Gruplarin SSO, SD ve AR 6l¢timleri

Kontrol (n=48) PH (n=60) DBS (n=60) p degeri
SSO (Ort.+ SS) 17,94+13,39 26,23+11,34  24,60+11,14  <0,0012
SD (Ort.£ SS) 92,88+11,5 87,47+13,4 91,60+8,4 0,0022
AR Yoklugu (%) 0 (%0) 4 (%6,7) 5 (%8,3) 0,099P

a: Kruskal Wallis H testi, b:Fisher-exact testi.

Saf ses ortalamalar1 ile SD bakimindan gruplar arasinda anlamli fark bulunurken
(swrastyla p<0,001, p=0,002), AR yoklugu bakimindan ise anlamli bir fark bulunmadi
(p=0,099) (Tablo 4.2).

Kontrol grubunda ortalama SSO 17,94+13,39 dB, PH grubunda 26,23+11,34 dB, DBS
grubunda ise 24,60+11,14 dB olarak saptanmis olup gruplar arasi farkin hangi ikili
gruplardan kaynaklandigina Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanilarak

bakildiginda kontrol ile DBS grubu ve kontrol ile PH grubu arasindaki farklarin anlaml
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oldugu tespit edildi (sirasiyla p=0,001 ve p<0,001). PH Grubu ile DBS grubu arasinda

anlaml fark saptanmadi.

Kontrol grubunda SD ortalamas1 %92,88+11,46, PH grubunda %87,47+13,41, DBS
grubunda ise %91,60+8,45 olarak bulundu. Ug grup arasindaki farkin hangi ikiligruplardan
kaynaklandigima Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanilarak bakildiginda
sadece kontrol ile PH grubu arasindaki farkin anlamli oldugu izlendi (p=0,002).

Tablo 4.3. Hastalik Yonii ile Isitme Y&niiniin Karsilastirilmasi

Isitme kayb1 Yonii
Hastalik Yonii Sag Kulak Sol Kulak Esi p degeri
n % n % n %
PH- Sol 9 60,0 4 26,7 2 13,3 0,328
PH- Sag 5 33,3 8 533 2 13,4
DBS- Sol 5 41,7 5 417 2 16,6 0,566
DBS- Sag 4 22,2 9 50,0 5 27,8

Calismada tiim Parkinson hastalarinin (PH grubu ile DBS grubu) motor disfonksiyon
yonii ile isitme esiklerinin yiiksek oldugu taraf arasinda yapilan istatiksel karsilastirmada

gruplar arasinda fark elde edilememistir (Tablo 4.3.).

Tablo 4.4. Gruplarda DHI skorlarinin karsilastirilmasi

Kontrol (n=24) PH (n=30) DBS (n=30) p degeri
DHI (Ort.+ SS) 4,17+9,73 30,33+£21,75 51,52+25,06 <0,001
Kruskal Wallis H testi.

Ug grup arasinda DHI skorlar1 karsilastirildiginda anlamli fark oldugu gézlendi
(p<0,001). DHI ortalamast; kontrol grubunda 4,17+ 9,73, PH grubunda 30,33+ 21,75, DBS
grubunda ise 51,52+ 25,06 olarak bulunmustur (Tablo 4.4). Ug grup arasindaki farkin hangi
ikili gruplardan kaynaklandigina Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanilarak
bakildiginda ise kontrol- PH, kontrol- DBS ve PH- DBS gruplari arasindaki farklar anlaml

bulunmustur (sirastyla p<0,001, p<0,001 ve p=0,029).
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Gruplar arasindaki OAE degerlendirmeleri tek kulak {izerinden yapildi. Gruplar da
hem kulakta OAE varhigl/ yoklugu hemde frekans bazinda OAE varligi/ yoklugu
degerlendirildi (Tablo 4.5). Total OAE’de 5 frekansin 3’iinde 3 dB’in {izerinde yanit
alinmas1 OAE varlig1 olarak kabul edildi.

Tablo 4.5. Gruplarin OAE 6l¢iimlerinin degerlendirilmesi

Kontrol (n=48)  PH (n=60) DBS (n=60) p
OAE n % n % n % degeri
Gegti 32 66,7 36 60 25 41,7
Total 0,0232
Kald1 16 33,3 24 40 35 58,3
Var 31 64,6 38 633 27 45
1 kHz 0,060%
Yok 17 35,4 22 36,7 33 55
Var 38 79,2 45 75 35 58,3
2 kHz 0,0382
Yok 10 20,8 15 25 25 41,7
Var 28 58,3 34 56,7 24 40
3 kHz 0,095%
Yok 20 41,7 26 43,3 36 60
Var 15 31,3 12 20 15 25
4 kKHz 0,4072
Yok 33 68,8 48 80 45 75
Var 2 4,2 1 1,7 3 5)
5 kHz 0,672
Yok 46 95,8 59 98,3 57 95

a: Ki-kare testi, b: Fisher-exact testi.

Kontrol grubunun %66,7’sinde Total OAE alinirken, PH grubunda %60, DBS
grubunda ise %41,7 oraninda OAE varlig1 izlendi. Kontrol grubunda %79,2 oraninda 2
kHz’de OAE elde edilirken, PH grubunda %75, DBS grubunda ise %58,3 oraninda elde
edildi.

Gruplar arasinda sadece Total OAE varlig1 ve 2 kHz OAE’de grup degiskeni arasinda
anlaml iligski bulundu. DBS grubunda Total OAE varlig1 ve 2 kHz OAE’de anlaml diisiik
bulundu (sirasiyla p=0,023, p=0,038).
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Tablo 4.6. DBS-kapali ve DBS-agik gruplarda OAE degerlerinin karsilastirilmasi

OAE DBS- Kapah DBS- Acik p

(n=60) degeri
n % n %

Total Gegti 27 45 25 41,6 0,727
Kald1 33 55 35 58,4

1 kHz Var 29 48,4 27 45 0,791
Yok 31 51,6 33 55

2 kHz Var 35 58,4 35 58,4 1,000
Yok 25 41,6 25 41,6

3 kHz Var 24 40 24 40 1,000
Yok 36 60 36 60

4 kHz Var 13 21,6 15 25 0,687
Yok 47 78,4 45 75

5 kHz Var 1 1,6 3 5 0,625
Yok 59 98,4 57 95

Mc-Nemar test.

OAE degerlerinin istatiksel degerlendirilmesinde higbir parametrede DBS-kapali ve

DBS-ag¢ik gruplari arasinda anlamli bir fark izlenmedi (p>0.005) (Tablo 4.6).
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Tablo 4.7. Gruplarin supresyon varligindaki OAE o6lgtimlerinin degerlendirilmesi

Kontrol PH DBS
(n=48) (n=60) (n=60)
Supresyon OAE P
n % n % n % degeri
Var 5 104 15 25 8 133
Total Sup-OAE ) 0,089%
Yok 43 89,6 45 75 52 86,7
Supresyon 1 Var 27 56,2 35 58,3 27 45
0,2972
kHz Yok 21 438 25 417 33 55
Supresyon 2 Var 23 479 34 56,7 20 333 0.035°
kHz Yok 25 521 26 433 40 66,7 ’
Supresyon 3 Var 10 20,8 15 25 9 15
0,392%
kHz Yok 38 79,2 45 75 51 85
Supresyon 4 Var 6 125 10 16,7 7 117
0,699?
kHz Yok 42 875 50 833 53 883
Supresyon 5 Var 2 4,2 2 3,3 2 3,3
1,000°
kHz Yok 46 95,8 58 96,7 58 96,7

a: Ki-kare testi, b: Fisher-exact testi.

Supresyon OAE’da emisyonun varlik ve yokluk durumu degerlendirildi.

frekansin {igiinde supresyon varliginin olmasi suprese OAE varlig1 olarak kabul edildi.

Bes

Gruplar kontralateral supresyon varligi agisindan frekanslara spesifik olarak

degerlendirildi. Supresyon varligi icin OAE yanitindaki en az 1 dB’lik azalma *’supresyon

varlig1”’ olarak kabul edildi. Gruplarin supresyon varliindaki OAE iliskisine bakildi.

Kontrol grubunun %47,9’unda 2 kHz’de supresyon OAE var iken bu oran PH grubunda
%356,7 DBS grubunda ise %33,3 olarak elde edildi (Tablo 4.7). Anlaml istatiksel iliski
supresyon varliginda 2 kHz OAE degiskeni arasinda DBS grubunda bulundu (p=0,035).
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Tablo4.8. DBS-kapali ve DBS-agik gruplarinda supresyon OAE degerlerinin
karsilastirilmasi
Suprese OAE DBS- Kapah DBS- Agik p
(n=60) degeri
n % n %
Total Supresyon Var 8 13,4 8 13,4 1,000
Yok 52 86,6 52 86,6
Supresyon Var 27 45 27 45 1,000
1 kHz Yok 33 95 33 95
Supresyon Var 21 35 20 33,4 1,000
2 kHz Yok 39 65 40 66,6
Supresyon Var 7 11,6 9 15 0,774
3 kHz Yok 53 88,4 51 85
Supresyon Var 6 21,6 7 25 1,000
4 kKHz Yok 54 78,4 53 75
Supresyon Var 3 5 2 3,4 1,000
5 kHz Yok 57 95 58 96,6

Mc-Nemar test.

DBS- kapali ve DBS-acik gruplari arasinda Supresyonda OAE degerlerinde anlamli

bir fark izlenmedi (p>0.005) (Tablo 4.8).
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Tablo 4.9. Gruplarin VNG sonuglarinin degerlendirilmesi

Kontrol PH DBS
VNG (n=24) (n=30) (n=30) p

n % n % n % degeri

Spontan Yok 24 100 14 46,7 10 33,3 <0,0012
Nistagmus Var 0 0 16 533 20 66,7

Gaze Vertikal Normal 24 100 26 86,7 22 733 0,018
Patolojik 0O 0 4 133 8 26,7

Gaze Normal 24 100 28 933 24 80,0 0,039
Horizontal Patolojik 0O 0 2 6,7 6 20,0

Sakkad Normal 24 100 23 76,7 22 73,3 0,0252
Patolojik 0O 0 7 233 8 26,7

Pursuit Normal 21 87,5 22 733 22 73,3 0,374?
Patolojik 3 12,5 8 26,7 8 26,7

Optokinetik Normal 21 87,5 19 633 20 66,7 0,115?
Patolojik 3 12,5 11 36,7 10 333

a: Ki-kare testi, b: Fisher-exact testi.

Gruplarin VNG sonuglarinin iliskisine bakildiginda ve spontan nistagmus, gaze
vertikal, gaze horizontal, sakkad ile grup degiskeni arasinda anlamli iligki bulundu (sirastyla
p<0,001, p=0,018, p=0,039, p=0,025).

Kontrol grubunda spontan nistagmus yok iken, PH grubundaki hastalarin
%S53,3 linlin ve DBS grubundaki hastalarin %66,7’sinin spontan nistagmus sonucu patolojik

izlendi.

Kontrol grubunda gaze vertikal gézlenmezken, PH grubundaki hastalarin
%13,3’linde ve DBS grubundaki hastalarin %26,7’sinde vertikal gaze goriildii. Kontrol
grubunda horizontal gaze yoktu, PH grubunun %6,7’sinde ve DBS grubunun ise %20’sinde

horizontal gaze goriildii.
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Kontrol grubunda patolojik sakkad yokken, PH grubunun 9%23,3’iinde ve DBS
grubunun %26,7’sinde sakkadlar patolojik izlendi (Tablo 4.9).

Tablo 4.10. DBS-kapali ve DBS-agik gruplarda VNG degerlerinin karsilastiriimasi

VNG DBS- Kapah DBS- Acik p
(n=30) degeri
n % n %
Spontan Yok 6 20 10 33,4 0,125
Nistagmus Var 24 80 20 66,6
Gaze Vertikal Normal 21 70 22 73,4 1,000
Patolojik 9 30 8 26,6
Gaze Horizontal Normal 19 63,4 24 80 0,125
Patolojik 11 36,6 6 20
Sakkad Normal 18 60 22 73,4 0,344
Patolojik 12 40 8 26,6
Pursuit Normal 13 43,4 22 73,4 0,004
Patolojik 17 56,6 8 26,6
Optokinetik Normal 15 50 20 66,6 0,063
Patolojik 15 50 10 33,4

Mc-Nemar test.

DBS- kapali ve DBS-agik gruplar1 arasinda VNG degerlerinde fark olup olmadigina
bakildi. Sadece pursuit testinde DBS-kapali ve DBS-ag¢ik gruplar1 arasinda anlamli fark
bulunmustur (p=0,004). DBS-kapali iken 17 hastanin pursuit testi patolojikken, DBS-
acildiginda 8 hastanin pursuit testi patolojik izlendi (Tablo 4.10).
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Tablo 4.11. Gruplarin mCTSIB degerlerinin karsilastirilmasi

K | (n=24) PH (n=30) DBS
ontrol (n= n=
(n=30) P
SOT _ degeri
n % n % n %
Normal 4 16,7 4 13,3 1 3,3
_0,292°
SZGA Patolojik 20 83,3 26 86,7 29 96,7
Normal 6 25 11 36,7 4 13,3
.. _0,1132
SZGK Patolojik 18 75 19 63,3 26 86,7
Normal 23 958 28 93,3 25 83,3
_0,336°
YZGA Patolojik 1 4,2 2 6,7 5 16,7
Normal 24 100 29 96,7 30 100
.. _1,000°
YZGK Patolojik 0 0 1 3,3 0 0
Normal 23 958 27 90 27 90
~ _ 0,785"
KS Patolojik 1 4,2 3 10 3 10

a: Ki-kare testi, b: Fisher-exact testi. SZGA, sert zemin gozler agik; SZGK, sert zemin gozler kapali;

YZGA: yumusak zemin gozler agik; YZGK: yumusak zemin gozler kapali; KS: Kompozit Salinim.

Modifiye denge lizerindeki duyusal etkilesimin klinik testi i¢in {i¢ grup arasinda

yapilan istatik analizinde anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 4.11).
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Tablo 4.12. DBS-kapali ve DBS-a¢ik gruplarmin mCTSIB degerlerinin karsilastiriimasi

mCTSIB DBS- Kapah DBS- Acik p
(n=30) degeri
n % n %
SZGA Normal 1 3,4 1 3,4 1,000
Patolojik 29 96,6 29 96,6
SZGK Normal 2 6,6 4 13,4 0,687
Patolojik 28 93,4 26 86,6
YZGA Normal 22 73,4 25 83,4 0,508
Patolojik 8 26,6 5 16,6
YZGK Normal 29 96,6 29 96,6 1,000
Patolojik 1 34 1 34
KS Normal 26 86,6 27 90 1,000
Patolojik 4 13,4 3 10

Mc-Nemar test. SZGA: sert zemin gozler acik; SZGK: sert zemin gozler kapali; YZGA: yumusak zemin
gozler agik; YZGK: yumusak zemin gozler kapali; KS: Kompozit Salinim.

DBS- kapali ve DBS-acik gruplari arasinda mCTSIB degerlerinde anlamli bir fark
izlenmedi (p>0.005) (Tablo 4.12).

Tablo 4.13. Gruplarda mCTSIB testi duyu kullaniminin degerlendirilmesi

Kontrol PH (n=30) DBS (n=30)
n= n=
(n=24) P
Duyu Kullanimi _ degeri
n % n % n %
Somatosensor Normal 24 100 30 100 30 100 -
Gorsel Normal 24 100 30 100 30 100 -
Normal 24 100 29 96,7 30 100
Vestibiiler 1,000
Patolojik 0 0 1 3,3 0 0

Fisher-exact testi.
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Modifiye denge tizerindeki duyusal etkilesimin klinik testinde {i¢ grup arasinda yapilan
duyu kullanimi degerlendirilmesinde anlamli bir fark bulunmad: (p>0,05) (Tablo 4.13).

Tablo 4.14. Gruplarin VHIT sonuglarinin degerlendirilmesi

Kontrol n=24 PH=30 DBS=30 P

VHIT Ort. £SS Ort. £SS Ort. £SS degeri
RL kanal 0,93 £0,09 0,90 £0,19 0,88 £0,19 0,612
LL kanal 0,9 2+0,07 0,88 0,23 0,86 +0,21 0,530
RP kanal 0,80 =0,11 0,68 0,17 0,77 0,18 0,015
RA kanal 0,94 +0,13 0,91 £0,19 0,82 +0,22 0,041
LP kanal 0,84 £0,12 0,79 0,20 0,72 0,18 0,026
LA kanal 0,95 0,22 0,84 +0,19 0,86 +0,20 0,136

Kruskal Wallis H testi. RL: sag lateral; LL: sol lateral, RP: sag posterior; RA: sag anterior; LP: sol posterior;

LA: sol anterior.

Calismadaki {i¢ grubun VHIT test sonuglarinda VOR kazanglar1 arasinda fark olup
olmadig1 incelendiginde RP Kanal, RA Kanal ve LP Kanal degiskenleri bakimindan anlamli
fark bulundu (sirasiyla p=0,015, p=0,041 ve p=0,026).

Sag posterior kanal ortalamas1 kontrol grubunda 0,80+0,11, PH grubunda 0,68+0,17,
DBS grubunda ise 0,77+0,18 olarak bulundu. Ug grup arasindaki farkin hangi ikili
gruplardan kaynaklandigina Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanilarak
bakildi ve Kontrol- PH ve PH- DBS gruplari arasindaki farklar anlamli olarak dahadiistiktii
(sirastyla p=0,031 ve p=0,049).

Sag anterior kanal ortalamasi kontrol grubunda 0,94+0,13, PH grubunda 0,91+0,19,
DBS grubunda ise 0,82+0,22 olarak bulundu. Ug¢ grup arasindaki farkin hangi ikili
gruplardan kaynaklandigina Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanilarak

bakildiginda ise hicbir grup arasindaki fark anlamli bulunmadi (p>0,05).

Sol posterior kanal ortalamasi kontrol grubunda 0,84+0,12, PH grubunda 0,79+0,20,
DBS grubunda ise 0,72+0,18 olarak bulundu. Ug grup arasindaki farkin hangi ikili gruplardan
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kaynaklandigima Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanilarak bakildi ve sadece
PH- DBS grubu arasindaki fark anlaml diisiik bulundu (p=0,022) (Tablo 4.14).

Tablo 4.15. DBS-kapali ve DBS-a¢ik gruplarda VHIT degerlerinin karsilagtirilmasi

VHIT DBS- Kapah DBS- Acik p
(n=30) degeri
n % n %
RL kanal Normal 25 83,4 26 86,6 1,000
Patolojik 5 16,6 4 13,4
LL kanal Normal 21 70 23 76,6 0,687
Patolojik 9 30 7 23,4
RP kanal Normal 10 33,4 15 50 0,180
Patolojik 20 66,4 15 50
RA kanal Normal 21 70 17 56,6 0,289
Patolojik 9 30 13 43,4
LP kanal Normal 8 26,6 10 33,4 0,687
Patolojik 22 73,4 20 66,4
LA kanal Normal 21 70 22 73,4 1,000
Patolojik 9 30 8 26,6

Mc-Nemar test. RL: sag lateral; LL: sol lateral, RP: sag posterior; RA: sag anterior; LP: sol posterior;
LA: sol anterior.

DBS-kapal1 ve DBS-agik gruplari arasinda VHIT degerleri Mc Nemar testi ile analiz

edildi. Alt1 semisirkiiler kanalin higbirinde VOR kazanglarinda anlamli bir fark izlenmedi
(p>0.005) (Tablo 4.15).
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5. TARTISMA

Parkinson hastaligi; bradikinezi, rijidite, tremor ve postural instabiliteden olusan dort
kardinal motor semptom ile karakterize, progresif norolojik bir hastaliktir (6). Hastalikta
motor semptomlara ek olarak biligsel problemler, depresyon, uyku bozuklugu, duyusal-
algisal bozukluk gibi pek ¢ok non-motor semptomda goriilebilir (1). Calismalarda non-
motor semptomlarin nem kazanmasi PH’nin premotor evrede tespit edilebilecegini ve non-
motor semptomlarin degerlendirilmesi ile de yasam Kkalitesinin ylikseltilebilecegini

diisindiirmektedir (135).

Hastaligin agr1 ve parastezi gibi non-motor duyusal semptomlar1 daha ¢ok bilinirken
isitsel yolak daha az dikkati ¢cekmektedir. Ancak isitme sistemi pek ¢ok ndrodejeneratif
hastaliktan etkilenmektedir (89). Calismalar PH’de uygulanan dopamin tedavisinin bazal
ganglionlar gibi isitsel sistemi de olumlu yonde etkiledigini gostermistir (136). Olumlu etki
sadece fizyolojik olarak degil konusmanin algilanmasi, sosyal iletisim ve yasam kalitesinde

artis olarak da ortaya ¢ikmaktadir (89).

Literatiirde PH’de normalden daha fazla isitme kaybi oldugunu bildiren cesitli
caligmalar mevcuttur (95, 137). Parkinson hastaligina bagli isitme kayb1 ile presbiakuzi
arasinda ayirim yapmak oldukca zor olmaktadir. Jarafi ve arkadaslar1 calismalarinda PH’de
presbiakuziye gore daha ileri derecede isitme kaybi oldugunu ve psikoakustik ¢aligmalarda
temporal islemlemenin bozuldugunu bildirmislerdir (89). Bununla birlikte Keyser ve
arkadaslarinin ¢alismasinda, PH ile saglikli bireylerin isitmeleri karsilastirilmistir. Gruplar
arasinda saf ses ortalamasi ile isitme esikleri agisindan anlamli bir fark elde edilmemistir.
Dopaminerjik tedavinin isitme esiklerine etkisi de gosterilememistir (6). Parkinson
hastaliginda isitme seviyelerinin incelendigi baska bir c¢alismada, isitme kayiplar
presbiakuzi ile uyumlu bulunmus hastaligin olumsuz etkisi saptanmamistir. Calismada ilag
tedavisi alanlar ile almayanlar arasinda isitme seviyeleri agisindan anlamli bir fark
olusmadigi da bildirilmistir (138). Scarpa ve arkadaslarinin c¢alismasinda ise PH’lerde
kontrol grubuna gore 6zellikle 4, 6 ve 8 kHz’deki isitme esikleri daha kotii bulunmustur.

Norodejenerasyona bagli isitsel disfonksiyon sonucu efferent olivokoklear liflerde glutamat
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ve dopamin dengesinin bozulabilecegi diisiinlilmiistiir. Parkinson hastaliginda isitmedeki
etkinin, hem santral isitsel islemlemenin bozulmasina hem de bazal ganglialarin isitsel
uyartyr modiilasyon yetenegini kaybetmesine baglamislardir. Ayni zamanda periferik
sistemin de efferent sistem gibi dolayli olarak etkilendigini ifade etmislerdir (8). iki bin on
iki yilinda yapilan diger bir ¢alismada ise, PH’de isitme seviyeleri incelenmis ve normal
bireylere gore presbiakuzinin daha agir seyrettigi izlenmistir. Parkinson hastaligindaki isitsel
etkilenmenin, preshiakuzideki ve giiriiltiiye bagl isitme kaybindaki etkilenmeden daha fazla
oldugu bildirilmistir. Fakat PH’nin klinik bulgular1 ile isitme kaybi arasinda iligki
kurulamistir. Calismada santral isitsel islemleme ve bilissel fonksiyonlarin yani sira periferik
sistemde de bir etkilenme oldugu ifade edilmistir. Ozellikle efferent sinir sisteminde ve i¢
kulakta bulunan alfasin niiklein adli norotransmitterin, presbiakuzi ve giiriiltiiye bagl igitme
kayiplarinda i¢ kulagm hassasiyetini arttirdigina isaret edilmistir. Bozulan dopamin
seviyesinin s6z konusu norotransmitterin de dengesini degistirerek hastaligi presbiakuziye

daha hassas bir hale getirdigi bildirilmistir (139).

Parkinson hastaliginda motor semptomlarin siklikla tek tarafli ortaya ¢iktigi vebuna
baglh olarak semptomlarin basladigi tarafta isitmenin de daha fazla etkilenebilecegi
diistincesi ile Sisto ve arkadaglar1 2020 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, sag ve sol kulaktaki
isitme seviyelerini birbiriyle karsilagtirmislardir. Degerlendirmeler sonucunda, hastalikta
motor etkilenmenin fazla oldugu tarafta isitmenin de daha ¢ok etkilendigini gostermislerdir
Ayrica non-motor Ozelliklerde (emosyonel, davranigsal, otonom fonksiyonlarda)
lateralizasyonunu olmadigini bildirmislerdir (140). Ancak bizim ¢alisma sonuglarimiz Sisto
ve arkadaslarinin bulgularin1 desteklememektedir. Motor etkilenme ile isitme yonii arasinda

ise anlamli bir fark bulunamamaistir.

Calismamizda kontrol grubuna gore, PH’de isitme esikleri anlamli derecede yiiksek
izlendi. Bununla birlikte DBS’li hasta grubunda DBS’nin a¢ik olup olmamasinin igitme
esikleri iizerine bir etkisi gosterilemedi. SD skorlar1 PH’de daha diisiik bulundu. Akustik
refleks acisindan degerlendirildiginde ise PH grubunda 4 hastada ve DBS grubunda 5
hastada akustik refleks alinamamasina ragmen gruplar arasinda anlaml fark elde edilmedi.

Bu durumun c¢aligmadaki hasta sayilarinin azligina baglanabilecegi diisiintildii.
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Dopamin; gaba, aminobiitlirik asit ve glutamat gibi santral sinir sisteminin temel
transmitterinin salinimini direkt olarak etkilemektedir. Bu norotransmitterler ayn1 zamanda
isitsel yolagin, 6zellikle glutamat afferent ve efferent yolaklarin primer nérotransmitteridir.
Otoakustik emisyon koklear mekaniklerin normal isledigini gosteren 6nemli bir igarettir.
Parkinson hastaliginda dopaminin uygunsuz salinimi, spiral ganglionlarda nérotransmiter
salinimimi etkileyebileceginden OAE’de efferent yolaga bagl degisimlere neden
olabilmektedir. Hastalarda OAE yanitlarinda genel bir diisiis oldugunu ve hastalik siddeti ile
korelasyonunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (89, 95). Ayrica dopamin tedavisinden sonra
OAE cevaplarinda artis izlendigini bildiren ¢alismalar da vardir (97). Kokleadaki sinapslarda
dopaminin etkisini degerlendirmek i¢in Pisani ve arkadaslart PH’de DPOAE degerlerini
incelemislerdir. Testlerde dopaminin etkisi gosterilemese de DPOAE degerlerinin hastalarda
arttigr gosterilmistir (95). Diger bir calisgmada Keyser ve arkadaglart PH’nin ozellikle
olivokoklear eferent sisteme olan etkisini arastirmislardir. Degerlendirme igin TEOAE,
DPOAE ve SSO uygulamislar ve PH ile kontrol grubu arasinda anlamli bir fark elde
edememislerdir. Tedavi almayan grupta tedavi alan gruba kiyasla TEOAE’de daha yiiksek
amplitiid elde ettiklerini belirtmislerdir. Artan amplitiidii dis tiiy hiicre fonksiyonunda

inhibitor etkiye sahip olivokoklear efferent sistemin disfonksiyonu ile agiklamiglardir. (6).

Pisan1 ve arkadaslar1 ise PH’de TEOAE testinde 1400 Hz ile 2000 Hz arasinda ve
DPOAE testinde 3000 Hz’e kadar etkilenme bulmuslardir (95). De Groote ve arkadaslar
yakin zamanda yaptiklar1 ¢alismada hastalart TEOAE ve DPOAE testi ile degerlendirmisler
ve OAE sonuglarinda PH ile kontrol grubu arasinda anlamli fark elde etmisler. Frekanslara
gore incelediklerinde ise 2000 Hz ve altinda OAE amplitiidii agisindan fark oldugunu
bildirmislerdir. (138).

Calismamizdaki gruplar arasinda total OAE varliginda ve 2 kHz OAE varliginda
anlamli iliski oldugu saptanmustir. Ug¢ grup icinde en fazla OAE kontrol grubunda elde
edilirken, DBS uygulanmis (ileri evre PH) grupta ise daha az OAE yaniti alinmistir. Bu
bulgular sonucunda hastaligin siddeti ilerledik¢e koklear disfonksiyonunun arttigi
diistinilmektedir. Calismamizda 6nemli bir farklilikta, hastalarin DBS’lerinin agik ve kapali
durumda testlerinin tekrarlanmis olmasidir. DBS-acik ve DBS-kapali durumlarinda total

OAE degerleri ve frekanslara bagli OAE yanitlari incelendiginde anlamli bir fark elde
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edilememistir. Sonug olarak koklear motor fonksiyonun daha fazla etkilendigi ileri evre
PH’de uygulanan DBS’nin, kokleada OAE yanitlarinda bir degisim yaratmadig1 kanaatine

varilmistir.

Literatiirde PH’de nispeten yeni bir degerlendirme olan MOC refleksinin de
arastirildigr gortilmektedir. Yapilan bir ¢alismada PH’de medial olivary sistemin tutulumuna
dair bir kanit gosterilememistir. (141). Ancak Di Mauro ve arkadaslar1 yaptiklari ¢calismada
ise PH'de anormal efferent sistem fonksiyonu bildirmislerdir. Calismada, PH’de
kontralateral uyar sirasinda TEOAE cevaplarinda amplitiid artis1 belirlenmistir. Bu sonug,
hastalarda efferent sistemin disfonksiyonunu ve PH patolojisinde efferent isitsel yolun
tutulumunu desteklemektedir (142). idiyopatik PH’de Levodopa’nin, koklear dinamikleri ve
medial olivokoklear efferent yolu tizerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla Lopes ve
arkadaglar1 2019 yilinda calisma yapmiglar. Calismada efferent sistemle ilgili olarak,
supresyon miktar1 konusunda anlamli bir fark gosterememislerdir. Ancak, PH’de

dopaminerjik ilag dozunun efferent sistemde diizenleyici etkisi ortaya konmustur (143).

Literatiirde PH’de DBS uygulanmis hastalarda efferent sistemin degerlendirildigi
caligma bulunmadi. Calismamizda gruplar kontralateral OAE supresyonu (MOC refleks)
acisindan frekanslara spesifik olarak degerlendirildiginde sadece 2 kHz OAE’de anlamh
iliski saptandi. Kontrol ve PH grubuna kiyasla DBS grubunda belirgin diisiis izlendi. Bu
bulgular PH’deki dopamin eksikliginin hem afferent hem de efferent néronlar etkiledigini
gosterdi. Calismamizda erken evre PH’de dopamin tedavisinin OAE’yi olumlu
etkileyebilecegi, ancak ileri evre PH’de uygulanan DBS’in isitsel yolaga olumlu etkisi
olmadig1 izlendi. Ayrica daha genis hasta gruplarinda olivokoklear bolge fonksiyonlarini

arastiran ileri ¢alismalar gerektigi diistiniildii.

Literatiir incelendiginde PH’de vestibiiler etkiler iizerine pek ¢ok calisma bulundu.
Parkinson hastaligi olast vestibiiler sistem disfonksiyonuna neden olan multi-Sistem
norodejeneratif bozukluktur, ancak vestibiiler fonksiyon test bulgular1 belirsizdir (144).
Dopamin daha az yaygin olmakla birlikte vestibiiler ¢ekirdeklerinde ndrotransmitteridir ve
ayrica afferent santral vestibiiler yolaklardaki bir¢ok kimyasal aracidan biridir (145).

Calismalarda genellikle klinik testler ve denge 6lgekleri kullanilarak PH’de postiiral stabilite
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ve diisme riski degerlendirilmistir. Parkinson hastaliginin santral vestibiiler yolakta patolojik
degisiklige neden oldugu ispatlanmis ancak celiskili vestibiiler fonksiyon bulgularina dikkat
cekilmistir (146). Parkinson hastalar1 VOR, elektronistagmografi ve kalorik test ile ayrintili
olarak degerlendirilmis, elde edilen bulgular farklilik gostermistir. Baz1 test sonuglarinda
azalmis cevap veya cevap yoklugu bildirilirken (147), baz1 test sonuglarinda ise saglikli

bireylere kiyasla cevaplarda anormallik bildirmistir (148).

Parkinson hastaliginin evresi ilerledikge vestibiiler problemler postiiral instabilite,
yiliriime bozukluklar1 ve diismelerin artmasi; ek morbiditelere, artan hospitalizasyona ve
diisiik yasam kalitesine neden olmaktadir. Postiir ve vestibiiler sistemin kontrolii
multisensoriyel bir bilgi akigina baglidir. Parkinson hastaliginda santral vestibiiler sistemin
olumsuz etkilenmesi postural instabilite ve yiiriiylis bozukluklarina neden olabilir (149).
Calismalar vestibiiler niikleuslarin progresif norodejenerasyona daha yatkin olduklarini,

dolayistyla nérodejeneratif olaylara kars1 daha hassas olduklarini1 géstermektedir (150).

Parkinson hastalig1 ile vestibiiler sistem iligkisi iizerine yapilmis calismalarda,
hastaliktaki denge bozuklugunun daha ¢ok postiiral instabiliteden kaynaklandigi o6ne
stiriilmiistiir (151). Pinkhardt ve arkadaslart DBS’in smooth pursuite etkisini incelemisler,
medikal tedavi alan, DBS uygulanan ve kontrol olarak ii¢ grup olusturmuslar. DBS
uygulanan grupta ayrica DBS agik ve kapali durumlarini karsilastirmislar. Calismada gruplar
arasinda ve DBS’in acik- kapali olmasi durumlarinda herhangi bir fark bulamamiglardir
(152). Armstrong ve arkadaslar1 ise PH’ye benzeyen kortikobazal dejenerasyon hastaliginin
VOR iizerine etkisini incelemisler. Kortikobazal dejenerasyonda serebellum ve VOR’un
etkilenmedigi ancak PH’de VOR’un etkilendigini bildirmislerdir. Dolayisiyla serebellumun

da etkilenerek VOR ve VNG parametrelerinin bozulabilecegi ileri siirmiislerdir (153).

Literatiir incelendiginde Levadopa tedavisi ya da bazal ganglion ablasyonunun
anormal sakkadlara yol actigi, DBS uygulamasmin ise bazi anormal sakkadlar1 diizelttigi
dikkat ¢ekmektedir (154). Pursuit goz hareketleri i¢in kortikal seviyede genis bir alan
caligmas1 gerekmektedir. Frontal g6z bolgesi de bu genis alanin i¢indedir. Sakkadlarin
kontrolii i¢in bazal ganglia, superior kollikulus ve beyin sapindaki retikiiler formasyonun

diizgilin ¢calismas1 gereklidir (155). Wu ve arkadaslar1 goziin pursuit hareketi sirasindaki
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durumu degerlendirmisler. Calismada evrelere ayirdiklar1 PH grubunu kontrol grubuyla
karsilagtirmiglar. Sonug olarak hastalikta pursuit sirasinda daha fazla sakkadik hareket
olustugunu ve pursuit hareketinin basinda ise hastalarin binokiiler koordinasyonun zayif
oldugunu gostermislerdir. PH’de sorunun dogrudan okiilomotor sistem tutulumuna bagl
oldugunu ifade etmislerdir. Ancak sakkadik farkliliklar ile PH evreleri arasinda korelasyon
saglayamamuslardir (156). Yazarlar ayrica hastalarin yiiriirken olusan donma problemleri ile
okiilomotor hareket arasindaki iligkiyi inceleyerek, donma ile VOR zayiflig1 arasinda
korelasyon saptamiglardir. Yiiriirken hastalarin yasadigi donma probleminin postiirii
bozarak VORu azalttig1 ve okulomotor cevaplari olumsuz etkiledigini one siirmiislerdir. Ek
olarak serebellumdaki tutulumun hem donmay1 hem de okiillomotor refleksi etkiledigini

savunmus, bu etkiyi ise uzamis sakkad latans1 ve donma arasindaki iliskiyle agiklamiglardir
(157).

Nilsson ve arkadaslar1 DBS ac¢ik ve kapali iken hastalarda olusan smooth pursuit ve
sakkadlar1 gozlemlemisler, DBS-acikken pursuitin kazang ile dogrulugunun arttigin
bildirmislerdir. Sakkadlarda ise DBS-acikken dogruluk ve hiz parametrelerinin arttigini
izlemisler, pursuit hareketindeki diizelmeyi frontal goz alanlarindan globus pallidus
alanlarina giden projeksiyonlara baglamislardir. Ayrica bazal ganglionlardan kortikal
bolgelere giden efferent yolun pursuit patofizyolojisinde rol alabilecegini bildirmislerdir
(158). Shaikh ve arkadaslari da DBS’in gaze iizerine etkisini ve PH’de kare-dalga
sigramalari ile kesintiye ugrayarak merdiven basamagi goriintiisii olustugunu bildirmislerdir
(159). Diger bir ¢alismada PH’de spontan nistagmus; 200 msn’lik sakkadik intervalerde,
takipte araya giren kare-dalga seklindeki sigramalar olarak tarif edilmistir (160). Wark ve
arkadaslar1 DBS’1i hastalarda dalga sigramalarini inceleyerek, DBS’den sonra sakkadlarda
azalma oldugunu belirtmislerdir (161). Derin beyin stimiilasyonu ile olusan diizelmelerin,
elektrodunun globus pallidusta dikkat bolgesine birtakim uyarilar gondermesi ile
dopaminerjik yolaklarin yeniden aktive oldugu ve hastanin dikkatinin de arttig

diistiniilmiistiir (162).

(Calismamizda kontrol grubunu olusturan bireylerinde ileri yasta olmalarina ragmen
VNG testinde patalojik bulgu izlenmedi. Parkinson hastaligi ve DBS grubunda ise patolojik

bulgular elde edildi. Spontan nistagmus, gaze vertikal, gaze horizontal, sakkadlarda anlaml
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iliski bulundu. Bu bulgular dogrultusunda DBS uygulamasi dahil tiim Parkinson hastalarinda
vestibiiler yolakta santral sinir sisteminde bozulma oldugu diisiiniildii. DBS ac¢ik ve kapali
durumlarinda VNG sonuglar1 karsilastirildiginda sadece pursuit degerlerinde bir farklilik

izlendi.

Literatiirde PH’de posturografinin dahil oldugu az sayida ¢alisma bulundu (163, 164,
165). Modifiye denge ve duyu interaksiyon klinik testi, vestibiiler bozuklugu olan
yetiskinlerde giivenilirlik ve gegerlilige sahip olup tiim klinik ortamlarda kolayca
uygulanmaktadir (166). Ozellikle yasl popiilasyonda yapilmis birgok yayin dikkati
cekmektedir (167). Bununla birlikte calismalarda celigkili sonuglar mevcuttur, bazi
caligmalar bilgisayarli sistemler ile Klinik testler arasindaki iliskiyi ortaya koyarken (163,
164) bazi ¢alismalar ise test 6l¢iimleri arasindaki iligskiyi gostermektedir (165). Harro ve ark.
PH’de kuvvet plakasi kullanarak denge sisteminin psikometrik 6zelliklerini incelemisler.
Testin PH'de denge bozukluklariyla ilgili tanisal bilgi vermede yiiksek katki sagladigini
bildirmislerdir (164). Parkinson hastaliginin evresi ve hastalik semptomlarindaki
farkliliklarin denge performanslarini degistirebilecegi diisiiniilmiistiir. Souza ve arkadaslar
2019’da yaptiklar1 ¢alismada, PH’de postiirografi ile klinik denge fonksiyon testleri
arasindaki iliskiyi ortaya koymay1 amaglamislar. Statik posturografi ile sabit ayakta durma
sirasinda basing dalgalanmalari, dinamik posturografi ile sit-to-stand, tandem yiirlime ve
engel gecilmesini degerlendirmislerdir. Denge fonksiyonunu ise Berg denge skalasi,
MiniBESTest ve Timed Up and Go testi ile incelemislerdir. Ancak klinik testler ile statik ve
dinamik postiirografi sonuglar1 arasinda bir iliski gosterememislerdir (165). Kalkan ve
arkadaslar1 da, PH’de klinik ve laboratuvar denge oOl¢iimleri arasindaki iliskiyi ortaya
koymay1 amaclamislar. Klinik denge testleri ile bilgisayarli statik ve dinamik denge
olgtimleri arasinda bir iliski ortaya koyamamislardir. Sadece statik ve dinamik denge testleri

ile Berg denge 6lgegi arasinda anlamli iliski saptamiglardir (168).

Freeman ve arkadaslar1 2018 yilindaki 26 idiyopatik PH’de yaptiklar1 ¢calismada, ilk
kez mCTSIB, dinamik posturografi ve duyusal organizasyon testini karsilastirmislardir.
Viicuda takilan hareket monitorlerinden olusan bir sistem kullanarak, hafif salinim

bozuklugu olan yash eriskinlerde postiiral kontroliin 6l¢iimiinde verimli, nicel bir alternatif
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oldugunu gostermislerdir. Ayrica mCTSIB testi ile tasinabilir sistem kullanarak anormal

salinimin daha iyi 6l¢iildiigii bildirilmistir (169).

Acarer ve arkadaslari ise yaptiklar1 galismada kisith yasam aktivesi, hareket ve denge
bozuklugu sikayeti olan PH’de, vestibiiler rehabilitasyonun yasam kalitesi, denge ve postiiral
stabilite lizerine etkilerini incelemisler. Bu degerlendirmede birgok anket ve degerlendirme
aracna ek olarak mCTSIB testi de kullanmiglar. Rehabilitasyon sonunda mCTSIB
degerlerinden sert ve yumusak zemin g6z agik durumlarinda anlamli degisiklik
bildirmislerdir (124). Iki bin yirmi bir yilinda yapilan diger bir ¢alismada, viicuda takilan
kiigiik agirliklarin PH hastalarinda denge ve hareketlilik iizerindeki etkilerine bakilmistir.
Arastirma bataryasina mCTSIB testi de dahil edilmistir. Calismada PH’de viicut

agirliklariin kullanilmasinin hareketliligi ve dengeyi gelistirebilecegi bildirilmistir (170).

Calismamizda PH ve DBS gruplarinda mCTSIB testinin higbir parametresinde
anlamli fark bulunamadi. Daha onceki bir ¢alismada DBS’in uzun vadede postural
stabiliteye katki saglamadigi, dopaminerjik ilaglarin daha etkili oldugu gosterilmis (171)
olsa da calismamizda DBS agik ve kapali durumlar1 arasinda mCTSIB degerlerinde anlaml

bir farklilik saptanamadi.

Video head impulse test uygulanmasi kolay, tanisal degeri yiiksek, bas rotasyonu
sirasinda g6z hizini 6lgen objektif bir testtir (172). Klinik uygulamada siklikla kullanilan
VHIT ile PH popiilasyonunda nadir calismaya rastlanmis ve celiskili bulgular elde
edilmistir. (8, 131, 173).

PH’de instabilite ve rijidite hemen gelismeyebilir. Fakat santral sinir sistemi
etkilenimine bagli olarak VOR’daki bozulmalar daha erken dénemde ortaya ¢ikar. Erken
donemde ortaya cikan problemleri belirlemede VHIT’in kullanilabilecegini gosteren
caligmalar vardir. Lv ve ark. PH olan 63 Kkisi ile yas eslenigi 56 saglikli bireyin lateral kanal
VHIT kazanglarim1 degerlendirmis ve VOR kazanglarinin PH grubunda sagliklilara kiyasla
daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Ayrica PH grubunda %93,7 patolojik sakkadlara
rastladiklari1 ve vestibiilookiiler kazang¢ yiiksekligi ile hastaligin siddeti arasinda

korelasyon oldugunu ifade etmislerdir (157). Scarpa ve ark. 15 PH ile 20 saglikli birey
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arasinda yaptiklar1 ¢alismada, VOR kazanci ve diizeltici sakkadlarda sadece 2 hastada (%13)
anormal VHIT bulgular1 bildirmislerdir. (8). iki bin yirmi bir yilinda yapilan ¢alismada ise
dominant tremor ve postural instabilite/ yiirtiyiis disfonksiyonu olan 40 PH ile yas ve cinsiyet
uyumlu 40 saglikli bireyin vestibiiler fonksiyonu, lateral ve vertikal SSK VOR kazanglar
VHIT ile degerlendirilmistir. Lateral ve vertikal VHIT kazancinda gruplar arasinda anlamli
fark izlenmemistir. Sonug olarak hafif- orta seviye PH’da impulsif angiiler VOR yolaklarinin

patofizyolojik degisikliklerden etkilenmedigi bildirilmistir (174).

Calismamizda RA kanal, RP kanal ve LP kanaldaki VOR kazanci kontrol grubuna
gore DBS ve PH gruplarinda daha diisiik saptandi. PH grubunda kontrol grubuna gére, DBS
uygulanan hastalarda ise PH grubuna gore RP kanal VOR kazanci daha diisiik elde edildi.
LP kanalda DBS hastalarinin kazanci da PH grubuna goére anlaml olarak diisiik saptandi.
Bulgularimiz DBS uygulanan ileri evre hastalarda beyin sapinda bir etkilenim oldugunu

destekledi. Sonug olarak VHIT in PH’deki vestibiilopatiyi ortaya koydugu diisiiniildii.

Okiimotor hareketler iizerine yapilan caligmalar semptom olugsmadan VOR’u
degerlendirerek gizli bir ndrolojik defisiti tespit edebildigi ya da hastaligin prognozu ve
siddeti hakkinda fikir verebildigi i¢in literatiirde dikkat ¢cekmektedir. Giinliik isleyiste hayati
bir 6neme sahip olan okiilomotor cevaplar frontal goz bolgesi, gorsel korteks, prefrontal
korteks ve superior kollikulus, uyaranin alinarak motor cevabin islendigi yerlerdir. Bazal
ganglionlar da bazi inhibisyon mekanizmalariyla motor yanitt modiile eder. Ozellikle DBS
bradikinezi, rijidite, tremoru azaltmakla birlikte kullanilan ilaglara ihtiyaci ve ek olarak daha
ileri motor néron komplikasyonlari1 da azaltmaktadir (175). Daha 6nceki ¢caligsmalarda STN-
DBS’nu sakkad performansin1 ve gaze hareketlerinin oryantasyonunu olumlu etkilendigi
gosterilmistir (176). Ancak calismamizda DBS agik- kapali durumlar arasinda anlamli bir

fark ortaya konulamamastir.

Parkinson hastalarinda VEMP testi ile de ¢alismalar yapilmis ve saglikli kontrol
grubuna gére PH’de daha fazla dalga yoklugu gosterilmistir. Scarpa ve arkadaglar1 PH’de
gozlemledikleri bilateral cVEMP yoklugunu beyin sap1 tutulumuna baglamislardir (8).
Potter-Nerger ve arkadaslart PH’lerde oVEMP latanslarinda uzama bildirmisler ve bu

uzamay1 olasi bir beyin sap1 disfonksiyonuna baglamislardir. Ayrica Nerger ve arkadaslari
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caligmalarinda DBS ile dopaminin etkisini de cVEMP ile degerlendirmis, cVEMP
amplitiidlerinin dopa uygulananlarda DBS uygulananlara goére daha fazla oldugunu
bildirmisglerdir. Ancak latanslar agisindan anlamli bir fark elde edilmemistir. Bu bulgulari
beyin sapindaki niikluslarin ¢aligmasinin dopamine bagli oldugu, STN-DBS’nin direkt
olarak beyin sapini etkilemedigi i¢in dopanin beyin sapindaki olusumlarda daha etkili oldugu
sonucuna varmiglardir (149). Calismamizda VEMP testinin eksikligi bir kisithilik olarak
belirtilebilir. DBS uygulanmis hastalarda olusan artifakt nedeniyle giivenilir sonuglar elde

edilemedigi icin VEMP testi ¢alisma bataryasina alinmadi.

Calismamizda ikinci kisithlik olarak mCTSIB testi disindaki diger test
protokollerinin uygulanmamasi gosterilebilir. Ancak DBS grubunda hastalarin pil
kapandiktan sonra degerlendirilme stirelerindeki azalma nedeniyle sadece mCTSIB testi

uygulanabildi.

Calismamizda, PH hastalarinda uygulanan DBS’nin igitme ve denge sistemi {izerine

etkisi ortaya konulamada.

Desteklenen hipotezler;

Ho: Parkinson hastalarinda DBS uygulamasinin odyo-vestibiiler sistem
tizerinde etkisi yoktur.

Ho: Isitme kaybinda DBS uygulamasimin etkisi yoktur.

Ho: Otoakustik emisyonda DBS uygulamasinin etkisi yoktur.

Ho: Videonistagmografi degerlerinde DBS uygulamasinin etkisi yoktur.

Ho: Video head impuls degerlerinde DBS uygulamasinin etkisi yoktur.

Ho: Modifiye Denge ve Duyu Interaksiyonu Klinik Test degerlerinde DBS

uygulamasinin etkisi yoktur.
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SONUC VE ONERILER

Calismada elde edilen sonuglar;

1

Kontrol grubuna gore yaslari nispeten daha diisiik olmasina ragmen PH ve DBS
gruplarinda isitme esikleri ve konusmay1 ayirt etme skorlart anlamli olarak daha
diisiik bulundu. Parkinson hastaliginin isitme esiklerini olumsuz yonde etkiledigi

belirlendi.

Isitme esikleri, SD skorlar1 ve AR agisindan DBS-a¢ik ve DBS-kapali durumlari
arasinda anlamli bir fark izlenmedi. DBS uygulamasinin isitmeye ve akustik

reflekslere olumlu bir katkis1 ortaya konulamadi.

Ug grubun OAE karsilastirilmasinda, DBS grubunda emisyon yoklugunun daha

fazla oldugu goriildii.

DBS-agik ve DBS-kapali durumlari arasinda OAE degerlerinde anlamli bir fark

izlenmedi.

Supresyon- OAE testinde higbir grupta anlamli fark elde edilemedi. Sadece 2000
Hz’de supresyon OAE’de anlaml1 farklilik g6zlendi.

DBS-acik ve DBS-kapali durumlart arasinda supresyon-OAE degerlerinde
anlamli bir fark izlenmedi. DBS’nin supresyon OAE {izerinde bir etkisinin

olmadig: diistiniildii.

VNG sonuglarinda spontan nistagmus, gaze vertikal, gaze horizontal, sakkad ile
grup degiskeni arasinda anlamli iliski saptandi. Vestibiiler yolakta DBS
uygulamasi dahil tiim Parkinson hastalarinda santral sinir sisteminde bir bozulma

oldugunu gosterilmistir.

DBS-agik ve DBS-kapali durumlari arasinda VNG degerlerinde sadece pursuit

testinde anlamli fark bulunmustur. DBS- kapali durumda 12 hastada, DBS-
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10-

aci1ldiginda ise 8 hastada patolojik sakkad izlendi. Optokinetik testte, DBS- kapali
iken 15 hasta patolojikken, DBS-agildiginda 10 hasta patolojik izlendi, ancak
istatistik olarak anlam elde edilmedi.

PH ve DBS uygulanmis PH’de hastalarinin mCTSIB testinin hi¢bir degerinde ve
ti¢ duyu sisteminin kullanilmasinda anlamli fark izlenmedi. DBS- kapali ve DBS-

acik gruplar1 arasinda da anlamli bir fark izlenmedi

Calismadaki ti¢ grubun VHIT test sonug¢larinda RP Kanal, RA Kanal ve LP Kanal
degiskenleri bakimindan anlamli fark bulundu. Lateral kanallarda bir fark
izlenmedi. DBS-agik ve DBS-kapali durumlari arasinda anlamli bir fark

izlenmedi.

Calismamizda elde ettigimiz bu bilgiler dogrultusunda sunulabilecek 6neriler;

1-

Parkinson hastalarinda santral isitsel yolak yaninda periferik isitme sistemininde

olumsuz yonde etkilendigi diisiintilebilir.

Literatiirde DBS uygulanmis hastalarda yapilmis OAE calismasi bulunmadi.
Caligmamiz bu bakimdan literatiire yapilan ilk katkiy1 olusturdu. Daha genis ve

cesitli evrelerdeki hasta popiilasyonlari ile caligmalar yapilabilir.

DBS’nin santral yolaklar araciligiyla okiilomotor kontrolii sagladigini
sOylenebilir. Bazal ganglionlar 6zellikle sakkadlar1 kontrol ettigi ve DBS
uygulamasinin sakkadlar1 azaltiginin belirlenmesi i¢in daha genis hasta
popiilasyonunda calismalar yapilabilir. Ayrica bu olumlu etkinin sadece pursuitte
anlamli olmasi arastirilmasi gereken bir konu olup bazal gonglionlar, retikiiler
formasyon ve superior kollikulustaki etkilenmeye baglanabilecegi diisiiniilebilir.
Daha genis hasta popiilasyonu ve test bataryalari (fMRG gibi) ile calismalar

planlanabilir.
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4- DBS acik ve DBS- kapali gruplar1 arasinda mCTSIB degerlerinde anlamli fark
izlenmemesinin nedeninin, PH’nin ileri evresinde goriilen donma problemi
olabilecegi diisiiniilmiigtir. Bu hasta grubu daha spesifik c¢alismalar ile

degerlendirilebilir.
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EK 1: Dizness Handikap Envanteri

ADI-SOYADI:
DIZZINESS HANDICAP INVENTORY (DHI) e
DENGE/ BASDONMESI ENGELLILIK OLCEGI 2

ANKET TARIHI:

SORULAR

88

CEVAPLAR
1 Yukariya bakmak probleminizi etkiliyor mu? EVET HAYIR | BAZEN
2 Probleminiz nedeni ile kendinizi huzursuz hissediyor musunuz? EVET HAYIR | BAZEN
3 Probleminiz nedeni ile is veya seyahat aktivitelerinizi kisithyor musunuz? | EVET HAYIR | BAZEN
4 BlyUk ahisveris merkezlerinde dolasmak probleminizi artiryor mu? EVET HAYIR | BAZEN
5 Probleminizden Gtirii yataga yatarken veya kalkarken zorlaniyor EVET | HAYIR | BAZEN
musunuz?
6 Probleminiz nedeni ile yemege gitmek ya da sinema gibi sosyal EVET | HAYIR | BAZEN
aktiviteleriniz etkileniyor mu?
7 Probleminiz nedeni ile okumakta zorlaniyor musunuz? EVET HAYIR | BAZEN
8 Probleminizden dolay: spor, dans, ev siplirmek, sofra toplamak gibi EVET | HAYIR | BAZEN
blyiik aktiviteleriniz kisitlantyor mu?
S Probleminiz nedeni ile yaninizda birisi olmadan digan gikmaya korkuyor EVET HAYIR | BAZEN
musunuz?
10 Probleminiz nedeni ile bagkalaninin kargisinda kendinizi rahatsiz hissediyor EVET HAYIR | BAZEN
musunuz?
11 Baginizin hizli hareketleri sikayetinizi arttinyor mu? | EVET | HAVIR | BAZEN
12 Probleminiz nedeni ile yiiksek yerlerde bulunmaktan ka | EVET | HAVIR | BAZEN
13 Yatak icinde donmek probleminizi artinyor mu? ;.f _E\ 1 | BAZEN
14 Probleminiz nedeni ile agir ev isleri ya da bahge isle IR | BAZEN
15 ii§ olara - | BAZEN
% ? =
17  BAZEN
u.
i9
20
21
22
23
24




EK 2: Etik Kurul Onay1

<[>

1993 e srens seLaesi

BASKENT UNIVERSITESI
Tip ve Saghk Bilimleri Arastirma Kurulu

Saw
Konu :

KULAK BURUN BOGAZ HASTALIKLARI ANABILIM DALINA

Kulak, Burun ve Bogaz Hastabiklan Anabilim Dalinda gorev yapmakia olan
) "niin damgmanh@inda Saghk Bilimleri Enstitiisti / Odyoloji Doktora Program
ogrencisi Serap Er'in sorumlulugunda yirttilecek olan KA20/334 nolu "Parkinson hastalaninda
subtalamik niikleus-derin beyin stimilasyonunun odyo-vestibiller etkileri™ baghkli arastirma
projesi Kurulumuz ve Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'nun
sayili karan ile uygun goriilmistir. Projenin baslama tarihi ile ¢ahsmanmin sunuldugu
kongre ve yaymlandig: dergi konusunda Kurulumuza bilg: verilmesini rica edenm.

e-imzahdir

Kurul Baskan:

Not: Calisma bildini ve/veya makale haline geldiginde "Gere¢ ve Yontem" boliimiine
asagidaki ifadelerden uygun olanimin eklenmesi gerekmektedir.

— Bu galiyma Bagkent Universitesi Tip ve Saghk Bilimleri Arastirma Kurulu ve Euk
Kurulu tarafindan onaylanmis (Proje no:...) ve Baskent Universitesi Arastirma Fonunca
desteklenmistir.

— This study was approved by Baskent University Instututional Review Board and Ethics
Commuittee (Project no:...) and supported by Baskent University Research Fund.

DAGITIM

Saghk Bilimler: Enstitiisti Midirltgiine
Kulak Burun Bogaz Hastabiklar: Anabilim
Dalina
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1993 )
BASKENT UNIVERSITESI

GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU KARARI

PROJE NO KARAR SAYISI KARAR TARIHI

Kulak, Burun ve Bogaz Hastahklan Anabilim Dalinda gorev yapmaktaolan
Blytikld tarafindan yiriitilecek olan KA20/334 nolu “Parkinson hastalarinda subtalamik niikleus-
derin beyin stimilasyonunun odyo-vestibiller etkileri™ baghkl aragtirma projesi Girigimsel Olmayan
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan incelendi ve etik agidan uygun olduguna karar verildi.
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