1.GIRIS

Diabetes mellitus ¢ok genis bir spektrumu igine alan ve bir¢ok tipi bulunan
metabolik bir sendromdur. Diabetes mellitus birgok sistemi etkileyebilir. Bu nedenle
devamli kontrol altinda tutulmasi ve olasi komplikasyonlarin dnceden tahmin edilip
ona gore tedbir alinmasi ¢ok onemlidir. Amerika Birlegik Devletlerinde Diabetes
Mellitus son donem bobrek yetersizliginin, non-travmatik alt ekstremite
amputasyonlarinin ve erigkinlerdeki korlugin en sik nedenidir. Diabetes Mellitus
dinya c¢apinda artan insidansi ile muhtemelen gelecekte de en dnemli morbidite ve
mortalite nedeni olmaya devam edecektir.(1)

ilk kez 1864 de Diabetes Mellitusun merkezi sinir sistemindeki etkileri
yayinlanmigtir. 1940’larda Diabetes Mellituslularda vibrasyon esiginin yuksek oldugu
tespit edilmigtir. Diabet klinigi tam olusmadan dahi hastalarin birgogunda subklinik
olarak mevcut olan merkezi sinir sistemi bulgulari Diabet teshisi konduktan sonra
elektrofizyolojik testlerle monitorize edilerek manifest hale gegmeden énceden tedbir
alinabilmektedir. Bu elektrofizyolojik testler Norolojinin kullandigr EEG, EMG, ENG
oldugu gibi biz Kulak Burun Bogazcilarin kullandigi ve Diabetik Noropatiyi en iyi
sekilde ve Klinik noropati gelismeden once degerlendirme imkani veren ABR
(Auditory Brainstem Responce) kaydidir.

Ayrica hastalarin evde kendi kendine gunluk kan sekeri takibi ile poliklinik
kontrollerinde belirli araliklarla kan HbA1c(Hemoglobin A1c) dizeyinin odlgllmesi
hastalarin monitorizasyonu igin en iyi yontemlerden biridir.

Diabetes Mellituslu (D.M.) hastalarda klinik ndropati sonucu gelisen isitme
kaybi odyometri ile tespit edilirken, subklinik noropati ABR de ileti gecikmesi ile
saptanabilir.

Genellikle iyi kontrolli diabetik hastalarda komplikasyon gelisimi daha ge¢ ve
daha az olmakla beraber iyi kontrolli hastalarda bircok komplikasyon
gelisebilmektedir. (1,2,22)

Biz bu ¢alismamizda Tip2 DM lu hastalarda kan HbA1c dizeyleri ve diabetes

mellitus siiresi ile Uyariimis isitme Potansiyel cevaplarini karsilastirdik.
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2. GENEL BILGILER

2.1.i¢ KULAK VE SANTRAL iSITME YOLLARININ ANATOMISi

ic kulak petrdz kemigin derininde saklanmistir. isitme ve denge organlarini
barindirir. Yuvarlak ve oval pencere yolu ile orta kulakla, koklear ve vestibuler
aquadukt yolu ile kafa ici ile baglantilidir. Kemik ve zar olmak Uzere iki kisimdan
olusur. Kemik kapsul etrafinda otik kapsul bulunur. Cok degisik ve ince histopatolojik
yapisi nedeniyle i¢ kulak uzun sure inceleme digi kalmistir. Kemik labirent vicudun

en sert kemigidir.(4)

2.1.1.iC KULAK ANATOMISi:

2.1.1.1.KEMiK LABIRENT:

Ug pargadan olusur; 1-)On labirent (koklea) 2-)Vestibiil 3-)Arka labirent (yarim

daire kanallari).(4)

Sekil:1

2.1.1.2.ZAR LABIRENT:



Zar labirent kemik labirenti taklit eder. Ancak zar yapilar kemik labirenti
tamamen doldurmaz. Kemik labirentin ancak 1/3’ UnuU iggal eder. Zar ve kemik
labirentler arasinda Na(sodyum)dan zengin perilenf ve zar labirent icinde ise
K(Potasyum)'dan zengin endolenf bulunur. Zar labirent kabaca uU¢ pargadan olusur:
Koklea, vestibulde yer alan iki otolit organi ve arka labirentteki (¢ yarim daire kanali.

Arka labirent zar vyapilar ile utrikulus ve sakkulus vestibuler sistem
anatomisinde incelenir.(4)

Koklear apeks

Koklear sinir

Ampulialar

Sekil:2



Sekil:3

2.1.1.2.1.KOKLEA:

Duktus koklearis denen bogluktur. Duktus reuniens ile sakkulusla birlesir.
Duktus koklearis u¢gen seklindedir. Bu nedenle her duvar ayri ayri incelenir. Reisner
membrani, lateral duvar ve baziller membren ile kemik spiral lamina Uggenin

duvarlarini olusturur.

Reisner membrani:

Skala media ile Skala vestibuli'yi birbirinden ayirir. Lateral duvarda Spiral
ligament, Stria vaskularis, Spiral prominens ve dis sulkus bulunur.

Baziller membran:

Skala media ile Skala Timpaniyi birbirinden ayirir. Baziller membranda
Cladius, Boettcher hiicreleri, Corti organi, Hensen, Deiters, Pillar hiicreler, i¢ sinir
hicreleri, Dis titrek tiyl( hiicreler, Ig titrek tlyll hiicreler, i¢ sulkus, Spiral limbustaki
interdental hicreler ve tectorial membran vardir. Ayrica kemik spiral laminanin i¢
tarafinda modiolus ile baglantili spiral ganglionunda iginde bulundugu Rozenthal
kanali da bulunur. (4.5.6)
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Sekil:4 (N.Akyilldiz Kulak hastaliklar1 ve mikrocerrabhisi cilt:1)

Reissner membranu:

icte spiral limbusun modiolar tarafina ve dista Stria vaskilarisin Ust
koésesindeki Spiral ligamana baghdir. Skala media ve Skala vestibuliyi birbirinden
ayiran ince bir zardir. Skala media ve Skala vestibiiliye bakan kisimlarda birer sira
hdcre ile bunlarin arasina yerlesmis bazal tabakadan yapilmistir. Endolenfe bakan
hlcreler kubik ve birgok mikrovillus igerir. Perilenfe bakan hucreler ise yassidir ve
gevsek sekilde birbirine baghdirlar. Reissner membrani suya gecirgendir. Fakat
blylk molekillerin gecisini engeller. Bu sekilde perilenfdeki buylk molekilll

maddelerin endolenfe gegcisini engeller.(4)

Lateral duvar:
Duktus koklearisin yan ve dig duvaridir. Bu tabakanin disinda da otik kapsulun
i¢ yuzeyi vardir. Spiral ligament dis duvarin en dista kalan kismidir. Gevsek bag

dokusundan yapilmistir Son c¢alismalarda baziller membrani geren hucrelerin otik



kapsulle spiral ligaman arasina yerlestigi gosterilmistir. Spiral ligaman i¢ tarafinda

Stria Vaskiilaris ile Spiral Prominens bulunur.(4)

Spiral Ligament:

Fibroblast benzeri hucrelerden yapilmigtir. Bunlar tip1 ve tip2 diye iki kisma
ayrilir. Spiral ligamentte tip1 hucreler gogunluktadir. Tip2 hicreler ise dig sulkusa ve
spiral prominense yakin kisimda ¢ogunluktadir. .(4)

Stria Vaskiilaris:

Endolenfe komsu hicrelerdir. Reissner membraninin baglanma yerinden
spiral prominense uzanir. Yiuzeyi, genigligi ve kalinligi bazal membrana dogru azalir.
Cok katli epitelyumdan yapilmistir. Stria Vaskulariste U¢ gesit hicre tanimlanmistir.
Bunlar:Marginal, intermediate ve bazal hucrelerdir. Bunlardan ayri melanosit, perisit
ve endotel hucreleride bulunur.

Marginal hucreler esas fonksiyonel hiucrelerdir. Endolenfatik elektriki
potansiyeli Endolenfe saglarlar. K'dan zengin Na’dan fakir bir iyon konsantrasyonunu

saglarlar. Temas eden tek koklear kanal hicreleridir.(4)

Spiral Prominens:

Stria vaskiilaris ve Bazal Membran arasindadir. iyon taginmasinda rolii vardir.
Cok sayida fibroblast tip2 hicresi icerir.

Dis Sulkus:

Spiral prominens ve Baziller membranin Cladius hicrelerinin olusturdugu Gstu
acik kanala denir. Endolenf ve Perilenfi birbirinden ayirir.

Bazal Membran:

isitme foksiyonunda ®nemli gorevi olan ve bag dokusundan olusan
membrandir. insanda uzunlugu 31,5 mm dir. Genisligi bazal turdan baslayarak
apikale dogru artar. Kalinligi pars arcuata ve pars pectinata diye iki tabakadan olusur.
Bazal membranin hareketinin ve frekansa 6zgu hareketinin farkli olmasi sebebiyle
frekans analizi ve ses siddetinin alinabilmesi saglanmis olur. Bazal membran dig
kisminda Cladius ve Boettcer hticreleri bulunur. Sonra Corti organi baslar.(4,5)

Cladius Hicreleri:



Endolenfle temas eden kubik hicrelerdir. Hensen hicrelerinden spiral
prominense kadar olan bolgeyi tutarlar. Dista mikrovillus icerirler. Buyuk molekul
gegigine izin vermezler (4)

Boettcher Hiicreleri:

Cladius hucresi ile Baziller membran arasindadirlar. Tek kath kiboid yapida
fibronektin ve diger bazal membran omponenti Ureten hlcrelerdir. Karbonik anhidraz

icerdiginden iyon tagirlar.

2.5.1.2.2.CORTi ORGANI:

isitme fonksiyonunda gérev alan en oénemli yapidir. Perilenfdeki mekanik
titresimleri sinir liflerini uyaran elektriksel akimlara donusturtr. Transduksiyonda rol
alir. Distan ice dogru; Hensen hucreleri, Dis korti tineli, 3—4 sira tuylu hucre dizisi,
parmaksi cikintilari olan Dieters hiicreleri, Nuel arali§i, dis siitun Pillar hiicreler, i¢
titrek tyli hiicreler, ic parmaksi hiicreler, ic sinir hiicrelerini icerir (4).

Destek hucreleri:

Hensen, Deiters ve Pillar (sutun) hucrelerini igerir.

Hensen Hiicreleri:

Corti organinin yan sinirini olusturur. Koklea apeksine dogru uzunluklari artar.
Endolenfle temas etmezler. Hensen hucreleri ile dis titrek tuylu hicreler arasinda dis
korti tineli bulunur.(4,5,6)

Deiters Hiicreleri:

Dis tuylu hacrelerin destekleyicisi hucrelerdir. Baziller membrana baghdirlar.
Dis titrek tuylu hdcreleri sararlar. Sadece taban aciktir. Buradan sinirler dis titrek
tuyli hacrelere gelir. Dig tlylu hucrelerle Deiters hlcrelerinin parmaksi cikintilari

arasindaki ici sivi dolu bogluga Nuel boslugu denir.(4)

Sutun Hucreleri (pillar hucreler):

Dis ve i¢ olmak Uzere iki tip pillar hicre vardir. Retikiler laminanin bazi
kisimlari ile corti tinelinin olusmasina katkida bulunur. Destek hucrelerin tabanlari
genis c¢ekirdekleri yuvarlaktir. Ayrica i¢ korti tunelinin olusumuna katkida bulunur.
Pillar hucrelerin parmaksi ¢ikintilari hem dis titrek taylerin hemde ig titrek tuylerin yan
sinirini yapar (4)

Falangeal hiicreler:



ic titrek tlyll hiicreleri i¢ sulkus hiicrelerinden ayirir.

Sensorial hiicreler:

Titrek tlylere sahiptirler; titrek tlylere sterosilia denir. Sterosilialar hem i¢ hem
de dis titrek tlylU hdcrelerin apikal kisminda bulunur. Uzunluklari bazal turdan apikal
tura dogru gittikce artar. ig titrek tlylii hiicrelerin sterosilialar distakilere gore iki kez
daha kalindir ve kup seklindedir. Sterosilialar gergek bir silia degildir

Dis titrek taylU hlcrelerin sterosilialari V yada W seklinde dizilmigtir. Her titrek
tuyli hlcrelerin apeksinde 6—7 dizi sterosilia bulunur. Dis titrek tlyli hlcrelerin en
uzun sterosilialari tectorial membranin alt yuzine baglanir. Ancak kisa olan ig titrek
tuylu hdcrelerin sterosilialari tectorial membranla iligki kurmaz.(4)

Dis titrek tuylii hiicreler:

Bu hucreler silindirik ya da testi bigiminde olabilir. Corti organi icinde apikal ya
da bazal uclarindan Deiters hicrelerine ve bunlarin parmaksi ¢ikintilarina baglidirlar.
Dis titrek tiyli hiicreler retikular lamina icindedir. icten disa dogru dizilmisltir. Boylari
apekse dogru artar. Boylari 14 mikrondan 55 mikrona ulagir. Kutikular tabakadaki
sisternalar hareketligini saglar. Ylzey alti sisternalarin yakininda ¢ok sayida organel
ve mitokondri iceren hicre bulunur. Dis titrek tlylG hUcrelerin tabanlari genis
vezikuller iceren sinir lifleri ile isgal edilir.(4)

i¢ sulkus:

Spiral limbusun dig kenari, Corti organinin i¢ kenari ve yukarida tektorial
membran arasinda kalan spiral bicimde Ustl agik kanaldir. Hlcreleri kiibik yapidadir
Cladius hucrelerini andirir. Hucrelerin Ust ylUzinde mikrovillus vardir. Hucreler

birbirine sikica baghdir.(4)

Tektorial membran:

Hucre icermez spiral limbus, i¢ sulkus ve corti organini 6rten ekstra selluler bir
matrikstir. Esas itibari ile fibroz yapidadir. Endolenfle islanmistir.

2.1.2.SPIRAL GANGLION:

ic ve dig titrek tOyli hiicreleri innerve eden sinir lifleri spiral ganglionda

yerlesmigstir. Bu hucreleri iceren kemik kanal spiral bigimde koklea apeksine dogru



gider ve rosenthal kanali olarak adlandirilir. Spiral ganglionda bipolar hicre
govdelerinden c¢ikan lifler ve intraganglionik demet denilen bir demet yapan efferent

lifler bulunur. Otonom sinir sistemine iligkin lifler de spiral gangliondan gecer.(4,5,6)

2.1.3.SANTRAL iSITME YOLLARI:

Sekizinci kranial sinir birka¢ daldan olugur: Superior vestibuler sinir, sakkuler
sinir, posterior vestibuler sinir ve koklear sinir. Bu sinirler otik kapsulu degisik
kanallardan gecerek i¢ kulak yoluna girerler ve burada N.Fasialis ve N.intermedius ile
birlikte seyrederler. i¢ kulak yolu Crista Falsiformis ile (ist ve alt iki parcaya ayrilr.
Ustte dnde N.Fasialis arkada N.Vestibularis Siiperior bulunur. Bu iki sinir vertikal
kretle aynlir. Transvers kretin altinda onde N.koklearis arkada N.Vestibularis
Posterior ve N.Singularis bulunur.

Koklear sinir i¢ kulak yolunda porus akustikusta vestibular sinirin sakkuler dali
ile birlesir. Sakkuler sinir koklear sinirin longitudinal fisstrline girer ve buna
vestibulokoklear anastomoz ya da Oort anastomozu denir

Sekizinci kranial sinir beyin sapina girmeden once ikiye ayrilir ve
pontomeduller kavsaktan beyin sapina girer. Koklear sinir restiform nikleus
lizerinden gecer anteroventral koklear niikleusun én ve ic¢ tarafindan girer. inen dallar
posteroventral ve dorsal koklear ¢gekirdeklere ¢ikan lifler ise anteroventral

Cekirdege dal verir.(4)
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2.1.3.1:KOKLEAR GEKIRDEKLER VE AKUSTIK STRIA:



Koklear ¢ekirdekler batln isitme sinir lifleri igin zorunlu ve ilk konadi olusturur.
Cekirdekler pontomediiller kavsakta yer alir. iki alt gruba ayrilirlar; Ventral ve Dorsal
diye. Kokleanin bazalinden gelen lifler dorsal ¢cekirdede, apeksten gelen lifler ventrale
gelir. Her hucre farkl frekansa hassastir.

Ventral akustik Stria medullayi gecgerek Superior lateral olive, superior medial
olive, trapezoid cismin medial ntkleusu ve inferior colliculusta sonlanir.

Dorsal akustik striadan cikan lifler lateral lemniskus ve inferior kollikulusun

santral nukleusunda sonlanir.(Sekil:1) (4)

2.1.3.2.SUPERIOR OLIVARY KOMPLEKS VE OLiVO-KOKLEAR DEMET:

Superior olivary kompleks ponsun gri cevherinin hemen arkasinda ve ponsun
alt kismina yerlesmistir. Birka¢ ¢ekirdekten olusmustur: superior olive’'nin i¢ (medial)
cekirdegi, superior olive’nin dis (lateral) ¢ekirdedi, trapezoid cismin medial ¢ekirdegdi
ve periolivary ¢ekirdek olugturur.

Periolivary c¢ekirdek birka¢ par¢cadan olusur ve diger cekirdeklerin gevresini
sarar. insanda medial olivar gekirdek iridir, lateral cekirdek ise kalinti seklindedir.
Superior olivary kompleks, lateral lemniskus ve inferior kollikulusa ¢ikan lifler

gonderir. Bu lifler lateral lemniskus yolu ile gerceklesir (Sekil:1)

2.1.3.3.LATERAL LEMNIiSKUS:

Lateral lemniskus en 6nemli ¢cikan yoldur. Beyin sapinin yan tarafinda bulunur.
Koklear gekirdekleri ve superior olivar kompleksi, inferior kollikulusa baglar. Lateral
lemniskusun U¢ c¢ekirdegi vardir bunlar: ventral, intermediate ve dorsal ¢ekirdektir.
Kokleadan gelen pes frekanslar lateral lemniskusun dorsal c¢ekirdegine, yuksek

frekanslar ventral cekirdege gider. (sekil:1)

2.1.3.4.INFERIOR KOLLIKULUS:



iki taraflidir ve mezensefalonda bulunur. Beyin sapinin tavaninin bir kismini
yapar. Akustik bilgileri hazirlar. Alt beyin sapindan gelenleri Ust kisimdaki medial
genikulat cisme ve isitme korteksine génderir. Ug hiicre grubundan olusur. Bunlar;
Santral, eksternal nukleus ve dorsal korteksdir. Santral nukleus en belirgin olanidir
ve dorso-medial ve ventro-lateral diye ikiye ayrilir.  inferior kollikulusun baslica
projeksiyonu medial genikulat cisimciktir. Ayrica posterior talamik gruplada baglantisi
vardir. (Sekil:1)

2.1.3.5.MEDIAL GENIKULAT CiSiM:

Medial genikulat cisim talamusta yer alir ve lateral genikulat cismin i¢ kismina
yerlesmistir. Burasi inferior kollikulus ile isitme korteksi arasinda, ¢ikan liflerin konak

yaptig! ara istasyondur.(Sekil:1)

2.1.3.6.iISITME KORTEKSI:

isitme korteksi, primer isitme korteksi ve iligkili sahalar olmak (izere iki kisma
ayrilir. iligkili sahalar hem akustik hem de diger duyusal girdiler alir. Primer isitme
korteksi Brodmann sahasi adini alir ve 41 ve 42 diye numaralandiriimistir. Temporal
lobun Ust kisminda yerlesmistir ve spesifik ve nonspesifik iligkili sahalar ile
cevrelenmistir. Bunlar Brodmanin 22 ve 52 nolu sahalarini olusturur. iligkili sahalar
primer korteksi frontal ve temporoparietal bolgeye baglar. Bu bdlgeler konugsma ve
kelime hazineleri ile gérmeyle ilgilidir. isitme kompleksi belli bash t¢ inen lif verir.

Bunlar talamusa, orta beyine ve ponsa gider. (Sekil:1)

2.2.iSITME TESTLERI:

2.2.1.0DYOMETRI:



Her bir frekansta isitme esiklerini gésteren bir grafiktir. isitme esigi, herhangi
bir frekansta verilen her iki saf sesten birinin duyuldugu en disuk ses siddet
seviyesidir. Test edilen frekanslar insan kulaginin igitme yetisinin oldugu frekans
yelpazesinin (20-20000Hz) tamamini deg@il ancak konusmanin anlagiimasi igin

onemli olan frekanslari (250-8000Hz) kapsar.

Olglimlerde genellikle kulakhk kullaniir. Odyogramda sag kulak igin O sol
kulak icin X isareti kullanilir. Hava yolu dlgimunde kulaklik olarak ya headphone ya

da dis kulak igine uygulanan insert earphone kullanilir.

Earphone interaural attenuasyonu engeller. interaural attenuasyon ayni
zamanda crosover olarak bilinir. Kulaklar arasi istenmeyen ses transferidir. Kemik
yolu igin 0dB iken supraaural kulakliklar igin 40-60dB, insertearphonelar i¢cin 55-70
dB‘dir. interaural attenuasyonu engellemek icin maskeleme islemi vyapilr.
Sensorindral kayipta hava kemik esikleri birbirine esit veya +10dB yakinligindadir.
iletim tipi isitme kaybinda kemik yolu normal hava yolu esigi ile en az 10 dB fark

vardir.

isitme esiklerini 6lcerken uyaran seklini vermede inen (descending) veya ¢ikan
(ascending) teknikleri kullanilabilir. Her iki teknikte de Bracketing teknik (hasta verilen
sesi duyuyorsa 10dB dustp duymadigi zaman 5dB arttirma teknigi) kullanilir. Verilen
seslerdeki ylksek siddet vibrotaktil uyari yapabilir. Bunun i¢in bazi odyometri araclari
sinirlanmistir.(5,6) (Sekil:6)
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Sekil:6
2.2.2. TIMPANOMETRI:

Duslk frekansta (226Hz) ve 85 dB ses basinci seviyesinde bir prob ile ses
kulak kanalina verilip degisik basing seviyelerinde kulak zarindan geri yansiyan enerji
miktarini 6lgmeye dayanan bir testtir. Kulak kanali basinci orta kulak basincina egit
oldugu zaman kulak zari kompliansi en yuksek oldugu durumda ve gelen enerjiyi en
fazla alacak durumda olacak, gelen enerjiyi yansitmak yerine ¢odunu absorbe

edecektir. Kulak kanali ve orta kulak basinci esit oldugunda akustik enerjinin




cogunun orta kulaga maksimum hareketi gergeklesir ve timpanometrik zirve (peak)

olusur. Oztaki fonksiyonu normal ise basing zirvesi 0 dapa civarinda olacaktir.

(Sekil:7)
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2.2.3.0TOAKUSTIK EMISYON:

Normale yakin isitmenin varliginda sesli uyarana yanit olarak kokleada beliren
bir tur akustik enerjinin varhdr Kemp’in Onderlik ettigi arastirmalarda ortaya
konmustur. Kemp iki yonlu enerji akisi oldugunu tespit etmistir.

Dis kulak yoluna yerlestirilen ¢ok duyarh mikrofonlarla tersine enerji akimi test
edilebilir. Bundan koklear amplifikatdr adi verilen aktif bir mekanizmanin trini olarak
aciga cikan, bir tir enerji kagagi oldugu dusunulmektedir.

Otoakustik emisyonlar uyaran kullanildiginda Evoked otoakustik emisyon
(OAE), uyarana gerek duymadan kaydedilene Spontan OAE adi verilir. Uyaran olarak
genelde klik kullanilir. Bunun nedeni klik uyaraninin kokleadan kaynaklanan yaklagik

750-5000 Hz arahgindaki yanitlarin kesintisiz olarak 1-2 dakika gibi bir surede



kaydedilme olanagini sunmasidir ayrica kokleanin tamaminin ayni anda depolarize
olmasini saglar.

Diabetik hastalarin bazilarinda uyariimig Otoakustik Emisyon olgumlerinde
genellikle azalma tespit edilmektedir. Bunun sebebi Diabetik hastalarda tespit
edilebilen Diabetik kokleopati nedeniyledir Diabetik kokleopatide korti organinda ttylu

hlcre kaybi mevcuttur ve bu kokleanin uyariimasini zorlastirmaktadir.(6) (Sekil:8)
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2.2.4.BEYiN SAPI ODYOMETRISi (BERA, ABR, BAEP)

Gunumuzde isitme esiklerinin ve isitmenin periferden santrale kadar uzanan
yol boyunca olusan patolojilerin belirlenmesinde en objektif yéntemdir. isitsel klik
uyarani takiben 1-12 msn sonra dalgalar olusmaya baslar.

Koklear sinirin distalinden isime korteksi dahil santral igitme yollarindan 7 adet
dalga formu olusur. Bu dalgalarin koken aldiklari lokalizasyonlar:

1.Dalga: Sekizinci sinir distali

2.Dalga: Koklear nukleus

3.Dalga: Superior olivar komplex(lower pons)

4.Dalga: Lateral lemniscus (Med. Pons)

5.Dalga: inferior colliculus (Mesencephalon)

6.Dalga: Medial genikulat ganglion (Thalamus)

7.Dalga: serebral isitsel korteks (Temporal lob) (Sekil:9)



Klik Uyaran: ABR’de en sik kullanilan uyarandir. Kare ya da dikdortgen
seklinde 0.1 msn sureli uyarandir. En ¢ok kullanilan klik alternan Kliktir. Alternan
klik'te artefaktlarin bir bolimu elimine olur. Klik stimulusunda ¢ok genis frekans
spektrumu bulunur. i¢ kulaga erigen klik kokleay! tabandan tepeye kadar tiim baziller
membran boyunca tarar ve isitsel yoldaki tim ndéronlar senkronize sekilde uyariimis
olur.

Filtreler: Belirli frekanslari gecgiren alt ve Ust sinir disindakileri gegirmeyen
sistemlerdir. Alt sinir 100-150 Hz, Ust sinir 2000-3000 Hz arasindadir. Etraftaki
manyetik dalga ve gurultu etkisini dnlemek igin filtre gereklidir.

Ayrica elektromanyetik dalgalardan korunmak igin hasta faraday kafesine
konmalidir. Hasta faraday kafesine kondugunda bu seferde kardiak ve muskuler

aktiviteler sorun cikarir iste bu nedenlede filtreler devreye girer.
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Sekil:9

Bera’da kullanilan parametreler:

Mutlak Dalga Latansi: Akustik stimulus baslangici ile ortalama cevap piki
arasindaki zaman periodu olarak tanimlanir. 1.Dalga latansi 1,7 msn dir. Bundan
sonraki dalgalar arasinda 1 msn fark vardir. Buna goére 1. dalga 1,7 msn, 2.dalga 2,8

msn, 3.dalga 3,8 msn, 4. dalga 4,7 msn, 5. dalga mutlak latansi 5,8 msn dir.



1-3 interpik intervali 2msn, 3-5 arasi interpik intervali2 msn, 1-5 interpik
intervali 4msn’dir.

Dalga amplutudiu: Dalganin pozitif pikinden negatif pikine kadarki yuksekligine
dalganin Amplatidl denir ve mikrovolt olarak &l¢ulur ve komponentin hacmini
yansitir. Degerlendirmeler 5/1 dalga amplitlid oranina goére yapilir. Yani 5. dalga her
zaman 1. Dalgadan buyuktir. 5/1 orani birden kuglUk ise retrokoklear patoloji
mevcuttur. Normalde 5. dalga dik olarak iner.

Dalga Morfolojisi:

1-)Dalgalarin Total yoklugu:

Komplet dalga paterni olarak adlandiriir. Tum dalgalar duz ¢izer. Akustik
norinom ve vertebrobaziller yetmezlikte gorulur.

2-)Kismi Dalga yoklugu:

inkomplet dalga paterni denir. Bazi dalgalarin yoklugu ile karakterizedir. 8.
sinir ve beyin sapi lezyonlarinda tespit edilir.

3-) Garultala Dalga formu:

Duzensiz dalgalar seklindedir. Retrokoklear lezyonu dugundurur.

Dalga amplutid ve morfolojisini etkileyen faktorler:

1-) Yas: Yasamin her Dekadi icin 5. dalga latansi 0,1 msn artar. Yeni dogan
ve sut gocugunda latanslar uzundur. 1. dalga 3—4 ayda, 5. dalga 3—4 yasta normale
doner, yaslida uzundur.

2-) Cinsiyet: Kadinlarda kafanin ve klglk beyin sapinin kisa olmasi sebebiyle
latanslar kisadr.

3-) Isi: Hipotermi latansi uzatir.

4-) Farmakolojik ajanlar:

isitsel beyin sapi cevaplarinin degerlendiriimesinde en cok 1, 3, 5. dalgalarin
amplatadleri, latanslari, 5/1 amplutiud oranlari tanisal indeks gibi kullanilir. Bazi
yazarlar tarafindan c¢ok labil olduklari kabul edilerek interpik ve interaural latanslar
degerlendirilmigtir.

ABR Endikasyonlari:

1-)Test Guglugu olan vakalar: Yeni dogan ve infantlar, nonkoopere cocuklar,
mental retarde hastalar, adli vakalarda simulasyon yapilmasi halinde, hidrosefali ve

meningomyeloselde gelisimin takip edilmesinde kullanilir.



2-)Organik patolojilerin tespitinde:

A-) Akustik Norinomada

B-) Beyin Sap1 patolojilerinde

C-) Multpl Sklerozda spesifik bulgular verir

3-) Bas yaralanmalari, koma ve beyin 6lumunun degerlendiriimesinde.

4-) isitme cihazi uygulamalarinin degerlendiriimesinde;

Cocuklarda uygun amplifikasyon zordur. Amplifikasyonsuz ABR kaydi yapllir.
Uygun cihaz kulaga takildiktan sonra normal latansa yakin 5. dalga elde edilinceye
kadar amplifikasyon yapilarak uygun deger bulunur.

5-) Cerrahi monitorizasyonda: isitme risk altinda ise intraoperatif sinir takibinde
ABR kullanilir.

Degisik patolojilerde ABR bulgulari:

1-) iletim tipi isitme kaybi:

1. Dalga latansi uzamigtir. 1-5 dalga blogu latansi uzamis ve egik
yukselmistir. 1-5 interpik latansi sabittir. Son zamanlarda retrokoklear patolojilerden
ayirt etmek icin Bone conducted signal (Kemik iletimli Sinyal) kullanilarak ABR kaydi
yonunde ¢alismalar mevcuttur.

2-) Koklear patolojilerde:

Elektrokokleografi (ECoG) daha cok bilgi verir. ABR de 1. dalgada belirgin
uzama, 1-5 interpik latansi kisalmistir. Koklear implant yapilacak ¢ocuklarda ECoG
yapilmalidir.

3-) Multpl Skleroz’da ABR bulgulart:

M.S. de normal elektriki impulslarin transmisyonu (iletimi) bozulmustur. 3. ve
daha sonraki dalgalarin latanslarinda progresif uzama vardir. 4. ve 5. dalgalar
anormal sekilde ayrilir ve amplatudleri kisalir ve silinir.

4-) Beyin Sapi patolojileri:

kohlear nukleus civari lezyoda (bulbus civar), 8. siniri tutan Akustik
Norinomada dalga latanslari uzar. Kaudal pontin tegmentumdaki lezyonda 1 ve 2.
dalgalar normalken 3. ve sonrasi dalga latanslari uzar. Pons lezyonlarinda 1, 2, 3
normal 3—4 arasi uzamistir. Beyin sapi gliomunda 3-5 arasi uzamistir

Beyin olumu kriterlerinde ABR kaydi sarttir. Beyin 6lumunde tum dalgalar
kaybolur. Anestezik maddelerden ABR kaydi etkilenmez.

5-) Retrokoklear patolojilerde ABR:



Akustik Noérinoma ve pontoserebellar kdse tumodrlerinde 1. dalga sonrasi
interpik latansi uzar. Ozellikle 5. dalga gecikmesi tespit edilir. Kulaklar arasi interaural
interpik latansi normalde 0.2 msn den azdir. 0.4 msn den fazla degerler Akustik

Norinoma igin anlamlidir.(4,5,6)

2.3. DIABETES MELLITUS TANIMLAMA VE SINIFLAMASI

2.3.1. DIABETES MELLITUS

Diabetes Mellitus hiperglisemi ile seyreden genetik, yasam tarzi degisiklikleri
ve gevre faktorleri arasindaki degisebilen karsilikli etkilenmeler sonucunda meydana
gelebilen bir sendromdur. Anormal insiilin salgilanmasi, insiline yanitsizlik ve gesitli
metabolizma ve damar belirtileri mevcuttur.

Belirgin hipergliseminin semptomlari; politri, polidipsi, kilo kaybi, bazen’'de
polifaji ve gorme bozuklugunu igerir. Buyume bozuklugu ve bazi enfeksiyonlara
yatkinlik da kronik hiperglisemiye eslik edebilir. Bu kargilikli etkilenmeler kan glikoz
dizeylerinin uygunsuz bir bigimde yukselmesine, hizla seyreden ve diabetle ilgili
herhangi bir 6zelligi olmayan ateroskleroz’a, noropatiye ve kapillar bazal membran
kalinlasmasi nedeniyle de bobrek ve retinada bozukluga yol acar .(1)

Ailesel bir hastaliktir ve genlerle resesiv olarak gecer.(2)

Vucutta birgok sistemi etkileyen DM'ta periferik ya da santral sinir sisteminin
etkilendigine dair bulgular diabetin teshisinden ¢ok sonra ortaya konabilmektedir.

Amerika Birlesik Devletlerinde DM, son donem bobrek yetmezliginin, non-
travmatik alt ekstremite amputasyonlarinin ve erigkinlerdeki korligin en sik
nedenidir. Diabetes Mellitus dinya ¢apinda artan insidansi ile muhtemelen gelecekte

de en 6nemli morbidite ve mortalite nedeni olmaya devam edecektir.(1)
2.3.2. SINIFLAMA:
2000 yilinda yeni ekspert komitesi 1979 da kabul edilen bilgiyi ve son 18 yillik

arastirma sonuglarini incelemis ve sonugta NDDG/WHO klasifikasyon semasinda

degisiklikler dnermistir, bu siniflamaya gore;



A-)Tip1Diabet (b-hlcre harabiyeti, mutlak insulin eksikligi)

B-)Tip2 Diabet (insulin rezistansindan insilin sekresyon defektine kadar

degisik spektrumu igerir)

C-)Diger ¢ok 0Ozel tipler:

1-) b-hticre fonksiyonunda genetik defektler:

MODY: Maturity onset of Diabetes of the Young (Geng erigkin tip

Diabeti)

2-)insiilin etkisinde genetik defektler

3-)Ekzokrin Pankreas hastaliklari

4-)Endokrinopatiler

5-)ilag ve Kimyasallara bagli DM

6-)Enfeksiyonlara bagli Diabetes Mellitus

7-)immiin kékenli Diabetes Mellitus formlari

8-)Diabetle birlikte genetik sendromlar

9-)Gestasyonel Diabet (1)

2.3.2.1. TiP 1 DIABET

Onceleri insllin bagimh diabet (Insulin Dependent Diabetes Mellitus: IDDM),

juvenil baslangigh diabet, Tipl diabatas mellitus denilen bu form, pankreas b-

hicrelerinin  seluler kaynakli otoimmun yikimi sonucunda olusur. b-hdcrelerinin

immun yikiminin belirleyicileri adacik hicre otoantikorlari, insulin otoantikorlari,



glutamik asit dekarboksilaz otoantikorlari, tirozin fosfataz 1A-2 ve [A-2b
otoantikorlaridir. Hastaligin DQA ve B genleri ile baglantih kuvvetli HLA iliskisi vardir
ve DRB genlerinden etkilenir. HLA-DR3 ve HLA-DR4 sik olarak tespit edilmistir. Bu
HLA-DR/DQ allelleri hastaliga predispozisyon veya koruyucu olabilir. immuin kaynakli
Diabet siklikla cocuklukta ve adolesan dénemde olsa da her yasta gorilebilir. Bu
hastalar Graves hastaligi, Hashimoto tiroiditi, Addison hastalidi, vitiligo ve Pernisiy6z

anemi gibi hastaliklara yatkindirlar.(2)

2.3.2.2. TiP 2 DIABETES MELLITUS

Onceden instlin bagimh olmayan (Non insulin Dependent diabetes Mellitus:
NIDDM), yetiskin baslangich diabet terimleri kullanilan ve insllin rezistansi ve rolatif
insullin eksikligi olan diabet tipidir. Hastalar baslangi¢ta ve siklikla hayat boyu
yasamak igin insulin tedavisine gereksinim duymazlar. Bu tip Diabette spesifik etyoloji
bilinmese de b-hucrelerinin otoimmun yikimi yoktur.

Hastalarin gogu obezdir ve obezitenin kendiside insulin rezistansina yol acar.
Obez olmayanlarda daha ¢ok abdominal bdlgelerinde vicut yag yuzdelerinde artis
vardir. Bu tipte ketoasidoz nadirdir. Hastaligin klasik semptomlari sinsi seyrettigi igin
uzun yillar tani konamayabilir. Ancak bu hastalar makrovaskuler ve mikrovaskuler
komplikasyonlarin gelismesi agisindan artmis risk altindadirlar. Tip 2 Diabetlilerde
insulin salgisinda eksiklik vardir ve bu insdlin salgisi, insulin rezistansini karsilamak
icin yetersizdir. (1,2)

Diabetin bu formunun gelisme riski yas, obezite ve fiziksel aktivite azhgi ile
artis gosterir. Daha 6nce gestasyonel diabet hikayesi olan kadinlarda, hipertansiyon
veya dislipidemisi olanlarda daha sik gorultr. Siklikla genetik yatkinhk vardir, genetigi

komplekstir ve tam olarak tanimlanamamigtir.

2.4.GLIKOZILE HEMOGLOBIN OLGUMU

Glukohemoglobin, glukoz ile hemoglobin molekulinin her iki B zincirinin N-
terminal aminoasitlerinin birlesmesi ile ortaya c¢ikan bir ketoamin reaksiyonudur.

Glukohemoglobinin major formu, HemoglobinA1c’dir ve normalde total hemoglobinin



%4-6 sini olugturur. Geri kalan Glukohemoglobinler (%2-4), fosforlanmis glukoz veya
fruktoz icerir ve HemoglabinA1a (HbA1a) ve HemoglobinA1b olarak isimlendirilirler.

HemoglobinA1c (HbA1c) fraksiyonu kan glukozu uzun sure yuksek olan
diyabetlilerde yUkselir ve metabolik kontrol ile orantiidir. Hemoglobinin
gkukozilasyonu kan glukoz ogunlugu ile yakindan iligkilidir. Bu reaksiyon reversibl
degildir. Glukolize hemoglobinin yari 6mrl, dolasimdaki eritrositlerin yagsam suresi ile
yakindan iligkilidir(120 gun). Bundan dolayi glukohemoglobin, 6nceki 8-12 haftadaki
kan glukoz durumunu yansitir; bu da diyabetin kronik kontrolinde yardimci bir metod
olarak kabul edilir. Normal sinira yakin (%5-8) bir glukozile hemoglobin degerleri
onceki2—-3 aydaki iyi diyabet kontrolinli gdsterirken, %12-15 gibi degerler kontrolin
zayif oldugunu gosterir.HbA1c’nin normal degerleri %4,2—6,2 dir ve ust sinirin 1.5
ustl kabul edilebilir duzeydedir. (1,2)

Hastanin Ortalama kan sekeri bilinmiyor ise hastanin kan HbA1c dlzeyinden;

Ortalama kan sekeri=10x(HbA1c+4) hesabi ile tespit edilebilir. Bu hesapta
hatanin kan sekerinin ¢ok inisli ¢ikisli olmamasi gerekir. Glikolize hemoglobin ¢ok
degisik yontemlerle olculebilir ancak 6zgullugu ve guvenilirligi en yuksek olan ylksek
performansh sivi kromotografi (HPLC) yontemi ile saptanan HbA1c analizi birgok
yontem arasinda en standart referans yontemdir. Hemoglobinopatiler, hemolitik

anemi ve Uremi testin sonugclarini etkileyebilmektedir.(3)

2.5.DIABETES MELLITUS KOMPLIKASYONLARI
Diabetin Akut ve Kronik olmak Uzere baslica iki gesit komplikasyonu vardir.
2.5.1.DIABETIN AKUT KOMPLIKASYONLARI:
Diabetik Ketoasidoz (DKA) ve Nonketotik Hiperozmolar durum (NKHD)
Diabetin akut komplikasyonlaridir. DKA birincil olarak tip 1 diabette, NKHD tip 2

Diabette gorulur. Her iki durumda goreceli insulin yetersizligi, volum agigi ve mental
durumda degisiklik ile iliskilidir. (1,2)



2.5.1.1.DIABETIK KETOASIDOZ:

DKA tip 1 Diabetin tanisini koyduran baslangi¢ olay olabilir, ancak daha
sikhkla bilinen diabetlide ortaya cikar. Bulanti, kusma siklikla vardir ve diabetlide
olmasi DKA arastirilmasini gerektirir. Karin agrisi bazen akut pankreatiti taklit eder.
Hiperglisemi, glikozuriye, volum kaybina, tasikardiye ve belkide hipotansiyona yol
acar. Kusmaul solunumu ve hastanin nefesinde aseton kokusu klasik bulgusudur.
Agir DKA’da letarji ve merkezi sinir sistemi depresyonu komaya kadar ilerleyebilir.
Serebral 6dem DKA’nin ileri derecede ciddi komplikasyonudur. En sik ¢ocuklarda
gorulur. DKA insulin eksikligi ile kan gekerini yukselten hormonlarin yuksekligi ile
olusur. DKA'da hiperglisemi, hepatik glukoneogenez ve periferde glukoz kullaniminda
bozulma ve karacigerden keton cismi salinimi ve kaslardan serbest yag ve amino asit
sevkiyati mevcuttur. Tedavide volim kaybi yerine konur ve insulin tedavisi dizenlenir

asit baz dengesi saglanir.(1,2)

2.5.1.2.NONKETOTIK HIPEROZMOLAR DURUM:

NKHD c¢ogunlukla yash tip 2 diabetli hastalarda goérular. Genellikle politri,
ortostatik hipotansiyon ve cesitli noérolojik semptomlar (mental durum degisikligi,
letarji, biling bulanikligi, konvulsiyon, koma) gorulur. Fizik muayenede dehidratasyon,
hiperozmolalite, hipotansiyon, tasikardi, mental degisiklikler saptanir. Bulanti, kusma,
karin agrisi, Kussmaul solunum goérilebilir. NKHD bagka bir ciddi hastalik tarafindan
presipite edilir. Bunlar; sepsis, pnémoni ve diger ciddi enfeksiyonlar sik presipite
eden faktérlerdir. inme ve damans gibi hastaliklar gibi su almini etkileyen
hastaliklarda presipite edebilir. Ayrica bazi ilaglar drnegin diUretikler de katkida
bulunabilir. Tanida hiperglisemi, hiperozmolarite, prerenal azotemi énemli rol oynar.
Tedavide volum agigl yerine konur, sivi replasmani ile insulin tedavisine hi¢ gerek

kalmayabilir.(1,2)
2.5.2.DIABETES MELLITUSUN KRONIiK KOMPLIKASYONLARI:
Kronik komplikasyonlari birgok organi etkileyebilir bunlar mortalite ve

morbiditenin gogundan sorumludur. Kronik komplikasyonlar vaskuler ve non-vaskuler

olmak Uzere ayrilabilir. Vaskiler komplikasyonlarda mikrovaskuler (retinopati,



noropati, nefropati) ve makrovaskuler komplikasyonlar(koroner kalp hastaldi,
periferik vaskuler hastalik, serebrovaskiler hastalik) olarak ayrilir. Non vaskuler
komplikasyonlar gastroparezi, seksuel disfonksiyon ve deri degigiklikleri gibi
problemlerdir.

Kronik komplikasyon riski hiperglisemi suresine bagll olarak artar. Genellikle
hipergliseminin ikinci dekadinda ortaya ¢ikar. Tip 2 de uzun asemptomatik donem
oldugundan tani kondugunda komplikasyon ¢ikmis olabilir.

Kronik hiperglisemide duzelme retinopati, néropati ve nefropatiyi dnledigi klinik

olarak kanitlanmigtir.(1,2)

2.5.2.1.DIABETES MELLITUSUN OFTALMOLOJIK KOMPLIKASYONLARI:

DM un mikrovaskuler komplikasyonlarindandir. DM Amerika Birlesik
Devletlerinde 20-74 yas arasinda korligun en sik sebebidir. Diabetiklerin
nondiabetiklere gére 25 kat daha fazla kér olma riski vardir. Koérlik primer olarak
Diabetik retinopati ve klinik olarak makuler 6dem sonucudur. Nonproliferatif retinopati
hastaligin birinci dekadinin sonunda retinal mikroanevrizma, leke seklinde kanamalar
ve yumusak eksuda seklinde gorullr. Nonproliferatif retinopati yapan fizyopatoloji;
retinal perisitlerde kayip, retinal vaskuler permabilite artisi, anormal retinal
mikrovaskulattir. Butin bunlar retinal iskemiye yol agar.

Retinal iskemiye cevap olarak neovaskularizasyon ortaya ¢ikar ve proliferatif
retinopatinin ayirt edici 6zelligidir. Bu damarlar kolay ruptire olurlar ve vitréz

hemorajiye, fibrozise, nihayetinde retinal dekolmana yol agar. (1,2)

2.5.2.2.DIABETES MELLITUSUN RENAL KOMPLIKASYONLARI:

DM un mikrovaskuler komplikasyonlarindandir. Amerika Birlesik Devletlerinde
DM un en 6nemli mortalite ve morbidite nedenlerinden biridir. Diabetik Nefropatililerin
hemen hemen tamaminda retinopatide vardir. Kronik hiperglisemi ile iligkilidir.
Glomertulde yapisal degisiklikler, matrikste artis, bazal membran kalinlagmasi,
mezengial genisleme, fibrozis gorulir. Bu etkilerin bazisi angiotensin reseptoru ile
ilgilidir. ik yillarda GFR artar sonra diismeye baglar. Sonunda Son Dénem Bébrek
Yetmezligi (SDBY) gelisir.



Tedavide ACE inhibitorleri verilir ve Diabet kontrol altina alinir. AlbdminUri
Onlenir ve Glomerll degisiklikleri kan basinci kontrol altina alinarak 6nlemeye

calisilir. Asidoz mevcutsa tedavi edilir.(1,2)

2.5.2.3.DIABETES MELLITUS VE NOROPATI:

Diabetik Noropati uzun sure tip 1 ve tip 2 Diabeti olan hastalarin %50 sinde
geligir. Polindropati, monondropati ve/veya otonom ndropati olarak ortaya cikabilir.
Noropati ortaya c¢ikmasi diabet suresi ve glisemik kontrol ile iligkilidir. Diabetik

noropati tanisi diger muhtemel etiyolojiler ekarte edildikten sonra konmalidir.(1,2)

2.5.2.3.1.DIABETIK POLINOROPATiI / MONONOROPATI:

2.5.2.3.1.1.DIABETIK POLINOROPATi:

Diabetik noropatinin en sik sekli distal simetrik polinéropatidir. En sik distal
duyusal kayip ile prezante olur. Hiperestezi, parestezi ve agri’'da olabilir. Noropati
ilerlediginde bu semptomlarin kombinasyonlari gorulebilir. Fizik muayenede duyu
kaybi, derin tendon reflekslerinde kayip ve anormal pozisyon duygusu saptanabilir.
Parestezi tipik olarak ayakta yanma hissi ile baslayan ve proksimale dogru ilerleyen
uyusukluk, karincalanma, ignelenme olarak hissedilir. Bu hastalarin bazilarinda
noropatik agr gelisir. Noropatik agri bazen glisemik kontrolde iyilesme sonrasi
goralur. Agn tipik olarak alt ekstremitededir, genellikle istirahat halinde olur ve
geceleri siddetlenir. Diabetik noéropati ilerledikge agri hafifler ve kaybolur; alt
ekstremitedeki duyusal kayip devam eder.

Diabetik poliradiktlopati bir veya daha fazla sinir koku trasesinde siddetli agri
ile karakterize bir sendromdur. Poliradiktlopatiye motor gug¢suzlik eslik edebilir.

interkostal veya trunkal radikilopati toraks ve abdomende agriya neden olabilir.



Lomber pleksus veya femoral sinir tutulumu kalga ve bacakta agr yapar ve kalga
fleksor ve ekstensorlarda kas gugsuzIUgu ile iligkili olabilir (diabetik amyotrofi).

Neyseki diabetik poliradikulopati genellikle 612 ayda kendiliginden duzelir.(1,2)

2.5.2.3.1.2.DIABETIK MONONOROPATI:

DM’da polinéropatiye gbre daha az goérulir ve tek sinir trasesinde agri veya
motor gugsuzluk ile prezante olur. Vaskuler bir etyoloji kabul edilmekle birlikte
patogenez bilinmemektedir. En sik Gguncu kranial sinir tutulumu olur ve diplopi ile
fark edilir. Fizik muayenede pitoz ve i1s1ga karsi normal pupiller kontraksiyonla birlikte
oftalmopleji saptanir. Zaman zaman 1V, VI veya VII.(Bell paralizisi) sinirleri etkilenir.
Periferik monondropati veya bir sinirden daha fazlasinin simultane tutulumu da

olabilir.(mononéropati multipleks)(1,2)

2.5.2.3.1.3.DIABETIK OTONOM NOROPATI:

Uzun sureli DM’da kolinerjik, noradrenerjik ve peptiderjik sistemleri ilgilendiren
otonom disfonksiyon bulgulari geligebilir. Diabetik otonom néropati birgok sistemi
ilgilendirebilir: kardiovaskuler, gastrointestinal, genitoluriner, sudomotor ve metabolik
sistemler. Kardiovaskuler sistemi etkileyen otonom néropatide istirahat tasikardisi ve
ortostatik hipotansiyon gorulur. Ani 6lum olgulari da otonom noropatiye baglanmistir.
DM'da gorulen gastroparezi ve mesane bosalma anormalliklerininde otonom
noropatiye bagli olmasi muhtemeldir. Ust ekstremitede hiperhidroz ve alt
ekstremitedeki anhidroz sempatik sinir sistemi disfonksiyonu nedeniyle geisir.
Ayaktaki anhidroz ciltteki kasinti ile birlikte kuruluga yol acar; bu durum cilt
Ulserasyon riskini arttirir. Otonom noropati kontrregulatdér hormonlarin salinimini
azaltarak hipogliseminin uygun sekilde hissedilmesinde yetersizlie yol agar. Hasta

agir hipoglisemiye aday olur. (1,2)

2.5.2.3.1.4.DIABETIK KOKLEOPATI:



Diabetik kokleopati diabetik hastalarda otoakustik emisyonlarin azalmasinin
saptanmasi ile postmortem diabetik hastalarin korti organlarinin incelenmesi ile
diabetiklerde dis tuylu hucre kaybinin saptanmasi ile ortaya atimis ve diabetik
hastalarda erken donemde yuksek frekanslardaki isitme kaybini agiklamaktadir bu tip
isitme kaybi sensorinoral tipte olup akustik travma ile ayirici tanisinin yapilmasi
gerekir. Diabetik hastalarda yapilan Otoakustik Emisyon (OAE) calismalarinda
spontan OAE larin azaldigi gorulmustur(9). Ayrica Fukushima ve arkadaglarinin
yaptidi postmortem kadavra calismalarinda Diabetik hastalarin temporal kemik
diseksiyonlarinda corti organinda tlyli hicre kaybi saptamiglardir buda Spontan
OAE daki azalmayi agiklamaktadir.(10)

2.5.2.3.1.5.DIABETIK NOROPATININ TEDAViISi:

Diabetik néropatinin tedavisi tatminkar degildir. Glisemik kontrolde iyilesme
saglanmalidir. lyi glisemik kontrol sinir iletimini iyilestirir, ancak diabetik néropati
semptomlari iyilesmeyebilir. Otonom noéropati ve hipoglisemi habersizligi glisemik
kontrolin duzeltiime c¢alismalarini yaniltabilir. Noérotoksinlerden kaginma (alkol),
muhtemel vitamin eksikligi yerine konur(B12, B6, folat, )ve semptomatik tedavi
yapilir. Aldoz reduktaz inhibitorleri belirgin semptomatik iyilesme saglamamaktadir.
Diabetik néropati nedeniyle ilerleyici néron hasari gelisince analjezikler kesilir guinku
hastanin agrisi gecmistir. Otonom ndéropatiye bagl ortostatik hipotansiyonun tedavisi
zordur. Birgok ajan sinirli olarak kullanilir (fludrokortizon, mitodrin, klonidin, oktreotid
ve yohimbin). Ayrica nonfarmakolojik tedaviler (yeterli tuz alimi, dehidratasyon ve

diuretikten kaginma ve alt ekstremite destek ¢orabi) denenebilir.

2.5.2.4.DIABETIK KARDIOVASKULER KOMPLIKASYONLAR:

DM’un makrovaskuler komplikasyonlarindan olan kardiovaskuler hastalik ikhgi
DM’da artmistir. DM da periferik vaskuler hastalik, konjestif kalp yetersizligi, koroner
arter hastali§i, miyokerd enfarktlisi ve ani 6lim gibi bircok kardio vaskuler hatalikta
artis ortaya konmustur (1-5 kat artis). Amerikan kalp dernegi DM u kardiovaskuler

hastalik i¢cin major risk faktori olarak degerlendirmistir (sigara, hipertansiyon ve



hiperlipidemi ile ayni kategoride). Go6gus agrisi olmamasi (sessiz iskemi)
diabetiklerde siktir.

Mortalite ve morbiditede artis hiperglisemi ve diger kardiovaskuler risk
faktorlerinin bir araya gelmesi ile iligkilidir. Diger kardiovaskuler risk faktorleri ekarte
edildikten sonra tip 2 DM erkekte 2 kadinda dort kat arttirnr. DM’da makrovaskuler
hastalik icin risk faktorleri dislipidemi, hipertansiyon, obezite, fizik aktivitede azalma
ve sigaradir. Diabetik populasyona 6zgu ilave risk faktorleri; mikroalbUmindri, acik
proteinuri, kreatin yuksekligi ve trombosit fonksiyon bozuklugudur.

DM'da glisemik kontrolin saglanmasi mikrovaskiler komplikasyonlari
azaltirken makrovaskuler komplikasyonlarin etkilenmemesi, hatta kotlulesmesi
olasidir. Nondiabetik bireylerde yuksek serum insulin dizeyi kardiovaskuler mortalite
ve morbidite riskinde artigla iligkili oldugundan, insulinin anabolik ve aterojenik
potansiyeli i¢in halen endige vardir.

Tedavide glisemik kontrol saglanir, ancak diabetiklerde myokard enfarktis
sonrasi prognoz kotudur. Diabetiklerde koroner anjioplasti ve koroner arter by-pass
cerrahi basari sansi azdir. Diabetiklerde restenoz oranlari yuksektir, uzun sureli
basari sansi ve survi ise daha dusuktur. Mortaliteyi azaltmada ACE inhibitorleri
faydalidir ayrica eskiden kullaniimayan betablokerlerde fayda saglamaktadir.

Antitrombositer tedavi DM lu hastalarda kardiovaskuler hastalik riskini azaltmaktadir.

2.5.2.5.DIABETUS MELLITUSTA ALT EKSTREMITE
KOMPLIKASYONLARI:

DM ABD de nontravmatik alt ekstremite amputasyonlarinin 6nde gelen
nedenidir. Diabetiklerde ayak Uulserleri ve infeksiyonlarda morbiditenin baslica
nedenlerindendir. Nedenlerinden bazilari; néropati, ayak biyomekaniginde
anormallik, periferik vaskuiler hastalik ve zor yara iyilesmesidir. Periferik duyusal
noropati normal koruyucu mekanizmayl bozar, hastanin major ya da minor
tekrarlayan travmalara maruz kalmasi ve bunlara dayanmasina neden olur siklikla
hastanin bunlardan haberi olmaz. Bozulan proprioseptif duyu nedeniyle yururken
ayaga anormal agirlik biner kallus ve Uulser geligsir. Motor ve duyusal noropati
nedeniyle anormal ayak kasi mekanigi olusur ve ayakta yapisal degisiklikler olusur
(cekic parmak, penge parmak, c¢ikintili metatars basi v.b.). otonom ndéropati ayakta

anhidroz ve ylzeysel kan akiminda degisim yaparak derinin kurumasi ve catlak



olusumu hizlanir. Vaskuler hastalik yaralarin iyilesmesini geciktirir ve c¢atlaklar
genigler enfekte olur. DM lu hastalarin %15inde ayak Ulseri geligir ve er ya da ge¢
amputasyona gider. Ulser ve amputasyon igin risk faktérleri; erkek, diabetin 10 yil
uzerinde olmasi, periferik néropati, yapisal anomaliler, sigara, ulser veya amputasyon
hikayesi, kotu glisemik kontrol, HbA1c deki her %2 lik artis alt ekstremitede Ulser

riskini 1,6 kez alt ekstremite amputasyon riskini 1,5 kez arttirir.

2.6.DIABETES MELLITUS KOMPLIKASYONLARININ FiZYOPATOLOJiSI

Kronik hiperglisemi Diabetik komplikasyonlarin gelismesinde o6nemli bir
etyolojik faktor olmakla birlikte hangi mekanizma ile hiicre ve organ disfonksiyonuna
yol actigi bilinmemektedir. DM’da hipergliseminin organ disfonksiyonuna yol agma
mekanizmasi Ug farkh teori mevcuttur.

Hipotezlerden biri artan intraselliler glukozun hucresel proteinlerin
nonenzimatik glikolizasyonu yoluyla ileri glikozilasyonunun son urunleri (AGE:
Advenced glikozilasyon end products) olusumuna yol ac¢tigi seklindedir.
Nonenzimatik glikozilasyon glikozun proteinlerin amino grubu ile etkilesmesi sonucu
geligsir. AGE nin proteinlre ¢apraz baglandigi, aterosklerozu hizlandirdigi, glomeruler
disfonksiyona katkida bulundugu, nitrik oksit sentezini arttirdigi, endotel
disfonksiyonunu indikledigi ve ekstrasellller matriks bilesimi ve yapisini degistirdigi
gosterilmistir. Serum AGE dlzeyi glisemi duzeyi ile koreledir; AGE glomertler
filtrasyon hizi dustukge birikir.

ikinci hipotez, DM’da kronik hipergliseminin komplikasyonlara nasil yol
actigini, hipergliseminin glikozunsorbitol yolu araciligi ile metabolizmasinin arttirmasi
gbzlemine dayali olarak aciklamaya calismistir. intraselliler glikoz &ncelikle
fosforilizasyon ve takiben glikolizle metabolize olur, ancak intraseluler glikoz
yukseldigi zaman, glikozun bir bolumiu Aldoz rediktaz enzimi tarafindan sorbitole
donustarulir. Yiksek sorbitol konsantrasyonlari hicresel fizyolojiyi farkli yonlerde
etkiler (myoinositolde azalma, redoks potansiyelinde degisiklik) ve hicresel
disfonksiyona yol acar. Bu teori insanlarda aldoz reduktaz inhibitort kullanilarak test
edilmis, ancak retinopati, néropari veya nefropati klinik sonlanim noktalarinda faydali

etki gosterilmemisgtir.



Uglincli  bir hipotezde, hipergliseminin proteinkinaz C (PKC)nn bazi
izoformlarinin  aktivasyonuna yol acan Diagilgliserol olusumunu arttirdigi ileri
surulmastur. PKC ise diabetik komplikasyonlara yol agan cgesitli hicresel olaylari
etkilemektedir. PKC ‘nin glikoz tarafindan aktivasyonu in vitro olarak endotelyal
hicrelerde ve ndronlarda fibronektin, tip IV kollajen, kontraktil proteinler ve
ekstraselluler matriks proteinleri genlerinin transkripsiyonunu degistirmektedir. Bunun
diabetle ilgili komplikasyonlarda 6nemli bir rol oynadigi goriunmektedir. Vaskuler
endotelyal growth faktor (VEGF) diabetik proliferatif retinopatide lokal olarak artmistir
ve laser fotokoagllasyondan sonra azalir. Transforming growth faktor B(TGF-B)
diabetik nefropatide artmistir ve mezengial hicrelerde bazal membranda kollajen ve
fibronektin sentezini stimule eder. Platelet growth faktor, epidermal growth faktor,
insulin like growth faktor |, growth hormon, basic fibroblast growth faktér gibi diger
growth faktorlerin ve hatta insulinin diabetik komplikasyonlarda rol oynadigi ileri
surulmustr.

Hiperglisemi diabetik komplikasyonlarin baslaticisi gibi gorUnmekle birlikte,
halen ayni patofizyolojik surecin butun komplikasyonlarda etkili olup olmadigi veya
bazi sureclerin bazi organlarda etkili olup olmadigi bilinmemektedir.

Sonu¢ olarak; hiperglisemi oksidatif stres ve serbest radikal olusumu

komplikasyonlarin gelismesine katkida bulunmaktadir.(2)

3. MATERYAL METOD:



Bu arastirma T.C. Dicle Universitesi Tip Fakiltesi K.B.B. Anabilim Dali
Odyoloji laboratuarinda Ocak 2004 — Aralik 2005 yillari arasinda yapilmistir. Bu
calismada Dicle universitesi Dahiliye Anabilim dali Endokrinoloji Polikliniginde takip
edilmekte olan oral antidiabetik kullanan 30 hasta ile K.B.B. poliklinigine basvuran
saglikli hasta yakinlarinin 30 kontrol grubu olarak alinmasi ile yapilmistir.

Calismamiza dahil edilen hasta ve kontrol grubunun odyometrik testleri
Madsen 0b.822 model odyometri ile timpanometrik testleri Amploid 720 model
timpanometri cihazi ile gergeklestirilmistir. Beyin sapi uyariimis Odyogramlarida
Sapphire Il 2A model ile analiz ve kaydi yapiimigtir.

Tum hastalar Diabetes mellitusun komplikasyonlari agisindan daha onceden
Noroloji, Goz ve Nefroloji konsultasyonlari alinmis ve herhangi bir Diabetus Mellitus
komplikasyonuna sahip olmayan ayrica ek Dahiliye patolojisi rastlanmayan
hastalardan segilmigtir.

Tum hastalara Dahiliye polikliniginde sistemik muayene yapildi. Ayrica K.B.B.
polikliniginde ayrintii Anamnez ve Otoskopik muayene yapildi. Saf ses odyometrisi
ve timpanometrileri gekilerek iletim tipi, sensorinoral tip isitme kaybi olanlarla, akustik
travma ve presbiakuzisi olanlar galismaya dahil edilmemislerdir.

Klinik ve laboratuar cgalismalar sonucu calismaya dahil edilen deneklerin
uyariimig isitme odyogramlari sesten arindiriimig 0zel izolasyonlu odada
gerceklestiriimigtir. Kayit sirasinda hastalari uyutmak igin herhangi bir medikal ilag
kullaniimamistir. Kayit odasinda hastalarin uyumasi igin bir adet yatak, kaydedici
elektrotlar, TDH-39 model mikrofon baslk bulundurulmustur. Klinigimizde kullanilan
birlikte montaj edilmis amplifier, bilgisayar ve yazici cihazi kullaniimistir.

ABR (Auditory Brainstem Responce)kayitlarinin skulptan elde edilmesinde 4
mm ¢apl teflonla yahtiimis elektrotlar kullaniimistir. Elektrotlarin cilde tam temasi igin
EEG paste kullaniimis ve elektrotlar yerlestiriimeden o6nce cilt sabunlu su ile
temizlenmis ve ardindan alkol ile muamele edilmistir.

ABR testi yapilirken elektrotlarin yeri: Aktif elektrot alinda, orta hatta ve sacli
deri gizgisinde, topraklama elektrodu iki kas arasinda orta hatta referans elektrot
ipsilateral mastoid korteks Uzerinde olacak sekilde yerlestiriimigtir. Tum elektrotlarin
empedansinin 5 kohm’un altinda olmasina dikkat edilmistir. Stimulusun 80 dB nhl
siddetinde ve tekrar orani olarak 20/sn olacak sekilde verilmis stimuluslara 150- 3000
Hz band-pass filtrasyonu uygulanmistir. Averaj’ lama 1024 olarak tutulmustur. Analiz

zamani 10 msn ‘dir. Sensitivite 10 mV, Display sensitivitesi 200 nv, Low (litler 100Hz



High Clitler 2 kHz, Polarite ALT olarak ayarlanmis ve elde edilen potansiyeller10000
kez amplifiye edilmistir. Stimulus olarak sadece klik stimulus kullaniimistir. Ekranda
izlenen isitsel potansiyellerden |, Ill ve V. Dalgalarin latanslari ve I-lll, IlI-V ve |-V
interpikleri tespit edilerek bilgisayarda hesaplanip print edilmistir.

Hasta ve kontrol grubundaki deneklerden alinan kan serumlari D.U. merkez
laboratuari Acil Biyokimya bolumunde HbA1c igin kan ornekleri EDTA'l tipe alinmis
ve Cobas integra 800 (Roche Diagnoctic mannhaim) cihazinda tiirbidimetrik

yontemle surum HbA1c dlgimu yapiimigtir.

istatistiksel degerlendirme:

Tum hastalarimizdan elde edilen sonuglar bilgisayarda exel programina
kaydedildi. Daha sonra veriler SPSS 12,0 istatistik paket programi kullanilarak
analizler gergeklestirildi. istatistiksel degerlendirmelerde eslestirilmis ve bagimsiz iki
grubu test eden Student’'s t testleri kullaniimigtir. Diabet ve kontrol grubunun
odyometri ve timpanometri degerleri normal oldugundan istatistiksel degerledirmeye
alinmamistir. Her iki gruptaki deneklerin yaslari ve diyabet sureleri igin elde edilen
veriler dikkate alinarak grup igi ve gruplar arasi karsilastirmalar yapiimistir.
istatistiksel degerlendirmeler Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Bioistatistik Anabilim

Dalinda yapilmistir.

4. BULGULAR

Calismamiza 30 Tip 2 Diabetes Mellituslu hasta ve 30 saghkh kigilerden
olusan kontrol grubuna iligkin veriler ele alinarak degerlendirmeler yapildi. Diyabetik

ve kontrol gruplaridaki bireylere iligkin yas, cinsiyet, diabet suresi, sag-l dalga, sag-lll



dalga, sag-V dalga, sagl-lll interpik dalga latansi, sag |-V interpik dalga latansi,
saglll-V interpik dalga latansi, sol-I dalga, sol-lll dalga, Sol-V dalga, sol I-lll interpik
dalga latansi, Sol I-V interpik dalga latansi, sol Ill-V interpik dalga latansi ve HbA1c
degiskenlerine iligkin g¢alismaya alinan birey sayisi, ortalama ve standart sapma
degerleri Tablo 1 de sunulmustur.

Tabo 1 incelendiginde;
Calismamizda bulunan 30 tip 2 Diabetli hastanin 14’0 erkek, 16’si kadin, yas
ortalamasi 53,8 £7,1 30 kontrol grubundaki deneklerin 16’s1 erkek, 14’0 kadin yas
ortalamasi 58,1+6,9'dir .(tablo 1-2)(Grafik:1)

Diabetik hastalarin ortalama diabet stresi: 10,9+6.58 (Tablo:1) ve (Grafik:2)

Diabetik’lerin ortalama HbA1c dizeyi:11.54 £2.98) (Tablo:1) (Grafik:3)
Kontrol grubunun ortalama HbA1c’si:5.41+ 0.83) (tablo1) (Grafik:3)

Tum olgularda ABR dalga morfolojisi normal bulunmustur.

(V.dalga latansi/l.dalga latansi>1)

Tablo:1 Diabetik ve kontrol grubu istatistikleri



GRUP Ortalama Standart sapma

YAS Diabetik 30 53,8333 7,1539
Kontrol 30 58,1333 6,9468

. Kadin 30 ,.5074
GRS Erkek 30 5074
Diabet Diabetik 30 10,9667 6,5888
Siresi Kontrol 30 ,0000 ,0000
S Diabetik 30 2,0017 2085
9 Kontrol 30 1.8877 2517
Sag-3 Diabetik 30 4,1687 2199
Kontrol 30 4,1370 12939

—_ Diabetik 30 6,1920 2644
9 Kontrol 30 61273 3548
— Diabetik 30 2,1650 2237
9 Kontrol 30 2.2410 2053
A Diabetik 30 4,1900 2658
9 Kontrol 30 4.2003 3675
Diabetik 30 2,0250 2225

SIERSD Kontrol 30 1,9703 2503
Diabetik 30 2,0197 2252

SOLL Kontrol 30 1,9083 2680
Diabetik 30 4,1920 13321

SOILE Kontrol 30 4,1627 ,3004
Diabetik 30 6,2593 2859

Solke Kontrol 30 6,1387 13460

Diabetik 30 21723 2601

SOILTE Kontrol 30 2,2423 2838
Diabetik 30 4,2397 2552

SOl Kontrol 30 4,1907 13549
Diabetik 30 2,0673 2114

SOlLEd Kontrol 30 1,9593 2301
Diabetik 30 11,5457 2,9855

AEIIG Kontrol 30 5,4263 8303
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Grafik:1 (Diabetik ve kontrol grubu yas grafigi)
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Grafik:2(Diabet Grubunda diabet siiresi )
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Grafik:3(Diabet ve kontrol Grubu Kan HbA1c dlizeyi)

Her iki grubun I, Il ve V. Dalga latanslari ve I-lll, I-V ve IlI-V interpik latanslar
hesaplanip kargilastiriimistir.
Sonugc olarak;
Sag kulakta:
|.dalga latansi: Diabetik grubunda ortalama 2.00 Kontrol grubunda1.88
[ll. dalga latansi: Diabetik grubunda 4.16 Kontrol grubunda 4.13
V. dalga latansi: Diabetik grubunda 6.19 Kontrol grubunda 6.12
I-11l interpik latansi: Diabetik grubunda 2.16 Kontrol grubunda 2.24
I-V interpik latansi: Diabetik grubunda 4.19 Kontrol grubunda 4.20
l1I-V interpik latansi: Diabetik grubunda 2.02 Kontrol grubunda 1.97
Sol kulakta:
I.dalga latansi: Diabetik grubunda 2.01 Kontrol grubunda 1.9
[ll. dalga latansi: Diabetik grubunda 4.19 Kontrol grubunda 4.16
V.dalga latansi: Diabetik grubunda 6.25 Kontrol grubunda 6.13
-1l interpik latansi Diabetik grubunda 2.17 Kontrol grubunda 2.24
I-V interpik latansi Diabetik grubunda 4.23 Kontrol grubunda 4.19
l11-V interpik latansi Diabetik grubunda 2.06 Kontrol grubunda 1.95



Her iki grup arasinda yapilan t testinde Diabetik ve Kontrol grubu arasinda sag
ve sol kulakta I, Ill ve V. Dalgalarda ve I-Ill, I-V ve llI-V. interpik latanslarinda belirgin

bir fark goérulmemistir. (p>0.05) (tablo1-2)

Tablo:2

t L P

(Onemlilik duzeyi)
YAS -2,362 ,022 S
CINS ,000 1,000 NS
DIYABET 9,116 ,000 S
SAG1 1,910 ,061 NS
SAG3 473 ,638 NS
SAG5 ,800 427 NS
SAG13 -1,124 ,266 NS
SAG15 -,125 ,901 NS
SAG35 ,894 ,375 NS
SOLA1 1,742 ,087 NS
SOL3 ,359 721 NS
SOL5 1,472 ,146 NS
SOL13 -,996 ,323 NS
SOL15 ,614 ,542 NS
SOL35 1,893 ,063 NS
HBA1C 10,816 ,000 S

Diabetik ve kontrol grubu kargilastirmasi (S:Anlamli NS: Anlamsiz)

Diabetik hasta grubunda grup i¢i yapilan; Diabet suresi ve HbA1c Duzeyi ile
Dalga latanslari arasinda yapilan kargilagtirmada; (tablo:3)

Diabet suresi ile sag |.dalga latansi arasindaki iligki anlamli (p<0.001) *



Diabet suresi ile sag lll. dalga latansi arasindaki iliski anlamsiz (p>0.05)
Diabet suresi ile sag V.dalga latansi arasindaki iliski anlamsiz (p>0.05)
Diabet suresi ile sag I-Ill interpik latansi arasindaki iligki anlamli (p<0.001) *
Diabet suresi ile sag |-V interpik latansi arasindaki iliski anlamsiz (p>0.05)
Diabet suresi ile sag Ill-V interpik latansi arasindaki iliski anlamh (p<0.001) *
Diabet suresi ile sol |. Dalga latansi arasi iliski anlamli (p<0.001) *
Diabet suresi ile sol Ill. Dalga latansi arasi iligki anlamsiz (p>0.05)
Diabet suresi ile sol V.Dalga latansi arasi iliski anlamsiz (p>0.05)
Diabet suresi ile sol I-1ll interpik dalga latansi arasi iliski anlamli (p<0.001) *
Diabet stresi ile sol |-V interpik dalga latansi arasi iliski anlamsiz (p>0.05)
Diabet suresi ile sol Ill-V interpik dalga latansi arasi iliski anlamh bulunmustur.
(p<0.001) *
(Tablo:3)

Kan HbA1c dlzeyine gore diabetik hasta grubunda grup igi yapilan
karsilastirmada:

Kan HbA1c dlzeyi ile sag l.dalga latansi arasindaki iliski anlamli (p<0.001)

Kan HbA1c dlzeyi ile sag lll. dalga latansi arasindaki iliski anlamli (p<0.001)

Kan HbA1c duzeyi ile sag V.dalga latansi arasindaki iligki anlamli (p<0.001)

Kan HbA1c diizeyi ile sag I-lll. Interpik dalga latansi arasindaki iliski anlamli
(p<0.001)

Kan HbA1c dlzeyi ile sag I-V.interpik dalga latansi arasindaki iligki anlamli
(p<0.001)

Kan HbA1c duzeyi ile sag llI-V.interpik dalga latansi arasindaki iliski anlamli
(p<0.001)

Kan HbA1c duzeyi ile sol |. Dalga latansi arasindaki iligki anlamli (p<0.001)

Kan HbA1c dlzeyi ile sol lll. Dalga latansi arasindaki iliski anlamh (p<0.001)

Kan HbA1c dlzeyi ile sol V. Dalga latansi arasindaki iliski anlamh (p<0.001)

Kan HbA1c dlzeyi ile sol I-1ll interpik Dalga latansi arasindaki iliski anlamli
(p<0.001)



Kan HbA1c dlzeyi ile sol |-V interpik Dalga latansi arasindaki iliski anlamli
(p<0.001)

Kan HbA1c dlzeyi ile sol llI-V interpik Dalga latansi arasindaki iliski anlaml
bulunmustur. (p<0.001) (Tablo:3)

Tablo:3
Diabetik hastalarda Grup i¢i karsilastirma
Ortalama Standart sapma P
DIYABET 5,4833 7,2052 ,000 S
Karsilastirma 1
SAG1 1,9447 ,2363
DIYABET 5,4833 7,2052 157 NS
Karsilastirma 2
SAG3 4,1528 ,2578
DIYABET 5,4833 7,2052 ,468 NS
Kargilagtirma 3
SAG5 6,1597 3119
DIYABET 5,4833 7,2052 ,001 S
Karsilagtirma 4
SAG13 2,2030 ,2625
Karsilagtirma 5 DIYABET 5,4833 7,2052 171 NS
SAG15 4,1952 ,3180
DIYABET 5,4833 7,2052 ,000 S
Karsilastirma 6
SAG35 1,9977 ,2364
DIYABET 5,4833 7,2052 ,000 S
Karsilastirma 7
SOLA1 1,9640 ,2517
DIYABET 5,4833 7,2052 ,166 NS
Karsilagtirma 8
SOL3 41773 ,3143
Karsilagtirma 9 DIYABET 5,4833 7,2052 444 NS




SOL5 6,1990 ,3205
DIYABET 5,4833 7,2052 ,001 S
krsilastirma 10
SOL13 2,2073 ,2722
DIYABET 5,4833 7,2052 ,178 NS
Karsilastirma 11
SOL15 4,2152 ,3075
DIYABET 5,4833 7,2052 ,000 S
Karsilastirma 12
SOL35 2,0133 ,2257
SOL35 2,0133 ,2257 ,000 S
Karsilastirma 13
HBA1C 8,4860 3,7736
SOL15 4,2152 , 3075 ,000 S
Kargilastirma 14
HBA1C 8,4860 3,7736
SOL13 2,2073 ,2722 ,000 S
Karsilastirma 15
HBA1C 8,4860 3,7736
SOL5 6,1990 ,3205 ,000 S
Karsilastirma 16
HBA1C 8,4860 3,7736
SOL3 4,1773 ,3143 ,000 S
Karsilastirma 17
HBA1C 8,4860 3,7736
SOL1 1,9640 ,2517 ,000 S
Karsilastirma 18
HBA1C 8,4860 3,7736
SAG35 1,9977 ,2364 ,000 S
Karsilastirma 19
HBA1C 8,4860 3,7736
SAG15 4,1952 , 3180 ,000 S
Kargilastirma 20
HBA1C 8,4860 3,7736
SAG13 2,2030 ,2625 ,000 S
Karsilastirma 21
HBA1C 8,4860 3,7736
SAG5 6,1597 ,3119 ,000 S
Karsilastirma 22
HBA1C 8,4860 3,7736
SAG3 4,1528 ,2578 ,000 S
Karsilastirma 23
HBA1C 8,4860 3,7736




SAG1 1,9447 ,2363 ,000 S

Karsilastirma 24

HBA1C 8,4860 3,7736

5.TARTISMA VE SONUGC:

Ulkelerin gelismiglik diizeyi yiikseldikge insanlarin refah ve ekonomik dizeyi
yukselmekte ve obezite gittikge daha fazla saglik sorunu haline gelmektedir.
Obezitede Diabetes Mellitusa yol agmaktadir. Son vyillarda Amerika Birlesik
Devletlerinde diger hastaliklarin ekarte edilmesi ve obezite giderek daha sik
gorulmesi nedeniyle Diabetes Mellitus en 6nemli saglik sorunlarindan biri haline
gelmigtir. Boylece diabetin mortalite ve morbiditesinden korunmak icin Diabetik

Hastalarin Monitorizasyonu on plana c¢ikmigtir. Amerika Birlesik Devletlerinde



korligun, trafik kazalarindan sonra alt extremite amputasyonlarinin en sik sebebi
Diabetes Mellitustur.(1,2)

Glikoz beyin dokusu igin 6nemli bir gidadir. Kan glikoz duzeyi yukselince
Glikoz hlcre icinde metabolize edilecek miktardan yuksek oldugundan alternatif
yonlere kanalize olur ve hicreye toksik maddeler Uretilir, bu maddeler hicrede
birikmeye meyillidir.(2)

Diabette olugan noropati en iyi EEG kayitlari ile tespit edilebilmektedir. EEG
kayitlarinda néropatili hastalarda EEG dalgalarinda yavaglama tespit edilmektedir.
EEG otonom sistemi kontrol eden beyin sapi hakkinda yeterince bilgi vermemektedir.
Bu bolgenin en iyi degerlendiriimesini ABR (Auditory Brainstem Response) Uyariimis
beyin sapi odyometri kayitlari ile mimkun olmaktadir.

Diabetes Mellitusta okulomotor sinir paralizisi, fasial sinir paralizisi ve
sensorinoral isitme kaybi gorilebilmektedir ve bu sinir lezyonlari gelismeden 6nce bir
latent period mevcuttur ve bu latent perioddan sonra Sinir paralizileri gelismektedir.
Bu latent period, bazi elektrofizyolojik testlerle tespit edilirse énceden tedbir alinip
norolojik belirtilerin daha geg ortaya gikmasi saglanabilir.(7,8)

Diabetin santral Noropati yapmasi periferik Noropati kadar incelenmemis ve
son zamanlara kadar miphem kalmistir. ilk zamanlarda bazi arastirmacilar bu
duruma Diabetik Ensefalopati adini vermislerdir.(11)

De Jong ve arkadaslari bu durum igin beyin dokusunda multpl infarkt, noéral
hicre kaybi ve santral sinir sisteminde demyelinizasyon oldugunu ileri surmuis .(12)
Winegrad santral sinir sisteminde demiyelinizasyon olmadigini metabolik artiklarin
myelindeki iletimi bloke ettigini iddia etmistir.(13)

Diabette santral sinir sistemi ile ilgili belirtilerin vaskuler nedenlere bagh
oldugunu iddia edenlerde olmustur. Aronson noéropati nedeninin vaskulopati
oldugunu iddia etmistir. (14-15)

Woltman ve Wilder diabette santral sinir sistemi bulgularinin 6nemsiz
oldugunu fakat periferik sinirde daha 6nemli derecede dejenerasyon goruldigunu
iddia etmistir.(16-17)

Diabet ile ilgili referans kitaplarda Noropatinin diabet suresi ile iligkili oldugu ve
kan sekerinin kontrol altinda olmamasi ile HbA1c oraninin ortalama 10mg /dl den
uzun sure yuksek olmasi ile néropati gorulme sansinin arttigi belirtilmistir.(1)

Diabetik hastalarin santral noéropatisi ile birlikte bircok periferik noropati

sekilleride gorulmektedir. Hastalarda 8. sinir tutulmasi ile birlikte kokleopati ve koklear



ganglion dejenerasyonu ile Diabetik hastalarda isitme kaybi Diabetin stresi ve kontrol
derecesine bagh olarak degismektedir.(18)

Diabetes Mellitusta santral sinir sisteminde olusmaya baslayan Noropati uzun
sure latent donemde kalir ve latent ddonemden sonra asikar hale gecger. Noropatinin
tespiti cok ileri ddnemde mimkiin olmaktadir. isitme kaybinin Subklinik seyrettigi
dénemde tespit edilmesi elektrofizyolojik testlerle mimkin olmaktadir. Buda birgok
zorlugu da beraberinde getirmektedir.

Santral sinir sisteminde meydana gelen ndropatinin latent donemde en iyi
tespit edilmesi ABR testi ile olmaktadir.(19)

Santral sinir sistemindeki noéropatinin ilk delillerini tespit eden Donald ve
arkadaslandir.(20) Donald ve arkadaslari 1981 de diabetik hastalarda IV. ve V. dalga
latanslarinda uzama tespit etmislerdir. Ayrica bunun diabetik hastalarin yuksek beyin
sap! seviyesinde noropati ile iligkili oldugunu iddia etmislerdir. (20) Ayrica isitme
kaybi olmayan Diabetik hastalarda bazi arastirmacilar alt beyin sapi ve akustik sinir
cevresini temsil eden Il. ve Ill. Dalgalardada gecikme tespit etmiglerdir. Hastalarin
ABR kayitlarinda I-11l ve IlI-V interpik latansinda uzama saptamiglardir.(21)

Ucar H.C. ve arkadaslarinin 1992 de yaptiklari tip 1 ve tip2 diabetiklilerde
yaptiklari calismada Noéropatili hastalarda |. Dalga haricindeki tim dalga larda uzama
saptamiglardir.(22)

ABR’de I-lll interpik intervali periferik iletim zamanini 1ll-V intervali santral
iletim zamanini gdstermektedir. Fedelle ve arkadagslari periferik iletim zamanini
gosteren I-lll interpik intervalinde uzamay yaklasik % 35 olarak bulmuslardir. Buna
karsin llI-V interpik uzamasini %25 olarak bulmuslardir.(21) Calismamizda 30 Tip 2
diabetli ile 30 kontrol grubu arasinda yaptigimiz arastirmada; iki grup arasinda tum
latans ve interpik latanslari arasinda anlamli bir fark bulunamadi.(p>0.05)

Ucar H.C. ve arkadaslari ile Goldsher ve arkadaslarinin yaptigi arastirmalarda
Tip1 ve Tip2 diabetik ve kontrol grubu arasinda yaptiklari arastirmada dalga
latanslarinda bir fark bulamamislardir. Bu arastirma sonucu yaptigimiz arastirma
sonugclari ile paralellik gostermektedir. Buna karsin Ucgar ve arkadaslari Noropatili
hastalarda yuksek beyin sapi bolgesinde uzama tespit etmiglerdir.(22)
Hastalarimizda Noropatili hasta olmadigi i¢in biz yuksek beyin sapi bolgesini temsil
eden IlI-V interpik latansinda uzamayi tespit edemedik. BlUyuk bir olasilikla bu
hastalarin prospektif olarak incelenmesinde IlI-V interpiklerin de uzama olacagi

tahmin edilmektedir. Diabetik hastalarin I-lll ile 1II-V. interpik latanslarinda néropatili



hastalarda uzama saptanirken, néropatisi olmayan hastalarda dalga latanslarinda
uzama saptanmamistir.(15,22) Buna karsin birinci dalgadada uzama tespit eden
yayinlar mevcuttur. F.Ottaviani ve arkadaslarinin yaptigi arastirmada Noropatili
hastalarda [, Ill ve V. Dalgada gecikme saptamiglar ve |-V, I-lll ve llI-V interpik
latansinda istatistiksel olarak fark gérmemislerdir. (23) Bayazit Y. ve arkadaslarinin
59 hastada yaptigi calismada retinopatili ve nefropatililerde daha ¢ok olmak tzere Il
ve V’inci dalgada istatistiksel larak uzama ve I-lll, IlI-V ve |-V interpik dalga
latanslarinda diabetik komplikasyonlari olanlarda uzama saptamislardir.(24) I. dalga
koklear fonksiyonu yansitmaktadir. Dolayisi ile kokleopatinin varhgindan etkilenir.
Calismamizda diabet grubu igerisinde Diabet siresi ile yaptigimiz karsilastirmada
diabet suresi ile sag |. ve sol l.dalganin iligkili oldugu bulundu. (p<0.05) Ayrica sagl-
[, sag 1lI-V, sol I-lll, sol lll-V interpik latanslarinin da diabet siresi ile iligkili oldugunu
tespit ettik(p<0.05). Kan HbA1c dluzeyi ile tim dalga latanslari arasinda grup igi
yaptigimiz karsilastirmada tium dalgalarda iliskinin oldugunu saptadik(p<0.05). Buna
karsin Weng S.F. ve arkadaslari ani isitme kaybi olan diabetik hastalarda kan HbA1c
dizeyi ile dalga latanslar arasinda iligkiyi anlamsiz bulmuslardir.(25) Referans
kitaplarda kan HbA1c duzeyinin uzun sure 10 mg/dI'nin Gzerinde olmasi ile Noropati
olasiliginin arttigi séylenmektedir.(1-2)

Genel olarak hasta yasi ve diabet slresi ile iletim zamanlari arasindaki iligki
literatirdede arastinimigs ve 30 yasin Ustundeki diabetiklerde santral iletim
zamanininin genglere oranla daha uzun oldugu tespit edilmigtir. Yapilan ¢alismalarda
eski diabetikleri beyin parankiminin daha fazla zarar gordugu tespit edilmistir.(26)
Hastallk suUresi daha az olanlarda hasar daha az bulunmustur. Bu bizim
calismamizlada korelasyon gostermektedir. Ancak yapilan diger ¢alismalarda diabet
suresi ile ABR kayitlari arasinda dogru orantili bir iligki bulunamamistir. (17)
Literatirde diabetes mellitusta No6ron hasari en ¢ok hipoglisemi ve ketoasidoz
ataklar ile olmaktadir. Bu nedenle hastalik suresi ile ABR bozukluklari arasinda
dogrudan iligki yoktur denmektedir. (27)

Diabetes Mellitusta Hastaligin siddeti ve diabet suresi ile ABR kayitlarindaki
bozukluk arasinda iligki olduguna dair literatirde yayinlar mevcuttur ve bazi referans
kitaplarda da ayni sekilde iddia edilmektedir(1-2) ama yapilan diger calismalarda bu
hastanin diabet kontrolu ile ilgili olmayip hastanin gegirdigi hipoglisemi ve ketoasidoz

ataklar ile iligkilidir. Cunku Glikoz Noéronlar igin en onemli enerji kaynagidir ve



hipoglisemi ataginda néronda hasar meydana gelmektedir. Yapilan galismalarda
ABR kayitlarindaki bozukluk daha ¢ok Noropatili ve Tip2 diabetiklerde gortulmektedir.

Sonug olarak Diabetes Mellitus lu hastalarin mortalitesi ve morbiditesi agisindan
hastaligin monitorize edilmesi ¢cok dnemlidir. Hastalarin gunltk kendilerinin kan glikoz
seviyesini Olgerek ortalama kan glikoz seviyesini tespit etmeleri en dnemli
araclarindan biridir ama bu ylksek sosyoekonomik ve kulttirel durum gerektirdiginden
bizim gibi Ulkelerde hastane sartlarinda 6lgum gerekmektedir. Ayrica son ug¢ aylik kan
Glikozunu yansitan kan HbA1c dlzeyinin él¢imu ile hastaligin monitorizasyonu
mumkundur. Bizim arastirmamizda kan HbA1c duzeyi ve diabet suresi ile dalga
latanslarindaki uzama arasinda korelasyon saptadik. Bu durum bazi referans
kitaplarda desteklenmesine ragmen literatlrdeki birgok yayinda diabet suresi ve kan
HbA1c orani ile dalga latanslarinin iligkisiz oldugu séylenmektedir. Ayrica hastalgin
onemli komplikasyonlarindan olan Santral Noropatinin en erken bulgularinin tespit
edildigi ABR kaydi, komplikasyonlar olusmadan 6nce tespit edilmesinde en iyi elektro
fizyolojik testlerden birisidir. Bu hastalarda latanslarda herhangi bir sekilde uzama
tespit edilirse; 6zellikle hastalar hipoglisemi ve ketoasidozdan korunmali ve hastalar
her yonden siki takip altina alinmalidir. ABR bu nedenle iyi bir takip araci olabilir.
Buna karsin Kan HbA1c duzeyi ile ABR kaydinin kombine edilmesi bizim
calismamizda anlamli olmasi ve referans kitaplardada desteklenmesine ragmen
literatirde Kan HbA1c duzeyi ile ABR sonuglari arasinda iliski bulunamamistir.
Referans kitaplarda diabet suresi ile kan HbA1c dlzeyinin ylksek seyretmesi ile
Noropati gelisimi arasinda iligki oldugu séylenmektedir.(1-2) Ozellikle Kan HbA1c
dizeyinin uzun stre 10 mg/dl Gzerinde olmasi ile Diabet komplikasyonlarinin gértilme
olasihgi yuksek bulunmustur. (Harrison) Hastalar belirli araliklarla ABR kaydindan ve
kan HbA1c kontrolinden gecirilmeli ve herhangibir patoloji saptandiginda diger
elektrofizyolojik testlerle teyit edilmelidir ( EEG —EMG). Buda endokrinoloji, KBB ve
Noroloji arasinda multidisipliner yaklagimla mumkun olacaktir.



