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AMAC

Diabetes mellitus (DM) ve aterosklerotik kalp hastaligi (ASKH) seyrinde, 8. sinir ve santral sinir sisteminde hasar gelisip gelismediginin,
subklinik evrede iken, uyarilmis isitsel beyin sap1 cevaplari (ABR) ile arastirilmasi.

CALISMA PLANI VE YONTEMLER

Bu prospektif ¢aligmanin gerecini 33 diabetli, 30 aterosklerotik kalp hastaligi olan hasta ve kontrol grubunu 10 géniillii olusturmustur.
Onyedisi erkek (%51), 16's1 kadin (%49) olan DM'lu, 24’1 erkek (%80), 6’s1 kadin (%20) olan ASKH’l1 ve 5’i erkek 5’i kadm,
timpanogramlari Tip-A ve odyogramda 500-8000 Hz frekans araliginda saf ses esik ortalamalar1 0-15 dB HL arasinda olan hastalar ¢alig-
maya alinmigtir. Her iki kulaga 80 ve 90 dB HL siddette saniyede 10 tekrarli ALT polaritede toplam 2048 klik sesli uyar1 verilerek ABR
Olgtimleri yapilmustir.

BULGULAR

Gerek DM’lu gerekse ASKH’l1 olgularda 1. ve III. dalga mutlak latanslar1 ve I-1II dalga pikleri arasi latanslar agisindan kontrol grubuna

gore anlamli fark bulunmaz iken, her iki hasta grubunda da santral ileti zamanini gosteren V. dalga mutlak latans1 ve I-V ve III-V dalga
pikleri arasi latanslarda anlamli derecede uzama saptanmistir.

SONUC

DM ve ASKH seyrinde gelisen sekizinci sinir ve santral sinir sistemi hasarmin subklinik evrede tespitinde basit, ucuz ve noninvaziv bir
test olan ABR’nin tanisal degeri oldugu saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus. Aterosklerotik kalp hastaligi. ABR.

Auditory Brain Stem Responses Findings In Patients With Diabetes Mellitus And
Atherosclerotic Hearth Disease

OBJECTIVE

To determine whether the eighth cranial nerve and central nervous system damage occurs secondary to diabetes mellitus and atheroscle-
rotic heart disease or not, in the subclinical period, using auditory brainstem responses (ABR).

STUDY PLAN AND METHODS

In this prospective study, study group consists of thirty-three patients with diabetes mellitus and thirty patients with atherosclerotic heart
disease. Ten healthy volunteers comprised the control group. Only patients with type A tympanograms and with pure tone hearing thresh-
olds of 0-15 dB between 500 and 8000 Hz were included in the study. Both ears were stimulated with 80 and 90 dB, ALT polarity clicks
at a reputation rate of 10 clicks per second with a total of 2048 stimuli and ABR’s were recorded.

RESULTS

I. and III. wave absolute latencies and I-III inter-peak latencies of patients either with diabetes mellitus or atherosclerotic heart disease

were not statistically different from the control group. But, V. wave absolute latency and I-V and III-V inter-peak latencies were signifi-
cantly prolonged in either patient group compared with the control group.

CONCLUSIONS

We conclude that ABR has a diagnostic value as a simple, low-cost and non-invasive method for determining the eighth cranial nerve and
central nervous system damage in the subclinical period, occurring secondary to diabetes mellitus and atherosclerotic heart disease.
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neden olabilir. Bu patolojiler erken ddnemde
semptomatik degildir. Semptomatik olmayan bu
asamada beyin sap1 diizeyindeki sirkiilasyon prob-
lemlerini  saptamak  6nemlidir. Konvansiyonel
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Diabetes Mellitus (DM) ve Aterosklerotik Kalp Has-
taligt (ASKH) gibi mikroanjiopatik hasarlara sebep
olan sistemik hastaliklar, serebrovaskiiler diizeyde de
hasarlara yol acarak bazi patolojilerin olugmasina

odyometrik testler subklinik diizeydeki isitme bozuk-
luklart belirlemekte yetersiz kalmaktadir'?. Uyaril-
mis isitsel beyin sap1 yanitlar1 (ABR) ile santral isit-
me yollarinin fonksiyonel biitiinliigii objektif olarak
degerlendirilebilir ve subklinik diizeydeki hasar gos-
terilebilir'”. Hasarin subklinik evrede belirlenmesi



hastaligin prognozu ve tedavi programinin degerlen-
dirilmesi agisindan 6nemlidir.

Gereg ve Yontem

Bu ¢alismay1 Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi KBB
Poliklinigi’ne bir yil icerisinde Endokrinoloji ve
Gogilis-Kalp-Damar  Cerrahisi  polikliniklerinden
refere olan ve hastaliklar1 diginda ek patolojileri bu-
lunmayan, onaylari alinmis 33 DM’lu ve 30 ASKH’I1
hasta ile saghkli 10 goniillii kontrol grubu® caligma-
nin gerecini olusturmustur. Onyedisi erkek (%51),
16’s1 kadin (%49) olan DM’lu grubun yas ortalama-
lar1 47.1+16, 2410 erkek (%80), 6’s1 kadmn (%20)
olan ASKH’li grubun yas ortalamalar1 ise
58.4£8.4’diir. Besi erkek (%50), 5’1 kadin (%50) olan
kontrol grubunun yas ortalamasi ise 25+6.4’diir (Tab-
lo-I).

Tablo I- Olgularin dagilim ve yas ortalamalar1

O. Basut, ark.

10 tekrarli ALT polaritede toplam 2048 klik sesli
uyart verilerek ABR Ol¢iimleri yapilmstir. Test e-
dilmeyen kulak 30 dB HL altinda uyaran ile maske-
lenmistir. Her bir siddetteki 6l¢iim igin 1., III., V.
dalgalarin mutlak latanslar1 ve I-III, I1II-V ve -V
dalga pikleri arasi latanslar isaretlenerek kayitli veri-
ler basilmustir.

Yapilan 6l¢iimlerin istatistiksel analizi Student-t testi
kullanilarak yapilmustir.

Bulgular

1- 1. ve III. dalga latanslar1 i¢in 80 ve 90 dB HL’de
kontrol grubu ile karsilastirildiginda tim DM’lu
grup Olciimlerinde istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir  (p>0.05). V. dalganin mutlak
latansinin ise kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak ileri derecede anlamli dl¢lide uzadigi sap-
tanmustir (p<0.001, p<0.01—>Vy, i¢in) (Tablo-1I).

Tablo II- DM’lu olgularin mutlak latans ortalamala-
rinin kontrol grubu ortalamalar ile karsi-

Kadin Erkek Yas
n % n % Ortalamasi
DM 16 49 17 51 471+16
ASKH 6 20 24 80 58.4 +8.4
Kontrol 5 50 5 50 25+6.4

DM’lu hastalarin 21’1 (%64) Tip 11, 12’si (%36) Tip 1
DM’lu olup ortalama hastalik siireleri 7.9£5.9 sene
idi.

Otuz ASKH’l1 hastanin fonksiyonel durumlar1 New-
York Kalp Dernegi’nin belirledigi kriterlere gore; 8’1
(%26) Class II stable angina pektoris, 3’i (%10)
Class II unstable angina pektoris, 11’1 (%37) Class
IIT stable angina pektoris, 5’i (%17) Class III
unstable angina pektorisli, 3’4 (%10) gecirilmis MI
tanis1 almisg hastalardi. Ortalama hastalik siiresi
3.2+1.1 idi.

Tiim olgularda anamnez, tam KBB muayenesi, ndro-
lojik muayene ve gozdibi incelemesi yapilarak isitme
azlig, vertigo ve tinnitus gibi norootolojik yakinmasi
olanlar, kulak muayenesinde patolojisi olanlar,
noropati, retinopati ve nefropatisi olanlar caligmaya
dahil edilmemistir.

Biitiin olgulara Odyoloji Laboratuari’'nda Intera-
custic® AZ-3 impedans odyometri ile impedans Gl-
¢limii ve ses yalitimli kabinde Clinical Audiometer
AC30 ile saf ses odyometri yapilarak timpa-
nogramlart Tip A ve saf ses esikleri 500-8000 Hz
frekanslarda 0-15 dB HL olanlar calismaya dahil
edilmistir.

Bu kriterlere uyan hastalara Medelec® Telephonics
TDH 49 P kulaklik takilarak Audiostar marka cihaz
ile her iki kulaga 80 ve 90 dB HL siddette saniyede

lastirilmasi

Dalga Dalga

Dalga latanslari (ms.) latanslari latanslari

(ms.) (ms.)

N oo | Tom | P [ TRl | P [Tl | P

rubu DM'lu DM'lu DM'lu
(?1=20) olgular grup grup
(n=66) (n=24) (n=42)

lo [1.57+0.10{1.55+0.23|>0.05 |1.57+0.25/>0.05 {1.54+0.19(>0.05

lso |1.60+0.09|1.52+0.19|>0.05 |1.58+0.18|>0.05 {1.49+0.19(>0.05

Illgo |3.63+0.13|3.60+0.28|>0.05 |3.63+0.28|>0.05 |3.58+0.29|>0.05

lllo |3.67+0.15(3.71+0.29(>0.05 |3.74+0.27|>0.05 |3.68+0.31|>0.05

Vao (5.48+0.14(5.88+0.36(<0.001|5.88+0.40{<0.0015.85+0.34 [<0.001

Veo (5.53+0.14(5.95+0.41(<0.001|5.90+0.47|<0.01 |5.97+0.38(<0.001

2- Tim DM’lu olgularin ABR kayitlarinda, 80 ve 90
dB HL’de I-III dalga pikleri aras1 latanslar1 kont-
rol grubu dlclimleri ile kiyaslandiginda istatistik-
sel olarak anlamli farklilik saptanamamistir
(p>0.05). 11I-V, I-V dalga pikleri arasi latanslar1
ise kontrol grubu degerleri ile karsilagtirildiginda
III-V ve I-V dalga pikleri arasi latanslar istatistik-
sel olarak ileri derecede anlamli dl¢lide uzamistir
(p<0.001) ve bu wuzama V. dalga mutlak
latansinin uzamasina baghidir (Tablo-I1I).

Tabloe III- DM’lu olgularin dalga pikleri aras1 latans

ortalamalarinin kontrol grubu ortalamalari
ile karsilastiriimasi

Dalga Dalga
Dalga G pikleri pikleri
ara- D?;%:ngllzlf(r:nasr?m p aras| p arasl p
liklari ’ latanslar latanslar

(ms.) (ms.)
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Tim Tip| Tip Il
ontol | ouiu DMy DMy
(?1=20) olgular grup grup

(n=66) (n=24) (n=42)

larak ileri derecede anlamli OSlglide uzamistir
(p<0.001) (Tablo-V).

I-lllgo |2.05+0.16]2.05+0.30(>0.05 |2.06+0.23|>0.05 |2.04+0.32|>0.05

I-lllso |2.07+0.16]2.15+0.29(>0.05 |2.16+0.25/>0.05 |2.19+0.32|>0.05

11-Vo{1.84+0.12|2.28+0.39|<0.001)2.25+0.41]<0.001(2.27+0.38{<0.001

I1-Veo[1.86+0.14|2.24+0.46|<0.001)2.16+0.48|<0.001(2.29+0.45(<0.001

I-Veo {3.94+0.16(4.33+0.41(<0.001)4.31+0.44|<0.001(4.31+0.39(<0.001

I-Veo {3.93+0.14(4.39+0.44(<0.001)4.32+0.53|<0.001(4.48+0.37 [<0.001

3- ASKH’l1 hastalardan elde edilen 1. ve III. dalga
mutlak latans degerlerinin kontrol grubu degerleri
ile karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanamamistir (p>0.05). V. dalga mutlak
latansinin ise ASKH’l1 hasta grubunda hem 80 dB
HL’de hem 90 dB HL’da istatistiksel olarak ileri
derecede anlamli  uzadigi  gozlemlenmistir
(p<0.001) (Tablo-1V).

Tablo I'V- ASKH’11 ve kontrol grubu olgularinin
mutlak latanslarinin karsilagtirilmasi

Dalga Dalga latanslari (ms.)
No Kontrol grubu | ASKH'li grup p
(n=20) (n=60)
l9o 1.57+0.10 1.52+0.21 >0.05
lso 1.60+0.09 1.56+0.23 >0.05
[lloo 3.63£0.13 3.66+0.25 >0.05
1l 80 3.67£0.15 3.76+0.26 >0.05
Vao 5.48+0.14 5.96+0.37 <0.001
Vao 5.53+0.14 6.03+0.36 <0.001

Tablo V- ASKH’l1 olgular ve kontrol grubu olgulari-
nin dalga pikleri arasi latans degerlerinin

karsilastirilmasi
Dalga pikleri arasi latanslar (ms.)
Dalga
araliklari Kontrol grubu | ASKH'li olgular p
(n=20) (n=60)

I-Illgo 2.05+0.16 2.14+0.36 >0.05
I-Illso 2.07+0.16 2.20+0.29 >0.05
1RYEN 1.84+0.12 2.31+0.42 <0.001
11-Veo 1.86+0.14 2.27+0.48 <0.001
-V 3.90+0.16 4.44+0.46 <0.001
-V 3.93+0.14 4.47+0.44 <0.001

4- Hem 90 dB HL hem 80 dB HL siddette uyaranlar
icin iki grubun I-1II. dalga pikleri arasi latans de-
gerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark sapta-
namamustir (p>0.05). III-V. ve I-V. dalga pikleri
arasi latans degerleri igin ise her iki siddetteki u-
yaranlar i¢in ASKH’l1 hasta grubunun degerleri
kontrol grubunun degerlerine gore istatistiksel o-

Tartisma

Santral sinir sistemi (SSS) ve 8. sinir hasar1 DM’un
gec doneminde goriilen bir komplikasyonudur. On-
ceki yillarda SSS hasarini tespit etmek i¢in EEG
yapilmakta idi. Ancak EEG bircok otonom sinir
sistemi nukleuslarini yoneten nukleuslarin yer aldigi
beyin sap1 aktivitesini dlgmekte yetersiz kalmaktadir.
ABR’nin 8. sinir periferik kismu ile iist beyin sapi
bolgesi arasindaki fonksiyonel biitlinliigii, iletimi
6lemesi agisindan Gnemli bir rolii vardir'>7,

DM’da olusan SSS hasarmin nedeni, néral dokuda
dejenerasyon olarak tarif edilmekte ve tablo diabetik
ensefalopati  olarak adlandirilmaktadir’™’.  Ma-
kashima ve Tanaka, DM’lu hastalarin temporal ke-
miklerinde yaptiklar1 ¢aligmalarda, spiral ganglionda
atrofi, igitme sinirinde demyelinizasyon, myelin kili-
finda bozulma ve santral igitme yollarinda dejeneras-
yon tespit ettiler. Nakamura ABR dalgalarinda uzama
olan 12 hastanin yapilan MRI incelemesinde beyin
sapinda mikroanjiopatiye bagl olarak infarkt alanlar1
saptamistir. Bu histopatolojik degisiklerin vasa
nervorumdaki mikroanjiopati sonucunda oldugu
kabul edilmektedir. Bu olaylar sinir dokusunda
elektrofizyolojik degisiklere yol acarak koklear,
retrokoklear veya kokleoretrokoklear kombine bo-
zukluk ile sonuglanabilir®'®!'"!2,

Donald ve ark., DM’lu hastalarda ABR ile SSS tutu-
lumu bulgularini ilk olarak géstermis, Tip I ve II DM
tablosu icinde bir fark gérmeksizin V. dalga mutlak
latanslarinda ve 1-V dalga pikleri arasi latanslarinda
anlamli derecede uzama tespit ettiklerini bildirmis-
lerdir’®. Mus ve ark., 17 Tip II DM’lu, 10 Tip I
DM’lu hasta ile yaptiklar1 ¢alismada I. dalga harig
tiim dalgalarin mutlak latanslar1 ve I-V. dalga pikleri
arasi latanslarmin Tip II DM’ta daha belirgin olmak
lizere uzadigim tespit etmislerdir'. Yine Aydmn ve
ark., 20 Tip II DM, 10 Tip I DM’lu hastanin ABR
Olciimlerini yaptigt caligmada da 1. dalga mutlak
latans1 ve I-V dalga pikleri arasi latans1 uzamis oldu-
gunu bulmuslardir’. Goldsher ve ark., tespit edilmis
ndropatisi olmayan DM’lu hastalarda V. dalga mut-
lak latanslar ve I-V. dalga pikleri arasi latanslarin
uzadigim gostermislerdir®. Lisowska ve ark. 42 nor-
mal igiten Tip I DM’lu hastada yaptiklar1 arastirma-
da, ABR’de &zellikle I-V dalga pikleri arasi
latanslarin  kontrol grubuna gore uzadigini tespit
etmislerdir'®. Bizim ¢alismamizda da hem Tip I DM,
hem Tip II DM’lu hastalarda I. ve III. dalga mutlak
latanslar1 ve I-III dalga pikleri arasi latanslarda uza-
ma tespit edilememis, buna karsilik V. dalga mutlak
latanslar1, I-V ve I1I-V dalga pikleri arasi latanslarda
anlamli uzama saptanmistir. Bu uzama da yukarida
bahsedilen ¢alismalarla uyumlu olarak ileti gecikme-



sinin yiiksek beyin sap1 diizeyinden kaynaklandigini
gostermektedir.

Ateroskleroz, her boyuttaki damarlar etkileyebilen
sistemik bir hastalik olup kalp, retina, bobrek, akci-
ger ve SSS aterosklerozun hedef organi olabilmekte-
dir. ASKH’da hem genel dolagim bozularak periferik
dokularda hipoksi olur, hem de SSS’deki arterler
tutularak  lokal  dolasim  bozuklugu  olur.
Aterosklerotik plaktan kopan parcalar SSS’de
mikroemboliler ve mikroinfarktlar olusturabilir'>"".
Bu mikroanjiopatik degisiklikler SSS’de mikrosir-
kulasyonu bozar ve baslangicta subklinik seyreder.
Daha ileri donemde sensorindral isitme kaybi gibi
bulgularla semptomatik hale gelebilir.

ASKH ile igitme kaybi arasindaki iligkiyi ilk olarak
Rosen ve ark. incelemistir'®. Stres ve aterojenik diye-
tin bilateral, simetrik, yiiksek frekanslarda daha be-
lirgin sensorindral isitme kaybi yaptigini bildirmis-
lerdir. Susmano ve Rosenbush, 103 ASKH’l1 hasta-
nin 34’inde bilateral, simetrik, yiiksek frekanslari
tutan sensorinoral isitme kaybi saptamistir'®.

Literatiirde ASKH’da subklinik agamada SSS tutu-
lumu tanisinda ABR kullanimu ile ilgili bir tek yayina
rastlanmigtir. Karamitsos ve ark., norolojik olarak
asemptomatik olan, odyometrilerinde isitme kaybi
olmayan 30 ASKH’l1 hastaya ABR uygulayarak bu
calismay1 yapmuslardir'®. I. dalga mutlak latansini
normal, III. ve V. dalga mutlak latansin1 ve I-111, III-
V ve I-V dalga pikleri arasi latanslar1 anlamli derece-
de uzun bulmuslardir. Biz ¢alismamizda 1. ve III.
dalga mutlak latanslarin1 ve I-III dalga pikleri arasi
latanslar1 normal bulduk. V. dalga mutlak latansi ile
-V ve I-V dalga pikleri arasi latanslarn belirgin
olarak uzamis oldugunu tespit ettik.

V. dalga mutlak latans1 ve III-V ve I-V dalga pikleri
arasi latanslarin uzamasi santral ileti zamaninin uza-
digmi gostermektedir. 1. dalganin latansinin normal
olmasi kokleada patoloji olmadigini gdstermektedir.
Geg dalgalardaki ve dalga pikleri arasi latanslardaki
uzama; azalmig mikrosirkulasyonun beyin sapinin
yiiksek bolgelerini etkiledigini, bolgedeki noral lifle-
rin senkronitesinin azaldigini ve subklinik dejeneras-
yondan bahsedebilecegimizi diisiindiirmektedir. Bu
mikroanjiopatinin ilerlemesi ile kokleada olusacak
iskemik degisikliklerle igitme yollarmin periferik
kisminda da dejeneratif degisiklikler meydana gele-
rek I. dalganin uzamasina sebep olabilir. ASKH’I1
hastalarin  ABR bulgular1 sistemik aterosklerozun
erken belirtisi olarak kabul edilebilir. Bu ¢alismanin
bulgulari, ASKH’l1 hastalarda ABR ile SSS tutulu-
munun gosterilebilecegini desteklemektedir.

Sonug¢

Diabetin tipi agisindan fark olmaksizin tiim DM’lu ve
ASKH’l1 hastalarin ABR’lerinde, V. dalga mutlak
latanslart ve III-V, I-V dalga pikleri arasi latanslari
belirgin olarak uzamig bulduk. Bu uzama beyin sap1
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iist seviyesinde santral isitme yolaginda ileti gecik-
mesini gostermektedir.

DM’lu ve ASKH’li hastalarda SSS hasarinin
subklinik evrede belirlemede basit, noninvaziv ve
ucuz bir yontem olan ABR’nin tanisal degeri oldugu-
nu saptadik.
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