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POPIS KRATICA
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1. UVOD



1.1. Uvod

Menierova bolest (MB) je rijetka, benigna i1 kroni¢na bolest unutarnjeg uha, raznolike
simptomatologije i tijeka bolesti (1). Klini¢ki se prezentira spontanim napadajima ponavljajuce
vrtoglavice, senzorineuralnim gubitkom sluha, tinitusom te osjecajem punoée u zahva¢enom
uhu (2). Simptomi se mogu javiti skupa ili odvojeno te razli¢itom ucestalos¢u, a u velikom
broju slucajeva u pocetku budu prisutni samo na jednom uhu (3). S obzirom na to da
karakteristike slusnih i vestibularnih simptoma predstavljaju temelj za postavljanje dijagnoze,
ukljucujuéi audioloSke pretrage, potrebno je obratiti veliku pozornost na obrazac njihovog
pojavljivanja. Cesto prode dosta vremena, nekoliko mjeseci ili godina, od inicijalne
prezentacije bolesti do postavljanja prave dijagnoze, naocito ako su inicijalno prisutni samo
sludni ili atipi¢ni simptomi, bez onih vestibularne prirode (4). Opcenito govoreci, klasifikacija
1 dijagnostika perifernih vestibularnih poremecaja zahtjevna je i izazovna s obzirom na
mogucnost preklapanja simptoma raznih bolesti (5).

Premda etiologija bolesti nije jasno potvrdena, ona se najéeS¢e povezuje s idiopatskom
akumulacijom endolimfati¢ne tekuc¢ine unutar struktura membranskog labirinta (3). JoS uvijek
nije razjaSnjeno uzrokuje li bolest jedan, viSe odvojenih ili pak kombinacija nekoliko
patofizioloskih mehanizama (1). To predstavlja izazov u dijagnostici, prognozi i lijeCenju, a
pogotovo u procjeni uspjesnosti provedene terapije (6). Strategije lijeCenja usmjerene su prema
suzbijanju akutnih i ponavljajuc¢ih napadaja vrtoglavice, dok postoje oskudna rjeSenja za
sprjecavanje progresivnog gubitka sluha (7). Terapijske opcije treba birati pazljivo s obzirom
na to da simptomi imaju sposobnost fluktuacije i spontanog poboljSanja s vremenom (8). U
prvu liniju spada kontrola faktora rizika te konzervativna simptomatska terapija, a nakon njenog
neuspjeha prelazi se na invazivnije metode lijecCenja (9).

Bolest je progresivnog karaktera, a povezuje se s teSkim gubitkom sluha te
vestibularnim poremecajima u uznapredovaloj fazi bolesti (4). Ona obi¢no uzrokuje blaze
tjelesne smetnje, no sa sobom nosi znacajne psihicke i emocionalne posljedice na pojedinca.
Vrtoglavica u ve¢oj mjeri naruSava fizicku komponentu kvalitete zivota, dok gubitak sluha 1
Sum u uhu vise utjecu na psiholosko stanje pojedinca (10). Bolesnici variraju od minimalno
simptomatskih 1 visokofunkcionalnih pojedinaca do onih teSko zahvaéenih boles¢u i

onesposobljenih u svakodnevnom funkcioniranju (7).



1.2. Anatomija unutarnjeg uha

Uho je osjetni organ koji sadrzava stanice zaduzene za osjet sluha i ravnoteze, a koje su
nastale iz zajedniCkog embrionalnog podrijetla (oticke plakode) (11). Anatomski se dijeli na tri
dijela, odnosno na vanjsko, srednje i unutarnje uho. Vanjsko i srednje uho prenose zvuk do
unutarnjeg uha u kojemu su smjesteni slusni i vestibularni organi. Unutarnje uho smjesteno je
u piramidi sljepoocne kosti, a sastoji se od kostanog i membranskog dijela (12, 13).

Kostani labirint predstavlja sustav kostanih kanali¢a i Supljina ispunjenih perilimfom.
Cine ga tri dijela: puznica (lat. cochlea), predvorje (lat. vestibulum) i polukruzni kanali (lat.
canales semicirculares). PuZznica je poloZena sprijeda, dublje 1 medijalno u odnosu na
polukruzne kanale koji su smjeSteni straga, viSe 1 lateralno. Sastavu kosStanog labirinta pripada
1 unutarnji slusni hodnik koji se otvara na straznjoj strani piramide sljepooc¢ne kosti, a zavrSava
dnom koje sadrzi otvore za prolazak vlakana facijalnog te vestibularnog 1 sluSnog zivca (13). U
tom se dijelu slusna vlakna spiralnog ganglija spajaju s vestibularnim vlaknima Scarpinog
ganglija te skupa tvore vestibulokohlearni Zivac. Njega Cine bipolarni aferentni neuroni koji
povezuju neuroepitelne osjetne stanice s odgovaraju¢im jezgrama mozdanog debla 1 slusnim
podru¢jima kore velikog mozga u temporalnom reznju (14, 15). Unutar koStanog nalazi se
znatno manji membranski labirint koji ¢ini zatvoreni sustav vre¢ica i kanali¢a ispunjenih
endolimfom. Sacinjavaju ga dvije medusobno povezane vreCice (lat. utriculus i sacculus)
smjestene u predvorju, tri polukruzna kanala (lat. ductus semicirculares) i puzni¢na cijev (lat.
ductus cochlearis) (13).

Vertebrobazilarna krvna opskrba unutarnjeg uha u potpunosti je odvojena od karotidne
krvozilne opskrbe vanjskog 1 srednjeg uha (16). Arterijsku opskrbu labirinta provodi labirintna
arterija koja se dalje grana na dnu unutarnjeg slusnog hodnika. Ona Cini terminalni ogranak koji
ne anastomozira s drugim arterijama pa njena tromboza dovodi do oStecenja sluha i1 gubitka
ravnoteze (13, 17). U najvecem broju sluc¢ajeva ona predstavlja zavrSni ogranak prednje donje
arterije malog mozga, a u rjedim se sluc¢ajevima moZze odvojiti i neposredno od bazilarne arterije
(18). Venska krv unutarnjeg uha odvodi se u donji petrozni i sigmoidni sinus (12, 16). Limfna

drenaZa provodi se u infraaurikularne limfne ¢vorove te uz gornju lateralnu stijenku Zdrijela

(13).



1.2.1. Anatomija i fiziologija sluSnog sustava

PuZnica je klju¢na struktura perifernog slusnog puta koja pojacava energiju zvucno
stvorenih tla¢nih valova te ju pretvara u neuronske signale (19). To je perilimfom ispunjen
kostani kanal, dva i pol puta savijen oko kosStane osnove koja se naziva modiolus, unutar kojega
se nalazi endolimfom ispunjena spiralna membranozna puznicna cijev koja pocinje slijepim
krajem u predvorju, a zavrSava drugim slijepim krajem u vrhu puznice (13). Unutrasnjom
stijenkom puZznice protezu se dvije usporedne spiralne kostane plocice koje s mekotkivnim
tvorbama dijele prostor kosStane osnove na tri odjeljka: vestibularnu skalu (lat. scala vestibuli),
skalu mediju (lat. scala media) i skalu timpani (lat. scala timpani) (13, 20).

Skala vestibuli smjeStena je blize vrhu puznice, dok je skala timpani poloZena blize
njenoj bazi te podrucju srednjeg uha (Slika 1A). Skalu mediju, smjestenu izmedu njih, tvori
membranozna puzni¢na cijev (13, 22). Bazalni zavoj vestibularne skale otvara se u predvorje
unutarnjeg uha, dok je skala timpani preko opne okruglog prozora (lat. fenestra rotunda)
povezana s prostorom srednjeg uha. Protok perilimfne tekucine izmedu njih omogucen je
malenim otvorom na vrhu puznice (lat. helicotrema) (13). Skalu vestibuli 1 skalu mediju
odjeljuje gornje smjesStena Reissnerova membrana, dok donje smjestena bazilarna membrana,
duz koje je polozen Cortijev sluSni organ, odjeljuje skalu mediju od skale timpani (Slika 1B)

(20).

Vanjske stanic
s dlagicama

Unutarnje stanice

; = dlagicama
SV-Skala vestibuli RM-Reissnerova membrana
SM-Skala medija MT-Membrana tektorija
ST-Skala timpani BEM-Bazilarna membrana

Slika 1. Presjek kroz puznicu. 1A Kostana osnova, modiolus. 1B Cortijev organ. Preuzeto i
prilagodeno prema: SPIE - the international society for optics and photonics [Internet].
Spie.org. 2024 [citirano 12. rujna 2024.]. Dostupno na: https://spie.org/news/5504-observing-
cochlear-function#B2.



Cortijev organ ¢ini niz elektromehanicki osjetljivih stanica koje proizvode receptorske
potencijale u odgovoru na titraje bazilarne membrane prouzroéene zvuénim podrazajima. Cine
ga jedan red unutarnjih te tri reda vanjskih stanica s dlacicama, potporne stanice te aferentni i
eferentni ziv€ani zavrsetci (20, 23). Osjetne stanice s dlacicama nalaze se izmedu potpornih
stanica. Pokrivene su zelatinoznom pokrovnom sluznicom (lat. membrana tectoria) (23). Na
njihovoj apikalnoj povr$ini nalazi se snop manjih stereocilija te jedna veca kinocilija (19).

Unutarnje stanice s dlacicama imaju funkciju osjetnog receptora koji je aferentnim
vlaknima sluSnog Zivca povezan s korom velikog mozga (23). Oko 95 % vlakana Cortijevog
spiralnog ganglija, smjeStenog u Supljinama modiolusa, sinapticki je povezano s bazama
unutarnjih stanica. Usprkos tomu, oStec¢enje vanjskih stanica s dlacicama, uz oc¢uvanje onih
unutarnjih, dovodi do znacajnog gubitka sluha (20, 23). Inhibitorna eferentna ziv€ana vlakna iz
olivarnog kompleksa mozdanog debla prekapcaju se na vanjske stanice s dlacicama te preko
njih nadziru osjetljivost unutarnjih stanica na razlicite visine zvuka (23, 24). To omogucuje
sluSanje 1 zasStitu stanica u bu¢nom okoliSu te usporava dobno izazvani gubitak sluha (25).

Stanice s dlacicama koriste razli¢itu ionsku okolinu svojih apikalnih 1 bazalnih povrSina
za stvaranje elektricnog potencijala. Apikalni krajevi stanica nalaze se uronjeni u endolimfu
unutar skale medije, dok bazalne dijelove stanica oplakuje perilimfaticna tekucina skale timpani
(19). To proizvodi endokohlearni potencijal od +80 mV koji predstavlja razliku elektri¢nog
potencijala izmedu pozitivnije nabijene endolimfe i negativnije nabijene perilimfe (19, 20).
Endolimfati¢nu teku¢inu bogatu ionima kalija, a siromasnu ionima natrija, proizvodi dobro
vaskularizirani epitel strije vaskularis (lat. stria vascularis) na lateralnoj stijenki skale medije
(26). Perilimfa ima sastav slican cerebrospinalnoj tekucini zahvaljuju¢i izravnoj komunikaciji
skale vestibuli 1 skale timpani sa subarahnoidalnim prostorom preko posebnog kanali¢a (13,
20). Sadrzi visoku koncentraciju natrijevih iona te nisku koncentraciju kalijevih iona (12).

Vanjsko uho prikuplja zvuéne valove koji prolaskom kroz zvukovod uzrokuju
mehanicku vibraciju bubnjiSne membrane. Posljedicno dolazi do titranja tri medusobno
uzglobljene kosc¢ice srednjeg uha (Eekica, nakovnja i stremena) koje su zaduzene za jaCanje
intenziteta slus$nih valova i njihov daljnji prijenos prema unutrasnjem uhu (22, 27). Pomaci baze
stremena prema unutraSnjosti ovalnog prozorcica (lat. fenestra ovalis), smjestenog na lateralnoj
stijenki predvorja, potiskuju perilimfu prema vestibularnoj skali, a gibanje teku¢ine prenosi se
1 na skalu timpani preko otvora na vrhu puZnice. Zahvaljujuéi nestlacivosti teku€ine, utisnu¢em
podnoZja stremena u ovalni prozor¢i¢ dolazi do izbocenja elasticne membrane okruglog

prozorc¢i¢a prema srednjem uhu (27).



Pokretima endolimfe izazvan pomak bazilarne membrane uzrokuje savijanje snopa
dlacica o pokrovnu (tektorijalnu) membranu u smjeru najvise stereocilije. To uzrokuje
mehani¢ko otvaranje kationskih kanala te utok iona kalija u stanice koji dovodi do
depolarizacije i nastanka receptorskog potencijala. Lateralni otklon snopa stereocilija u
suprotnom smjeru uzrokuje hiperpolarizaciju stanice (19, 20).

Pojedini dijelovi bazilarne membrane razli¢ito reagiraju na zvu¢ne podrazaje ovisno o
njihovoj frekvenciji. Zahvaljuju¢i tonotopickoj lokalizaciji bazilarne membrane, visoke
frekvencije uzrokuju najbolju titraciju krutih 1 kratkih vlakana smjeStenih blizu baze puznice,
dok niske frekvencije uzrokuju najintenzivniji odgovor dugih 1 gipkih vlakana pri njenom vrhu
(20, 27). Prijenos slusnog vala zaustavlja se na mjestu bazilarne membrane koje ima prirodno
ugradenu istu frekvenciju rezonancije kao 1 doti¢ni zvuk. Stoga, valovi visokih frekvencija
prijedu kratak put i ostvare maksimalnu amplitudu titranja blizu baze puZznice, oni srednjih
frekvencija dopru do sredine puta 1 zamru, dok se valovi niskih frekvencija zaustave tek pri

samom kraju bazilarne membrane (20).

1.2.2. Anatomija i fiziologija vestibularnog sustava

Temeljne strukture perifernog vestibularnog sustava ¢ine dva otolitna organa, utrikulus
1 sakulus, koja prenose informacije o poloZaju glave s obzirom na djelovanje sile teze ili
linearno ubrzanje, te tri polukruzna kanali¢a koji reagiraju na promjene brzine i smjera kutnog
gibanja glave (28). Glavni zadatak vestibularnog sustava je odrzavanje ravnoteznog polozaja
tijela u prostoru te stabilizacija pogleda pri razli¢itim pokretima glave (16).

Unutar predvorja, koje predstavlja srediSnju nepravilnu koStanu Supljinu labirinta,
nalaze se utrikulus, povezan s polukruznim kanali¢ima, te sakulus na kojeg se nastavlja
puzni¢na cijev (22). Straznja stijenka predvorja sadrzi otvore koji odgovaraju pocecima
polukruznih kanala, dok prednja stijenka sadrzi otvor prema puznici (Slika 2). U lateralnu
stijenku predvorja ulozeni su ovalni i okrugli prozor kojima je omoguéena komunikacija s
prostorom srednjeg uha. Na medijalnoj stijenki prisutne su nakupine sitnih otvora za prolazak
vlakana vestibulokohlearnog Zivca te otvor vestibularnog akvedukta (lat. aqueductus vestibuli)
kroz koji prolazi endolimfaticni vod (lat. ductus endolymphaticus) koji izlazi iz sakulusa te
zavrSava endolimfatiénom vre¢icom (lat. sacccus endolymphaticus). Vreica je smjeStena medu
slojevima tvrde mozdane ovojnice na straznjoj strani piramide sljepoo¢ne kosti, a preko nje se

odvija apsorpcija endolimfe te izjednacavanje njenog tlaka s tlakom cerebrospinalne tekucine



(13, 16). Povecanje volumena endolimfe povezuje se s Menierovom boles¢u (MB) koja se

prezentira gubitkom sluha i vrtoglavicom (26).

Prednji polukruzni kanalic Utrikulus

Straznji polukruzni kanali¢ Sakulus

Lateralni polukruzni kanali¢

Puznica

Slika 2. Unutarnje uho. Preuzeto 1 prilagodeno prema: Cole SR, Honaker JA. Benign
paroxysmal positional vertigo: Effective diagnosis and treatment. Cleveland Clinic Journal of
Medicine [Internet]. 2022;89:653—62 [citirano 12. rujna 2024.]. Dostupno na:
https://www.ccjm.org/content/89/11/653.

Tri polukruzna kanala postavljena su medusobno pod pravim kutom Sto je bitno za
njihov trodimenzionalni osjet ravnoteze. Prednji kanali¢ okomit je na straznju stranu piramide
sljepooc¢ne kosti, dok je straznji kanali¢ postavljen usporedno s njome. Lateralni kanali¢ lezi u
vodoravnoj ravnini. S utrikulusom su povezani preko pet otvora jer prednji i straznji kanali¢
pocinju zajednickim dijelom prije nego se razdvoje u zasebne krakove. Svaki kanali¢ ima
ampularno proSirenje na jednom kraju unutar kojega se nalazi osjetni epitel (lat. crista
ampullaris) (13).

RavnoteZni osjetni organi smjeSteni su unutar makula utrikulusa i sakulusa te u
ampulama polukruznih kanali¢a (26). To su zapravo malena podrucja neuroepitelnih stanica
koje su inervirane ograncima vestibularnog Zivca. SadrZze dvije vrste receptorskih stanica s
dlacicama, potporne stanice te aferentne i eferentne Zivéane zavrsetke (22). Apikalni dijelovi
stanica uronjeni su u endolimfu, dok su bazalni dijelovi u dodiru s perilimfom $to omogucuje

nastanak Ziv€anog impulsa na slican nacin kao i u sluSnom sustavu (28). Krute i pasivno



pokretljive stereocilije njiSu se pod utjecajem endolimfati¢ne tekucine prema ili u suprotnu
stranu od rubno smjesStene, savitljive i aktivno pokretljive kinocilije. Broj nastalih akcijskih
potencijala u dobroj je korelaciji s veli¢inom otklona stereocilija (17). Svaki je snop dlacica
unutar ampule pojedinog kanali¢a iste polarnosti, dok su u sakulusu i utrikulusu prisutne dvije
medusobno odvojene populacije stanica polariziranih u suprotnim smjerovima $to omogucuje
depolarizaciju jedne polovice otolitnog osjetila uz istodobnu repolarizaciju druge polovice (16,
28). Stanice s dla¢icama odasilju tonicke impulse frekvencijom od oko 100 u sekundi. Promjena
polozaja glave u prostoru uzrokuje promjenu bazalnog izbijanja impulsa u vidu njihovog
povecanja ili smanjenja. Povecanje ucestalosti odasiljanja impulsa prestaje nakon nekoliko
sekundi uslijed adaptacije receptora na podrazaj (30).

Makule otolitnih organa poloZene su gotovo okomito jedna na drugu. Dok makula
utrikulusa lezi u horizontalnoj ravnini te najosjetljivije reagira na pokrete lijevo-desno i
naprijed-natrag, makula sakulusa smjestena je u sagitalnoj ravnini te najbolje zamjecuje pokrete
gore-dolje (16). Makularne stanice s dlacicama pokriva Zelatinozna otolitna membrana u koju
su uloZeni kristali¢i kalcijevog karbonata. Zahvaljujuci teZini otolitnih kristalica, promjenom
polozaja glave dolazi do pomaka otolitne membrane u odnosu na podlezece osjetne stanice
uslijed djelovanja sile teze. To uzrokuje otklon snopova dlacica te nastanak receptorskog
potencijala. Sli¢nim mehanizmom, prilikom linearne akceleracije glave dolazi do privremenog
zaostatka teze otolitne membrane u odnosu na osjetni epitel Sto dovodi do prolaznog pomaka
snopa dlacica koji proizvodi receptorski potencijal (28).

Kupula predstavlja zelatinoznu masu unutar koje su uronjeni snopovi dlacica osjetnih
stanica. Ona se proteze cijelom Sirinom ampule te prijeci prolaz endolimfati¢ne tekuc¢ine. Okret
glave u smjeru nekog od kanali¢a izaziva kretnju endolimfaticne tekucine koja zbog svoje
inercije dovodi do savijanja kupule u odredenu stranu. To uzrokuje otklon stani¢nih stereocilija
koji dovodi do depolarizacije cijele populacije stanica jedne ampule i povecanja neuronske
aktivnost aferentnih vlakana (28). Savijanje kupule u suprotnu stranu dovodi do
hiperpolarizacije stanice. Prilikom ujednacenog gibanja glave kupola se vra¢a u normalni
poloZzaj pa podrazaj ili inhibicija receptora prestaje (22). Povecanje izbijanja akcijskih
potencijala u jednom od kanali¢a istodobno dovodi do jednakog smanjenja broja akcijskih
potencijala u njegovom funkcionalnom paru. Dva lateralna kanali¢a ¢ine jedan funkcionalni
par, dok pojedini prednji kanalii tvore parove sa straznjim kanali¢ima na suprotnoj strani (28,
31). Postoje inhibicijski neuroni koji dodatno pridonose smanjenju podrazaja na inhibiranoj

strani (16).



1.3. Epidemiologija

Prosper Meniere je 1861. godine prvi povezao karakteristi¢an trijas simptoma, odnosno
napadaje vrtoglavice, fluktuirajuéi gubitak sluha i tinitus, s patoloskim stanjem unutarnjeg uha
pa je bolest po njemu dobila ime (32). Premda se MB smatra tre¢im naj¢e$¢im uzrokom
vrtoglavica, nakon vestibularnih migrena i benignog paroksizmalnog pozicijskog vertiga
(BPPV), ona ipak predstavlja rijetku bolest u opc¢oj populaciji (33, 34). Ucestalost bolesti je
Siroko varijabilna s obzirom na primijenjene dijagnosticke kriterije, izvore podataka,
geografske 1 demografske znacajke (33). Incidencija iznosi oko 8 na 100 000 stanovnika, dok
se prevalencija otprilike kre¢e od 50 do 200 na 100 000 ljudi godisnje (10, 35).

Simptomi se najcesce javljaju izmedu Cetrdesete 1 Sezdesete godine Zivota. Usprkos
popriliénim razlikama, vecina literature navodi podjednaku zastupljenost bolesti u muskaraca i
zena ili pak blago povecanu prevalenciju u zenskoj populaciji (10). Nekoliko publikacija navodi
¢eS¢u pojavu bolesti u starijoj Zivotnoj dobi, bjelackoj populaciji, u osoba s ve¢im indeksom
tjelesne mase, u ruralnim sredinama te u podru¢jima s ve¢im socioekonomskim statusom (36,
37). Oboljeli ucestalije od opce populacije navode barem jednu popratnu bolest iz domene
poremecaja imunoloskog ili autonomnog ziv€anog sustava (36).

Stariji od 65 godina predstavljaju vise od 10 % oboljelih te zahtijevaju oprez prilikom
propisivanja terapije zbog ucestalih komorbiditeta 1 polimedikacije u lijeCenju (38).
Povecanjem prevalencije usporedno s dobi, prisutan je povecan rizik od padova te sekundarnih
ozljeda ili smrti u gerijatrijskoj populaciji (37). S druge strane, bolest se rijetko pojavljuje u
djecjoj dobi, a prevalencija iznosi manje od 3 % u ukupnom broju oboljelih. Tre¢ina djece ima
pozitivnhu obiteljsku anamnezu $to bi moglo objasniti veliku ucestalost obostranog oboljenja
(67 %) u njih, simetrican audioloski nalaz na oba uha te znacajnu poveznicu u zahvacenosti
odredene strane uha unutar pojedine obitelji (39). Olakotnu okolnost pruzaju podaci koji biljeze
vecu vjerojatnost oporavka slusnih funkcija u djece u odnosu na odraslu populaciju (40).

Podaci o prevalenciji bilateralnog oboljenja medusobno se razlikuju, ali zamijeceno je
da se istodobna inicijalna prezentacija bolest na oba uha javlja iznimno rijetko te da se ona
povecava proporcionalno s duzinom trajanja same bolesti (10). Tako ona iznosi 9 % u osoba
kojima bolest traje krace od godinu dana, dok je u dvadesetogodis$njih bolesnika ona zastupljena
u ¢ak 41 %. Takvi su bolesnici skloniji inicijalnim napadajima u zna€ajno mladoj dobi te imaju
vecu ucestalost MB 1 migrenskih napadaja u obitelji u usporedbi s onima koji imaju unilateralno

prisustnu bolest (3).



1.4. Etiologija

Smatra se da je posrijedi multifaktorijalna etiologija bolesti ¢iji su nastanak i razvoj
potaknuti kombinacijom genetskih i okoli$nih ¢imbenika (41). S vremenom su etioloSke teorije
prebacile svoj naglasak sa strukturnih poremecaja unutarnjeg uha prema genetskim
¢imbenicima i autoimunim oboljenjima (1). Vazno je istaknuti kako se vecéina slucajeva javlja
sporadi¢no (8). Razne teorije nude objasnjenje u anatomskim varijacijama veli¢ine ili smjestaja
endolimfaticnog voda 1 vreéice ili vestibularnog akvedukta, traumatskim zbivanjima,
alergijskim reakcijama, genetski uvjetovanom poremecaju endolimfne kontrole te u
zahvacenosti endolimfati¢ne vre¢ice autoimunim procesima ili virusnim 1 bakterijskim upalama
(8, 42).

Premda podlezeca etiologija bolesti jo$ nije do kraja razjaSnjena, ona je usko povezana
s nastankom endolimfaticnog hidropsa (EH), odnosno anatomskim povecanjem volumena
endolimfati¢ne tekucine unutar struktura membranskog labirinta (10). Znatan broj istraZivanja
pokazuje da je EH prisutan u barem jednom uhu u svih pojedinaca s definitivnom dijagnozom
MB, dok postoje i oprecni podaci (43, 44). Klinicki asimptomatski EH navodno progredira u
MB u 33 % slucajeva (3).

Obiteljski oblik bolesti zamjecuje se u oko 10 % slucajeva, a najceSce je prisutan
autosomno dominantni oblik nasljedivanja s varijabilnom ekspresivnoséu (3, 45). Premda je
posrijedi genetska heterogenost i moguénost multialelnog vida nasljedivanja znacajnog broja
razli¢itih genetickih mutacija koje se klinicki jednako prezentiraju, najviSe se spominju
mutacije gena za odredene ekstracelularne strukturne proteine koje doprinose fragilnosti i
nepravilnosti finih struktura unutarnjeg uha (45, 46).

Nekoliko je komorbiditeta povezano sa samom boles¢u, a to su u prvom redu migrene,
anksiozni poremecaji te autoimune bolesti (41). Procjenjuje se da oko tre¢ina bolesnika ima
podleZze¢u autoimunu bolest, a najéesée se spominju reumatoidni artritis i bolesti Stitnjace,
pogotovo u zenskoj populaciji (3, 47). No, drugi znanstveni radovi navode kako nisu pronasli
znacajnu poveznicu bolesti s autoimunim i metaboli¢kim kardiovaskularnim bolestima (48).

Okida¢i akutnih napadaja mogu biti razni faktori koji naruSavaju homeostazu
unutarnjeg uha, a to su najcesce stres, nesanica, odredena hrana, alergije, infektivni uzrocnici,
promjene barometrijskog tlaka, vaskularna zbivanja te hormonske promjene (33). OStecenje
osjetnih receptora unutarnjeg uha predstavlja potencijalni mehanizam kojim okoli§ni ¢imbenici
dovode do razvoja MB. Naime, produzena izloZenost buci povezuje se s oSte¢enjem finih

struktura unutarnjeg uha Sto moze dovesti do pojave tipi¢nih simptoma (8). Antialergijski
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lijekovi, odnosno antihistaminici, imaju svoju ulogu u terapijskom protokolu $to se neposredno
moze povezati s odredenom alergijskom etiologijom bolesti (49).

Ishemijsko-reperfuzijska teorija povezuje cerebrovaskularne rizicne Cimbenike s
nastankom EH. Specifi¢ne reverzibilne karakteristike simptoma, odnosno njihov nagli nastanak
i oporavak unutar nekoliko sati, upuéuju na prisustvo ishemijskih promjena i vaskularnu prirodu
bolesti (50).

Naposljetku, s obzirom na slicnu dob inicijalne prezentacije bolesti kao i BPPV, novije
teorije pripisuju moguc¢i osnovni uzrok nastanka bolesti otrgnutim sakularnim otolitnim
kristalicima koji su se zaglavili u zajednickom vodu membranskog labirinta te pri tome

uzrokovali patoloSko nakupljanje tekucine (8, 42).

1.5. Patofiziologija

Premda trenutno jo$ uvijek nema opceprihvacene teorije o podleze¢em patofizioloSkom
mehanizmu nastanka bolesti, klju¢nim i naj¢e$¢im patohistoloSkim nalazom smatra se prisustvo
EH (51, 52). Pretpostavlja se da on nastaje uslijed naruSene homeostaze endolimfati¢ne
tekucine, odnosno njene povecane produkcije, smanjene apsorpcije ili pak njihovom
kombinacijom (8). Dakle, €ini se da on nije uzrok same bolesti ve¢ patofizioloSka posljedica
razli¢itih poremecaja unutarnjeg uha (10, 33). Iako su zabiljezene razliCite degenerativne
promjene audiovestibularnih struktura, naocCito onih Zziv¢anih, ne mogu se donijeti jasni
zakljucci o slijedu patofizioloskog zbivanja uslijed razvoja i1 progresije bolesti (32).

Akumulacijom endolimfe dolazi do povecanja hidrostatskog tlaka koji moZe izazvati
funkcijske promjene i oStecenja krhkih struktura Cortijevog organa, a sitne rupture rastegnute
membrane omogucavaju mijeSanje endolimfe 1 perilimfe Sto rezultira gubitkom
endokohlearnog potencijala i produZenoj izloZenosti stanica s dla¢icama toksi¢nim razinama
ionima kalija iz perilimfe (8, 44, 53). U ve€ine bolesnika simptomi se javljaju tek nakon §to se
nakupila znacajnija koli¢ine endolimfe, medutim, u odredenog broja bolesnika oni su prisutni
ve¢ u ranom stadiju. Fluktuirajuéi gubitak sluha pri niskim frekvencijama je najtipi¢niji znak
ranog stadija bolesti, a pretpostavlja se da nastaje uslijed hidropsom uzrokovane distenzije
apikalnih dijelova bazilarne membrane u vrhu puZnice koji su zbog svojih finih strukturnih
karakteristika najpodloZnija takvim promjenama (32, 54). Medutim, razlog varijabilnosti
simptoma jo$ nije poznat, odnosno poveznica izmedu EH i klinicke prezentacije bolesti treba

biti jo§ dodatno istrazena (9).
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Pretpostavlja se da ishemija dovodi do zastoja membranskih pumpi odgovornih za
odrzavanje ionske homeostaze (8). Karakteristican niskotonski senzorineuralni gubitak sluha
moze se objasniti ishemijom apikalnih dijelova strije vaskularis koji su zbog svoje distalne
polozenosti najvise podlozni promjenama perfuzije. Opetovana glutamatom posredovana
ekscitotoksi¢nost uslijed ishemijsko-reperfuzijske ozljede dovodi do malih ireverzibilnih
ostecenja stanica s dlac¢icama i osjetnih neurona (50).

Utvrdeno je da patoloske promjene endolimfati¢ne vreéice, u vidu hipoplazije ili
degenerativnih promjena, mogu biti odgovorne za nastanak hidropsa uslijed gubitka
transportnih proteina vaznih u odrZavanju osmotske ravnoteze. Naime, smatra se da
antidiuretski hormon, adrenalin i aldosteron preko svojih receptora u endolifati¢noj vrecici
reguliraju rad akvaporinskih i ionskih kanala utje¢u¢i tako na homeostazu osmotskog tlaka i
volumena endolimfaticne tekucine (55). Takoder, poremecajem rada endolimfati¢ne vrecice
moze do¢i do prevelike sinteze osmotski aktivnih glikoproteina Cije taloZenje naruSava
homeostazu teku¢ine unutarnjeg uha (32).

[ako mehanizmi imunoloske reakcije nisu precizno definirani, dokazano je da oStecenje
stanica s dla¢icama izazvano bukom, ototoksi¢nim lijekovima, starenjem i raznim toksinima,
aktivira 1 privla¢i vestibularne makrofage koji posreduju upalnu reakciju oslobadanjem
medijatora upale (56, 57). Nadalje, pretpostavlja se da akutni upalni odgovor, posredovanjem
proinflamatornih citokinima, dovodi do povecanja protoka i krvozilne propustljivosti, naocito
u podrucju endolifatiCne vrecice i strije vaskularis, $to uzrokuje nakupljanje endolimfe, ali i
promjenu temperaturnog miljea unutarnjeg uha na ¢ije je male oscilacije osjetljiv vestibularni
sustav. To bi moglo objasniti naglo nastale napadaje vrtoglavice (8, 44).

Alergijska teorija bolesti pretpostavlja da je endolimfaticna vrecica potencijalni ciljni
organ alergijske reakcije zbog povecane propusnosti svojih krvnih zila koja dopusta ulazak i
odlaganje cirkuliraju¢ih antigena te posljedicnu upalnu aktivaciju mastocita koja stvara visak
teku¢ine. Takoder, krvne Zile vre¢ice mogle bi biti osjetljive na vazoaktivni utjecaj
cirkuliraju¢eg histamina stvorenog u distalnoj alergijskoj reakciji (55).

Jedna od hipoteza predlaZze da je MB zapravo manifestacija vestibularne migrene,
odnosno posljedica migrenski povezanih vaskularnih patofizioloskih zbivanja u podrucju
puznice i vestibularnog sustava (58, 59). Naime, migrenozni napadaju povezuju se s
pretjeranom aktivacijom trigeminalnog Zivca i otpuStanjem vazoaktivnih neurotransmitera koji
mogu preko neurovaskularnih sveza s unutarnjom labirintnom arterijom utjecati na sluSne i

vestibularne funkcije (51).
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1.6. Klinicka slika

Periodi¢ni slu$ni i vestibularni simptomi pojavljuju se po uzorku relapsno-remitirajuceg
oblika bolesti u kojemu su izmedu napadaja prisutni periodi normalnih funkcija. Nakon
inicijalne prezentacije, klinicki tijek bolest je nepredvidiv s obzirom na fluktuaciju simptoma,
odnosno variranje u tezini i ucestalosti njihova pojavljivanja (60). No, protokom vremena,
simptomi imaju tendenciju pogorSanja i progresije (53). Bolest se obi¢no prezentira
jednostranim simptomima koji mogu trajati i nekoliko desetlje¢a. S obzirom na prirodni tijek
bolesti, teSko je razlikovati asimptomatski period, kada je bolest u stanju mirovanja ili pod
terapijskom kontrolom, od stanja koja su se mogla sli¢no klini¢ki prezentirati, primjerice
migrenozni napadaji. Stoga do postavljanja definitivne dijagnoze moze pro¢i dosta vremena,
pa ¢ak i nekoliko godina (10).

Simptomi se nerijetko mogu javiti naglo, odnosno kao unilateralni napadaj vrtoglavice
(61).Vazno je razlikovati pravu pojavu vrtoglavice od slicnih vestibularnih smetnji ravnoteze
kako bi se izbjegle zabune prilikom postavljanja dijagnoze. Naime, vrtoglavica se definira kao
osjecaj kretnji okoline ili vlastite rotacije kada se niti jedno u stvarnosti ne zbiva ili kao osjeca;j
iskrivljenih kretnji tijekom inace normalnih pokreta glave (10, 62). Aktivha MB je termin koji
se odnosi se na razdoblje u kojemu se akutni napadaji javljaju s odredenom pravilnoscu (10).
Epizode kruznih vrtoglavica se u najve¢em broju slucajeva javljaju nasumicno, otprilike 6 do
11 puta godisnje te traju dva do tri sata. Obi¢no im prethodi iznenadno pojacanje unilateralnog
Suma u uhu (10). Neki autori navode da napadaji mogu biti potaknuti prekomjernim unosom
kave ili soli, stresom te promjenama tlaka zraka, no ocigledni okida¢i ne moraju biti prisutni
(3, 60). Nadalje, vrtoglavice ¢esto budu prac¢ene simptomima autonomnog Ziv€anog sustava,
kao Sto je mucnina, povracanje, hladan znoj, pa ¢ak i proljev (60, 63). Mogu se pojaviti i
problemi s hodom, posturalna nestabilnost te iznenadni padovi (64). Naime, za uznapredovalu
fazu bolesti su karakteristi¢ni iznenadni i nepredvidivi padovi bez gubitka svijesti, takozvane
Tumarkinove krize, uslijed gubitka posturalnog misi¢nog tonusa (53, 65). Smatra se da su
potaknuti oste¢enjem utrikularne otolitne membrane koja preko vestibulospinalnih puteva Salje
pogresne informacije o poloZaju tijela prema vazomotornim centrima u moZdanom deblu (53,
66). Pretpostavlja se da je posrijedi genetska podloga, odnosno poremecaj gena za strukturni
protein unutarnjeg uha (67).

Bolest se u velikom broju slu¢ajeva moZe inicijalno prezentirati samo s nespecifiénim
slusnim simptomima kao S$to je postupni gubitak sluha, zagluSenost, puno¢a i kroni¢ni
unilateralno prisutni Sum u uhu. No naZalost, oni redovito budu zanemareni od strane klini¢ara

(4, 63, 68). Audiometrijski dokumentirana fluktuacija sluSne funkcije je kljucan aspekt
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diferencijacije MB od drugih uzroka asimetri¢nog senzorineuralnog gubitka sluha (69). Pocetni
stadij bolesti obi¢no karakterizira unilateralna fluktuiraju¢a zamjedbena nagluhost pri niskim
frekvencijama koja u kasnijem stadiju bolesti moze progredirati te obuhvacati sve frekvencije
(65). Takoder, u pocetku je prisutna normalizacija sluha izmedu napadaja, dok u kasnijim
fazama on najces¢e ostaje oslabljen te pracen trajnim Sumom u uhu (60). Tinitusu i punoéi u
uhu pridaje se manje pozornosti u literaturi buduéi da se naglasak Cesto stavlja na istaknutije
simptome kao Sto su gubitak sluha i vrtoglavica (70). Smatra se da je Sum u uhu pocetni
simptom u otprilike 6 % bolesnika, ali kao jedan od simptoma pojavljuje se u 94 % bolesnika.
S progresijom bolesti moze trajno zaostati i postati tezi (71). Zvucno se karakterizira kao blaga
zvonjava ili glasna rika, a najc¢esce se javlja pri niskim frekvencijama, odnosno pri 125, 250 i
500 Hz, za razliku od drugih uzroka senzorineuralnog gubitka sluha ¢ija vrsna toc¢ka uglavnom
bude prisutna pri visokim frekvencijama (4). Punoc¢a u uhu pojavljuje se kao simptom u oko 68
% bolesnika, a psiholoski faktori i osobine pojedinca vr$e znacajan utjecaj na njenu percepciju.
Opustanje je navedeno kao jedina statisticki znacajna metoda koja pomaze u njenom

ublazavanju (72).

1.7. Dijagnoza

Prema novim dijagnostickim kriterijima iz 2015. godine, dijagnoza bolesti postavlja se
na temelju klinickih simptoma te audiometrijskih zapisa (69). Americka akademija za
otorinolaringologiju — kirurgiju glave i vrata (AAO-HNS) odobrila je podjelu na dvije
kategorije bolesti, odnosno na definitivhu i vjerojatnu MB, koju je predlozilo viSe

medunarodnih organizacija (73).

Definitivhu MB definiraju:
e dvije ili viSe spontanih epizoda vrtoglavice u trajanju od 20 minuta do 12 sati
e audiometrijski zabiljezen fluktuirajuéi senzorineuralni gubitak sluha pri niskim i
srednjim frekvencijama u zahva¢enom uhu, a koji je prisutan prije, tijekom ili nakon
barem jedne epizode vrtoglavice
e nazocnost fluktuiraju¢ih sluSnih simptoma poput gubitka sluha, tinitusa ili punoce u
zahva¢enom uhu

e iskljucenje ostalih uzroka drugim testovima.
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Vjerojatnu MB definiraju:
e najmanje dvije epizode vrtoglavice ili nestabilnosti u trajanju od 20 minuta do 24 sata
e prisutnost fluktuiraju¢ih slu$nih simptoma (gubitka sluha, tinitusa ili punoce) u
zahva¢enom uhu

¢ iskljucenje ostalih uzroka drugim metodama (54).

Objava novih dijagnostickih kriterija izazvala je burne reakcije i brojne kritike u
znanstvenim krugovima, a izneseni su i prijedlozi za relevantniju klasifikaciju ove bolesti (74).
Naime, trenutni dijagnostiCki kriteriji nisu prikladni za monosimptomatske bolesnike ili za
postavljanje rane dijagnoze, stoga je potrebno dugoro¢no klini¢ko pracenje s ponavljanim
audiometrijskim pretragama kako bi se doslo do ispravne definitivne dijagnoze (69). Cini se
nedostatnim oslanjati samo na simptome s obzirom na varijabilnu klinicku prezentaciju te njeno
preklapanje s drugim vestibularnim poremecajima (63, 54).

Vazno je uzeti iscrpnu anamnezu te napraviti detaljan otoskopski, fizikalni i neuroloski
pregled koji ukljucuje provjeru funkcije kranijalnih zivaca. Kljuéno je ispitati karakteristike
slusnih i vestibularnih simptoma, na¢in njihovog nastanka i trajanje, postojanje potencijalnih
okidaca napadaja te olakotnih ili otezavaju¢ih faktora, ranije epizode, popratne simptome,
progresiju bolesti tijekom vremena te audiovestibularnu obiteljsku povijest bolesti (65, 75).
Klini¢kim pregledom mogu se uociti tipi¢ni znakovi jednostranog perifernog ostecenja labirinta
kao Sto je horizontalno-rotatorni nistagmus s brzom komponentom prema zdravoj strani uha,
zanoSenje prema bolesnoj strani u Rombergovom testu, pozitivan head impulse test na oboljeloj
strani te usmjerenje tona na zdravu stranu u Weberovom pokusu. Laboratorijskim nalazima
hipertireoidizam, autoimune bolesti, anemija, leukemija, neurosifilis, lajmska bolest) (63, 76).
Sumnja na BPPV potvrdit ¢e se pozitivnim Dix-Hallpikeovim manevrom (65).

Audiometrija je kljuéna pretraga za procjenu praga cujnosti koja s pomocu
kvantificiranog slikovnog prikaza ukazuje na stupanj i vrstu (senzorineuralni, konduktivni ili
mijeSani) gubitka sluha (77). MB karakterizira zamjedbeno i progresivno fluktuirajuce
oStecenje sluha koje u pocetnom stadiju najées¢e zahvaca niske i srednje frekvencije pa krivulja
praga slusne osjetljivosti uglavnom ima uzlazni oblik (Slika 3A). U nekim se slu¢ajevima moze
uociti i invertirani “V” oblik (Slika 3B), odnosno istodobni gubitak sluha pri niskim i visokim
frekvencijama. Za kasnije stadije karakteristican je ravni tip krivulje (Slika 3C), odnosno

gubitak sluha koji zahvaca sve frekvencije (53, 63, 79).
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Slika 3. Audiogram. Slika 1A: rani stadij MB. Slika 1B: srednji stadij MB. Slika 1C kasni
stadij MB. Preuzeto 1 prilagodeno prema: Dizzines and balance. Hearing loss in Meniere s
disease. [Internet]. 2023 [citirano 12. rujna 2024.]. Dostupno na: https://dizziness-and-

balance.com/disorders/menieres/hearing.html.

Prema AAO-HNS smjernicama iz 1995. godine, MB moze se podijeliti na Cetiri stadija
bolesti na temelju najgoreg audiometrijski zabiljeZenog praga Cujnosti pri frekvencijama od
500, 1000, 2000 1 3000 Hz u zadnjih Sest mjeseci: prvi stadij odreduje prosjecan gubitak sluha
manji od 26 dB, drugi stadij prosjecan gubitak sluha od 26 dB do 40 dB, tre¢i stadij prosjecan
gubitak sluha od 41 dB do 70 dB te Cetvrti stadij prosjecan gubitak sluha ve¢i od 70 dB (80).
Iako ova podjela vise nije u sluzbenoj upotrebi, ona se koristi kao referentni faktor pri odabiru
strategija lijeCenja te pracenju terapijske uspjesnosti (52).

Premda dodatni fizioloSki audiovestibularni testovi nisu potrebni za postavljanje
dijagnoze, oni itekako mogu pri tome pripomoc¢i, naocito kada je potrebno iskljuciti ostala
patoloska stanja koja se mogu sli¢no klinicki prezentirati (53). S obzirom na to da patoloske
promjene mogu neovisno zahvatiti razlicite strukturne dijelove unutarnjeg uha, osjetljivost i
specificnost pojedinih testova je varijabilna te ovisi o morfoloskim promjenama, stoga se
prilikom dijagnostike preporucuje kombinacija viSe testova (81, 82).

Danas je ¢esto u upotrebi gadolinijevim kontrastom, intratimpanalnim ili intravenskim,
potpomognuta magnetska rezonanca (MR) unutarnjeg uha za prikaz 1 stupnjevanje EH (5, 83).
Najznacajnije promjene biljeZe se u podrucju sakulusa. Medutim, rani simptomi se ¢ine previse
suptilni za identifikaciju, a hidropsne promjene struktura unutarnjeg uha mogu se uoc€iti i u
drugim vestibularnim poremecajima te u zdravih pojedinaca. Sustavnim su pregledom
pronadeni proturjecni rezultati Sto se tice pouzdanosti ove radioloske pretrage (5, 84).

Elektrokohleografija je pretraga kojom se stimuliranim zvuénim podrazajem

procjenjuje prisutnost EH koji uzrokuje pomak bazilarne membrane te posljedi¢nu asimetriju u
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prijenosnoj funkciji izmedu sumacijskih potencijala (SP) unutarnjih stanica s dlacicama i
akcijskih potencijala (AP) slusnog Zivca. Povecanje SP vrijednost te SP/ AP omjera za vise od
0,4 je indikativno za dijagnozu MB (53, 81).

Ispitivanje vestibularno evociranih misiénih potencijala (VEMP) s pomocu elektroda
smjestenih na sternokleidomastoidnim te vanjskim o¢nim mi$i¢ima spada u elektrofizioloske
pretrage kojima je omoguceno ispitivanje sakulokoli¢nog i vestibulookularnog refleksnog luka,
odnosno dinami¢ne funkcije uha u odgovoru na zvucni ili vibracijski kostani podrazaj (85).
Cervikalni vestibularni evocirani mi§i¢ni potencijali (cVEMP) ¢eS¢e imaju abnormalan nalaz,
a odrazavaju funkciju sakulusa i donjeg vestibularnog Zivaca. O¢ni (0VEMP) pruzaju uvid u
funkciju utrikulusa i gornjeg vestibularnog zivca (59, 86). Dok c¢cVEMP predstavljaju
ipsilateralni inhibitorni odgovor, oVEMP predstavljaju kontralateralni ekscitatorni odgovor
(87).

Kalorijsko testiranje vestibularne funkcije pomaze lokalizirati stranu periferne lezije
time Sto se izaziva konvektivno gibanje endolimfe u lateralnom polukruznom kanali¢u koje
uzrokuje inhibiciju ili ekscitaciju kupole te izazivanje nistagmusa (53, 75). U najvecem broju
slucajeva MB (42 % do 74 %) dvotoplinski kalorijski test pokazuje smanjen odgovor, odnosno
slabost zahvacenog labirinta, dok su potpuna nepodrazljivost i gubitak funkcije prisutni u 6 do
11 % bolesnika (65).

Osobe s lezijom vestibulo-okularnog refleksnog luka (VOR) prilikom kretnji glave nisu
u stanju odrzati pogled fiksiran u zadanoj to¢ci Sto nastoje kompenzirati korektivnim sakadama
(75). Video head impulse test (vHIT) sluzi za procjenu kutne visokofrekventne funkcije VOR
na brze i pasivne rotacijske pokrete glave u ravninama svih polukruznih kanali¢a. U slu€aju
MB rezultati uglavnom pokazu normalan nalaz u svih Sest kanali¢a (53, 88). Kao dijagnosticki
marker definitivne MB moze posluziti nesklad u funkcijskim nalazima simptomatskog uha,
odnosno istovremena hiporefleksija u kalorijskom testu te normalna funkcija VOR u HIT-u (89,
90).

Videonistagmografija omogucuje trodimenzionalno zapazanje nistagmusa u realnom
vremenu (64). U interpretaciji prisutnosti spontanog nistagmusa paznju treba obratiti na fazu
bolesti u kojoj se osoba nalazi s obzirom na to da je u akutnoj fazi napadaja inicijalno prisutan
iritativni nistagmus (prema oboljeloj strani) koji nakon par minuta mijenja smjer prema zdravoj
strani (paretini nistagmus), a potom opet prema iritativnoj strani u fazi oporavka (87, 91).

Glicerolski test ukazuje na prisustvo EH ako se nakon peroralnog optereéenja

glicerolom, koji djeluje diuretski, zamjecuje poboljSanje praga cujnosti u tonskom audiogramu
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za najmanje 10 do 15 dB u trima frekvencijama, odnosno u govornom audiogramu za 12 %, a

prisutno je i smanjenje subjektivnih smetnji 1 prestanak tinitusa (63, 79).

1.7.1. Diferencijalna dijagnoza

U novootkrivenih bolesnika s akutno nastalom epizodom vrtoglavice od iznimne je
vaznosti diferencijalno dijagnosticki iskljuciti mozdani udar i druga hitna intrakranijska stanja
kao Sto su tumori, infekcije ziv€anog sustava te traumatske ozljede mozga (62). Iscrpno uzeti
anamnesticki podaci mogu znatno pripomoc¢i pri razlikovanju perifernih od centralnih
vrtoglavica koje se takoder mogu ponavljano javljati u slucaju prolazne ishemijske atake (75).
Slikovne pretrage omogucuju razlu€ivanje primarno nastalog hidropsa koji se smatra
idiopatskim od onog nastalog sekundarno uslijed neke podlezece patologije, primjerice tumora
endolimfati¢ne vrecice, frakture temporalne kosti, autoimunih bolesti unutarnjeg uha, zavr$nog
stadija osteoskleroze ili sifilisa (10, 83).

Najveci izazov predstavlja razlikovanje MB od migrenskih napadaja. Osobe s MB
ucestalo se zale na glavobolje, ¢ak njih 70 %, dok migrene ¢ine komorbiditet u vise od 30 %
bolesnika (33). Vestibularna migrena moze se prezentirati gotovo identi¢no kao i MB, no u tom
su slucaju obicno ve¢ prisutni migrenozni napadaji u povijesti bolesti. Takoder, napadaji
vrtoglavice mogu trajati nekoliko minuta ili ¢ak dana, biti povezani s vizualnim aurama ili
alodinijom, ali ne moraju nuzno biti vremenski povezani s nastankom glavobolja, odnosno
vrtoglavice se mogu pojaviti godinama nakon perioda bez prisutnih migrenskih simptoma. Za
razliku od BPPV gdje napadaji vrtoglavice traju kratko, svega par sekundi, u MB oni traju duze,
obi¢no satima, te nisu izazvani specificnim pokretima glave (60). Infekcije unutarnjeg uha,
odnosno vestibularni neuronitis i virusni labirintitis, mogu imitirati MB, no njihovi simptomi
Cesto traju danima ili tjednima te se viSe ne ponavljaju. Sindrom dehiscijencije gornjeg
polukruznog kanala prezentira se vrtoglavicom koja traje nekoliko sekundi te je povezana s
hiperakuzijom pri kojoj su bolesnici pretjerano osjetljivi na zvu¢ne podrazaje. U bolesnika koji
se prezentiraju asimetricnim senzorineuralnim gubitkom sluha ili tinitusom potrebno je MR-
om glave iskljuciti akusti¢ki neurinom (vestibularni §vanom), aneurizme, Arnold-Chiarijeve
malformacije i multiplu sklerozu. (60, 75). U obzir moZe do¢i i primjena odredenih ototoksi¢nih
lijekova, primjerice aminoglikozidnih antibiotika te diuretika Henleove petlje. Takoder,
potrebno je obratiti pozornost na ortostatsku hipotenziju ¢ije simptome bolesnici mogu
pogresno protumaciti kao pojavu prave vrtoglavice. U starijih bolesnika obi¢no su prisutne

periferne vrtoglavice drugog podrijetla, najc¢esc¢e kao posljedica perifernih neuropatija (65).
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1.8. Lijecenje

Primarni ciljevi lijeCenja usmjereni su na smanjenje ucestalosti, trajanja i teZine
napadaja vrtoglavice, a sekundarni na ouvanje preostalih vestibularnih i slu$nih funkcija (52,
92). Terapija bi trebala biti personalizirana te temeljena na klinickoj slici, stadiju bolesti,
godinama trajanja, broju i obrascu napadaja vrtoglavice, stupnju oste¢enja sluha te drugim
komorbiditetima (92). Prisutno je nekoliko poteskoc¢a u analizi terapijske uspjesnosti MB, a to
su prije svega fluktuiraju¢a i nepredvidiva priroda same bolesti, velika vjerojatnost njene
spontane remisije, poteSkoce uklju€ivanja u istrazivanje placebo skupina nad kojima nisu
provedene nikakve terapijske intervencije te nedostatak objektivnih parametara za mjerenje
vestibularnih ishoda, osim onih procjene kvalitete Zivota i onesposobljenosti (93). Posljedica
toga su goleme varijacije u nacinu lijeCenja, Ceste subjektivne procjene terapijske uspjesnosti
te raSireno vjerovanje u odredene neutemeljene terapijske postupke (10). U slucaju bilateralne
MB treba biti iznimno oprezan prilikom odabira metoda lijeCenja, dok prilikom unilateralne
zahvacenosti treba procijeniti vjerojatnost pojave bolesti i na drugom uhu (52). MB je dobro
poznata po svom snaznom placebo ucinku koji osporava te dovodi u pitanje stvarnu
ucinkovitost razliCitih terapijskih opcija (85, 94). Dakle, s obzirom na nejasnu etiologiju bolesti
te slabu kvalitetu provedenih studija o terapijskoj uspjesnosti, postoje opravdan ograni¢enja i
dvojbe prilikom odabira ispravnih metoda lijecenja (10, 95, 96). Dostava lijekova u puznicu 1
vestibularni sustav unutarnjeg uha komplicirana je zbog njihovog nedostupnog polozaja.
Sistemska primjena lijekova putem vaskulature unutarnjeg uha je pozeljna neinvazivna metoda,
medutim, problem predstavlja krvno-labirintna kapilarna barijera koja ograni¢ava ulazak
vecine krvlju prenosivih spojeva u tkivne strukture unutarnjeg uha (97). Protokol lijecenja
ukljucuje stepenasti pristup (59). Konzervativna terapija treba piti prva opcija u novo
dijagnosticiranih bolesnika dok se destruktivne metode primjenjuju u bolesnika s nepovratnim
gubitkom sluha (52).

Prva linija lije¢enja ukljuc¢uje promjenu prehrambenih i Zivotnih navika, farmakolosko
lijecenje te psiholosko savjetovanje. Smatra se da je promjena naina zivota vaZzan faktor
kontrole same bolesti, a uglavnom se preporucuje poboljSanje kvalitete spavanja, privikavanje
na prehranu s niskim udjelom soli, smanjenje razine stresa, izbjegavanje kofeina te alkoholnih
i duhanskih proizvoda (52, 98, 99). Medutim, sustavni pregled istrazivanja nije pronasao
dokaze koji bi poduprli ili opovrgnuli ove mjere u terapijskom protokolu. Takoder, korisno bi
bilo vidjeli potencijalne Stetne i nezeljene uc¢inke modificirane prehrane (100, 101). Standardno
lijecenje akutne faze bolesti ukljucuje antivertiginozne lijekove ili supresore vestibularnog

sustava, a to podrazumijeva antihistaminike, antikolinergike i benzodiazepine (8). Preporucuje
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se njihova ograni¢ena primjena, odnosno koristenje samo tijekom akutnih napadaja vrtoglavice.
Kao terapijska opcija odrzavanja i prevencije novih napadaja, primjenjuju se diuretici ili
betahistin (10). Pretpostavlja se da antihistaminici djeluju na principu inhibicije pretjerane
periferne 1 centralne vestibularne aferentne aktivnosti tijekom napadaja, a svojim
vazodilatacijskim u¢inkom utje¢u na protok unutarnjeg uha (8). Betahistin je strukturni analog
histamina koji se Siroko primjenjuje u Europi, dok je njegova upotreba u SAD-u ograni¢ena
zbog nedostatka dokaza o ucinkovitosti (53). Pretpostavka je da diuretici utjecajem na
homeostazu elektrolita i teku¢ine dovode do smanjenja volumena i tlaka endolimfe. (3).
Sustavnim pregledom i metaanalizom utvrdeno je kako razli¢ita neablativna konzervativna
farmakoloska terapija nema utjecaja na progresiju gubitka sluha, a dvojben ostaje i njen u¢inak
na kontrolu vrtoglavice i drugih simptoma (102, 103, 104). Naime, ve¢ina randomiziranih
kontroliranih istraZivanja, s obzirom na prisutnost dokaza slabe kvalitete, nije mogla potvrditi
da su diuretici, betahistin, intratimpanalna primjena steroida ili gentamicina te kirurgija
endolimfati¢ne vrecice na bilo koji na¢in u¢inkoviti ili ograni¢eni u lijeCenju MB (3, 92, 105).

Cilj intratimpanalnih injekcija kortikosteroida je primjena visoke koncentracije lijeka u
unutarnje uho kroz okrugli prozor, izbjegavajuéi pri tome sustavne nuspojave oralnih
kortikosteroida (53). Smatra se da steroidi svoj u¢inak na ionsku homeostazu i imunolosku
modulaciju ostvaruju djeluju¢i putem glukokortikoidnih i mineralokortikoidnih receptora
prisutnih u sluSnim i vestibularnim strukturama unutarnjeg uha (56). Medutim, odredene studije
pokazale su kako intratimpanalna primjena kortikosteroida ima samo prolazan ucinak na
smanjenje EH i samo kratkoro¢nu kontrolu nad simptomima. Naime, zamijec¢eno je kako je
navedena terapija u¢inkovita u samo 5 % oboljelih u pogledu ocuvanja od ablativnih kirurskih
postupaka (64, 106). Medutim, primjena kortikosteroida smatra se sigurnijom opcijom od
gentamicina. NaZalost, ne postoji opéeprihvaceni standardi ili upute za specificno doziranje
lijekova, moguée nuspojave lijecenja ili njihove krajnje ucinke (59).

Odredena istrazivanja navode kako se terapija pozitivnim tlakom, s pomocu
Meniettovog uredaja ili s pomocu uredaja za bubnjiSnu membransku masazu, pokazala kao
uspjeSna nedestruktivna, minimalno invazivna metoda za bolesnike koji su refraktorni na
farmakolosku terapiju (107, 108). Medutim, sustavni pregledi randomiziranih istraZivanja
navode kako nema dokaza koji bi opravdali koriStenje Meniettovog uredaja u kontroli MB s
obzirom na to da nije postojala zna¢ajnija redukcija teZine i ucestalosti napadaja vrtoglavice,
kao i drugih ishoda, u usporedbi s placebo skupinom (109, 110). Takoder, premda se metoda

smatra minimalno invazivnom, ona sa sobom nosi op¢i rizik od anestezije i samog kirurskog
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zahvata te specifi¢ne rizike, kao §to je timpanoskleroza, perforacija bubnjica i iscjedak iz uha,
koji su povezani s postavljanjem ventilacijskih cjev€ica u bubnji§nu membranu (63, 111).

Primarna svrha operacije endolimfati¢ne vrecice je ublazavanje hidropsa poveéanjem
protoka endolimfe iz labirinta prema vrecici, premda mehanizam njenog djelovanja na kontrolu
vrtoglavica nije sasvim poznat (3). Moze se uzeti u obzir kao nedestruktivna metoda lije¢enja
u farmakoterapijski refraktornim slucajevima s obzirom na to da je rizik od posljedicnog
gubitka sluha nizak. Opcéenito govoreci, postoji niska razina dokaza o u¢inkovitosti ove metode
lijeenja u odnosu na kontrolne skupine te su potrebna daljnja kvalitetnija istrazivanja (64, 94,
112). Naime, sistemskim pregledom uocen je snazan placebo uc¢inak (53, 113).

Kemijska ablacija provodi se s pomocu gentamicina, ototoksi¢nog aminoglikozidnog
antibiotika koji ima ve¢i afinitet za vestibularne stanice u odnosu na slusne stanice s dla¢icama.
Povezuje se s gubitkom sluha u 17 % slucajeva. U vecine bolesnika potrebna je jedna
intratimpanalna injekcija za postizanje Zeljenih rezultata, a kao komplikacije u 1 % do 4 %
slucajeva, navode se perforacije bubnjiSne membrane ili infekcije (53). Gentamicin se
primjenjuje kao terapijska opcija u bolesnika s tvrdokornim 1 iscrpljuju¢im napadajima
vrtoglavice (8). Medutim, s obzirom na nedefinirane kriterije i ishode lijeCenja te mali broj
randomiziranih kontroliranih istrazivanja i ispitanika koji su u njih ukljuceni, provedena
Cochraneova meta-analiza navodi poprilicno nesigurne i nejasne dokaze njene ucinkovitosti
(114).

Kirurske zahvate zahtijeva oko 10 % bolesnika koji su rezistentni na ostale metode
lijecenja. Potrebno je obratiti pozornost na postojanje kontraindikacija, posebno ako je prisutno
kontralateralno oSte¢enje sluSnih i vestibularnih funkcija (76, 79). Bolesnici u krajnjem stadiju
bolesti, kada su prisutne refraktorne vrtoglavice i teski gubitak sluha, mogu se podvrgnuti
labirintektomiji i ugradnji umjetne puznice koja pomaze u rehabilitaciji slusne funkcije i
suzbijanju tinitusa. Medutim, potreban je oprez u starijih bolesnika zbog rizika od izazivanja
trajne nestabilnosti (115). Vestibularna neurektomija je selektivnija tehnika koja cilja na gornji
i donju vestibularni Zivac, uz ocuvanje onog kohlearnog, stoga dolazi u obzir u bolesnika s
oslabljenom, ali dostatnom sluSnom funkcijom (37, 46, 100). Ona sa sobom moze nositi
posljedice poput curenja cerebrospinalne tekucine, meningitisa, epiduralnog hematoma,
gubitka preostale sluSne funkcije, paralize facijalnog Zivca, glavobolje, vestibularne

nesigurnosti u hodu, a posebice nocu (8, 52, 79).

21



Preporucuje se primjena vestibularne rehabilitacije koju obi¢no provode fizioterapeuti,
a njena svrha je namjerno i opetovano izazivanje simptoma u svrhu privikavanja, kontrole ili
smanjenja odgovora na podrazaj, odnosno nadomjestanje izgubljene vestibularne funkcije
koriStenjem drugih ravnoteznih putova. Ona pomaze poboljSanju percepcije simptoma
vrtoglavice te pospjeSuje posturalnu kontrolu i kvalitetu Zivota, a implicitni psihoterapijski
elementi pridonose smanjenju tjeskobe i anksioznosti (10, 61). Neki ju smatraju nepotrebnom,
dok ju drugi preporucuju, ali nakon najmanje nekoliko tjedana od razdoblja remisije bolesti i

stabilizacije vestibularne funkcije (63).

1.9. Prognoza

Prirodni tijek bolesti je progresivan, varijabilan i1 nepredvidiv. Karakteriziraju ga
razdoblja remisije i egzacerbacije bolesti, no obi¢no dolazi do smirivanja simptoma i njihove
stabilizacije tijekom vremena (10, 76). Naime, razvojem bolesti u velikom broju slucajeva
dolazi do smanjenja ucestalosti vestibularnih napadaja, dok gubitak sluha i tinitus mogu trajno
zaostati (33). No, teske epizode vrtoglavica mogu biti prisutne i u dugogodisnjih bolesnika (10).
Premda nakon napadaja obi¢no dolazi do oporavka sluha, progresijom bolesti i opetovanim
napadajima on sve vise slabi (8, 60). Najvecu tendenciju pogorsanja slusnih funkcija zapaza se
tijekom prvih 5 do 10 godina trajanja bolesti. Nakon desetogodiSnje povijesti bolesti on se
uglavnom stabilizira te se moze zamijetiti gubitak sluha od 50 dB pri svim frekvencijama (53).
DvadesetogodiSnja longitudinalna studija pokazala je kako 82 % bolesnika iskusi umjereno do
teSko oStecenje sluha (10). Bez lijeCenja, spontanom remisijom bolesti, 57 % bolesnika postize
kompletnu kontrolu vrtoglavice u dvije godine, a njih 71 % u otprilike osam godina (33, 116).
Dostupna randomizirana kontrolirana istrazivanja navode da oko 60 % bolesnika u placebo
skupinama postize znatno poboljSanje simptoma, osim onih slusne prirode (10). Osobe kojima
je bolest prisutna u jednom uhu imaju ve¢i rizik za njen razvoj i u onom kontralateralnom. Neke

studije navode da se to dogada u gotovo polovice osoba oboljelih duze od 20 godina (65).
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1.10. Posljedice

Oboljeli od MB navode znac¢ajno pogorsanje kvalitete zivota u usporedbi sa zdravim
pojedincima, pogotovo ako istodobno boluju od migrena. Takoder, prevalencija anksioznih i
depresivnih poremecaja znacajno je veca u ovih bolesnika u usporedbi s opom populacijom
(59, 117). Prema nekim podacima ¢ak 33 % muskaraca te 41 % zena s MB boluje od depresije
(10). Uoceno je da postoji interakcija izmedu fizi¢kih i psihi¢kih faktora u razvoju bolesti,
odnosno da je prisutan zacarani krug medudjelovanja izmedu simptoma somatske prirode i
posljedicnog psiholoskog stresa. Dramati¢ni napadaji vrtoglavice izgledno povecavaju stupanj
anksioznosti i pogorSavaju emocionalno stanje pojedinca, a to posljedicno djeluje kao
provociraju¢i ¢imbenik na pojavu razli€itih simptoma. Takav se u¢inak vjerojatno ostvaruje
posredovanjem povecane razine stresom izazvanih hormona koji utjeCu na funkciju
autonomnog zivcanog sustava (118).

Gotovo svi bolesnici navode vrtoglavicu kao simptom koji ih najviSe ometa u
svakodnevnom funkcioniranju. One uzrokuju akutni uznemirujuéi osjec¢aj gubitka tjelesne
kontrole i bespomoc¢nosti §to moze izazvati duboki strah od sljede¢eg napadaja, a to negativno
utjeCe na osobni, drustveni i socioekonomski Zivot pojedinca. Pojedincima koji se negativno
nose s boles¢u tako Sto pribjegavaju izolaciji i ograni¢avanju svakodnevnih drustvenih
aktivnosti potrebno je pruziti psiholoSku pomo¢ i drustvenu podrsku (61). Starije osobe ili
dugogodisnji bolesnici u kojih viSe nisu prisutni karakteristi¢ni vestibularni napadaji mogu i
dalje imati napadaje teSke nestabilnosti ili nejasnih vrtoglavica (10). Dugoro¢ne posljedice kao
Sto su trajni gubitak sluha i vestibularna hipofunkcija mogu ostati blage do umjerene ili se s
vremenom pogorsati te postati teSke (3). No, progresijom bolesti gubitak slusne funkcije obi¢no
ostaje trajan (60). Sumovi u uhu mogu uzrokovati poteskoée u koncentraciji, komunikaciji te
dovesti do anksioznosti, poremecaja spavanja ili ¢ak depresije (4, 119). U bolesnika s
bilateralnom MB simptomi mogu fluktuirati na oba uha, a obostrano naruSene sluSne i
vestibularne funkcije znacajno umanjuju kvalitetu Zivota (60). Bolesnici s MB imaju vise od
dvostruko vece izglede za dozivjeti dva ili viSe iznenadnih padova u godini dana §to sa sobom
moZe nositi ozbiljne zdravstvene posljedice kao $to je prijelom kuka. Nadalje, budu¢i da bolest
obi¢no pogada radno aktivnu populaciju srednje zivotne dobi, prisutne su i dugoro¢ne

socioekonomske posljedice zbog smanjenja radne sposobnosti i produZenja bolovanja (10)
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2. CILJ ISTRAZIVANJA



2.1. Ciljevi

1.
2.

Ispitati koji su najcesc¢i simptomi MB u odnosu na stadij bolesti.

Utvrditi koliki je prosje¢ni gubitak sluha u svih ispitanika te koliki je prosjec¢ni gubitak
sluha u ispitanika prema stadiju bolesti.

Ispitati koliki je udio ispitanika u razli¢itim stadijima bolesti te koji su tipovi krivulje

tonske audiometrije najzastupljeniji u tim stadijima bolesti.

4. Utvrditi funkciju vestibularnog osjetila u svih ispitanika.
5. Ispitati postoji li razlika u karakteristikama sluSnih 1 vestibularnih simptoma u odnosu
na dob i spol.
2.2. Hipoteze

1.

U ranijim fazama bolesti najéeS¢e su prisutni klasi¢ni simptomi MB (vrtoglavica,
fluktuacija sluha, punoc¢a 1 Sum u uhu). Progresijom bolesti u razvijenije stadije
smanjuje se ucestalost vrtoglavica i fluktuacija sluha.

Prosje¢ni gubitak sluha u svih ispitanika je 50 dB. Prosje¢ni gubitak sluha u pojedinim
skupinama ispitanika prema stadiju bolesti je sljedeci: u prvoj skupini 25 dB, u drugoj
35 dB, utre¢oj 50 dB te u Cetvrtoj 80 dB.

Najveci udio ispitanika nalazi se u drugom i tre¢em stadiju bolesti. Prva dva stadija
karakterizira uzlazni tip krivulje na tonskoj audiometriji. U tre¢em su stadiju najcesce
prisutni ravni i silazni tip. U Cetvrtom stadiju je najzastupljeniji ravni tip krivulje.
Ispitanici u prvom i drugom stadiju bolesti pokazuju urednu vestibularnu funkciju. Oni
u tre¢em stadiju uglavnom imaju urednu vestibularnu funkciju, dok je u ispitanika u
cetvrtom stadiju najcesce prisutna hipofunkcija vestibularnog osjetila.

Ne postoji razlika u karakteristikama sluSnih 1 vestibularnih simptoma u odnosu na spol
ispitanika, no postoji razlika u odnosu na dob. Naime, u skupini starije Zivotne dobi
prisutan je znacajno veci prosjecni gubitak sluha u dB, kao i razlika u tipu krivulje

tonske audiometrije, te znacajno veca ucestalost hipofunkcije vestibularnog osjetila.
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3. ISPITANICI I METODE



3.1. Opis istrazivanja

Predlozeno istrazivanje je retrospektivna studija u kojoj su koristeni i obradivani podaci
ispitanika te nalazi tonske audiometrije i vestibulometrije iz registra Zavoda za audiologiju pri
Klinici za bolesti uha, grla i nosa s kirurgijom glave i vrata u razdoblju od 1. sijecnja 2019.
godine do 1. sije¢nja 2024. Studiju je odobrilo Eti¢ko povjerenstvo Klinickog bolni¢kog centra
Split (Ur.br.: 2181-147-01/06/LJ. Z.-24-02). U istrazivanju je analizirano 132 ispitanika kojima
je zbog simptoma Menierove bolesti napravljen kompletni otorinolaringoloski (ORL) pregled,
tonska audiometrija i vestibulometrija. Ispitanici su podijeljeni u dvije dobne skupine (42-62 i

63-82 godine).

3.2. Ispitanici

Ispitanici su 132 osobe, odnosno 40 muskaraca 192 zene, u dobi izmedu 42. i 82. godine
zivota, koje su se u razdoblju od 1. sije¢nja 2019. godine do 1. sijecnja 2024. godine javili u
Zavod za audiologiju zbog simptoma Menierove bolesti. Svima je napravljena tonska
audiometrija i vestibulometrija te im je na osnovu prisutnih simptoma i audiometrijskih zapisa
dijagnosticirana definitivha MB.

Kriteriji ukljuc¢enja: osobe izmedu 42 .i 82. godine zivota koje su se u periodu od 1.
sijeCnja 2019. godine do 1. sijecnja 2024. godine javile u Zavod za audiologiju te kojima je
pritom dijagnosticirana definitivna MB prema navedenim kriterijima: najmanje prisutne dvije
epizode vrtoglavice (u trajanju od 20 minuta do 12 sati) te tonskom audiometrijom
dokumentirani senzorineuralni gubitak sluha na zahva¢enom uhu (najmanje u jednom navratu
kroz progresiju bolesti) uz prisutnost fluktuacija sluha, Suma i punoce u zahva¢enom uhu.

Kriteriji iskljucenja: osobe s bolestima ili prethodnom operacijom srednjeg uha,
prethodnom traumom glave ili uha, neoplazmom srednjeg ili unutarnjeg uha, bolesnici koji su
prethodno bili podvrgnuti intratimpanalnoj primjeni gentamicina, osobe s neuroloskim

bolestima te vrtoglavicom druge etiologije.

3.3. Materijali

Materijali ispitivanja su specijalisti¢ki ORL nalazi, kao i nalazi tonske audiometrije te
vestibulometrije iz registra Zavoda za audiologiju. Anamnesti¢ki samo dobili podatke o
simptomima MB (vrtoglavica, jednostrani gubitak sluha i fluktuacija sluha, Sum u zahva¢enom

uhu te punoc¢a u uhu).
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Ispitanici su podijeljeni prema spolu i prema dobi u dvije skupine. U prvoj skupini su
ispitanici izmedu 42. 1 62. godine, a u drugoj skupini su ispitanici izmedu 63 i 82 godine.

Ispitanici su podijeljeni u Cetiri skupine prema stadiju bolesti utvrdenom prosje¢nim
gubitkom sluha na nalazima tonske audiometrije. Prvu skupini €ine ispitanici s prosje¢nim
gubitkom sluha do 26 dB, u drugoj su skupini ispitanici s prosje¢nim gubitkom sluha od 26 dB
do 40 dB, trecu skupini ¢ine ispitanici s prosje¢nim gubitak sluha od 41 do 70 dB, a u ¢etvrtoj
su skupini ispitanici koji imaju prosjec¢ni gubitak sluha vec¢i do 70 dB.

Svim ispitanicima uradena je tonska audiometrija. Prosje¢ni gubitak sluha racunao se

na 500, 1000, 2000 i 3000 Hz. Naposljetku je svim ispitanicima uradena i vestibulometrija.

3.4. Statisticke metode

Prilikom statisticke obrade podataka koriSten je statisticki softver RStudio Team (2020).
RStudio: Integrated Development for R. RStudio, PBC, Boston, MA. Ucestalost analiziranih
varijabli opisana je deskriptivnom statistikom. Kategorijske varijable prikazane su cijelim
brojevima i postotcima, dok su numericke varijable prikazane kao srednja vrijednost i
standardna devijacija. U svrhu testiranja statistiCkih razlika u kategorijskim varijablama,
koristen je Hi-kvadrat test, dok je za iste potrebe s numerickim varijablama koriSten Mann-
Whitney U test te Pearsonov korelacijski test za analizu povezanosti numeric¢kih varijabli.

Statisticki znaCajnim se smatralo P<0,05.
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4. REZULTATI



Zene ¢ine 69,7 % ukupnog uzorka ispitanika, dok muskarci &ine 30,35 %. Distribucija
ispitanika po spolu prikazana je na Slici 4. Nadalje, ispitanici su podijeljeni u dvije dobne
skupine. Prvu skupinu ¢ine ispitanici izmedu 42. i 62. godine Zivota (N=71), a drugu skupinu
ispitanici izmedu 63. i 82. godine (N=61). Distribucija ispitanika prema dobnim skupinama
prikazana je na Slici 5. Naposljetku, ispitanici su podijeljeni u ¢etiri skupine prema prosje¢nom

pragu cujnosti utvrdenom na nalazima tonske audiometrije.
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Slika 4. Distribucija ispitanika po spolu.

Hi-kvadrat testom utvrdena je statisticki znacajna razlika izmedu broja muSkaraca 1

Zena, odnosno P<0,001.
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Slika 5. Distribucija ispitanika prema dobnim skupinama.

Hi-kvadrat testom utvrdeno je kako nema statisticki znacajne razlike u broju ispitanika
prema dobnim skupinama (P=0,384).

Prosjecna Zivotna dob svih ispitanika (61,11+13,56) te prosje¢na dob zasebno za zene i

muskarce prikazana je u Tablici 1.

Tablica 1. Prosjecna Zivotna dob ispitanika.

Dob N (broj ispitanika)
Svi ispitanici 61,11+13,56 132
Zene 61,3+13,83 92
Muskarci 60,65+13,07 40

Podaci su prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija.
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Zastupljenost simptoma Menierove bolesti u odnosu na stadij bolesti je prikazana u
Tablici 2. Uocava se da je najvise ispitanika u treCem (25,77 %) i Cetvrtom (27,27 %) stadiju
bolesti. Najces¢i simptomi u prvom i drugom stadiju su vrtoglavica, fluktuacija sluha i Sum u
uhu. Najces¢i simptomi u tre¢em stadiju su vrtoglavica, Sum u uhu te punoca u uhu. Najcesci

simptom u ¢etvrtom stadiju bolesti je Sum u uhu.

Tablica 2. Prikaz ucestalosti pojave simptoma kroz Cetiri stadija Meneirove bolesti.

Simptom Ukupno Stadij 1 Stadij 2  Stadij3 Stadij 4 p*
(N=132) N=31 N=31 N=34 N=36
(23,48%) (23,48%) (25,77%) (27,27%)
Sum u 126 30 26 34 36 0,004
Uhu (95,45%) (96,77%) (87,87%) (100%) (100%)
Vrtoglavica 111 31 31 34 15 <0,001
(84,09%) (100%) (100%) (100%)  (41,67%)
Punodéa u 85 19 16 27 23 0,127
Uhu (64,39%) (61,29%) (51,61%) (79,41%) (63,89%)
Fluktuacija 84 31 31 22 0 <0,001
Sluha (63,64%) (100%) (100%) (64,71%)
Vestibularna 34 0 0 6 28 <0,001
hipofunkcija (25,76%) (17,65%) (77,78%)

Podaci su prikazani kao broj (postotak).
*Hi-kvadrat test

Hi-kvadrat testom utvrdena je statistiCki znacajna povezanost stadija bolesti sa Sumom
u uhu (P=0,004), vrtoglavicom (P<0,001), fluktuacijom sluha (P<0,001) te vestibularnom
hipofunkcijom (P<0,001). Nije utvrdena statisti¢ki znaCajna povezanost stadija bolesti s
prisutnos¢u punoce u uhu (P=0,127).

Ispitivanje vestibularnog osjetila pokazuje urednu vestibularnu funkciju u prvom i
drugom stadiju bolesti, u tre¢em je stadiju, takoder, naj¢esc¢e prisutna uredna funkcija, dok je u

cetvrtom stadiju najcesce prisutna vestibularna hipofunkecija.
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Prosjecni gubitak sluha u ukupnom uzorku ispitanika iznosi 50,38 + 23,64 dB. Prosjec¢ni

gubitak sluha ispitanika u pojedinim stadijima bolesti je prikazan u Tablici 3.

Tablica 3. ProsjeCni gubitak sluha u ispitanika prema stadiju bolesti.

Stadij bolesti

Gubitak sluha (dB)

Prvi stadij

Drugi stadij

Tredi stadij

Cetvrti stadij

23,87 +2,49
33,87 £4,02
55,44 + 8,99

82,64 + 6,15

Podaci su prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija.

Prikaz ucestalost tipova krivulja tonske audiometrije u odnosu na stadij bolesti nalazi se

u Tablici 4. Hi-kvadrat testom utvrdene su statisticki znacajne razlike u zastupljenosti svakog

tipa krivulje tonske audiometrije u odnosu na stadij bolesti (P<0,001). Naime, u prvom i

drugom stadiju bolesti najceSce je prisutan uzlazni tip krivulje, dok je u treCem i Cetvrtom

stadiju najCesSce prisutan ravni tip krivulje tonske audiometrije.

Tablica 4. Prikaz ucestalosti tipova krivulja tonske audiometrije po stadijima bolesti.

Tip krivulje Ukupno  Stadij 1 Stadij 2  Stadij 3 Stadij 4 p*
tonske (N=132) (N=31) (N=31) (N=34) (N=36)
audiometrije
Uzlazni 69 31 30 8 0 <0,001
(52,27%) (100%) (96,77%)  (23,53%)
Ravni 51 0 0 18 33 <0,001
(38,64%) (52,94%) (91,67%)
Silazni 12 0 1 8 3 0,005
(9,09%) (3,23%) (23,53%) (8,33%)

Podaci su prikazani kao broj (postotak).

*Hi-kvadrat test
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Ucestalost slusnih i vestibularnih simptoma u odnosu na dobne skupine ispitanika
prikazana je u Tablici 5. StatistiCkom analizom, odnosno Hi-kvadrat testom, utvrdeno je kako
ne postoje znacajne razlike u ucestalosti simptoma Suma u uhu (P=0,056) i punoc¢e u uhu
(P=0,656), no utvrdene su znacajne razlike u ucestalosti simptoma vrtoglavice i fluktuacije
sluha, kao 1 vestibularne hipofunkcije (P<0,001). Naime, vrtoglavice i fluktuacije sluha su ¢esce
prisutne u mladoj dobnoj skupini, dok se vestibularna hipofunkcija ¢es¢e pojavljuje u starijih

ispitanika.

Tablica 5. Ucestalost slusnih 1 vestibularnih simptoma u odnosu na dobne skupine.

Simptom Ukupno Skupina 1 Skupina 2 p*
(N=132) N=71 N=61
(53,79%) (46,21%)
Sum u uhu 126 65 61 0,056
(95,45%) (91,55%) (100%)
Vrtoglavica 111 71 40 <0,001
(84,09%) (100%) (65,57%)
Punoca u uhu 85 44 41 0,656
(64,39%) (61,97%) (67,21%)
Fluktuacija sluha 84 71 13 <0,001
(63,64%) (100%) (21,31%)
Vestibularna hipofunkcija 34 1 33 <0,001
(25,76%) (1,41%) (54,1%)

Podaci su prikazani kao broj (postotak).
*Hi-kvadrat test

Razlike u u€estalosti simptoma bolesti u odnosu na spol ispitanika prikazane su u Tablici
6. Hi-kvadrat testom utvrdeno je kako ne postoje statisti¢ki znacajne razlike u ucestalosti svih

simptoma bolesti u odnosu na spol ispitanika (P>0,05).
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Tablica 6. Ucestalost slu$nih i vestibularnih simptoma u odnosu na spol ispitanika.

Simptom Ukupno Muskarci Zene p*
(N=132) N=40 N=92

(30,30%) (69,70%)

Sum u uhu 126 40 86 0,230
(95,45%) (100%) (93,48%)

Vrtoglavica 111 35 76 0,654
(84,09%) (87,5%) (82,61%)

Punoc¢a u uhu 85 24 61 0,618
(64,39%) (60%) (66,30 %)

Fluktuacija sluha 84 26 58 0,985
(63,64%) (65%) (63,04%)

Vestibularna hipofunkcija 34 8 26 0,434
(25,76%) (20%) (28,26%)

Podaci su prikazani kao broj (postotak).

*Hj-kvadrat test

U Tablici 7 navedene su vrijednosti prosje¢nog gubitka sluha u odnosu na dob, dok
graficki prikaz na Slici 6 prikazuje korelaciju dobi ispitanika s razinom senzorineuralnog
gubitka sluha u decibelima (dB). Stariji ispitanici imaju ve¢i prosjeCan gubitak sluha (72,79

dB) u odnosu na mlade ispitanike (31,13 dB).

Tablica 7. Prosjecni gubitak sluha u odnosu na dobne skupine.

Dobna skupina Gubitak sluha (dB)
Mlada skupina (41-62) 31,13 £ 8,38
Starija skupina (63-82) 72,79 £ 13,77

Podaci su prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija.
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Slika 6. Graficki prikaz korelacije dobi ispitanika i senzoneuralnog gubitka sluha u

decibelima (dB).

Na temelju grafickog prikaza na Slici 6 te provedbom Pearsonovog testa korelacije,
utvrdena je statisticki znacajna jaka linearna korelacija izmedu dobi ispitanika 1 senzoneuralnog
gubitka sluha (P<0,001 te p=0,956). Odnosno, mladi ispitanici imaju statisticki zna¢ajno manji

gubitak sluha u odnosu na starije ispitanike.

Nadalje, prosje¢ni gubitak sluha u odnosu na spol ispitanika prikazan je u Tablici 8.
Mann-Whitney U testom utvrdena je statistiCki znaajna razlika u vrijednosti prosjecnog
gubitka sluha prema spolu ispitanika (P<0,001). Odnosno, utvrdeno je kako Zene imaju

statisticki znacajno veci gubitak sluha u odnosu na muskarce.
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Tablica 8. Prosjecni gubitak sluha u odnosu na spol ispitanika.

Spol Gubitak sluha (dB)
Zene 51,25 + 24,36
Muskarci 48,37 +22.08

Podaci su prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija.

Razlike u ucestalosti tipova krivulja tonske audiometrije u odnosu na dobne skupine
prikazane su u Tablici 9. Hi-kvadrat testom utvrdene su statisticki znacajne razlike u
zastupljenosti svih tipova krivulja prema dobnim skupinama. Naime, mlada dobna skupina ima
statistiCki znacajno c¢eS¢e prisutan uzlazni tip krivulje (P<0,001), dok se u starijoj dobnoj

skupini ¢es¢e moze zapaziti ravni (P<0,001) i silazni tip krivulje (P=0,004).

Tablica 9. Tipovi krivulje tonske audiometrije u odnosu na dobne skupine.

Ukupno

Tip krivulje tonske (N=132) Skupina 1 Skupina 2 p*
Audiometrije B (N=71) (N=61)

Uzlazni 69 69 0
(52,27%) (100%) <0,001

Ravni 51 1 50
(38,64%) (1,96%) (98,04%) <0,001

. . 12 1 11
Silazni (9,09%) (8,33%) (91,67%) 0,004

Podaci su prikazani kao broj (postotak).

*Hi-kvadrat test
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Naposljetku, razlike u ucestalosti pojedinih tipova krivulja u odnosu na spol ispitanika
prikazane su u Tablici 10. Hi-kvadrat testom tvrdene su statisticki znacajne razlike u
zastupljenosti uzlaznog (P<0,001) i ravnog (P=0,008) tipa krivulje, dok u silaznom tipu krivulje
nisu utvrdene statisticki zna¢ajne razlike. Zene imaju de¢e prisutan uzlazni i ravni tip krivulje

u odnosu na muskarce.

Tablica 10. Tipovi krivulje tonske audiometrije u odnosu na spol ispitanika.

Tip krivulje tonske (?\Ik_ulp; 20) Zene Muskarci p*
Audiometrije B (N=92) (N=40)
Uzlazni 69 49 20
(52,27%) (71,01%) (28,99%) <0,001
Ravni 51 35 16 0,008
(38,64%) (68,63%) (31,37%)
. . 12 8 4
Silazni (9,09%) (66,67%) (33,33%) 0,248

Podaci su prikazani kao broj (postotak).
*Hi-kvadrat test
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5. RASPRAVA



Prosjecna zivotna dob nasSih ispitanika iznosi 61 godinu, Sto je otprilike u skladu s
rezultatima populacijske studije Thompson-Harveya i suradnika koja navodi srednju vrijednost
od 65 godina (37). Simo i suradnici te Bruderer i suradnici u svojim studijama naglasavaju
vaznost bioloskih te socioekonomskih i okoli$nih faktora na prevalenciju bolesti u populaciji.
Naime, zamijeceno je kako je bolest znatno ¢eSc¢a prisutna u zena i starijih osoba pa se ocekuje
da ¢e zemlje s takvom demografskom strukturom imati i veéu zastupljenost bolesti u svojoj
populaciji (37, 120, 121). To je u skladu s naSim istrazivanjem u kojem udio Zena u ukupnom
uzorku ispitanika iznosi oko 70 %. Medutim, Ihler sa suradnicima te Xie sa suradnicima u
svojim istrazivanjima ne navode razlike u ucestalosti bolesti izmedu spolova ili navode tek
blago vecu prevalenciju u Zena (69, 122). Nepredvidiva priroda napadaja vrtoglavice ima
snazan utjecaj na pojavu anksioznosti 1 nervoze koje se spominju kao najceS¢i popratni
simptomi MB, a Cao 1 suradnici u svom istrazivanju navode da su one prisutne u ¢ak 98 %
ispitanika (35).

Rezultati naSe studije o ucestalosti simptoma kroz stadije bolesti u skladu su s
rezultatima Sobhya i suradnika koji navode da je na pocetku bolesti ¢eS¢a pojava vrtoglavica,
dok kasnije stadije sve viSe karakterizira vestibularna nestabilnost (80). Takoder, naSi rezultati
u suglasnosti su s literaturnim podacima Shaabanija i suradnika te Oliveira i suradnika koji
navode da su reverzibilne fluktuacije sluha (oko 20 do 30 dB) obi¢no prisutne tijekom pocetne
faze bolesti te se s progresijom bolesti smiruju, dok gubitak sluha ostaje trajan, najcesce
umjeren ili tezak (87, 123). Nasuprot tome, Huang 1 suradnici nisu pronasli znacajne razlike u
ucestalosti klini¢kih simptoma, niti u zastupljenosti abnormalnih nalaza razlicitih vestibularnih
testova, kroz Cetiri stadija bolesti. To sugerira da podjela na stadije u ovisnosti o tezini gubitka
sluha loSe odrazava tezinu same bolesti. S druge strane, broj patoloSki promijenjenih
vestibularnih organa, utvrden komplementarnim vestibularnim testovima, potencijalno bi
mogao posluziti kao dobar objektivni pokazatelj klinicki utvrdene ozbiljnosti napadaja
vrtoglavice. Medutim, potrebna su daljnja unapredenja razli¢itih testova i kvantificiranog
prikaza stupnja vestibularnog ostecenja (82).

Dobiveni podaci pokazali su statisticki znac¢ajno vecu ucestalost simptoma vrtoglavice
i fluktuacije sluha u mlade dobne skupine u odnosu na stariju skupinu. Albeta i suradnici te
Kotimatiki i1 suradnici u svojim studijama smatraju da na slusne funkcije prvenstveno utjece
duZina trajanja same bolesti, a tek u manjoj mjeri dob ispitanika (124, 125). Naime,
fluktuiraju¢a priroda gubitka sluha povezuje se s kracom povijesti bolesti, dok dugogodisnji
bolesnici obicno nemaju poboljSanje slusnih funkcija izmedu napadaja (126). Takoder,

sveobuhvatna longitudinalna studija Hupperta i suradnika kojom je pra¢en dugogodisnji tijek
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MB navodi kako se ucestalost epizoda vrtoglavice smanjuje unutar 5 do 10 godina te da je
remisija bolesti u veéini slu¢ajeva spontana (127). Za oc¢ekivati bi bilo da stariji ispitanici imaju
duzu povijest bolesti te da su nasi rezultati u skladu s ostalim istrazivanjima. Medutim, postoje
i studije koje navode da tezina vestibularnih simptoma (ucestalost i trajanje napadaja
vrtoglavice), tinitusa i puno¢e u uhu nije bila povezana s druzinom trajanja bolesti, ali je
zamije¢ena povezanost izmedu duzine trajanja bolesti i prosje¢nog praga ¢ujnosti (70, 126,
128). Nadalje, nismo pronasli razliku u u¢estalosti simptoma u odnosu na spol ispitanika. Sli¢no
tomu, Havia i suradnici navode kako nisu zabiljezili statisticki znacajne razlike u intenzitetu,
trajanju 1 ucestalosti napadaja vrtoglavice izmedu muskaraca i1 zena, kao ni izmedu onih s
unilateralnom 1i bilateralnom MB (129).

Prosjecan gubitak sluha nasih ispitanika iznosi 50,38 + 23,64 dB na zahvac¢enom uhu.
Istrazivanja Huanga 1 suradnika te Hannigana 1 suradnika navode otprilike jednaku vrijednost
te spominju izmjerenu vrijednost od 20 = 13 dB na kontralateralnoj zdravoj strani (82, 130).
Stariji ispitanici su imali znac¢ajno veci prosjecan gubitak sluha (72,79 dB) u odnosu na mlade
ispitanike (31,13 dB), a statisticki znacajnu linearnu poveznicu izmedu dobi ispitanika i stupnja
oStecenja sluha potvrduju i drugi podaci iz literature koji navode da stariji ispitanici biljeze
najvec¢i gubitak sluha, ali 1 znatno naruSenu posturalnu stabilnost (131). Medutim, prilikom
interpretacije dobivenih rezultata, u obzir se mora uzeti i pojava staracke nagluhosti, odnosno
prezbiakuzije, koja moze vrSiti znatan utjecaj na vrijednosti prosje¢nog gubitka sluha u starijih
ispitanika u odnosu na mlade (132, 133). Nasi rezultati sugeriraju na veci gubitak sluha u zena,
kao 1 ¢eS¢u prisutnost uzlaznog i ravnog tipa krivulje, no budu¢i da pretragom literature nismo
naiSli na sli¢na zapazanja, ve¢ na ona koja ne navode znacajne razlike medu spolovima,
potrebno je napraviti opseznija istrazivanja (125). Dvije studije s neSto manjim brojem
ispitanika od naSe, ali takoder s najve¢om zastupljenoSc¢u ispitanika u tre¢em stadiju bolesti,
navode priblizno jednake vrijednosti prosje¢nog praga ¢ujnosti u odnosu na stadije bolesti (82,
134). Oporavak sluSne funkcije moguc¢ je i u tre¢em stadiju, medutim, on tece sporije nego u
prethodna dva stadija u kojima je za obnovu sluha u prosjeku potrebno dva do tri mjeseca (135).

Nadalje, uo¢avamo nadmo¢nu zastupljenost (100 %) uzlaznog tipa krivulje u mladoj
skupini te ravnog i silaznog u starijoj dobnoj skupini (redom 98,04 % 191,67 %). To se moze
objasniti duzim trajanjem bolesti (u starijih bolesnika) koje je povezano s progresivhim
gubitkom sluha pri svim frekvencijama i posljediénim ravnim tipom krivulje na tonskoj
audiometriji (87, 124). Shodno tome, u prvom 1 drugom stadiju bolesti gotovo svi ispitanici
imaju uzlazni tip krivulje, dok je u tre¢em (52,94 %), a pogotovo u Cetvrtom stadiju (91,67 %)

najces¢e prisutan ravni tip. Pregledom literature, uglavnom smo naisli na sli¢na opaZanja,
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premda se nerijetko spominje i vr$ni oblik krivulje (obrnutog slova V) u ranijim fazama bolesti.
Medutim, dijagnoza bolesti se ne moze postaviti prema izgledu audiograma jer ne postoji
specifi¢ni i patognomoni¢ni uzorak za MB (80, 136, 137). Inicijalni gubitak sluha pri srednjim
(izmedu 500 1 2000 Hz) i visokim (od 2000 do 8000 Hz) frekvencijama ima goru prognozu §to
se tice progresije bolesti nego onaj koji zahvaca niske frekvencije (izmedu 125 1 500 Hz) (136,
137).

Promatrajué¢i vestibularnu funkciju kroz razlicite stadije bolesti, uocili smo njeno
progresivno pogorsanje usporedno sa znacajnim ostecenjem sluha. Vestibularna hipofunkcija
javlja se tek u tre¢cem stadiju, u 17,65 % ispitanika, dok je u ¢etvrtom stadiju prisutna u ¢ak njih
77,78 %. Nasi rezultati podupiru rezultate istrazivanja McMullena i suradnika te Suna i
suradnika koja navode da postoji statistiCki znacCajna poveznica izmedu audiometrijski
definiranog stadija bolesti i stupnja unilateralne slabosti na kalorijskom testiranja (138, 139).
Nasuprot tome, studije Maihouba i suradnika te Sobhya i suradnika tvrde kako audiometrijske
promjene nisu u izravnoj korelaciji sa stupnjem vestibularnog ostecenja (80, 134). Nesklad u
pojavnosti 1 povezanosti sluSnih i vestibularnih simptoma moze se objasniti prethodnim
patohistoloSkim nalazima koji sugeriraju da hidropsne promjene po¢inju u vrhu puznice te se
progresijom bolesti postupno Sire 1 prema ostalim strukturama unutarnjeg uha, sve do kona¢nog
zahvacanja 1 polukruznih kanali¢a. Takoder, to bi moglo objasniti 1 tipi¢an niskofrekventni
gubitak sluha u ranijim stadijima bolesti koji u konacnici ipak progredira i zahvaca sve
frekvencije. Medutim, vec¢ina radioloSkih studija navodi kako je EH najzastupljeniji u
vestibularnim strukturama, a ne u sluSnim, stoga su potrebna daljnja istrazivanja zamrSenih
patofizioloskih mehanizama same bolesti kako bi se moglo na njih uzroc¢no i ciljano terapijski
djelovati (70, 134).

S obzirom na popriliénu neujednacenost dijagnostickih kriterija tijekom vremena te
manji broj novijih studija koje se oslanjanju na modificirane smjernice iz 2015. godine, bilo je
poteskoca u pronalasku i analizi relevantne literature za usporedbu s naSim istraZivanjem.
Prilikom razmatranja simptoma bolesti, nazalost, nismo uzeli u obzir bolesnike s vjerojatnom
dijagnozom MB, premda znamo da veliki broj bolesnika inicijalno ima upravo nespecifi¢nu
klinicku sliku. Takoder, postoje odredena ograni¢enja prilikom interpretacije dobivenih
rezultata s obzirom na to da podaci o duZini trajanja bolesti i u¢estalosti simptoma nisu sasvim
pouzdani. Za buduca istraZivanja predlaZe se opseZnija anamnesticka i dijagnosticka obrada,

ukljucivanje veceg broja ispitanika te duzi period pracenja.
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6. ZAKLJUCAK



Menierova bolest se rijetko pojavljuje u opcoj populaciji, a dodatne otegotne okolnosti
prilikom njene dijagnostike ¢ine heterogena i nespecificna klinicka slika, strogi dijagnosticki
kriteriji, nepredvidiv prirodni tijek bolesti te mogucnost preklapanja simptoma s raznim
patoloskim stanjima. Prepoznavanje i prac¢enje karakteristika slusnih i vestibularnih simptoma
predstavlja temelj za postavljanje ispravne dijagnoze, no rano otkrivanje bolesti cesto
ograniCava prisutnost diskretne i monosimptomatske klini¢ke prezentacije.

Uocava se statistiCki znacajna povezanost ucestalosti svih simptoma, osim punoée u
uhu, sa stadijem bolesti. U prva dva stadija najceSc¢e su prisutni klasi¢ni simptomi (vrtoglavica,
fluktuacija sluha 1 Sum u uhu), dok treci 1 Cetvrti stadij karakterizira postupno smanjenje
ucestalosti fluktuacija sluha 1 vrtoglavica. U prvom 1 drugom stadiju prevladava uzlazni tip
krivulje tonske audiometrije, dok je u treCem 1 Cetvrtom stadiju najcesce prisutan ravni tip.

Bolesnici u cetrdesetim 1 pedesetim godinama zivota imaju znacajno vecu ucestalost
napadaja vrtoglavice i fluktuacija sluha u odnosu prema bolesnicima starijim od Sezdeset
godina. Starija dobna skupina ima znacajno Ces¢e prisutnu vestibularnu hipofunkciju te veci
prosjecan gubitak sluha (72 dB) u odnosu na mladu skupinu (31 dB). U mladih bolesnika
dominantno je zastupljen uzlazni tip krivulje tonske audiometrije, dok u starijih znacajno
prevladava ravni i silazni tip krivulje.

Razlike u karakteristikama simptoma izmedu pojedinih stadija bolesti te dobnih skupina
mogu se objasniti duzinom trajanja bolesti 1 prirodnim u¢inkom starenja na gubitak sluha.
Naime, duza prisutnost bolesti povezuje se sa spontanom remisijom napadaja vrtoglavice i
fluktuacija sluha, ali i trajnim progresivnim gubitkom slu$nih i vestibularnih funkcija. Prilikom
interpretacije rezultata, u obzir treba uzeti i u¢inak c¢es¢e pojave prezbiakuzije, odnosno staracke
nagluhosti, u starijoj skupini bolesnika.

Ne biljeze se razlike u ucestalosti slusnih i vestibularnih simptoma u odnosu na spol
bolesnika. Medutim, prisutan je neocekivano veci prosje€an gubitak sluha u Zena u odnosu na
muskarce, kao 1 ¢eSca prisutnost uzlaznog iravnog tipa krivulje tonske audiometrije. S obzirom
na nedostatak sli¢nih literaturnih zapazanja, predlazu se daljnja ispitivanja koja bi potvrdila ili

opovrgnula dobivene rezultate te dala adekvatno objasnjenje.
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8. SAZETAK



Ciljevi istrazivanja: Ispitati koji su najce$¢i simptomi Menierove bolesti u odnosu na stadije
bolesti te utvrditi postoje li razlike u karakteristikama simptoma u odnosu na dob i spol. Utvrditi
prosjeCan gubitak sluha svih ispitanika te prosjeCan gubitak sluha i najzastupljeniji tip krivulje
tonske audiometrije u odnosu na stadije bolesti. Ispitati vestibularnu funkciju.

Materijali i metode: Materijali su specijalisticki ORL nalazi te nalazi tonske audiometrije i
vestibulometrije iz registra Zavoda za audiologiju. Ukljuc¢eni su samo bolesnici s definitivhom
MB. Ispitanici su podijeljeni u dvije skupine ovisno o spolu (92 Zene i 40 muskaraca) i dobi
(42-62 1 63-82 godine) te u Cetiri skupine ovisno o stadiju bolesti utvrdenom prema nalazu
tonske audiometrije.

Rezultati: Utvrdena je znaCajna povezanost svih simptoma, osim punoce u uhu (P=0,127), sa
stadijem bolesti. U prvom 1 drugom stadiju naj¢es¢i su simptomi vrtoglavica, fluktuacija sluha
1 Sum u uhu, a u tre¢em stadiju vrtoglavica, Sum u uhu 1 puno¢a u uhu. U cetvrtom stadiju
najcesc¢i simptom je Sum u uhu. Prosjecan gubitak sluha svih ispitanika iznosi 50,38 + 23,64
dB. U prvom 1 drugom stadiju naj¢esce je prisutan uzlazni tip krivulje, dok je u trecem i
cetvrtom stadiju najcesce prisutan ravni tip. Mlada skupina ima znacajno vecu ucestalost
napadaja vrtoglavice (P<0,001) i fluktuacija sluha (P<0,001), dok starija ima ¢eSce prisutnu
vestibularnu hipofunkciju (P<0,001) te veci prosjeCan gubitak sluha (72,79 dB) u odnosu na
mladu dobnu skupinu (31,13 dB). Biljeze se razlike u tipu krivulje u odnosu na spol i dob
(P<0,001). Ne biljeze se znacajne razlike u ucestalosti simptoma u odnosu na spol (P>0,005).

Zakljuéci: S progresijom bolesti i starenjem uocava se smanjenje ucestalosti fluktuacija sluha
1 vrtoglavica te povecanje prosjecnog gubitka sluha i1 ucestalosti vestibularne hipofunkcije.
Uzlazni tip krivulje ¢eséi je u ranijim stadijima te u mladih ispitanika, dok je ravni tip ¢es¢i u

kasnijim stadijima i u starijih ispitanika.
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9. SUMMARY



Diploma thesis title: Characteristics of auditory and vestibular symptoms in patients with
Meniere's disease.

Research objectives: The research objectives were to examine which are the most common
symptoms of Meniere's disease in relation to the stages of the disease and to determine whether
there are differences in the characteristics of the symptoms in relation to age and gender. We
determined the average hearing loss of all subjects and the average hearing loss and the most
common type of tone audiometry curve in relation to the stages of the disease. We examined
the vestibular function in all patients.

Materials and methods: The materials are specialist ENT findings as well as findings of pure
tone audiometry and vestibulometry from the register of the Institute of Audiology. Only
patients with a definite MD were included in the study. The subjects were divided into two
groups depending on gender (92 women and 40 men) and age (42-62 and 63-82 years), and into
four groups depending on the stage of the disease determined by pure tone audiometry findings.
Results: Statistical analysis revealed a significant association of all symptoms, except aural
fullness (P=0.127), with the stage of the disease. In the first and second stages the most common
symptoms are vertigo, hearing fluctuations and tinnitus, and in the third stage vertigo, tinnitus
and aural fullness. In the fourth stage, the most common symptom is tinnitus. The average
hearing loss of all subjects was 50.38 + 23.64 dB. In the first and second stages, the ascending
type of curve is the most common, while in the third and fourth stages, it is the flat type. The
younger group has a significantly higher frequency of vertigo attacks (P<0.001) and hearing
fluctuations (P<0.001), while the older group has more frequent vestibular hypofunction
(P<0.001) and a higher average hearing loss (72.79 dB) compared to the younger group (31.13
dB). There are differences in curve types in relation to gender and age (P<0.001). There are no
significant differences in the frequency of symptoms in relation to gender (P>0.005).
Conclusion: With the progression of the disease and aging we see a decrease in the frequency
of hearing fluctuations and vertigo and an increase in the average hearing loss and the frequency
of vestibular hypofunction. The ascending type of curve is more common in earlier stages and

in younger subjects, while the flat type is more common in later stages and in older subjects.
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