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OZET

Bu ¢alismada ekstansor plantar yanitin (“Babinski bulgusu’) patofizyolojisinin
anlasilmasina yonelik olarak kontrol ve Babinski bulgusu olan hastalarda ekstansor
hallusis longus (EHL) kasinda elektrofizyolojik incelemeler ger¢eklestirilmistir. Bu
amagla korteksin transkranial manyetik stimulasyon (TMS) ile uyarimi ile kortikal
sessiz siire (KoSS), periferik sinirlerin elektriksel uyarim ile de kutandz sessiz siire
(KuSS) caligmalar1 gergeklestirilmistir. Hasta grubunda kontrol grubuna gore
gozlenebilecek farkliliklarin ekstansor plantar yanit (EPY) patofizyolojisinin
anlasilmasinda ve gosterilmesinde yol gosterici olacagi, KuSS ve KoSS
paramterelerinde gozlenebilecek farkliliklarin ise spinal veya supraspinal diizeyde

EPY ile ilgili lokalizasyon saglayabilecegi diistiniilmiistiir.

13 saglik kontrol ve spinal ve/veya kranial lezyona bagli EPY bulgusu olan 9 hastada
EHL ve gastrokinemus kaslarindan kayit alinarak sural sinirin elektriksel uyarim ile
KuSS, bu kaslarin kortikal temsil alanlarinin TMS ile uyarimi ile de KoSS
caligmalar1 gergeklestirilmistir. KuSS ve KoSS i¢in sessiz siire baslangici,

sonlanmasi ve siiresi 6l¢iilmiistiir.

Caligmanin temel bulgusu EPY g6zlenen hastalarda EHL kasinda KuSS’nin
stiresinin kontrollere gore kisalmasi veya KuSS’nin elde edilememesi olmustur.
Hasta grubunda KuSS’de gbzlenen kisalma anlamli bulunmustur (hasta grubu.
30,1446,49 ms, kontrol grubu 45,3+5,43 ms, p0,0001) Hasta grubunda EHL kasinda
KuSS elde edilen tiim bireylerin tiimiinde siire kontrol grubunun saptanan alt
siniriin altinda daha kisa olarak bulunmustur. Tek tarafli Babinski bulgusu olan
dolayisi ile diger taraftaki EHL kasi ile karsilastirilma yapilabilen olgularda ise

saglam tarafta EHL KuSS normal olarak bulunmustur.

Tiim bu bulgular EPY patofizyolojisi ile ilgili olarak, 6zellikle spinal lezyona bagl
ortaya ¢ikmasi durumunda spinal inhibitr devrelerin etkinliginde azalmay1

(disinhibisyon) diisiindiirmektedir. Bu degisikligin gosterilmesinde, non-invazif bir
yontem olan kutandz sessiz siire ¢aligmasi ekstansor plantar yanitin objektif olarak

saptanabilmesi a¢isindan yeni bir olanak sunabilir.



iii
ABSTRACT

In this study, to understand the pathophysiology of the extansor plantar
reflex(Babinski sign), we examined electrophsyology of the extansor hallucis
longus(EHL) muscle on patients with babinski sign and control groups. With this
purpose, we stuided the cortical silent period (CoSP) with the transcranial magnetic
situmilation(TMS) of the cortex, and the cutaneous silent period (CuSP) with the
situmilation of the peripheral nerves. We thought that the -electrophsylogic
differences between patient and control groups may point the underlying
pathophysilogy of the extansor plantar respond (EPR), and the difference between
KuSS and KoSS parameters may show the spinal and supraspinal location of the
EPR.

With the recording of the EHL and gastrocnemius muscles at 13 healthy
controls and 9 patients who have EPR due to spinal or cranial lesion, we examined
CuSP on the situmilation of the sural nerve, and CoSP with the situmilation of those
muscles’ field of representation in the cortex using the TMS. We measured the onset,

termination and duration of the CuSP and CoSP.

The main finding of this study is that, the CuSP duration of EHL muscle of
the patients who have EPR, either shorter or unmeasurable than the healthy controls.
The shortening observed in the patient group was significant ( patients group
30,144+6,49 ms, healthy controls group 45,3+5,43 ms, p0,0001). All of the patients
whom we gathered CuSP on the EHL muscle, the CuSP durations were even shorter
than the lower limit of the control group’s CuSP duration. In cases with unilateral
Babinski finding that could be compared with EHL muscle on the other side, EHL
CuSP was found to be normal on the intact side.

All these findings suggest a decrease in the efficiency of the spinal inhibitory
circuits (disinhibition), especially in the presence of a spinal lesion, in relation to the
pathophysiology of EPR. To demonstrate this change, cutaneous silent period study
which is a non-invasive method, may provide a new opportunity for objective
detection of EPR.
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1. GIRIS

Ayakta lateral plantar yiizeyin stimiilasyonu ile basparmakta olusan hareketi
tanimlayan “plantar yanit”  klinisyenler i¢in Onemlidir. Yanit tipi (ekstansor,
fleksor veya yanitsizlik) santral sinir sisteminin durumu hakkinda, 6zellikle de
piramidal yol hasar1 konusunda bilgi saglar (1). Ekstansor plantar yanit piramidal
lezyon sonrasi ortaya ¢ikan genel cekilme yanitinin —“fleksor refleksin”- bir
parcasidir.(2-4) Bagparmagin dorsifleksiyonu (ekstansiyonu) disinhibe fleksor
yanitin bir pargasi olup ekstansor hallusis longus (EHL) kasinin tibialis anterior kasi

ile sinerji halinde anormal aktivasyonunu gosterir (5).

Babinski bulgusunun da bir pargasi oldugu, piramidal yolaklarin hasarinda
bagli gelisen spastisitede, eksitatér ve inhibitor spinal yolaklarda uyarilabilirlik
degisiklikleri gerceklesmektedir(6). Spasitistenin mekanizmalar1 ve patogenezi ile
ilgili ¢ok sayida mekanizma ileri strilmiistiir. (6) Spastisite ile ilgili bazi
semptomlarin suprasegmental inhibisyonda azalmaya bagli ve esas olarak spinal
mekanizmalar sonucu bazilarinin ise kas tonusu kontrol merkezleri gibi
retikiilospinal ve vestibiilospinal yolaklar1 aracilik ettigi daha rostral alanlardaki
etkilenimden kaynaklandigr disiiniilmektedir(6, 7). Bununla ilgili olarak,
postaktivasyon depresyonda azalma (8), presinaptik inhibisyonda azalma (9),
motondronlarin  eksitabilitesinde artis  (10), “persistant inward” akimlarin
aktivasyonu (11), inen siiriicii etki ile spinal noronlarin kontroliinde gergeklesen
degisiklikler (12), ara noronlarin eksitabilitesinde artis (13, 14) mekanizmalari
onerilmistir. Insanda spastisite bulgularmin gelismesinin zaman gerektirmesi
patogenezinde spinal yolaklarda plastik degisiklikleri akla getirmektedir (6). Spinal
ndronlar iizerinde sonlanan akson terminallerinin hasarlanmasi sonrast saglam kalan
aksonlarin filizlenme sonucu yeni sinaptik baglantilar olusturmas: ile spinal

baglantilarin giiclenmesi ileri stiriilmistiir (6, 15).
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Plantar yanitin degerlendirmesi ise belirsizlikler igerir (5, 16).
Degerlendiriciler arasi ve uygulanan teknige gore degiskenlik gosterir (5, 16).
Kortikospinal yolaklarin etkilendigi siireglerde bulgunun noérolojik muayene
sirasinda saptanabilir duruma gelmesi ise zaman almaktadir. Diger yandan Parkinson
hastalig1r “strial toe sign” gibi ekstrapiramidal sistem etkilenmesine bagli olarak
ayakta ortaya ¢ikan benzer ekstansor plantar yanit benzeri postiirler ise ayirici tanida
sorunlara yol agabilmektedir(17). Tiim bu etkenler kortikospinal hasarlarda tan1 ile

ilgili giicliiklere ve gecikmelere yol agabilmektedir.

Ekstansor plantar yanitin efektoriiniin EHL kasi oldugu distiniilmektedir (2-
4, 16). Diger yandan piramidal sistem sorunu olan hastalarda EHL kasinin
incelendigi az sayida calisma bulunmaktadir. Sural sinirin elektriksel olarak
uyarilmasi ile hastalarda EHL de yanit elde edilirken (16) piramidal tutulusu olan
hastalarda EHL kasinda refleks yanit olusturan sural sinir uyarim esigi kontrollere

gore daha diisiik bulunmustur (18).

Disinhibisyon mekanizmalarinin rol aldig1 ekstansér plantar yanitin
incelenmesinde kullanilabilecek diger bir yontem ise transkraniyal manyetik
stimtilasyondur (TMS). Kortikal ve spinal uyarilabilirligin dolayis1 ile
disinhibisyonun degerlendirilmesinde en sik kullanilan yontem olan TMS ile
hedeflenen kortikal bolgelerde gecici noral aktivite olusturulmaktadir. Santral sinir
sisteminin farkli bolgeleri arasindaki anatomik ve islevsel baglantilarin, ndronal bir
sistemin digerleri iizerine olan etkilerinin anlasilmasinda TMS girisimsel olmayan,

zamansal ¢ozlniirligi yiiksek, invivo ve giivenli elektrofizyolojik bir yontemdir(19,
20).

Calismamizin amaci, daha 6nce EHL kasinda gergeklestirilmemis non-invazif
elektrofizyolojik yontemler kullanilarak ekstansor plantar yanitin objektif olarak ve
erken donemde saptanmasi ve patofizyolojisinde spinal veya suprasipinal
merkezlerin roliiniin degerlendirilmesidir. Bu amagla EHL kasinda, kortikal ve spinal
diizeyde fizyolojik inhibitér devrelerin elektrofizyolojik gostergeleri olarak kutanoz

sessiz siire ve kortikal sessiz siire incelemeleri kullaniimastir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Plantar Yanit ve Babinski Bulgusu

2.1.1. Tanim ve Fenomenoloji

Polonya asilli, Fransiz bir nérolog olan Joseph Babinski, normal ve patolojik
plantar yanit arasinda ayrim yapip ve 1896'da Babinski refleksini tarifledi(21). Bu
refleks, taban derisi kiint bir cisimle tabanin dis yanindan orta metatarso-falangeal
ekleme dogru ¢izildiginde normalde goriilmesi gereken parmaklarin plantar fleksiyon
cevabi yerine basparmagin dorsifleksiyona gelmesi ile karakterize bir ndrolojik
bulgudur (Resim 1, 2). Babinski bulgusunun varliginda, diger dort parmakta bazen
hicbir hareket goriilmez. Bazen de parmaklar yelpaze gibi birbirinden uzaklagir.
Yelpaze delili (“evantay belirtisi”’) adi verilen bu bulgu tek basina veya bagparmagin
dorsifleksiyonu ile birlikte goriilebilir. Her iki durum da patolojiktir ve ayn1 degeri
tasir(22).

Resim 1 : Normal plantar yamit ve Babinski bulgusu
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Babinski bulgusu, yasamin ilk yilinda normal bir bulgu olabilir. Bebeklerde,
sinir sisteminin miyelinlenmesi tamamlanmadan ve dik bir durus elde edilmeden
once, normal plantar yanit, agriya karsi ¢cekme refleksinin bir pargasi olarak, daha
hizli bir “fleksiyon sinerjisi” nedeniyle, ekstansordiir. Bu yiizden intakt bir piramidal

sistem, "fleksor refleks" sinerjisinde baskilayici rolii tistlenir(23).

Resim 2 : The Virgin and Child with Two Angels, 1476-78, Andrea del

Verrocchio

2.1.2. Anatomik Karsilik ve Patofizyoloji

Babinski bulgusu, merkezi sinir sistemi disfonksiyonunun hassas bir sekilde
ortaya koyulmasi i¢in, bugiliniin modern ¢aginda bile, oldukca giivenli bir bulgudur.
1896'daki orijinal tanimindan bu yana Babinski bulgusu, klinik nérolojide yaygin

olarak kullanilmig ve altta yatan patofizyolojisi 6nemli tartismalara konu olmustur.

Plantar yanit i¢in refleks ark, tibial sinirdeki afferent ve efferent dallardan ve
L4-5 ile S1-2 kord segmentlerinden gelisir. Refleksojenik alan ilk sakral
dermatomdur, ve reseptOr sinir uclar1 ayagin tabanindaki deride bulunur. Afferent
lifler, siyatik sinirin bir dali olan tibial sinirde, L4-5 ila S1-2 kord segmentlerine

dogru uzanir. Spinal korddan gelen efferent lifler, dizin hemen proksimalinde iki


https://www.nationalgallery.org.uk/artists/andrea-del-verrocchio
https://www.nationalgallery.org.uk/artists/andrea-del-verrocchio
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kola ayrilan siyatik sinirden agagi iner. Parmak fleksdrlerini innerve eden lifler, tibial
sinirde bulunurken, ayak ekstansorlerini innerve edenler ise, peroneal sinirde
bulunur. Bu nedenle, tibial sinirin yaralanmasi, normal plantar yanitin afferent ve
efferent akisin1 bozarak, ayak ekstansor kaslarinin faliyetlerinin bozulmasina neden
olur(24).

Korteksin supraspinal etkileri de spinal reflekste onemlidir. Lumbosakral
kord segmentlerinden gelen impuls spinal kord ve beyin sap1 boyunca yiikselir ve
korteksin motor merkezleriyle baglanti kurar. Daha sonra motor ve premotor
bolgelerden gelen efferent impulslar, plantar reflex ile ilintili lumbosakral kord
bolimlerindeki 6n boynuz hiicrelerine iner. Sonug olarak, kortikospinal yol boyunca
herhangi bir yerde bulunan bir lezyon, piramidal ¢caprazlamanin {izerinde ise viicudun
kontralateral tarafindaki ve altindaysa viicudun ipsilateral tarafindaki refleks yanitini
degistirebilir(24).

Piramidal sistem lezyonlarinda, fleksor refleks, disinhibisyon ile daha canli
hale gelebilir. Babinski bulgusu, piramidal sistemindeki islev bozuklugu, ayak
kaslarinin  motor ndronlarina yansidiginda ortaya ¢ikar. Elektromiyografik
calismalar, ekstansor plantar yanitin, ekstansor hallusis longus kasinin aracilig ile
gelistigini gostermistir(25). Babinski refleksi, ekstansor hallusis longus tendonunun
gozle goriiliir bir sekilde gerilmesi ve tibialis anterior, tensor fasya lata ve iliopsoas
kaslarinin ayni anda kasilmasi ile iligkilidir. Babinski refleksinin bulunmas: ile
istemli ayak hareketlerinin bozulmasi arasinda yakin bir iligski vardir. Bu bozulma,
eslik eden giigsiizliik, veya hizli degisen hareketleri gerceklestirmek icin gereken
kapasitede azalma nedeniyle olabilir(26). Babinski bulgusu mevcutsa, ayagi kontrol
eden sinir lifleri, islev bozuklugunun olma ihtimalinin en yiiksek oldugu yerlerdir ve
hastalarin %90'mdan fazlasinin ayaginda bir miktar motor defisit bulunur(27).
Babinski bulgusu, spinal motornéronlar gegici olarak uyarilamadiklar icin, spinal
kordun transvers lezyonlarindan (spinal sok) veya akut beyin lezyonlarindan sonra

mevcut olmayabilir.



2.1.3. Babinski Bulgusu Tipleri

Babinski bulgusu tipleri:(28)

e Gergek Babinski bulgusu — ekstansor plantar yanitin tiim komponentlerini
eksiksiz igerir.

e Minimal Babinski bulgusu — tensor fasia lata ve hamstring kaslarinin
kasilmasi ile karakterizedir. Uyluk bélgesinin palpasyonu ile tespit edilebilir.

e Spontan Babinski bulgusu — yaygin pyramidal sistem hasar1 olan hastalarda
gozlenir, kalga ve dizin pasif fleksiyonu veya dizin pasif ekstansiyonu
sirasinda ortaya ¢ikar.

e Bilateral Babinski bulgusu— bilateral serebral veya spinal kord tutulumu
olan hastalarda gozlenebilir, tek tarafli plantar yanit muayenesinde bilateral
ekstansor yanit gozlenebilir.

e Tonik Babinski refleksi — ayak ekstansorlerinin yavas ve uzun siireli
kasilmasi ile karakterizedir. Frontal lob lezyonlar1 ve ekstrapiramidal sistemin
etkilendigi hastalarda goriliir.

e Abartih Babinski bulgusu — fleksoér veya ekstansor bir spazm seklinde
olabilir. Fleksor spazmlar, supraspinal ve spinal kord seviyesinde, bilateral
ist motor ndron lezyonlar1 olan hastalarda gozlebilir. Ekstansor spazmlar,
arka kolonun korundugu bilateral kortikospinal yolak lezyonlarinda

gozlebilir.

2.1.4. Babinski Bulgusu Nedenleri

Piramidal sistemin fonksiyonu, yalnizca miyelin kiliflarinin, aksonlarin veya
her ikisinin yapisal lezyonlar: ile degil, ayn1 zamanda noérolojik olmayan durumlar

tarafindan da bozulabilir (Tablo 1).



Tablo 1: Extansor plantar yanit nedenleri

Tablo 1

Ekstansor Plantar Yanit Nedenleri

Spinal kord lezyonlari
inme

Demiyelizan hastaliklar
Myelit

Cocuklarda, 1 yasina kadar
Derin uyku

Koma

Genel Aneztezi

Epilepsi
Elektrokonvulsif terapi (EKT)
Hipoglisemi

Alkol intoksikasyonu

2.1.5. Babinski Bulgusu Benzerleri
Babinski bulgusu benzerleri:

Psodo Babinski bulgusu : Kkoreatetozlu hastalarda, hiperknezinin bir
komponenti olarak ayak parmaklarinin yukari dogru hareket etmesi ile ortaya
¢ikabilir. Ayrica dopamin yanitli distoni hastalarinda da ortaya ¢iktigina dair bilgiler
literatiirde bulunmaktadir(29).
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Striatal toe sign: piramidal sistemde herhangi bir disfonksiyona dair bulgu
olmaksizin, herhangi bir sitimulus uygulanmadan, ayak basparmaginda ekstansiyon

goriilmesidir. Ilerlemis Parkinson hastalarinin yaklasik %20’unda goriiliir(30).

Plantar yamitin ters ¢cevrilmesi: Eger ayak parmaklarinin kisa fleksorlerinde
paralizi veya tendonlarinda etkilenme varsa, ist motor noéron lezyonlarinin
yoklugunda bile bir ekstansor plantar yanit elde edilebilir ve periferik kokenli plantar

refleksinin ters ¢evrilmesi olarak adlandirilir.

Geri ¢cekme yaniti: Cogu insan, sitimulus hissine tahammiil edemedikleri
icin ayaklarin1 ¢cekme egilimindelerdir. Bu refleks geri ¢ekilmesi normal plantar
yanit1 engeller. Hassas bireylerde veya periferik norit nedeniyle plantar hiperestezisi
olan hastalarda goriiliir ve pozitif bir Babinski bulgusu ile karistirilabilir. Boyle bir
durumda, uyaran1 daha nazik¢e tekrarlamak ve ayagi ayak bileginden tutmak veya

alternatif uyaranlar1 denemek gereklidir.

2.1.6. Babinski Bulgusu Esdegerleri
Babinski bulgusu esdegerleri:

Piramidal yolun hastalanmasinda ortaya ¢ikan ve Babinski delilinde oldugu
gibi ayak parmaginin dorsifleksiyonu ile giden, 6zellikle dort patolojik refleks daha
vardir. Bunlara Babinski bulgusu esdegerleri ad1 verilir (Tablo 2) (31).



Tablo 2: Babinski bulgusu esdegerleri

Tablo 2

Babinski

Chaddock

Schaeffer

Oppenheim

Gordon

Taban kiint bir cisimle
tabanin dis yanindan orta
metatarso-falangeal
ekleme dogru cizilir

Dis malleonun alt
kenari kiint bir cisim
ile cizilir.

Asil tendonu sikilir.

Tibia kemigi bas ve isaret
parmaklariarasinda
yukardan asagiya dogru
bastirilarak aranir.

Baldir kasi sikilir.

Cesitli nedenlerde Babinski delilinin iyi degerlendirilemedigi durumlarda bu

bulgulardan birinin pozitif olmasi énemli bir bulgudur.
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2.2. Babinsi Bulgusunun Elektrofizyolojik Yoéntemler Aracihg ile

incelenmesi

2.2.1. Kutanoz Sessiz Siire(KuSS)

Kutanoz refleksler; sensorimotor integrasyonun incelenmesinde oldukca
kullanighidir (32). KuSS, ilk kez 1992 yilinda Hoffman tarafindan tanimlanmis olup,
istemli kas kontraksiyonu sirasinda siiregiden elektromiyografik (EMG) aktivitede
giiclii kutan6z veya mikst bir sinirin uyarilmasini takiben ortaya ¢ikan kisa siireli
kesinti-baskilanmayi ifade eder (33, 34). Ust ve alt ekstremitelerde spinal devreler ile
ilgili bilgi saglayan non-invazif elektrofizyolojik bir yontemdir. KuSS elde etmek
icin verilen elektriksel uyar1 hem kalin hem ince ¢aph duyusal lifleri aktive eder(35).
Ekstremitelerde KuSS’nin latansi (35, 36)ve kalin liflerin degerlendirildigi duyu sinir
aksiyon potansiyelleri ve somatosensoriyel uyarilmis potansiyellerin elde
edilemedigi periferik noropatili hastalarda KuSS elde ediliyor olmasi géz oniine
alindiginda afferent yolun kalin ¢apli liflerden olusmadigini gostermektedir (36-38).
Ancak diislik yogunlukta uyarilarda da kismi inhibisyolarin izlenmesi her ikisinin de

katkis1 olabilecegini diisiindiirmektedir (35, 36, 39).

Genel kabul KuSS’nin afferent impulslarinin A delta lifleriyle tasindigidir
(36, 39-42). A delta liflerinin ¢aplar1 1-6 um arasinda olup daha kalin gapl liflere
gore esikleri daha yiiksek ve iletim hizlar1 15-20 m/s’dir (43). Kalin miyelinli diger

liflerin de KuSS’un supraspinal kontroliinden sorumlu oldugu diistiniilmektedir (35).

KuSS; standart EMG ekipmanlariyla elde edilebilir. Yiizeyel elektrotlar hem
kayit hem de stimulus i¢in kullanilabilir. Oncelikle duyu esigi saptanir ve KuSS
olusturacak agrili uyaran olusturabilmek igin 10-20 kat1 yogunlukta uyaran verilir
(36, 44). Uyaran siiresi duyu liflerinin uyarilabilmesi i¢in 0,2-0,5 msn olmalidir (32).
Uyaran oncesi kasin %20-80 kasili olmasi saglanir (32). Bunun i¢in dinamometreler
kullanilabilecegi gibi ekran goriintiisii veya sesi dinletilerek standardizasyon
saglanabilir. Kutan6z uyar1 6ncesi 50-150 msn bazal EMG aktivitesi kaydedilir (45).

KuSS’de incelenen baslica parametreler latans ve siiredir. KuSS baslangici bazal
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EMG aktivitesinin %50 (baz1 kaynaklarda %80) baskilandigi, bitisi de bazal
EMG’nin %50’sini gegtigi noktalar olarak kabul edilir.

Siire; baslangi¢ latansi ile ile bitis arasindaki zamandir (36, 46). Niceliksel
6l¢iim i¢in egri altinda kalan alan da hesaplanabilir. Ayn1 bireyde benzer yogunlukta

uyarilarda bile latans ve siire degisebilirken bitisi genellikle daha tutarlidir (32, 36).

Ust ekstremitede parmaklar, el ve 6n kolda kutandz uyarimla seesiz siire elde
edilebilir (36). Ust ekstremitede KuSS’de sag — sol ekstremite, dominant ekstremite
veya uyaran yerinin degismesinin latans {izerine etkisi yoktur. Ancak latans
kadinlarda erkeklere gore daha kisa olup bu fark ekstremite uzunluguna bagh
olabilir. KuSS siiresi i¢in sag-sol ekstremite ve cinsiyet farki olmamakla birlikte
uyar1 verilen yere gore silirede degisiklik izlenebilir. KuSS latans ve siiresi distal
kaslarda proksimal kaslara gore latans ve siire daha uzundur. Yine distal kaslarda
baskinlanma proksimal kaslara gore daha belirgindir. Ayn1 anda farkli parmaktan
verilen kutan6z uyarilar KuSS latns ve siiresi tierinde belirgin degisiklik yaratmaz
(47). Farkli parmaklarin ve kutanéz sinirlerin uyarilmasiyla ayni kaslarda benzer
latans ve siddette; ayni sinir veya parmagin uyarimiyla bir¢ok ipsilateral veya
kontralateral kasta (antagonistik kaslar da dahil olmak iizere) KuSS olustugu

gosterilmistir (36, 40).

Uyaran yogunlugunun artirilmasiyla KuSS’de baskilanmanin ve KuSS
slirenin arttig1 (36, 41, 47) sonrasinda bir plato ¢izdigi izlenmistir (35, 47). Uyaran
agrili olarak hissedildiginde KuSS’un daha kolay elde edildigi bildirilmistir. Istemli
kasilma kuvvetinin artmasiyla KuSS’de baskilanmanin ve KuSS siiresinin azaldigi
izlenmistir. Bu motor ndéron katiliminin artmasina veya ayni motor {initelerin

atesleme frekansinin artmasina baglanabilir (36, 47).

KuSS sonrasinda bazal aktivitenin de iistiine ¢ikan bir fasilitasyon evresi
izlenmektedir. Kutandz uyariyla inhibe olan néronlarin inhibisyon ortadan kalktiktan

sonraki senkron desarjlar1 sonucu olustugu diisiiniilmektedir (32, 36).
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Ekstremitelerde KuSS habutiasyona direnglidir. Habutiasyon sinaps sayisina
bagli olup KuSS’nin direngli olmasi oligosinaptik bir refleks oldugunu

diistindiirmektedir (36).

Klinik olarak rutin olarak elektrofizyolojik ¢aligmalarinin bir pargast olmasa
da literatiirde proksimal duyu sinir hasarini, periferik ndropati gibi periferik ve
parkinson hastaligi, distoni gibi santral birgok patolojinin gerek tanmisinda gerekse

patofizyolojisinin anlagilmasinda kullanilmistir (32).

KuSS spastik hastalarda soleus kasinda uzun bulunmustur (48). KuSS

ekstansor plantar yanitin temel bileseni olan EHL kasinda ise incelenmemistir.

Ozetle; KuSS spinal inhibitér bir refleks olup supraspinal merkezler

tarafindan modiile edilir ve altta yatan devreler heniiz netlesmemistir.

2.2.2. Transkraniyal manyetik uyarim (“Transcranial magnetic

stimulation: TMS”)

1985°de Anthony Barker ve ark. Ingiltere’de Sheffield Universitesi’nde ilk
kez sagh deriden manyetik alan seklinde uyarim yapmislardir (49). Sacli deriden
verilen manyetik uyarim onceleri bir koil seklinde yuvarlak elektrot ile verilmis ve

periferik kaslardan motor uyarilmis potansiyeller (“motor evoked potentials: MEP”)
elde edilmistir (50).

TMS, serebral korteksin invazif olmayan yolla uyarilmasini saglayan bir
tekniktir. Manyetik uyarimda manyetik uyarimin kendisi néral dokuyu direkt olarak
uyartmaz. Manyetik stimulator manyetik bir alan yaratir, bu da ikincil bir elektrik
akimi indiikleyerek noral dokuyu uyarir. Noral dokunun uyarimi hem manyetik
uyarim, hem de elektrik uyarimi i¢in aynidir. Yani elektrik akim sinir membranini
gecer orada depolarizasyon ve aksiyon potansiyeli dogusuna yol agar (51). Manyetik
simiilatoriin yiiksek enerjili depo kapasitorii vardir ve uyarici koilde (“coil”, bobin)
cok kisa sureli ama kuvvetli bir elektrik akim meydana getirir. Bu da 2 Tesla

civarinda manyetik bir alan olusumuna neden olur. Manyetik alan 150 mikrosaniyede



13

zirveye ulagir. Manyetik alan elektrik alaninin aksine biitiin biyolojik dokulardan
kolaylikla geger. Kafatasi da buna dahildir (52). Bu manyetik alan da kiigiik bir
elektrik akim indiikleyerek ulastig1 sinir dokusunu uyartir. indiiklenen ikincil elektrik
akim koildeki elektrik akima paralel, fakat ters yondedir ve iyonik bir akim gecisi
olusturur. Boylece cihazin yerlestirildigi lokalizasyonda ndral sebekelerin uyarilmasi
saglanir (51). Manyetik alan yaratan koil, yuvarlak (“circular”), kelebek veya 8
seklinde ve 8 seklinde ortada dar bir a1 ile konik hale getirilmis olan tip olmak iizere
3 farkli sekli klinik uygulamada en fazla kullanilmaktadir (53). Genis yuvarlak
koiller (“sirkiiler”) olduk¢a kuvvetli manyetik bir alan olusturur ve daha derin
yapilara ve ¢ok genis bir alana yayilarak intrandral olarak fokal olmayan bir kortikal
uyarim meydana getirir. Genis yuvarlak koillerde beyne ulasan alan maksimum
manyetik alan meydana getiren bolge yuvarlak kismin i¢ kenarindadir. Koilin
altindaki noral yap1 en ¢ok koilin bu kenarindan uyartilir. Bunlar “sweet spot” veya

“hotspot’” gibi terimlerle ifade edilirler.

“’Sweet spot” noral dokuyu en ¢ok ve en yakindan uyartacak noktadir (54).
Sol korteks uyarilacagli zaman A’ yiizii, sag korteks uyarilacagi zaman ’B’’ yiizii
kullanilir. Manyetik uyarimi fokal hale getirmek i¢in kelebek seklinde ve keskin
koseli konik koiller yapilmistir. Kelebek koillerde “’sweet spot®’ sekizin
bogumlandig1 orta noktadir. Konik koilde ise keskin koselenme ve baglanma
noktasindan en ¢ok uyarim olmaktadir. Bu tip koiller daha fokal bir uyarim
saglamakla beraber, goreceli olarak daha zayif bir manyetik alan meydana getirirler.
Kelebek koiller kortikal fokal uyarim ve kortikal haritalama i¢in daha uygun

koillerdir. Klinik olarak bunlarin periferik sinirleri uyarmada daha uygundur (53).

Kelebek (8-seklinde) ve yuvarlak. Kelebek sarmal daha fokal bir etki alanina
sahipken yuvarlak sarmalin etki alan1 daha genistir ve tam merkezinin altinda
indiiklenen alan sifirdir. Genel bir kural olarak TMS uygulamalari i¢in goreceli bazi
kontrendikasyonlar vardir; daha dnce beyin ameliyati gecirilmis hastalar, epileptik
hastalar, kardiyak pacemaker gibi biyomedikal alet kullananlar, 2 haftaliktan kiigiik
bebekler (55). Ideal bir transkraniyal manyetik uyarim icin IFCN Komisyonu
asagidaki kosullar1 siralamaktadir (56).
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1- Manyetik alan uyarimina karst riskler gozden gecirilmeli, giliven

alimmalidir.
2- Hastaya amag ve yontemler agiklanmalidir.

3- Bireyin yas1, boyu, halihazir sagaltimi ve ilgili klinik tablosu hakkindan

not alinmalidir.

4- Uygun bolgelere kayit elektrotu yerlestirilmeli ve optimal deri —elektrot

direnci saglanmalidir.

5- Hasta yliz yukar1 yatirmali veya oturtulmalidir. Gozler agik olmalidir.

Muayene odasina ani giiriiltiiler girmemelidir.

Tek uyarim ile gerceklestirilen TMS’de, manyetik alan motor sistemin farkl
seviyelerine ulasarak, intrakortikal ndronal yapilarin fonksiyonel biitiinliigli, motor
korteksin uyarilabilirligi (“eksitabilite”), kortikospinal ve kallosal lifler boyunca
iletim, periferik sinirlerden kaslara giden yolaklar hakkinda bilgi verir(57). Ayni
zamanda lezyonun seviyesini belirlemekte ve lezyonun dogasit hakkinda (aksonal
veya demiyelinizan lezyon) yardimci olmaktadir. Kortikal uyarim sirasinda motor
uyari esigi, MEP latans ve amplitiid, kortikal sessiz siire (KoSS), santral motor iletim

zamani (SMIZ ) gibi parametreler ayrintili incelenebilir (58).

2.2.3. Motor Uyarilmus Potansiyeller

MEP santral sinir sisteminde motor korteksin veya motor yollarin manyetik
uyarimi sonrasi kayit edilir. Maksimal bir kortikal uyarim ile distal el kaslarindan
yaklasik 20 ms latansli, bacakta tibialis anterior gibi kaslardan ise yaklasik 30
milisaniye (ms) latansli MEP’ler elde edilir. Proksimal kaslardan kayitlama yapilirsa
yanitin latanst mesafeye bagli olarak kisalir. Korteks ve servikal motor kok
uyarimlari karsilastirilacak olursa, ayni kasin sinirinin daha distalden uyarilmasi ile
giderek daha kisa latansli MEP’lerin ortaya ¢iktig1 goriiliir. Korteksten spinal kokler
ve oradan da periferik motor liflere dek distal uyarimlarda distaldeki kaslardan elde

edilen MEP yanitlarinin amplitiidleri ise giderek artar (52). Korteksin uyarilma esigi
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ise o kasi inerve eden periferik-motor sinirlerin uyarilma esigine gore cok daha
yiiksek oldugundan, MEP uyarilma esigi ise distal uyarimlara dogru giderek
diismektedir. Santral manyetik uyarimda devreye 3 sinaps girmektedir: 1. Ara néron
ile piramidal néron arasindaki sinaps 2. Piramidal akson ile alfa motor ndronlar
arasindaki sinaps. 3. Alfa motor noron ile ¢izgili kas lifleri arasinda motor son plak
bolgesindeki sinaps. Oysa kok ve periferik sinir uyariminda arada tek bir sinaps
vardir, o da motor son plakta yer alan sinapstir. MEP amplitiidii kortikal
uyarilabilirlik c¢alismalarinda kullanilan birgok parametreden etkilenmektedir.
Normal kontrollerde bile farklilik gosteren MEP amplitiidii, koilin capi, uyari
sirasindaki istemli kas kontraksiyonu, uyarimin gilicii gibi parametrelerden
etkilenmektedir. MEP’lerin amplitiid (peak to peak; tepe-tepe biiyiikliigii) ve latansi
(TMS uyarimindan MEP olusumuna kadar gegen siire) kortikospinal uyarilabilirligi
yansitan Olciimlerdir. Elde edilen MEP amplitiidiiniin biiyiikliigi ve latansinin
kisalig1 kortikal uyarilabilirlikteki artisi gostermektedir (59). Koil pozisyonu ¢ok
onemlidir. Ayn1 yerde olmasina ragmen hafif bir acisal degisiklik bile amplitiid
degismesi meydana getirebilir. Bircok ilagc MEP’i etkileyebilir. Ozellikle
antikonviilsanlar, hipnotikler ve ¢esitli anestetik ajanlar MEP’in amplitiidiinii diistiriir
ve kortikal esigi yiikseltirler (60). Anksiyete de MEP biiyiikliigiini etkileyebilir. Kol
ve bacak kaslarindan elde edilen MEP’lerin istirahat ve istemli kasilma sirasinda ayr1
ayr1 kaydedilmeleri gerekir. Ciinkii kasin istirahati sirasinda elde edilen MEP’in esigi
daha yiiksek, latanst 1-2 ms daha geg¢, amplitiidii ise ¢ok daha kiiciiktiir. Kasin
maksimal kasinin yaklasik %10°u civarinda bir siddetle kasilmasi sirasinda uyarilma
esigi diiser, latansi bir ka¢ ms kisalir ve amplitiidii cok belirgin sekilde artar. MEP
latanslar1 ve santral motor gecikme degerleri yas, beynin maturasyonu ve
miyelinizayonu ile ¢ok yakindan ilgilidir. Cocuklarda boyun kisaligi mutlak
latanslar1 kisaltirken, kiigiik cocuklarda maturasyonun tamamlanmamasi ise MEP
latanslarin1 uzatmaktadir. Cocuklarda istirahat ve istemli kasilma sirasinda ortaya

cikan MEP’ler arasindaki latans farklari, eriskinlerdekine gore daha fazladir.
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2.2.4. Motor Esik

Kortikal uyari Istirahet veya istemli kasilma sirasinda belirli boyutta bir MUP
yanit1 olusturan en diisiik uyaran siddetine motor esik adi verilir (61).Istirahat motor
esik; 10 uyaranin en az 5’ inde, tepe tepe amplitiidii 50 mV olan yanit olusturan uyari
siddetidir. Aktif motor esik ise; kayit yapilan kas %50 kasili haldeyken tepe tepe

ampliitiidii 100 mV olan yanit olusturan uyari siddeti olarak tanimlanmistir (62).

2.2.5. Kortikal Sessiz Siire(KoSS)

KoSS, orta dereceli siirekli kasi halinde, motor korteksin TMS ile uyarimi
sonrast EMG aktivitesinin gegici olarak, kismi veya tam baskilandigi siiredir (63,
64). Motor korteksin uyarimi ile elde edilen KoSS yaklasik 100-300 ms kadar devam
eder. Uyar sadece eksitator kortikal ara ndronlart degil, ayn1 zamanda inhibitdr ara
noronlart da uyarir. KoSS korteksin inhibitor fonksiyonunu yansitir. KoSS’de ilk 50
ms’de periferik spinal komponentlerin etkisi s6z konusudur. Spinal mekanizmalar
Renshaw inhibisyon ve motor noéronlarin refrakter periyodunu igerir. 50 ms’den

sonraki sessiz siirede ise kortikal diizeyde olusan inici inhibitor etkileri yansitir (57).

KoSS siiresi, belli bir degere kadar uyar siddeti arttirildikga artar Fakat plato
degerine ulastiktan sonra uyari siddetini daha fazla artirmak KoSS siiresi iizerine etki
etmez (65). Yasla birlikte KoSS de kisalmaktadir. KoSS 6l¢limii igin kayit yapilacak
kasin maksimal giiciiniin yaklasik yaris1 gili¢le kasilmasi saglanir ve motor uyarilma
esigi degerinin 1.5 kati siddette TMS kullanilir. Yapilan caligmalarda KoSS’un
GABAD ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir (66).

Ipsilateral kaslardan da sessiz siire elde edilmektedir (67). Yaklasik 50 ms
civarindadir ve transkallozal inhibisyon ile iliskilidir. Ipsilateral sessiz siirenin
kontralateral MEP’den daima daha sonra ortaya ¢iktigi goriiliir. Buradan hareketle
ipsilateral sessiz siirenin transkallozal lifler yolu ile iletildigi 6ne stiriilmiistiir(68).
Yani motor korteks uyarildiginda kontralateral piramidal liflerle uyarici sinyaller

kontralateral kasta MEP’I meydana getirir (69). Bu eksitasyonu yine kontralateral bir
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inhibisyon izler ve kasta MEP sonu bir sessiz siire olusur. MEP olusmasindan hemen
sonra muhtemelen daha kiigiik ¢apli miyelinli liflerle uyarilan motor korteksten
kalkan assosiyatif lifler, korpus kallosumdan gecerek ipsilateral homolog kasin
kortikal néronlarinda bir inhibisyon yol agarlar ve istemli olarak aktive edilen kasin
spinal motor havuzuna inici inhibitor etkiler iletilir ve ipsilateral homolog kasta
gecici bir sessiz siire olusur. Buna transkallozal inhibisyon da denilir (70). Ipsilateral
sessiz siire KoSS‘ye gore son derece kisa siirelidir, saf olarak kortikal kallosal
kokenli sessiz bir siiredir. Transkallosal inhibisyonu karsi hemisfere tasiyan lifler
korpus kallosum govdesinin arka kismindan gegmektedir (68). Kapsula internaya
lokalize vaskiiler lezyonlarda tam hemipleji olmana ragmen motor korteks ve
kallosal lifler korunmus oldugu i¢in ipsilateral sessiz siire normal olarak elde
edilmektedir. Hidrosefalisi olan hastalarda ise transkallozal inhibisyon c¢ok
uzamaktadir. Transkallosal inhibisyona ait bozukluklarin en sik gorildiigi

hastaliklardan birisi multiple sklerozdur (71).

KoSS, iist motor néronun etkilendigi, serebral iskemi, multiple sklerozis,
servikal spinal kord hasari gibi durumlarda uzun olarak bulunmustur (72, 73). Diger
yandan servikal kord lezyonlarinda KoSS kayb1 gosterilmistir (74). ALS de ise erken
donemde kisa bulunmustur (75). GABA noérotransmitter agonisti olan baklofenin ise
KoSS’yi arttirdign gosterilmistir (7). KoSS ekstansor plantar yanitin temel bileseni

olan EHL kasinda ise incelenmemistir.
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Bu ¢alisma GO 18/1062-27 karar numarasi ile Hacettepe Universitesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan alinan onay sonrasinda Aralik 2018-Mayis 2019
tarihleri arasinda Hacettepe Universitesi Noroloji Ana Bilim Dali Elektrofizyoloji
Laboratuvarinda gerceklestirilmistir. Bireylerin tiimiine aydinlatilmis onam formu

okunup anlatilarak, imzalamalar istenmistir.

3.1 HASTALARIN VE KONTROL GRUBUNUN SECIMi

3.1.1 Kontrol Grubu ¢alismaya dahil edilme kriterleri

Saglikli kontrol bireyler herhangi bir nérolojik hastaligi olmayan, ndrolojik
muayenesinde plantar yanit1 fleksor olarak elde edilen ve bagka iist motor
ndron bulgusu saptanmayan, aragtirmacilarla kidem iligkisi olmayan, 18-70 yas
arasindaki cinsiyet farki gozetmeksizin transkranial manyetik stimiilasyon
(TMS) kontraendikasyonu (kalp pili, manyetik alan ile uyumlu olmayan kafa
i¢i veya viicut i¢i aparatlar1 olanlar, epileptik nobet Gykiisii olanlar) olmayan ve
calismaya katilmaya goniilliilerden secilmistir. TMS’yi tolere edemeyecek

saglik sorunlar1 olanlar ¢caligmaya alinmamistir.

3.2 Hasta grubunun olusturulmasi ve ¢alismaya dahil edilme kriterleri
Hastalar Hacettepe Universitesi Noroloji Ana Bilim Dali'na bagvuran, 18-70
yas arasindaki cinsiyet farki gozetmeksizin TMS kontraendikasyonu (kalp
pili, manyetik alan ile uyumlu olmayan kafa i¢i veya viicut i¢i aparatlar
olanlar, epileptik nobet Oykiisii olanlar) olmayan ve c¢alismaya katilmay1
kabul eden hastalardan secilmigtir. . TMS’yi tolere edemeyecek saglik
sorunlar1 olanlar ¢alismaya alinmamastir.

Hasta Grubu norolojik muayenesinde kortikospinal yolak tutulusuna bagh
plantar yanit1 ekstansor olarak elde edilen, ekstrapiramidal hastalig1 veya

periferik sinir hastalig1 bulunmayan hastalardan olusturulmustur.
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3.3 Olgularin dislama Kriterleri;

e.
f.

-Kortikal uyarilabilirligi etkileyecek ilaglar kullantyor olmasi
-TMS’nin kontrendike oldugu durumlar:

Kafa travmasi, ge¢irmis ya da kranial norosirurjik operasyon
Oykiisii olanlar

Gozde ve yiizde metal pargalart olanlar

Kardiyak pacemaker, kardiak defibrillator, koklear implantlar,
sinir  stimiilatorleri,  ventrikiiloperitoneal  sant, implante
medikasyon pompast olanlar.

Diger biyomedikal alet ( metal protez, holter monitor, anevrizma
klipsi) kullanimi olanlar.

Nobet esigini diisiiriicii ilag kullananlar.

Nobet anamnezi olanlar

Tiim hastalarda hastalik siiresi, aile dykiisii, kullandig1 ilaglar sorgulandi.

Hastanin kranial MRI goriintiilemesi varsa gozden gegcirildi.
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3.4 Elektrofizyolojik incelemeler

Elektrofizyolojik incelemelerde ayak bagparmagmi ve ayak bilegini
sabitlemek ve izometrik bir kontraksiyon saglamak i¢in bir aparat
gelistirilmistir (Sekil 3). Elektrofizyoljoik ¢alismalar kontrol ve hastalar
yatakta uzanir pozisyonda ve ayaklart bu aparat i¢inde sabitlenmis olarak
gerceklestirilmistir.

Saglikli bireylerin dominant hemisferinin kontralateralindeki, hasta
bireylerde ise ekstansor plantar yanit (Babinski bulgusu) iki tarafta
saptanan olgularda sag tarafta, tek tarafta saptanan olgularda ise her iki
taraftaki alt ekstremitede;

1- EHL kasina cilt {izerine aktif, tendonuna referans ve toprak Ag-AgCl

kayit elektrotlar1 yerlestirilmistir (Resim 3).
2- Gastrokinemius kasina cilt {izerine aktif, tendonuna referans ve toprak

Ag-AgCl kayit elektrotlar yerlestirilmistir.
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3.4.1 Elektriksel uyarim ile kutanoz sessiz siire (KuSS) ¢calismasi

D1s maleolda sural sinir trasesine uyacak sekilde katot proksimalde anot
distalde yerlestirilecektir. 0 mA’den baslanip 0,1 mA artislarla ve uyaran siiresi 0,5
ms olacak sekilde uyaran verilerek sinir igin elektriksel uyariy1 ilk hissettigi uyarim

siddeti (Suralduyusal esik) Saptanmustir.

1. EHL kasinda kutanoz sessiz siire calismasi (EHLkuss)
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a. EHL kasindan yiizeyel EMG sinyalleri kayit alinirken, ses ve
gorsel geri bildirimi ile maksimum kasilmasinin %50’si kadar
kasil1 tutulmasi istenmistir.

b. 100 ms bazal EMG aktivitesi kaydedildikten sonra; Suralduyusar esik
degerinin 20 kati yogunlukta uyar1 verilerek KuSS (EHLkuss)
olusturulmustur. KuSS bittikten 100 ms sonra daha kayda devam
edilmistir. Tanimlanan sekilde yiizeyel elektrotlar ile 10 EHLkuss
trasesi kaydedilmistir.

C. Her bireyde st iiste ¢akistirllmis 10 EHLkuss trasesinden bu
parametre i¢in baslangi¢ latansi (EHLKkuss Bast) , sonlanma latansi
(EHLkuss son) ve [EHLkuss son - EHLkuss Basi] farkindan siire
(EHLkuss)olgtimleri gergeklestirilmistir (Sekil 1).

2. Gastrokinemus kasinda kutanoz sessiz siire calismasi (Gastkuss)

a. EHL kasindan yiizeyel EMG sinyalleri kayit alinirken, ses ve
gorsel geri bildirimi ile maksimum kasilmasinin %350’si kadar
kasil1 tutulmasi istenmistir.

b. 100 ms bazal EMG aktivitesi kaydedildikten sonra; Suralduyusar esik
degerinin 20 kati yogunlukta uyar1 verilerek KuSS (Gastkuss)
olusturulmustur. KuSS bittikten 100 ms sonra daha kayda devam
edilmigtir. Tanimlanan sekilde yiizeyel elektrotlar ile 10 Gastkuss
trasesi kaydedilmistir.

c. Her bireyde ist iste cakistirilmis 10 Gastkuss trasesinden bu
parametre i¢in baslangi¢ latans1 (Gastkuss Basl) , sonlanma latansi
(Gastkuss_son) ve [Gastkuss_son - Gastkuss Basi] farkindan siire

(Gastkuss)olgtimleri gergeklestirilmistir (Sekil 1).
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Elektriksel stimulus artefakti |

Yss_sasl p—_— Kuss_Son

~..| istemli kas kontraksiyonu l

Sekil 1. Kutan6z sessiz stre (KusS) parametreleri

Sekil 1

3.4.2 Transkraniyal manyetik uyarim (“Transcranial magnetic

stimulation: TMS”) ile kortikal sessiz siire (KoSS) ¢alismasi
3.1.1. EHL kasinda kortikal sessiz siire ¢alismasi (EHL koss)
a. Tekli TMS uyarimlari ile EHL kasindan kayitlar alinarak elde edilen
motor uyarilmis potansiyellerden (“motor evoked potentials:
MEP”) bu kas i¢in maksimum MEP amplitiitiiniin elde edildigi
optimal skalp poziyonu (“hot spot”) bulunmustur (EHLot_spot).
b. EHL kasindan yiizeyel EMG sinyalleri ses ve gorsel geri bildirimi ile

maksimum kasilmasinin %50°’si kadar kasili tutulmast istenmistir.
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c. 100 ms bazal EMG aktivitesi kaydedildikten sonra; TMS outputu
bireyin EHL kast i¢in hesaplanan IME’sinin %20 {istiinde olacak
sekilde EHL hot_spot noktasinda tekli TMS uyarimlari ile EHL koss
olusturulmustur. KoSS bittikten 100 ms sonra daha kayda devam
edilmistir. Tanimlanan sekilde 10 yiizeyel elektrotlar ile 10 EHLkoss
trasesi kaydedilmistir.

d. Her bireyde iist iiste gakistirilmis 10 EHL koss trasesinden bu
parametre i¢in baglangic latans1 (EHLKkoss_Bast) , sonlanma latansi
(EHL koss_son) Ve [EHL koss_son - EHL koss_Bast] farkindan siire
(EHLkoss)dlgtimleri gerceklestirilmistir (Sekil 2).

3.1.2. Gastrokinemus kasinda kortikal sessiz siire ¢calismasi

(Gastkoss)

a. Tekli TMS uyarimlar ile gastrokinemus kasindan kayitlar alinarak
elde edilen motor uyarilmis potansiyellerden bu kas i¢in maksimum
MEP amplitiitiiniin elde edildigi optimal skalp poziyonu (‘“hot spot™)
bulunmustur (Gasthot _spot).

e. Gastrokinemus kasindan ylizeyel EMG sinyalleri ses ve gorsel geri
bildirimi ile maksimum kasilmasinin %50’si kadar kasili tutulmasi
istenmistir.

f. 100 ms bazal EMG aktivitesi kaydedildikten sonra; TMS outputu
bireyin gastrokinemus kas1 igin hesaplanan IME’sinin %20 iistiinde
olacak sekilde Gasthot_spot noktasinda tekli TMS uyarimlari ile

Gastkoss olusturulmustur. KoSS bittikten 100 ms sonra daha kayda
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devam edilmistir. Tanimlanan sekilde 10 yiizeyel elektrotlar ile 10
Gastkoss trasesi kaydedilmistir.
0. Her bireyde tist iiste ¢akistirilmis 10 Gastkoss trasesinden bu
parametre i¢in baslangic latansi (Gastkoess_Basl) , sonlanma latansi
(Gastkoss_son) Ve [Gastkoss son - Gastkoss_Basi] farkindan stire

(Gastkoss)olgtimleri gergeklestirilmistir (Sekil 2).

TMS stimulus artefakti [

KoSS_Basl KoSS KoSS_Son

MEP yaniti

Sekil 2. Kortikal sessiz stire (KoSS) parametreleri

Sekil 2

Sonug olarak kontrol ve hasta grubunda her bireyde asagidaki parametreler
elde edilmistir;

EHL kuss_Bast

EHL kuss_son

EHL kuss
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Gastkuss_Basl

Gastkuss_son

Gastkuss

EHLkoss_Basi

EHL koss_son

EHL koss

(Gastkoss_Basl

Gastkoss_son

Gastkoss

3.5 Istatistiksel Analiz
[statistiksel analiz i¢in SPSS paket programi kullanilmustir.

Yas, EHLkuss Bas, EHLkuss son, EHLkuss, Gastkuss Bas, Gastkuss son,
Gastkuss, EHL koss Basi, EHLkoss son, EHLKoss, Gastkoss Bas, Gastkoss son Ve
Gastkoss degerlerinin normal dagilimdan gelip gelmedigi Shapiro-Wilk testi ile

degerlendirildi.

Hasta grubu ile kontrol grubu arasinda bu parametrelerin ortalama degerleri
arasindaki istatistiksel farklilik verilerin normal dagilimdan gelmesi durumunda
Student's t testi ile normal dagilim géstermemesi durumunda ise Mann- Whitney
U testi ile incelenmistir. Bonferroni diizeltmesi ile p degeri istatistiksel anlamlilik

diizeyi >0,0014 olarak kabul edilmistir.

Kontrol grubunda EHLkuss Bas, EHLkuss son, EHLkuss, GasStkuss Basl,

Gastkuss_son, Gastkuss, EHLKoss Bas, EHLkoss son, EHLkoss, Gastkoss Basl,
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Gastkoss_son Ve Gastkoss parametreleri ile yas degiskeni arasindaki korelasyon

pearson korelasyon analizi ile degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

4.1 Hastalarin ve kontrol grubunun demografik ozellikleri

4.1.1 Verilerin normal dagilim analizi
Yas degiskeni kontrol grubunda normal dagilim gdstermiyordu (p

=0,001)

4.1.2 Kontrol grubu
Kontrol grubu 5 kadin 8 erkek 13 bireyden olusmustu.

Yas ortalamasi + standart sapmasi (SS) 32,38 + 9,35 idi.

4.1.3 Hasta gruplan

Hasta grubu 6 kadin 3 erkek 9 bireyden olugsmustu.
Yas ortalamas1 + SS 48,77 + 16,79 idi.

Hastalar1 7’sinde spinal ve kranial, birinde sadece spinal, birinde
ise sadece kranial lezyon bulunmakta idi. Babinski bulgusu 6 hastada ¢ift

tarafli iken, 3 hastada tek tarafta saptandi.

Kontrol grubu ile hasta grubu yas ortalamalari arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunuyordu (p = 0,021)

4.2 Kutanoz sessiz siire (KuSS) parametreleri
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4.2.1 Verilerin normal dagilhim analizi
EHLkuss Basi, EHLKuss son, EHLkuss, Gastkuss_Basi, Gastkuss_son,
Gastkuss parametreleri kontrol ve hasta grubunda normal dagilim

gostermekte idi (p > 0,058).

4.2.2 Kontrol ve Hasta gruplarimin ortalama KuSS degerleri ve

istatistiksel karsilastirilmalari
Gruplarin EHL kuss_Basi, EHLkuss_son, EHLkuss, Gastkuss_Basl,
Gastkuss_son, Gastkuss ortalama degerleri = SS ve gruplar arasi
karsilagtirmalar1 Tablo.3 te gosterilmistir.
Kontrol ve hastalardan elde edilen EHL kuss ve Gastkuss trase

ornekleri Sekil 1-11°de gosterilmistir.

Tablo 3

Tablo 3. Kontrol ve Hasta gruplarinin ortalama KuSS degerleri ve istatistiksel kargilastirilmalari

EHLkuss_Bas EHLkuss_son EHLkyss Gastgyss_Basi Gastkyss_son Gastkyss
(ms) (ms) (ms) (ms) (ms) (ms)
Ortalama Ss Ortalama Ss Ortalama Ss Ortalama Ss Ortalama Ss Ortalama Ss
Kontrol | 120,57 12,35 150,71 15,61 30,14 6,49 111,86 8,05 145,57 12,54 33,71 7,25
Hasta 107,53 12,71 152,84 14,94 45,3 5,43 104,9 11,75 147,27 14,86 42,36 6,18
p 0,04 0,768 0,0001* 0,191 0,805 0,015

Kontrol grubu ile hasta grubu EHL kuss ortalama degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunuyordu (p =

0,0001). Hasta grubunda EHL kuss degerleri kontrol grubuna gore

anlamli derecede daha kisa idi (Sekil 1-5). EHLkuss ortalama +
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SS degerleri hasta grubu i¢in 30,14 + 6,49 ms iken, kontrol
grubunda 45,3 + 5,43 ms idi. Iki hastada ise EHLkuss elde
edilemedi (Sekil 6). 6 hastanin EHL kuss degeri, kontrol
grubunda ortalama - 2SS ile hesaplanan normalin alt sinir1 olan
34,44 ms degerinin altinda idi. EHLkuss degeri 48 ms olarak
normal sinirlar i¢inde saptanan ve tek tarafli Babinski bulgusu tek
hastada ise lezyon kranial yerlesimli idi (Sekil 11).
Tek tarafli Babinski bulgusu olan diger 2 hastada ise patolojik
bulgu saptanmayan tarafta EHL kuss degeri normal sinirlar

igerisinde idi (41 ms, 44 ms) (Sekil 10).

Kontrol grubu ile hasta grubu EHL kuss_son, Gastkuss_Bas,
Gastkuss_son Ortalama degerleri arsinda istatistiksel farklilik
bulunmuyordu (p>0,191).

Kontrol grubu ile hasta grubu EHLkuss Basi Ve Gastkuss ortalama
degerleri arasinda ise Bonferroni diizeltmesi sonrasi istatistiksel
anlamliliga kaybolan bir farklilik gézlenmistir (p =0,04 ve 0,015).
Hasta grubunda EHLkuss_Bagi kontrol grubuna gore daha uzun,
Gastkuss ise daha kisa olarak saptanmistir (Sekil 7).

Iki hastada ise Gastkuss elde edilemedi (Sekil 8).



Kontroll [ ||

ALK AR 1) W

Sekil 3. Kontrollerde EHL sstrase ornegi
sekil 4

KontroIZ . . ; : 50ms/D e

Sekil 4. Kontrollerde EHLy s trase 6rnegi

Sekil 3
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Sekil 5. Hastalarda EHL s trase ornekleri. EHL,¢s sUresi kisalmistir.

Sekil 6
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50ms/D

Sekil 6. Hastalarda EHL, ¢ trase ornegi. EHL, ¢ elde edilememistir.

sekil 5




Kontrol 1

Sekil 7. Kontrollerde Gasty,sstrase drnegi

Sekil 7

Hasta 2

Sekil 8. Hastalarda Gast,,cstrase ornegi. Gasty,qsstiresi kisalmistir.

Sekil 8
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Hasta 8

Sekil 9. Hastalarda Gast,,ss trase ornegi. Gasty,¢s elde edilememistir.

sekil 10

- Hasta 1
Babinski (-)

Hésta 3

Sekil 10. Tek tarafli Babinski bulgusu olan hastalarda Babinski bulgusu (+) ve
(-) taraflarda EHLy,ss traseleri

ey W S TOU W | ) BN O RN SRS SN - PSR JOUON S S

sekil 9
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Hasta 5
~ Babinski (-)

Sekil 11. Kortikal lezyonu olan ve tek tarafli Babinski bulgusu olan
hastada Babinski bulgusu (+) ve (-) taraflarda EHL,cs traseleri

Sekil 11




4.3 Kortikal sessiz siire (KoSS) parametreleri

4.3.1 Verilerin normal dagilim analizi
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EHLKkoss Bagi Ve Gastkoss parametreleri kontrol ve hasta grubunda

normal dagilim géstermekte idi (p > 0,283).

EHLkoss_son kontrol grubunda normal dagilim gostermiyordu (p=

0,007).

EHLkoss kontrol grubunda normal dagilim gdstermiyordu (p=

0,0001).

Gastkoss_Basi kontrol grubunda normal dagilim gostermiyordu (p=

0,042).

Gastkoss_son hasta grubunda normal dagilim gostermiyordu (p=

0,047)

4.3.2 Kontrol ve Hasta gruplarinin ortalama KoSS degerleri ve

istatistiksel karsilastirilmalar:

Gruplarin EHLkoss Basi, EHL koss_son, EHLkoss, Gastkoss_Basl,

Gastkoss_son Ve Gastkoss ortalama degerleri = SS ve gruplar arasi

karsilastirmalar1 Tablo.4 te gosterilmistir.

Kontrol ve hastalardan elde edilen EHL koss ve Gastkoss trase

Tablo 4

Tablo 4. Kontrol ve Hasta

gruplarinin ortalama KoSS degerleri ve istatistiksel karsilagtirnimalari

EH LKOSS_Basl

(ms)

EH I—KoSS_Son

(ms)

EHLkoss

(ms)

Gastgess Bas

(ms)

GaStKOSS_SOH

(ms)

GaStKOSS

(ms)

Ortalama Sss
100,1 21,68
82,37 12,45

0,075

Ortalama Ss
204 75,7
193 36,25

0,573

Ortalama Ss

103,83 54,74
110,62 41,66
0,876

Ortalama Ss
104,2 37,66
86,71 20,01

0,639

Ortalama ss
231,8 54,55
185,29 42,47
0,73

Ortalama Sss
106,33 61,26
98,57 38,17
0,795
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ornekleri Sekil 12-16’da gosterilmistir.

Kontrol grubu ile hasta grubu EHL koss_Bast, EHL koss_son,

EHL koss, Gastkoss_Basi, Gastkoss_son Ve Gastkoss ortalama
degerleri arsinda istatistiksel farklilik bulunmuyordu (p > 0,075).
Bununla birlikte kortikal ve spinal lezyonu olan 3 hastanin birinde
EHL koss ve Gastkoss elde edilmez iken iki hastada siiresi

kisalmig olarak bulunmustur (Sekil15-16).

~Kontrol4 sl

I

Sekil 12. Kontrollerde EHLy s trase ornegi

Sekil 12
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Sekil 13. Hastalarda EHL ¢  trase ornegi

sekil 13
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Sekil 14. Hastalarda Gast, ¢ trase ornegi

Sekil 14




Sekil 15. Kortikal ve spinal lezyonu olan hastada EHLy s ve Gasty,s

trase ornegi. EHLy ssve Gasty,sssureleri kisalmistir.

sekil 16

Hasta8
 EHlyess

Sekil 16. Kortikal ve spinal lezyonu olan hastada EHL¢ve
Gasty,ss trase ornegi. EHL, s ve Gasty,sselde edilememistir.

sekil 15

40



4.4 Kontrol grubunda KuSS ve KoSS parametreleri ile Yas arasinda

korelasyon

Kontrol grubunda EHLkuss_Bast, EHLkuss_son, EHLkuss, Gastkuss_Basl,
Gastkuss_son, Gastkuss, EHLkoss Basi, EHL koss_son, EHLkoss,
Gastkoss_Basl, Gastkoss_son V& Gastkoss parametreleri ile yas degiskeni

arasinda anlamli bir korelasyon bulunmamaistir (Tablo 5).

Tablo 5. Kontrol grubunda KuSS ve KoSS
parametrelerinin Yas ile korelasyonu p

degerleri

YAS
EHLkuss Basi 0,695
EHLkuss_son 0,623
EHLkyss 0,668
Gastgyss Basl 0,633
Gastkuss_son 0,334
Gastyyss 0,149
EH LKoss_Basl 0,356
EHLkoss son 0,54
EHLkoss 0,796
Gastkess Basi 0,951
Gastkoss_son 0,894

41
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5. TARTISMA

Bu c¢alismada ekstansor plantar yanitin patofizyolojisinin anlasilmasina yonelik
olarak EHL kasinda elektrofizyolojik incelemeler gergeklestirilmistir. Bu amagla
non-invazif, kisa siirede gergeklestirilebilir elektrofizyolojik yontemler olarak
korteksin TMS ile uyarimi kortikal sessiz siire (K0oSS), periferik sinirlerin
elektriksel uyarim ile de kutandz sessiz siire (KuSS) ¢alismalari
gerceklestirilmistir. Bu ¢alismalardan elde edilen parametrelerde hasta grubunda
kontrol grubuna goére gozlenen farkliliklarin ekstansor plantar yanit
patofizyolojisinin anlagilmasinda yol gosterici olacagi diisiinlilmiistiir. Yine tek
tarafli Babinski bulgusu olan olgularda, bulgunun oldugu taraf ile bulgunun
olmadig: ekstremiteden elde edilen veriler arasinda gozlenebilecek
elektrofizyolojik farkliliklarin ek bilgiler saglayabilecegi ongoriilmiistiir. Son
olarak EHL kasina gore ekstansor yanitin bileseni olmayan gastrokinemius
kasindan elde edilen verilerdeki farkliliklarin da ek katki saglayabilecegi
Ongoriilmiistiir. Diger yandan esas olarak spinal inhibitor devreleri incelenmesine
olanak saglayan KuSS ile kortikal inhibitdr devrelerin degerlendirildigi KoSS
caligmalarinin karsilastirilmasi ile de ekstansor plantar yanitin ortaya ¢ikmasina
yol acan temel degisikliklerin lokalizasyonu hedeflenmistir. Boylelikle bu bulgu
ile ilgili olarak spinal veya supraspinal diizeyde mekanizmasina yonelik olarak
bir lokalizasyonun gergeklestirilebilecegi diisiintilmiistiir.

Extansor plantar yanut ile ilgili olarak, bu bulgunun gozlendigi hastalarda

calismamizda tanimlanan elektrofizyolojik ¢alismalar ilk kez gergeklestirilmistir.
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Calismanin 6zgiin diger bir yonii ise saglikli bireylerede KuSS ve KoSS
calismalarinin ilk kez EHL kasinda gergeklestirilmis olmasidir. Saglikli kontrol
grubundan elde edilen veriler, daha sonra benzer ¢alismalar i¢in onciil olabilecek
veriler saglamustir.

Calismanin temel bulgusu ekstansor plantar yanitin gézlendigi hastalarda EHL
kasinda sural sinirin periferik elektriksel uyarimi ile elde edilen KuSS’nin
sliresinin kontrollere gore kisalmasi veya KuSS’nin elde edilememesi olmustur.
Hasta grubunda EHLkuss elde edilen tiim bireylerin tiimiinde siire kontrol
grubunun saptanan alt sinirinin altinda daha kisa olarak bulunmustur. Bu durum
gruplar aras1t EHL kuss igin saptanan istatistiksel farkliligin, bireysel temelde de
gliclii bir sekilde saptanmasi ile bu parametrenin ekstansor plantar yanitin tanisi
icin kullanilabilir elektrofizyolojik bir parametre olabilecegi diistiniilmiistir.

Tek tarafli Babinski bulgusu olan dolayist ile diger taraftaki EHL kasi ile
karsilastirilma yapilabilen olgularda, saglam tarafta EHLkuss normal olarak
bulunmustur. Bu sonug, hasta grubu ile kontrol grubu arasinda EHLkuss
parametresinde gozlenen farkin, bireylerin ekstremitelerin arasinda da
gosterilmesi ile ekstansor plantar yanit patofizyolojisi i¢in destekleyici bir bulgu
olusturmustur. Yine daha fazla sayida kontrol bireyde, her iki taraf arasinda
EHLkuss arasi fark ile ilgili normal degerlerin olusturulmasi, alt-iist sinirlarinin
saptanmast durumunda, sag ve sol ekstremitler arasi fark degerinin de ekstansor
plantar yanitin elektrofizyolojik tanisi i¢in kullanilabilir bir parametre olabilecegi

distiniilmistiir.
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Diger yandan kortikal inhibitor devreleri yansitan KoSS ile ilgili bazi farkliliklar
gbzlenmekle birlikte, gruplar arast anlamli bir farklilik bulunmamustir. Spinal
devrelerin yani sira esas olarak kortikal ara devrelerin siiregiden kas aktivitesi
tizerindeki inhibitdr etkisini yansitan bu parametre agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin bulunmamasi, ekstansor plantar yanit
mekanizmalarinda kortikal ara devrelerin en azindan temel bir rol oynamadigini
diistindiirmektedir.

Tiim bu bulgular ekstansor plantar yanit patofizyolojisi ile ilgili olarak, 6zellikle
spinal lezyona bagli ortaya ¢ikmasi durumunda spinal inhibitor devrelerin
etkinliginde azalmayi (disinhibisyon) diisiindiirmektedir. EHLkuss ‘nin sadece
kranial lezyonu olan bir hastada normal bulunmasi bu diisiinceyi
desteklemektedir.

Kutandz sessiz siirede gézlenen kisalmanin elektrofizyolojik nedeni baglangi¢
latansinda (EHL kuss Basi) uzama olarak goriinmektedir. Istatistiksel anlamliliga
ulagsmamakla birlikte hasta grubunda kontrollere gore EHLkuss_ast Uzama
oldugu gozlenmistir.

Calismamizin ilging bir sonucu ise gastrokinemius kasinda da istatistiksel
anlamliliga ulasmamakla birlikte Gastkuss degerlerinde kontrol grubuna gore
gozlenen kisalma olmustur. EHL kasinda spinal inhibitor devrelerde ortaya ¢ikan
disinhibisyonun, EHL ile resiprokal aktivasyon gosteren gastrokinemius kasi ile
ilgili yine spinal inhibitor devrelerde maladaptif bir siireci diisiindiirmektedir.
lleride daha fazla sayida olgunun incelenecegi ¢alismalarda bu bulgunun

desteklenmesi durumunda resiprokal devrelerin ekstansor plantar yanit
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patofizyolojisindeki rolii ile ilgili daha gii¢lii kanitlarin elde edilebilecegi
distinilmiistiir.

Calismanin en 6nemli sinirlilig1 hasta grubunun gorece kiiclik bir grup
olusturmasindan kaynaklanmaktadir. Bu durum elde edilen bulgularin tekrar
edilebilirligi ile ilgili bir sinirlilik yaratmustir, Benzer sekilde bu durum, spinal ve
kranial lezyonlar sonucu ortaya ¢ikan ekstansor plantar yanit mekanizmalari
arasindaki farkliligin anlagilmasina olanak saglayabilecek alt grup analizinin
gerceklestirilmemesine yol agmustir.

Bir diger kisithilik olarak kontrol grubu ile hasta grubu yas ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak farkin olmasidir. Bununla birlikte, yagin KuSS ve KoSS
parametreleri lizerine etkisinin arastirilmasi amaci ile kontrol grubunda
gerceklestirilen korelasyon analizinde ise anlamli iliski bulunamamustir.
Boylesine bir iligkinin gosterilememis olmasi yas farkinin temel bir belirleyici
olmadigini, dolayist ile gruplar aras1 yas farkinin ¢aligma sonuglari iizerinde olasi

etkisinin sinirlt oldugunu diistindiirmiistiir.
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6. SONUC

Bu c¢aligmada ekstansor plantar yanitin patofizyolojisinin anlasilmasina yonelik
olarak ilk kez ekstansor hallusis kasinda elektrofizyolojik incelenmistir. Bu
amagla saglikli kontrol bireylerde ve Babinski bulgusu olan hastalarda kutanéz
sessiz siire ve kortikal sessiz siire ¢aligmalar1 gerceklestirilmistir.

Ekstansor plantar yanitin patofizyolojisi ile ilgili gergeklestirilen bu ¢alismada
Babinski bulgusu olan hastalarda, saglikli kontrol bireylere gore kortikal sessiz
stire de anlaml1 bir farklilik izlenmez iken kutanoz sessiz siirede istatiksel olarak
anlamli farklilik, kisalma g6zlenmistir. Bu bulgu ekstansor plantar yanitin
olusumunda esas olarak spinal inhibit6r devrelerde olas1 bir disinhibisyonu
gostermektedir. Bu ¢alismada elde edilen bulgularin yeni ¢aligmalar ile daha
genis sayida ve spinal ve kranial lezyonlu hastalarda alt grup analizleri ile tekrar
edilmesi, ist motor noron tutulusunun 6nemli bulgusu olan ekstansor plantar
yanitin muhtemel elektrofizyolojik karsilig1 i¢in destekleyici olacaktir.

Diger yandan, non-invazif ve kolay uygulanabilir bir yontem olan kutanoz sessiz
slire caligmasinin, ekstansor plantar yanitin objektif olarak saptanabilmesi
acisindan Noroloji pratigi i¢in yeni bir olanak sunabilecegi diigiiniilmiistiir. Bu
acidan EHL kuss ile sag ve sol ekstremiteler arasindaki farkinin ekstansor plantar
yanitin tanisinda kullanilabilecek yeni ve objektif elektrofizyolojik bir parametre

olabilecegi ongoriilmiistiir.
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