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.GIRIS

Multipl skleroz (MS), santral sinir sisteminin (SSS) etyolojisi hala
bilinmeyen, kronik inflamatuar bir hastaligidir (1). Patolojik olarak, bu hastalik
multifokal demiyelinizasyon, nérodejenerasyon ve astroglial proliferasyonla
karakterizedir (2). MS klinik, genetik ve patolojik olarak heterojeniteye sahip
bir hastaliktir (3). Klinikte motor kayiplar, duyusal bulgular, koordinasyon
sorunlari, mesane ve barsak problemleri gibi ¢ok farkli belirti ve bulgularla
karsimiza gelebilir (4, 5). Sik goérllen problemlerden biri de denge ile ilgili
sorunlardir (6). MS hastalarinda ayrintili  bir semptom sorgulamasi
yapildiginda bu hastalarin % 78’inin denge ile ilgili problemlerinin oldugu ve
bunun da % 17’sinin bas dénmesi oldugu saptanmistir (7).

MS’de tani asamasinda hastaligin adi ile de uyumlu olarak tipik MS
lezyonlarinin zamansal ve uzamsal olarak yayginliginin nesnel kanitlarini
ortaya koymak gerekli gérilmektedir (8). Bu kosulun saglanmasi igin klinik
pratikte kraniyal gérintilemenin yani sira farkli sistemlerin tutulusunu ortaya
koymak amaciyla elektrofizyolojik testler de kullanilabilmektedir (9). Motor
uyarilmis yanitlar, goérsel uyariimis yanitlar, isitsel beyin sapi uyarimis
yanitlari ve duyusal uyarilmig yanitlar gibi elektrofizyolojik incelemeler ilgili alt
sistem tutulumuna dair paraklinik destek saglarlar (9,10). Bazen
asemptomatik bir lezyonun varligini kanitlayabilen bu elektrofizyolojik
calismalarin multilokalizasyonda etkilenmeyi ortaya koymalari acgisindan
multimodal olarak uygulanmalari daha yararli ve gerekli gérilimektedir (9,10).
Denge sisteminin sik¢a tutuldugu MS hastalarinda uygun bir nérofizyolojik
calisma, bu alt sistemin tutulumunu ortaya koyabilmek adina faydali olabilir
(6,11). Ayrica hem tipik beyin sapi ve serebellum tutulumunun ortaya
koyulmasinda hem de periferik durumlardan kaynaklanan sorunlarin santral
vestibiler problemlerden ayriimasinda yol gésterici olabilir (11). Otondroloji
pratiginde elektronistagmografi (ENG) isitsel, vestibller ve santral sistemleri

etkileyen farkli patolojilerin ayriminda kolaylik saglayabilen bir testtir (12).



MS’de ENG’nin kullanimi ile iligkili son 25 yilda yapilan az sayida
calisma olmakla birlikte (7, 10, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19) yeterli sayida hasta
ile, ENG’nin tim alt testlerini kapsayan ve elde edilen bulgularin hastalarin
klinik &zellikleri ile iliskisini ayrintili  bir sekilde arastiran calisma

bulunmamaktadir.

Bu calismaya MS hastalarinda elektronistagmografik incelemelerin,
semptomu olsun veya olmasin vestibiler sistem tutulumunu ortaya koymakta
hassas bir test olabilecegi hipotezi ile baglanmigtir. MS’de sik¢a tutulan bir alt
sistem olan vestibller sistemin etkilenimini objektif olarak ortaya koymak igin
ENG’nin de tipki uyariimis potansiyel ¢alismalari gibi uygun bir paraklinik
kanit olarak kullanilabilecegi disincesiyle, relapsing-remitting multipl skleroz
(RRMS) hastalarinda  vestibller sistem, hem klinik hem de
elektronistagmografik olarak degerlendirilmistir. Boylelikle, ENG bulgularinin
hastaligin diger temel 6zellikleri ve bir takim laboratuar bulgulariyla iligskisi de
irdelenmistir. ENG ile elde edilen elektrofizyolojik bulgularin ne siklikta ve
hangi tipte patolojiler oldugu ayrintilandiriimis, klinik bulgularla iligkisi
incelenmis ve vestibller sistemde klinik ve/veya subklinik tutulusun

saptanmasi konusunda ENG’nin yeri ve taniya katkisi arastiriimigtir.



Il. GENEL BIiLGILER

I.1. MULTIPL SKLEROZ
[1.1. 1. ETYO-PATOGENEZ

Multipl skleroz (MS) santral sinir sisteminin inflamatuar aktivite ile giden
demiyelinizasyon ve aksonal hasari ile karakterize kronik bir hastahgidir ve
bu hastalidin en énemli tanimlayici 6zelligi lezyonlarin zamansal ve uzamsal
dagihmidir (8). MS kadinlarda erkelere gore (?/3:1.6/1) daha fazla etkiler
(20). Insidansi 7/100000/yil, prevalensi 120/100000 ve yasam boyu risk
1/400°d0r. Hastaligin baslangici genellikle G¢lnct ve dérdinch onyillardadir
ve sadece % 2’'si 10 yasindan 6nce baslarken % 5’i 16 yasindan 6nce
baslar. Toplam yasam stresi beklentisi yaklasik 25 yildir (5).

Bir ¢ok epidemiolojik, demografik, genetik ve immunolojik ¢alismada
MS’nin genetik, ¢evresel ve bu hastaligin olusumunda etkili olabilecek diger
faktérleri iceren multipl etyolojilere sahip kompleks bir hastalik oldugu
gosterilmigtir (21-24). MS, genlerin ve ¢evrenin karsilikli etkilesimiyle ortaya
ciktigr disdndlen bir hastaliktir (21, 25). Cevresel risk faktérleri arasinda
enfeksiyonlar, asilar, stres, egitim dlzeyi, iklim, diyet ve cinsiyet hormonlarini
sayllmaktadir (26). Kizamik, HIV ve insan T-hlcreli lenfotrofik viris Tip | gibi
virislerin demiyelinizasyona yol acabiliyor olmasi MS’de viral hipotezi
gindeme getirmistir (5). MS ile iligkisi olabilecegi konusunda &zellikle
kizamik, Epstein-Barr virlis, insan herpes virls tip 6 ve kabakulak virGsU
Uzerinde calismalar yapilmig ancak kesin bir ajan patojen gésterilememistir.
Ayrica bakteriyel ajanlardan 6zellikle Clamidya pnémonia ile iligkili calismalar
yapiimistir (23).

Genetik acidan bakildiginda, MS’de ailesel yatkinlik ve belli etnik
populasyonlarda (6zellikle kuzey Avrupalilar) digerleri ile (Afrika ve Asyalilar)
karsilastirildiginda daha ytiksek insidansa sahip olmasi dikkati geker (24). Bu
hastalik kuzey Avrupalilarda daha sik goéralir ve ailesel ortaya ¢ikma sikligi
yaklasik % 15dir (23, 27). MS’li hastalarin ebeveynlerinde ve cocuklarda,



ikinci ve GOclncl derece akrabalara gére MS gelisme riski daha yuksektir.
Monozigotik ikizlerde ortaya ¢ikma sikhgdi yaklasik % 35 civarindadir. Tek
yumurta ikizlerinde uyumsuzluk ise % 70-90 oraninda bildirilmigtir. Hem
anne hem de babada MS varsa ¢ocuktaki ortaya cikma sikhidi yaklasik olarak
% 20’lere ylukselmektedir (21, 28, 29). Buna zit olarak aileye sonradan
katilanlarda risk artmamaktadir (30). Tim bu kompleks 6zelliklerden sorumlu
genler aberran gen UrUnlerini kodlayan mutasyonlar degdil ancak normal
polimorfizmler gibi gdzikmektedir ve genetik calismalarda MS ile ilgili
yaklasik 60 genomik bdélge saptanmistir (24). Bu da MS’nin poligenik bir
hastalik oldugu dustncesi ile uyumludur. Bu konuda yapilan ilk ¢calismalarda
MS, MHC sinif I insan Iékosit antijeni (HLA) alellerinden A3 ve B7 ile iliskili
bulunmustur. Daha sonra MHC sinif 1l alellerinden HLA-DR2 ile gigcli iligki
bildiriimistir. MS iligkili DR2, DR-beta ile ¢evrilmis bir DR-alfa zinciri iceren ve
birlikte bulunan edilen izotipi (DRB1*1501 (DR 2b) ve DRB5* (DR2a)) icerir
(24, 31). Ayni zamanda farkli populasyonlarda farkli HLA profilleri ile iligki
vardir. Ornegin Sardunya adasi yerlilerinde MS HLA DR4, DQ8 ile, diger
Akdeniz Ulkelerinde ise DR4 ve DRB1*0405-DQA1*0301-DQB1*0302 ile
iliskili bulunmustur (32). DR2‘ye sahip hastalarin hemen hepsinde ayni
zamanda DQ6’da bulunur. Aslinda DQ geninden kaynaklanan risk oraninin
daha yUksek oldugu sdylenmektedir. Avustralya’da HLA-A3, B7 ve DR2’nin
RRMS ve B8 ve DR3’ln ise sekonder progresif (SPMS) ile gugll iliskisi
oldugu bildirilmigtir (24). Populasyon calismalari MS’in sinif Il MHC allerinden
DR15 ve DQ6 (DR1+1501 ve DQB1+0602) ve ayni baglanti grupla
kodlanan TNF-alfa geni ile iligkili oldugunu saptamigtir (21). Ayrica adezyon
molekulleri, immun hdcrelerdeki reseptorler veya antogonistleri, kemokinler,
blyimeyi dizenleyen molekuller ve miyelin-oligodendrosit Gnitesinin yapisal
genleri gibi bir cok gen Uzerinde caligiimasina ragmen baslica sorumlu bir
gen hala saptanamamistir (33). Ote yandan MS'de ailesel yatkinlik, hem
ortak genetik yapli hem de diyet, yasam stili ve enfeksiyonlar gibi ortak
cevresel risk faktérlerine bagli olabilir (5, 21).

MS’in kadinlarda daha sik gérilmesi, gbérece olarak immunsUprese bir
durum olan gebelik dbneminde gecici baskilanmanin olmasi, etkilenen kisiler



ve yakinlarinda diger otoimmun hastalklarin ylksek oranda gérilmesi, HLA
alt-tipleri ile iliskisi, deneysel alerjik ensefalite olan benzerligi ve serumda ve
BOS'da miyelin antijenlerine karsi oto antikorlarin saptanabilmesi
patogenezinde immin  mekanizmalarin  varliginin  kaniti  olarak
gosterilmektedir (25). SSS’ de demiyelinizasyon alanlari kan-beyin bariyeri,
miyelin spesifik T hicreleri, miyelin komponentlerine karsi antikor salgilayan
B hicreleri ve diger mononukleer hicreleri igerirler ve immunolojik bakis
acisiyla MS’de hasarlanmis ya da iyilesme slirecinde inflamasyon sbz
konusudur (34).

immdinolojik stiregle ilintili olarak 6ne slrilmiis basamalardan biri séyle
Ozetlenebilir; aktive T hlcreleri ylzeylerinde adezyon molekdilleri sentezler ve
kan beyin bariyerinin luminal yUzeyinde komplamenter molekallerin up-
regulasyonu gergeklesir, daha sonra T lenfositler diapez yoluyla kan beyin
bariyerini gecerler. SSS icinde bu T lenfositler spesifik antijenlerle
karsilasirlar ve gec-tip hipersensitiviteye benzer bir inflamatuar slreci
baglatirlar (35). Bu dbénemde ayni zamanda sitotoksik T lenfosit
proliferasyonu, antikor Uretimi ve mikroglial aktivasyon da tabloya eslik eder
(36, 37). Tum bunlar antijen sunan hucreler gibi davranirlar ve sinif Il majér
histokompabilite antijenlerinin artisina yol agarak yerel immun yaniti arttirirlar
(38). Bu dénemde opsonize olmus miyelin ve oligodendrositlere de tutunarak
hiicre-hlicre yapigsmasi ve inflamatuar mediatérlerin  sanilimi ile birlikte

demiyelinizasyon ve aksonal hasarlanma ortaya ¢ikar (34).

MS’de santral sinir sistemine inflamatuar hicrelerin toplanmasi,
demiyelinizasyonun gelisiminde kritik bir basamaktir. SSS’ de bircok kemokin
ailesine ait UOyelerin sentezlenmesiyle SSS icgine inflamatuar hiicre goéc¢Ul
gerceklesir (37). Aslinda SSS’ de MHC sinif Il molekdller bulunmaz ancak
uygun bir sitokin (6zellikle IFN-gama ) stimilasyonu sonrasi tim glial ve
néronal hicreler MHC sinif Il ekspresyonu yapabilirler (38). Ayrica MHC sinif
Il ekspresyonu yapan insan oligodendrositleri, alloreaktif veya MHC sinif | ile
sunulan peptidleri taniyan kandan derive olan CD8+T hiicrelerince efektif
olarak yikima ugratilabilirler. SSS’ de entegrasyonun kaybi, elektriksel



aktivitede bozulma ve proinflamatuar sitokinler yardimiyla MHC sinif I
ekspresyonu daha fazla indiklenir (38,20).

Miyelin reaktif T htcrelerinin periferik aktivasyonu igin farkli gérusler
bulunmaktadir. Ornegin miyelin basic protein (MBP) reaktif T hiicrelerinin, bu
protein ile sekans homolojisi paylasan viral epitoplarla aktive oldugunu
bildiren yayinlar vardir (39). Miyelin reaktif T hicrelerinin bu aktivasyonu her
zaman otoimmun yanita yol agmayan molekller benzerlik veya
stperantijenik stimllasyon ile olustugu da sik¢a kabul géren bir durumdur
(40). Bu nedenle aktive olmus T hcrelerinin blyUk olasilikla antiklonotipik
veya anti-idiotipik T hUcreler gibi regllatér mekanizmalarla kontrol edildigi
kabul edilir (41). Bir kez aktive olduktan sonra miyelin reaktif T hdcreleri
kolaylikla SSS’ ye gecebilirler. Bu hicreler SSS’ ye gegtikten sonra
programlanmis hicre 6lim mekanizmalariyla 6lebilirler veya perivaskiler
makrofajlar veya mikroglia hdcreleri gibi lokal antijen sunan hicrelerce
sunulan edilen spesifik miyelin epitopuna baglanarak reaktive olurlar (42).
Ancak olasi otoimmin yanitlan tetikleyen kritik miyelin antijeni tam olarak
bilinmemektedir (41). MBP ve proteolipid protein (PLP) SSS miyelin
proteinlerinin yaklasik olarak % 80’nini olusturur. Miyelin oligodendrosit
glikoprotein (MOG), miyelin iliskili glikoprotein (MAG) ve 2',3'-siklik nikleotid
3'-fosfodiesterez (CNPase) miyelin olusumu ve stabilitesine katilan diger
mindr proteinlerdir (43). Bunlardan 6zellikle MBP, deneysel alerjik
ensefalitdeki (DAE) tetikleyiciliginden dolayr MS’de Uzerinde calisilan ilk
miyelin proteinidir ancak daha sonraki yillarda PLP ve MOG gibi diger
proteinlerin de DAE’ de tetikleyici 6zellikleri oldugu bildirilmistir (41).

Son yillarda MS’nin primer bir dejeneratif hastalik mi, yoksa MS’'de
g6rilen dejenerasyonun ikincil bir durum mu oldugu tartisiimaktadir (44, 45).
Ote yandan MS'de farkli patolojik tiplerin varliyi patogenezde de farkli
mekanizmalarin rol oynayabilecegine isaret etmektedir (44). Hastaligin erken
aktif doneminde dort farkli histopatolojik gériinim tanimlanmistir. Bunlardan
ilki makrofaj ve mikroglial aktivasyonla birlikte T hicre iligkili inflamasyonun
sorumlu mekanizma olarak suclandigi, patolojisinde T hlicre ve makrofajlarca



olusturulan inflamasyon, 1ginsal tarzda vyayilimla birlikte perivaskiler
demiyelinizasyon ve aktive makrofaj ve mikroglia ile iligkili miyelin hasarinin
oldugu makrofaj iligkili demiyelinizasyon (Tip 1) gérGnimdur (46, 47) Antikor
ve kompleman iligkili gérinimde (Tip IlI) ise suglanan olasi mekanizma
makrofaj ve mikroglial aktivasyonla birlikte T hcre iligkili inflamasyon ve
antikorca hedeflenen miyelinin kompleman bagimli yikimidir. Antikor ve
kompleman iligkili gdrinimde patolojik bulgular makrofaj iligkili
demiyelinizasyon gériinimlne benzer ancak ek olarak IgG depozisyonu ve
aktif miyelin yikimi olan sahalarda aktive olmus komplemanlar izlenir. Distal
oligodendrosit distrofisi olarak da adlandinlan (47, 48) Tip Il gériniminde
beyaz cevherin iskemik hasarina ikincil olarak gelisen T hcre iligkili kiiclk
damar vaskdalitinin asil mekanizma oldugu distntlmektedir ve patolojisinde
miyelinin perivaskuller olarak korundugu T hiicre ve makrofajlarca olusturulan
inflamasyon, endotel hlicre hasari ve mikrovaskuller yapilardaki tromboz ile
birlikte kiglk damar vaskliti, distal oligodendrosit yapilarinda segici MAG
kaybiyla karakterize dejenerasyon ve bunu izleyen apopitoz ve
demiyelinizasyon sézkonusudur (46). Plak cevresi beyaz cevherde sekonder
makrofaj iligkili demiyelinizasyonla birlikte primer oligodendrosit hasari tip 1V
goérinim olarak adlandirilir ve makrofaj ve mikroglial aktivasyonla birlikte T
hicre iligkili inflamasyon, metabolik olarak bozulmus oligodendrositlerin
zemininde makrofajlarca tetiklenen demiyenilizasyon ve oligodendrositlerde
olasi genetik defekt dne surllen mekanizmalardir. Tip IV gérinimindn
patolojik bulgulari da tip | gérinime benzer ancak ek olarak plak cevresi
beyaz cevheri cevreleyen kicUk bir alanda belirgin oligodendrosit
dejenerasyonu izlenir (46, 47, 48).

11.1. 2. KLINIK

MS hastalari oldukg¢a farkli belirtilerden yakinabilirler ve bireyler
arasinda seyrinin farkliigi nedeniyle semptomlarin siddeti ve sikliklari da
kisiden kisiye degiskenlik gosterir (44). Klinik seyir olarak, ndérolojik
disfonksiyonun kendiliginden sinirlandidi ataklarla seyreden formu relapsing
remitting multipl skleroz (RRMS), RRMS gibi baslayan ancak bir noktada



ataklarin sikliginin azalarak akut ataklardan bagimsiz bir sekilde ilerleyici bir
kétlilesme seklinde seyreden sekonder progresif seyre sahip formu (SPMS),
akut ataklar olmaksizin baslangictan itibaren ilerleyici fonksiyon kaybi ile
karakterize primer progresif MS (PPMS) formu ve ataklarla birlikte bastan
itibaren ilerleyici bir seyrin oldugu progresif relapsing MS (PRMS) formu
olarak dort farkhh MS seyri tanimlanmistir (49). Bazi hastalarda nérolojik
semptomdan haftalar veya aylar 6nce yorgunluk, enerji eksikligi, kilo kaybi ve
kas ve eklem agrilari gérulebilir (50). MS’nin baslangici hastalarin % 20’sinde
dakikalar, % 20’ sinde saatler , % 30’unda bir iki giin ve % 20’sinde bir iki
hafta ile ay icerisinde ortaya cikar ve % 10 hastada ise sinsi bir baslangicla

aylar ve yillar icinde progresyon sdz konusudur (4).

MS’de semptom ve bulgulari hastaligin erken déneminde ve hastaligin
seyri sirasinda izlenen semptom ve bulgular seklinde siniflandirmak daha
uygun gibi gbézikmektedir (Tablo 1 ve 2). Tek tarafta veya iki ekstremitede
glcgstzlik veya uyusukluk hastalarin  yaklasik 9%50’sinde baslangic
semptomudur (51). RRMS tipik olarak duyusal semptomlar, tek tarafli optik
noérit, diplopi, internikleer oftalmopleji (INO), Lhermitte arazi, ekstremite
glcsuzIugu, yurlyus ataksisi ve nérojenik mesane ve bagirsak semptomlari
ile baslar (5). Birgok hastada 6zellikle 6gleden sonralari artis gbésteren ve
sicakla kétllesen yorgunluk yakinmasi vardir (52). MS’de diger sik gérilen
baslangic semptomlari optik nérit, transvers miyelit, serebellar ve beyin sapi
tutulumuna ait olabilir (4, 53, 54).

MS’de kortikospinal yol islev bozuklugu siktir ve daha ¢ok paraparezi
seklindedir. Glc kaybi ile birlikte, spastisite, bacaklarda ve gévdede ortaya
cikan fleksér ve ekstansér spazmlar yataga bagimliigi etkileyen faktorler
arasinda sayilir (55). Muayenede altta daha belirgin spastisite, ekstensér
plantar yanitlar, klonus ve artmis DTR’ler saptanir ve bu bulgularin cogu
asimetriktir (5). Bazen DTR’ler belli bir segmental seviyedeki lezyonun refleks
arkini etkilenmesi sonucu azalmis alinabilir ve Achilles refleksi spinal kordun

sakral seviyelerindeki lezyona bagl alinamayabilir (56). Bazen serebellar



tutulum reflekslerin azalmis olarak alinmasinin bir nedeni olabilir (4).

Amyotrofi varsa genellikle diffuz tiptedir ve ellerin kligUk kaslarini etkiler (57).

Duyusal belirtiler hastahdin seyri sirasinda hemen tium hastalarda
gorulur. Klinik muayenede en sik gorilen duyusal anormallikler vibrasyon ve
eklem pozisyon duyusunda degisik derecelerde ortaya cikan kayiplar, dért
yanh ekstremite distallerinde azalmis agri ve hafif dokunma hissi, kollar,
bacaklar ve gbévdede yama tarzinda azalmigs agrn ve hafif dokunma
alanlandir. Seviye veren duyu defisitleri siklikla bilateraldir (4,5). Duyusal
semptomlar arasinda agri da oldukca sik géralir (46). Boynun pasif fleksiyon
hareketi ile ortaya ¢ikan omuz, sirt ve bazen anterior uyluk bélgelerine
yayillan elektriklenme hissi Lhermitte arazi olarak adlandirilir ve boyun
fleksiyonu ile indUklenen spinal kord gerilmesine demiyelinize halde bulunan
aksonlarin artmis duyarliligina bagl oldugu dastnalir (4, 58). Asagr sirt
bblgesinde kint ve acima hissini andiran agri sik bir yakinmadir ancak
mekanizmasi hala bilinmemektedir. MS’de radikiler agri benzeri semptomlar
da bildirilmistir ve bu durum daha ¢ok sinir kékinin giris zonunda ufak bir
demiyelinizan plaga baglanmistir (58, 59).

Serebellar yollarin etkilenimi ylrtylds bozuklugu, koordine hareketlerde
glclik ve konusma bozuklugu ile kendini gdsterebilir(60). Muayenede
Ozellikle Ust ekstremitelerde dismetri, kompleks hareketlerde beceri kaybi ve
hipotoni izlenir. Ekstremitelerde ve basta intansiyonel tremor izlenebilir,
trunkal ataksi nedeniyle yurlyls bozulmus olabilir (4). Nistagmus, okdler
dismetri ve fiksasyon stpresyon bozuklugu serebellar ve serebello-vestibller
baglantilarin etkilenimini distndurdr (61, 62).

Tdm MS hastalarinda ilk epizodun baslangic bulgusu olarak %25
oraninda, RRMS hastalarinda ise % 16 oraninda optik nérit veya retrobulber
noérit bildirilmistir (8, 53, 63). Genellikle tek tarafli olup, baslangicindan énce
g6z hareketleriyle artig gésteren agn ile karakterizedir ve bu durumu 6zellikle
santral gérmeyi etkileyen degisik derecelerde gérme kaybi (skotom) izler.
Gorme alani incelemelerinde santral veya ¢eko-santral skotom siktir. MS’de



bilateral optik nérit nadirdir ve siklikla asimetrik olarak baslar (63). Tedavi
almayan hastalarda ilk optik nérit atagini takiben 6-24 ay siiresince ayni veya
diger gézde rekirren optik nérit % 15 oraninda bildirilmistir (5). Optik norit
hastalarinin oftalmoskopik incelemeleri sirasinda rélatif afferent pupiller
defekt ve eger plak optik sinir bagina cok yakinsa disk éddemi izlenir fakat
genellikle optik diskte akut ddnemde solukluk gézukulr. Bu solukluk daha ¢ok
temporal bélgelerde belirgindir ve hastalarin % 90’inda 2-6 ayda kaybolur (5,
64). MS’de semptomlarin vicut isisinda artisla koétilesmesine Uhthoff
fenomeni adi verilir ve hasarli yollar boyunca sinir iletiminin kesintiye
ugramasi sonucu ortaya cikar (46). Bu fenomen optik sinirde artmis vicut
IsisI sonrasi azalan gérme keskinligi ile kendisini gosterir ve optik sinirin
subklinik demiyelinizasyonu veya eslik eden lezyonuna bagl ortaya ¢iktigi
distnaldr. Buna benzer fenomenler SSS’nin diger bdlgelerinde de gérulebilir
(65). MS’de gorsel yollar ilgilendiren diger bulgulardan bitemporal
hemianopsi olduk¢a nadir gérilen bir bulgudur ve MS’den daha ¢ok optik
kiazmaya bas! yapan bir kitle lezyonunu distnduartr. Nadir olmakla birlikte
homonim gdérme alani defektleri de MS’'de ortaya cikabilir ve optik
radyasyonun tutulumundan kaynaklanir (4,5).

Okdler motor sinirlerin tutulumu MS’de nadirdir ve azalan siklikla VI., lll.
ve V. kranial sinir tutulumlar bildirilmistir (60, 66). MS’de vestibllo-okdler ve
interntikleer baglantilar siklikla etkilenir ve bu primer pozisyonda hizli, disiuk
amplitidii pendiler osilasyonlara yol acar (67). interniikleer oftalmopleji
ayni taraftaki medial longitudinal fasikilis lezyonuna baglh o gbzde
adduksiyon kusuru veya yoklugu ve abdiksiyon yapan gbzde horizontal
nistagmusun izlendigi klinik durumdur. Konverjans korunmustur ve bilateral
oldugunda yukari bakista vertikal nistagmus eslik eder. MS’de okdler dismetri

serebellar lezyonu olanlarda gorilebilir (4, 67, 68).

MS’de motor kayiplarla paralellik gdsteren mesane ve bagirsak
fonksiyon bozukluklari ve sekslel disfonksiyon izlenir (69). En sik gérilen
mesane disfonksiyonu, suprasegmental bir lezyonun yol actigr inhibe
edilemeyen detrisér hiperaktivitesine bagl sikisma hissidir (70). Hastaligin
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ilerleyen dénemlerinde inkontinans sikh@r artar. Spinal kordda sakral
segmentlerin etkilenimi olursa mesanede hipoaktivasyon, azalmis driner
akim, boélinmis miksiyon ve yetersiz mesane bosalimi ortaya cikar.
Hastaligin seyri boyunca azalmis mobiliteye ek olarak Ust ve alt motor néron
bozukluguna ikincil fekal inkontinanstan daha ¢ok konstipasyon géralar (70,
71). MS seyrinde hastalarin % 50’si sekstel olarak inaktif konuma gelirler.
Erkeklerde daha c¢ok erektil disfonksiyon goérulirken, kadinlarda orgazmik
kapasitede azalma ortaya ¢ikabilir. Bu durum hastaligin ilgili nérolojik sistem
Uzerine direkt etkisinin yani sira, spastisite, paraparezi gibi mekanik nedenler
ve benlik saygisi kaybi gibi psisik etkilerin bir sonucu olarak ortaya cikabilir
(5, 69, 72).

MS’de hastaligin seyri boyunca bilissel bozukluklar % 34—70 oraninda
bildirilmistir ve bu hastalarda yakin bellek (recent), dikkat ve bilgiyi isleme hizi
dismustir(5,73). Affekt bozukluklari MS hastalarinin 2/3’Ginde bildirilmistir
(5). MS’de depresyon sikligi % 12,9 — 34 arasinda oranlarla bildirilmistir.
Genel olarak MS’de psikiyatrik bulgular % 20 oraninda izlenir ve bunlar
arasinda orta-ciddi derecede mental etkilenimin oldugu 6&fori, disforik
durumlar ve emosyonel dalgalanmalar akilda tutulmasi gereken klinik
tablolardir (74, 75).

Noébetler MS hastalarinda genel popilasyondan daha sik (% 3) izlenir,
parsiyel, kompleks-parsiyel veya jeneralize tonik-klonik olabilirler ve

antikonvilzanlara yanit iyidir (76, 77).

Bazi hastalar ani nérolojik defisitleri ya da pozitif fenomenleri iceren
kisa sUreli stereotipik olarak yineleyebilen semptomlar (paroksismal agri veya
parestezi, trigeminal nevralji, epizodik ataksi veya dizartri veya tonik
ekstremite postirleri gibi) yasarlar (78, 79). Bunlar siklikla gin icinde cok
sayida ve saniyeler veya dakikalar stresince goérulirler. Bu ataklar genellikle
RRMS seyri sirasinda ortaya gikarlar ve baslangi¢ semptomu olarak nadiren
gOralurler (46). Bunlar arasinda en sik izlenenler dizartri, ataksi, paroksismal
agri ve dizesteziler, parlak 1giklarin gértlmesi, tonik spazmlar ve distonik
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spazmlardir (80). Bu paroksismal semptomlar kisiye 6zgu olarak ¢ok farkh
tiplerde ortaya cikabilirler ve duyusal stimilus veya hiperventilasyonla
tetiklenebilirler. Bu fenomenler daha ¢ok efaktik transmisyona baglanmistir
ve tedavilerinde karbamazepin iyi bir segenektir (80,81). Bunlar bazen birkag
glnden birka¢ haftaya kadar ortaya cikip daha sonra dizelebilirler. Béyle bir
durumda yeni bir lezyon veya ataktan ayirt etmek zor olabilir (4).

Hastaligin ileri donemlerinde yaklasik % 50 hastada optik sinir, beyin
sapl, serebellum ve spinal kord tutuluma dair bulgular toplu olarak bulunur
(Jeneralize olmus tip). % 30—40 hastada ise degisen derecelerde spastik
ataksi ve derin duyu defisitleri birlikte bulunur (6zellikle spinal form). Az bir
hasta grubunda asimetrik spastik paraparezi (6zellikle progresif MS) tabloya
hakim olur. Daha belirgin olarak serebellar ve ponto-bulbo-serebellar form
olarak seyredenler % 5 ve amorotik form ise % 5 sikhdinda gorular (4, 5).

PPMS hastalari ise siklikla bacaklari yavas bir sekilde etkileyen Ust
motor ndron sendromu kronik progresif miyelopati) ile kendini gdsterir.
MS’nin bu formunda bulgular sireden olarak kétllesir ve kuadriparezi,
kognitif yikim, beyin-sap! sendromlari, gérme kaybi, serebellar, mesane ve

seksUel disfonksiyon eklenebilir (82).

MS’de baglangic dénemine ait nérolojik semptomlar veya bulgular ve
oranlar (Tablo—1) g&sterilmigtir (8).
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Tablo-1: MS’de baslangic dénemine ait nérolojik semptomlar veya

bulgular ve oranlari.

Semptom Oran(%)
Yorgunluk % 20
Optik norit % 16
interniikleer oftalmopleji % 17
Nistagmus % 20
Vertigo % 4—14
YUrime bozuklugu % 18
Duyusal kayip % 30-50
DTR’de artma % 20

Alt ekstremitelerde gugsuzIUk % 10
Spastisite % 10
Mesane islev bozuklugu % 3—-10

MS’de herhangi bir zamanda gérilen semptomlar veya bulgular ve oranlari
(Tablo—2) goésterilmistir (8).
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Tablo-2: MS’de herhangi bir zamanda gorilen semptomlar veya
bulgular ve oranlari.

Semptom Oran(%)
Biligssel degisiklikler % 70
Ofori % 10-60
Depresyon % 25-54
Yorgunluk % 80-90
Optik norit % 65
Optik atrofi % 77
Retinal sinir lifi kaybi % 80
Nistagmus % 85
Vertigo % 5-20
Dizartri % 50
Ekstremite ataksisi % 50
YUrGyUs ve govde ataksi % 50-80
Duyusal kayip % 90
Artmis DTR % 90

Alt ekstremitelerde glgsuzIik % 90
Spastisite % 90
Ekstensér ve fleksér spazmlar % 50
Kramplar % 50
Amyotrofi % 50
Mesane islev bozuklugu % 80
Sekstuel islev bozuklugu Q:% 50, 3:% 75
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[1.1. 3. LABORATUAR BULGULARI

MS tanisi icin halen kesin bir klinik, laboratuar veya goérintileme
bulgusu olmamasi nedeniyle taniya ydnelik calismalarin santral sinir
sisteminde zamansal ve uzamsal olarak dagilmis olan inflamatuar lezyonlarin
varligini géstermesi beklenir (83). MRG, MS tanisinda en énemli paraklinik
testtir ve lezyonlarin zamansal ve uzamsal olarak dagilimini saptamada en
duyarli goérintileme teknigidir (46). MRG ayirici tani konusunda yol
gbsterebildigi  gibi ayni zamanda SSS’de demiyelinizasyonla uyumlu
olabilecek ancak MS’nin klinik tani kriterlerini karsilamayan tek bir klinik atak
tarif eden hastalarda erken tani imkani saglamaktadir (9, 46). MRG’ de
saptanan lezyonlar sadece MS’ye 6zgi olmadigindan ancak uygun klinik
Ozelliklere sahip hastalarda taniyi destekleyicidir ve bir gok hastada tani igin
MRG zorunlu degilken, eger teknolojik olarak uygun imkanlar varsa 6zellikle
alternatif tanilari dislamak amaciyla kullanimi kuvvetle énerilmektedir (46,83).
Yeni gelisen nonkonvansiyonel MRG tekniklerinin ise klinik rutinde
endikasyonu yoktur (8).

MRG'nin standart bir sekilde kullanima girmesinden 6nce, artmig
intratekal IgG sentezi ve BOS’da oligoklonal band pozitifligi MS’de zaman
icerinde dagiliminin kaniti olarak kullanilmistir (4). Ancak MRG santral sinir
sisteminde farkli hastaliklarda ayri bélgelere farkli derecelerde yer degistiren
su molekdllerini  dlgerken, BOS bulgulari antijenik olarak uyariimis B
hicrelerinin molekiler Grind olan intratekal IgG dizeyi hakkinda fikir
vermekte faydahdir (2, 46, 83). Bu nedenle BOS incelemeleri intratekal
inflamasyonla giden diger hastaliklarin saptanmasinda ve ileri tetkikler ile de
diglanmasinda faydalidir (5). BOS analizi ayni zamanda MRG’de izlenen
lezyonlarin inflamatuar demiyenizasyona ait oldugunu destekleyebilir ve
Ozellikle yash hastalarda izlenen iskemik demiyelinizasyonun ayriminda
faydalidir. BOS’da elde edilen bulgularin diger bir avantaji ise uyariimis
potansiyel calismalarinda oldugu gibi yasa bagli olarak degisiklikler
gbstermemesidir (46).
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MS’de hastalik aktivitesi gbérsel, isitsel ve duysal yollarin etkilenimine
dair herhangi bir semptom 6ykisl olmasa bile bu sistemlerde fizyolojik
degisiklere yol agarak subklinik olarak ortaya c¢ikabilir. Benzer semptomlar
ayni zamanda periferik lezyonlarla da ortaya ¢ikabilecegi icin bu iki olasiligi
ayirt etmek MS tanisi igin dnemlidir. Uyariimis potansiyel galismalari goérsel,
isitsel veya duysal semptomlarin anatomik lokalizasyonlarinin tam olarak
yapilamadigi ve klinik izole sendromla gelen, nérolojik muayene ve MRG
bulgularinin yénlendirici olmadidi bir olguda SSS’de subklinik disfonksiyonun
kaniti olarak MS tanisina faydali olabilir (46, 83, 84).

MS'de Kranial MRG: akut dbénemde T2-agirlkli kesitlerde siklkla
milimetrik boyutlu ovoid hiperintens alanlarla karakterizedir. Bu lezyonlar
periventrikller, periaquaduktal bélge ve dérdinci ventrikllin tabaninda daha
siklikla izlenirler (85). Akut ddénemde inflamasyon kan-beyin bariyerinin
bozulmasina yol actigindan intraven6z paramanyetik kontrast ajanlarin
verilmesinden sonra elde edilen T1-agirlikh kesitlerde akut lezyonlarin
cevresinde halkasal kontrastlanma izlenebilir (86). T2-agirlikh kesitlerde
izlenen hiperintens lezyonlar demiyelinizasyonun yaninda inflamasyonun da
bir gdstergesidir ve izlemde bazilarinin kayboldugu izlenir (4). Hastahgdin
ilerlemesi ile birlikte atrofi ile birlikte 6zellikle periventrikliler beyaz cevherde
bu lezyonlarin birlesme egilimi gésterdikleri ve bu slirecte patolojik olarak bu
demiyelinizan alanlara, gliozis ve mikrokistik dejenerasyonun eslik ettigi
bildirilmistir (87).

Son yillarda tanimlanan T2-relaksasyon zamaninda kisalma hastaligin
ilerleyen dénemlerinde gorlebilir ve demir depolanmasina baglanmistir (88,
89). MS lezyonlar tipik olarak, periventrikiler beyaz cevher, internal kapsul,
korpus kallozum, pons ve brakium pontiste izlenmekle birlikte, gri cevher
dahil herhangi bir bélgeye yerlesebilir bu nedenle dagihm kesin tanisal bir
kriter olarak alinmamaktadir (4).

MS’de spinal kord tutulumuna siklikla servikal bélgede rastlanmaktadir
(90). Bu lezyonlar da T2-agirlikli kesitlerde hiperintens olarak izlenirler ve
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daha c¢ok birka¢ vertebra segmentini gegmeyen, spinal kordun periferine
daha yakin yerlesimli, cevresinde édemi olmayan lezyonlar olarak gorultrler
(90,91).

Son yillarda yeni gelisen MR teknikleri ile (FLAIR (fluid-attenuated
inversiyon recovery), IR (inversiyon recovery ve STIR (short-time inversiyon
recovery)) MS lezyonlari ¢cevre dokudan daha net ayrilabilir hale gelmistir. Bu
tekniklerden Ozellikle IR T1-agirhkli kesitlerde izlenen hipointens lezyonlari
kolaylikla gdsterebilmektedir (92, 93). Son yillarda konvansiyonel MRG’nin
duyarlligi % 90, 6zgulligl ise % 70-80 civarinda bildirilmektedir ancak MR-
spektroskopi, diffizyon MRG ve fonksiyonel MRG gibi yeni tekniklerin

uygulanabilir konuma gelmesi 6zgulligan artisina yol agabilir (93).

MS’de Uyarilmis Potansiyeller: duysal uyariimis potansiyeller ve motor
uyarilmis potansiyeller olarak ikiye ayrilir (94). Duysal uyariimis potansiyeller
herhangi bir 6zgll duyusal uyarimla uygun sacli deri alanindan kaydedilen
beyin elektriksel potansiyelleridir ve komponentlerin ortaya cikis zamani
degerlendirilir (93). Bunlardan ilki gérsel uyariimis potansiyellerdir (GUP) ve
burada yanit alinamamasi, P100 dalgasinin bicimi, latansi ve amplitadu
degerlendirilir (95, 96). MS’de bu calisma 6n gdrsel yollardaki klinik ve
subklinik etkilenimi ortaya koymak amaciyla yapilir ve kesin MS tanisi
koyulan hastalarda % 83-97 oraninda GUP anormalligi bildirilmigtir (9).
Somatosensoriyal uyarilmis potansiyeller (SUP) ise periferik mikst ya da
duyusal bir uyari ile sacgh deriden kaydedilen potansiyellerdir ve duyu
anormalligini ortaya koymakla birlikte subklinik etkilenmeyi de objektif olarak
ortaya koyabildigi bildirilmistir (95). SUP anormallikleri kesin MS’li hastalarin
% 54-64’unda izlenir (9). Beyin sapi isitsel uyariimis potansiyelleri (BSIUP)
MS icin ¢ok 6zgul olmamakla birlikte klinikte beyin sapi etkilenmesi olmayan
hastalarda anlamli bulgular verebilmektedir. Kesin MS’li olgularin %
34,3'inde BSIUP anormallikleri izlenir (9, 96). Amaci santral motor
sistemdeki islevsel bozuklugu ortaya koymak olan motor uyarimis

potansiyeller (MUP) ise sacli deride motor alandan ve enseden verilen
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uyarinin periferdeki kaslardan kayitlanmasi ile elde edilir (97). MS’li

hastalarda % 89.7 oraninda MUP anormalligi izlenir (9).

MS’de BOS Bulgulari: tamamen normal olabilir. Hastalarin % 60’inda
total protein normal sinirdayken % 40’inda 70mg/dl'i asmayan hafif protein
artisi olabilir (4, 5). Hicre sayiminda hafif bir artis olabilir ve hastalarin
1/3’Unde mm3'de 10-20 lenfosit izlenirken, 50’nin Gzerinde hlcre olmasi
nadir bir durumdur (5). MS’de IgG indeksi ve sentez hizinda artiglar gézlenir
ve bu durum intratekal IgG yapiminda artisi yansitir. Hastalarin % 90
kadarinda IgG indeksi 0,7 ve IgG sentez hizi 3.3mg/24 saatin Uzerine ¢ikar.
Bu artis ayni zamanda kalitatif olarak da elektroforez ydntemi ile ortaya
koyulabilir ve BOS’da elektroforezde bir grup IgG molekilleri bandlar
olusturacak sekilde oligoklonal gériinim olusturur (98, 99).

[1.1. 4. TANI

MS hastaliginin tanisi esas olarak klinik bir tanidir ve semptom ve
bulgularla hastahdin klinik seyri dikkate alinarak koyulmahdir. MRG, BOS
incelemesi ve uyarilmisg potansiyeller taniya ulagsmada katkida bulunsa da
hala kesin tani koyduran bir laboratuar ydéntemi yoktur (9). MS tanisina
ybnelik ilk kriterler 1965 yilinda Schumacher ve ark. tarafindan gelistiriimigtir.
1983 yilinda Poser tarafindan hazirlanan yeni kriterlerde MS’de paraklinik
testler (nérofizyolojik testler ve BOS bulgulari: 1gG indeksi ve oligoklonal
band varligi) de taniya yardimci olarak kullaniimaya baglanmistir (100).
Bundan sonra 2001 yilinda Londra’ da ABD Ulusal MS Dernegi ve
Uluslararasi MS Dernekleri Federasyonlari Uluslararasi MS panelini
dizenleyerek vyeni tani kriterlerini belirlemiglerdir Bu toplantida eski
kriterlerinin revizyonunun yaninda bazi tanimlar netlestirilmigtir. Bunlar
arasinda 24 saat veya daha uzun slren yakinmalar atak olarak tarif
edilmigtir. Tek paroksismal epizotlar atak olarak kabul edilmemektedir ve yeni
bir ataktan bahsetmek icin en az 30 gln sire ge¢mis olmalidir (8). Mc-
Donald tani kriterleri pratikte MS tanisi i¢in daha gtvenilir bir tani semasi
Onermekle birlikte, yanlis-pozitif tanidan uzaklasilarak erken tani koyulmasini
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kolaylastirici kriterlerdir. MRG tanisal bir caligsma olarak ayrintilandiriimis ve
bu kriterler ile daha énceki kriterlere gére daha yiksek 6zgullik ve duyarlihga
sahip bir sekilde klinik kesin MS tanisi koyulabilmektedir (46). Ancak MS
tanisindan ana unsur olan lezyonlarin zaman ve uzamda dagihminin daha
fazla vurgulanmasi, farkl gérintlileme kriterlerinin tani semasina dabhil
edilmesi, BOS analizinin degerinin gulclendiriimesi ve PPMS tanisini
kolaylastirmak amaciyla 2005 yilinda Amsterdam’da yapilan uluslararasi
panelde 6zgln Olcutler gelistiriimis ve orijinal kriterlere bagli kalinarak
McDonald Kriterlerinin 2005 Revizyonu olarak sunulmustur. Revize edilmis
kriterler édnceki kriterleri daha basitlestirmis, netlestirmistir ve gérintileme
kriterleri daha esnek bir sekilde kullaniimaya uygun hale getirilmistir (46).Yeni
kriterlerde dzellikle MRG ile zamansal yayilim (ilk klinik ataktan 3 ay sonra
cekilen MRG’de ilk ataga uymayan baska bir bélgede gadolinyum tutulumu
ya da ilk atagin baslangicindan en az 30 gun sonra ¢ekilen MRG’de yeni bir
T2 lezyonun saptanmasi) ve uzamsal yayilim (Bir spinal kord lezyonu,
beyinde bir infratentoriyal lezyona, kontrast tutan bir spinal kord lezyonu,
kontrast tutan bir beyin lezyonuna karsilik gelmekte ve bdylelikle gerekli olan
T2 lezyonlarinin sayisina spinal kord lezyonlarn da katilabilir) agisindan
kriterler sadelestiriimis ve &zellikle primer progresif MS igin tani kriterleri
basitlestirilmistir. McDonald Tani Olgiitleri ve McDonald Tani Olglitleri 2005
Revizyonu goésterilmistir (Tablo—3 ve Tablo—4).

Bu Olgltler kendi bagslarina birer sablondur, hastahigi daha iyi

aciklayabilecek bir baska varlik olmadigi sirece gecerlidir. Bu nedenle MS

tanisinin halen 6znel ybnleri vardir (46).
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Tablo—-3: McDonald Tani Olciitleri (8).

Klinik Prezentasyon

iki ya da daha fazla atak, iki ya da daha
fazla lezyonun varligina dair objektif klinik
kanit

iki ya da daha fazla atak, tek lezyonun
varligina dair objektif klinik kanit

Bir atak, iki ya da daha fazla lezyonun
varligina dair objektif klinik kanit

Bir atak, tek bir lezyonun varligina dair
objektif klinik kanit

(Monosemptomatik prezentasyon, klinik
izole sendrom)

MS’si telkin eden sinsi nérolojik progresyon

MS Tanisini icin Gerekli Ek Veri
Yok*

MRG ile gbsterilmis uzamsal dagihm**
veya

MRG ile saptanmis MS ile uyumlu iki ya da
daha fazla lezyon ve pozitif BOS***

veya

farkli bir sahanin tutulumuna isaret eden bir
baska klinik atagin beklenisi

MRG ile lezyonlarin zamansal dagihminin
gOsterilmesi****
veya

ikinci klinik atagin beklenisi

MRG ile gdsterilmis uzamsal dagihm veya
MRG ile saptanmis MS ile uyumlu iki ya da
daha fazla lezyon ve pozitif BOS

ve

MRG ile lezyonlarin zamansal dagilimin
gOsterilmesi****

veya

ikinci bir atak

Pozitif BOS

ve

lezyonlarin uzamsal dagiliminin, 1)Beyinde 9
ya da daha fazla T2 lezyonu, veya 2) Spinal
kordta 2 ya da daha fazla lezyon, veya 4-8
beyin lezyonu ile birlikte 1 spinal lezyonun
ortaya konmasi

veya

anormal GUP***** ile birlikte 4-8 beyin
lezyonu veya 4’den az beyin lezyonu ve 1
spinal kord lezyonunun MRG ile gdsterilmesi
ve

MRG ile lezyonlarin zamansal dagilhimin
gbsterilmesi veya 1 yil slireyle devam eden
ilerleme
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*Ek testte gerek yoktur ancak eger MRG ve BOS incelemesi yapilmis ve negatif sonug
vermisse MS tanisi ¢ok dikkatli irdelenmeli, alternatif tanilar gézden gecirilmelidir. Klinik
tablonun daha iyi bir agiklamasinin olmamasi gereklidir.

** Uzamsal dagihmin MRG ile gosterilmesi Barkhof ve ark. tarafindan gelistirilen kriterlere
timuayle uymalhdir. Buna gére asagidakilerden en az Ui¢t olmalidir:

1-Bir gadolinyum tutan lezyon veya gadolinyum tutan lezyon yoksa 9 adet T2'de
hiperintens izlenen lezyon

2-En az bir infratentoriyal lezyon

3-En az bir jukstakortikal lezyon

4-En az (¢ periventrikller lezyon
***Pozitif BOS, gegerliligi ortaya konmus metodojilerle (tercihen isoelektrik fokisleme)
saptanmis ve serumdakine benzer bandlardan farkh oligoklonal band ve/veya artmis IgG
indeksi ile belirlenir.

****Lezyonlarin zamansal yayiliminin MRG ile gdsterilmesi ile ilgili olarak asagidaki dl¢itlere
uygunluk gerekir:

1-Eger ilk gbrintlleme ataktan en az 3 ay sonra elde edilmisse gadolinyum tutan bir
lezyonun varligi orijinal klinik atakla ilgili bir sahada olmamak kaydiyla lezyonlarin zamansal
dagiiminin ortaya koyulmasi igin yeterlidir. Eger kontrast tutan lezyon yoksa MRG izlemi
gerekir. Bundan sonraki gorintilemenin zamani ¢ok 6nemli degildir ancak 3 ay olarak
Onerilmektedir. Yeni bir T2 lezyonu ya da gadolinyum tutan bir lezyonun varligi gereklidir.

2- Eger ilk gérintileme ataktan sonraki 3 ay igerisinde yapiimigsa ataktan 3 ay ya da
daha uzun bir slre sonra yeniden tekrarlanir. Bu incelemede gadolinyum tutan yeni bir
lezyon gériantilenmelidir. Kontrast tutan lezyon yoksa ilk gérintilemeden en az 3 ay sonra
bir baska gorintileme ile yeni bir T2 lezyonu ya da gadolinyum tutan bir lezyonun ortaya
konmasi gereklidir.

***Anormal GUP, MS’de gdzlenen tipte bir bozukluk olmalidir (Gérsel uyariimis

potansiyellerin kaydinda sekli iyi korunmus ancak uzamis latansh P100 dalgasi).
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Tablo—4: McDonald Tani Olciitleri 2005 Revizyonu (46).

Klinik Prezentasyon

iki ya da daha fazla atak; iki ya da daha
fazla lezyonun varligina dair objektif klinik
kanit

iki ya da daha fazla atak; tek lezyonun
varligina dair objektif klinik kanit

Bir atak, iki ya da daha fazla lezyonun
varligina dair objektif klinik kanit

Bir atak, tek bir lezyonun varligina dair
objektif klinik kanit

(Monosemptomatik prezentasyon, klinik
izole sendrom)

MS’si telkin eden sinsi ndrolojik progresyon

I1.1. 5. AYIRICI TANI

MS Tanisini icin Gerekli Ek Veri
Yok*

Uzamsal dagihmin asagidakilerce ortaya
konmasi:

—MRG veya

—MRG’de MS ile uyumlu iki ya da daha
fazla lezyon ve pozitif BOS veya

—~Farkh bir sahanin tutulumuna isaret
eden bir baska klinik atagin beklenisi

Zamansal dagihmin asagidakilerce ortaya
konmasi:

—MRG veya

—Iikinci klinik atagin beklenigi

Uzamsal dagilimin asagidakilerce ortaya
konmasi:

—MRG veya

—MRG ile saptanmis MS ile uyumlu iki ya
da daha fazla lezyon + pozitif BOS ve

Zamansal dagilimin asagidakilerce
ortaya konmasi:

—MRG veya

—Iikinci bir atak

1 yil siireyle hastaligin ilerlemesi(retrospektif
veya prospektif olarak tanimlanmisg) ve
Asagidakilerden ikisi

—Pozitif MRG (9 T2 lezyonu veya 4 veya
daha fazla T2 lezyonu +pozitif GUP)

—Pozitif spinal kord MRG’si (2 fokal T2
lezyonu)

—~Pozitif BOS

MS’nin ayirici tanisinda distnllmesi gereken durumlar hastaligin
seyrinin goésterdigi farkhliklar nedeniyle oldukg¢a degiskendir. Tipik dagilim
yapmis lezyonlari olan ve RRMS seyrine sahip bir hastada tani nispeten
daha kolay koyulabilir olsa da meningovaskiler sifiliz, serebral arteritlerin

bazi nadir formlari, multiple kanama epizotlari olan beyin sapi ve spinal
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vaskller malformasyonlar, sistemik lupus eritromatozis (SLE) ve Behcet
hastaligi RRMS'yi taklit edebilir (101, 102). Ayni sekilde steroide yanit veren
serebral lemfoma ve intravaskiler lemfoma, embolik enfarktlar, progresif
multifokal l6koensefalopati, Lyme hastaligi ve timérler akilda tutulmasi
gereken diger hastaliklardir (103, 104). Bir hastada optik nérit semptom ve
bulgularinin yoklugu, amyotrofinin varligi, tamamen normal g6z hareketleri,
hemianopik gérme alani defisiti, en belirgin yakinmanin agri olmasi ve geng
yaslarda baslayan progresif ancak ataklarla seyretmeyen bir tablonun varligi
MS icin tanidan uzaklastiricidir (4).

Dissemine ensefalomiyelit yaygin yama tarzi demiyelinizan alanlarla
karakterize akut genellikle monofazik bir hastaliktir ve MS’de nadiren gorilen
ates, stupor ve koma tablosu ile karakterizedir (105). SLE gibi diger
otoimmin hastaliklar (mikst konnektif doku hastalidi, Sjégren sendromu,
skleroderma, primer biliyer siroz gibi) SSS’de beyaz cevherde multiple
lezyonlara yol agabilirler ve hastaligin diger sistemik bulgularinin varhgi ve
tanisal otoantikorlar ayirici tanida yol gdsterici olabilir (106, 107, 108). MS’de
lupus bulgularn olmaksizin % 5-10 oraninda antintklear veya anti-cift-sarmal
DNA antikorlarinin  bulundugu bildirilmigtir (106,109). Bu hastaliklarda
MRG’de gbzlenen lezyonlar ki¢cik damar vaskiliti, kardiyak embolizm gibi
durumlarinin yaninda inflamatuar demiyelinizasyona bagl da olabilmektedir.
Poliarteritis nodosa gibi primer vaskilitler de akilda tutulmasi gereken Klinik
tablolar arasinda sayilmaktadir (4).

MS’nin plr spinal formlarinin ayirici tanisi ise oldukg¢a zordur ve ilk
basamakta spinal kord kompresyonu yapan bir neoplazma veya spondiloz
akla gelmelidir. Ozellikle primer progresif MS ayirici tanisinda tropikal spastik
paraparezi, ALS, subakut kombine dejenerasyon, baziller arter basisi ve
posterior fossa lezyonlari disandlmelidir (4).
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I.1. 6. TEDAVI

MS tedavisi steroid terapisi, immunmodulatdr tedavi, immunsipresif
tedavi, rehabilitasyon ve semptomlarin tedavisi olarak incelenebilir (109,
110). Steroid tedavisi ilk kez MS hastalarinda 1961 yilinda uygulanmistir
(110) ve bunu izleyen yillarda akut atakta yiksek dozda (1g/gin/5 gun)
intravendz metil prednizolon tedavisinin MS ataklarinda kullanila gelmistir
(111, 112). Kortikosteroidler T hicre fonksiyonlarini modulle ederek,
makrofajlar Uzerinde sinif Il antijen sanilimini azaltarak, proinflamatuar
sitokinlerin yapimini ve aktivitesini inhibe ederek, interlékin 1,2 ve 6’nin
yapimini azaltarak, l6kotiren ve prostoglandinleri sUprese ederek immun
sistem Uzerine etki ederler (113, 114, 115). Glukokortikoid tedavisinin akut
ataklarda fonksiyonel dizelme hizi Uzerinde kisa sireli faydasi oldugu
prospektif, randomize, kontrolli klinik calismalar ile kanitlanmigtir ve MS’li
hastalarda akut atak tedavisinde kullaniimasi o6nerilmektedir (116). MS
ataklarinin tedavisinde steroidlerin yan etkisinden korunmak amaciyla tedavi
suresi kisa tutulmaktadir (117, 118) ancak kisa sureli tedavilerin uzun dénem
fonksiyonel dizelmeye olan faydall etkisi kanitlanamamistir. Hastalarin klinik
gidis degerlendiriimelerinin tedaviden bagimsiz olarak yapildigi yetersiz
glvenirlige sahip calismalar hari¢ glukokortikoidlerin kullanim yolu ve
dozajlari ile klinik faydalar arasinda iligkiyi ortaya koyabilecek yeterli galisma
bulunmamaktadir (49, 116). Ayrica RRMS hastalarinin uzun sdreli regiler
pulse glukokortikoid tedavilerinin mimkin faydali etkilerine dair de yeterli
calisma bulunmamasi nedeniyle su anda MS’de akut atak tedavisi disinda
glukokortikoid tedavisi pek dnerilmemektedir (116).

immunmodilatér tedavide guniimizde kullanilan ajanlar beta
interferonlar ve glatiramer asetattir (49,119). Glatiramer asetat L-glutamik
asit, L-lizin, L-alanin ve L-tirozin tarafindan olusturulan bir polipeptidtir (116).
Glatiramer asetatin CD+ yardimci T2 hicre yanitlarini indikleyerek T1 hicre
yanitlarini stiprese ettigini ve regulator sitokinleri indtkledigi bildirilmistir (5).
Gulnlik 20 mg subkitan uygulamalarinin, RRMS hastalarinda klinik ve MRG
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Olcimleri ile birlikte yapilan degerlendirme sonrasi atak sikliklarini azalttigi
prospektif, randomize, kontrolli calismalar ile kanitlanmistir ancak hastalik
progresyonun yansitan MRG &l¢iimleri ve dizabilitenin ilerlemesine olan etkisi
olasi faydali olarak bildiriimis olup hastaligin progresif dbéneminde
kullanimina dair yeterli veri yoktur (116). Glatiramer asetat kullanimi ile
ortaya cikabilecek yan etkiler ise enjeksiyon yeri agrisi, lenfadenopati,

lipoatrofi, gecici g6gus agrisi ve anksiyetedir (8).

RRMS tedavisinde kullanilan diger immunmodulatér tedavi segenedi
interferon beta Grlinleridir (120). interferon beta kullaniminin MS hastalarinda
ve MS gelistirme agisindan yuksek riske sahip olan klinik izole sendromlarda
atak sikhgini azathigi prospektif, randomize, kontrolli klinik calismalar ile
gbsterilmistir. Hastalik progresyonunu gésteren MRG élcimleri Gzerine olan
faydali etkileri de prospektif, karsilastirimig, kohort calismalar ile
desteklenmistir (116). Klinik kesin MS agisindan ylUksek riske sahip hastalar,
RRMS veya ataklarin halen devam ettigi SPMS’de kullanimi Tip A diizeyinde
kanita sahip c¢alismalarin varlidi nedeniyle kuvvetle 6nerilmektedir ancak
ataksiz SPMS’de etkinligine yoénelik veriler su anda kanitlanmis degildir
(116). interferon beta tedavisinde doz-yanit iliskisinin mimkiin-etkin oldugu
veya segilen populasyon nedeniyle net sonuclari ortaya koymanin gic¢
oldugu calismalar bulunmakla birlikte bu iliskinin doz etkisinden mi yoksa sik
uygulamadan mi kaynaklandigi calhsmalar arasindaki farkliliklar nedeniyle
netlestirilebilmis degildir (5, 116). interferon beta uygulama yolunun Klinik
etkinlikle iligkisi olasilikla bulunmamaktadir ve yan etki profili de uygulama
yoluna bagll olarak olasilikla degisiklk gostermemektedir. interferon
tedavisinin nétralizan antikor Uretimi ile iligkisi yeterli sayida, iyi dizenlenmis
prospektif, randomize, kontrolli klinik calismalar ile kanitlanmistir ve
interferon beta-1a tedavisi sirasinda interferon beta-1b’ye oranla daha az
notralizan antikor Uretimin oldugu prospektif, karsilastinimis, kohort
calismalarla g0sterilmistir ancak nétralizan antikorlarin biyolojik etkileri,
etkinlik Ozerine etkileri, ilacin uygulama yolu ile iliskisi ve bu antikorlarin
Olctmlerinin klinik kullanimindaki yeri igin gtvenilir sonuglar bulunmamaktadir
(116,121).
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interferon beta-1a’nin 30mikrogram (6MIU) dozunda haftada bir kez
intramuskuiler ve 22mikrogram (6MIU) veya 44 mikrogram(12MIU) gram
olarak haftada U¢ kez subkdtan enjeksiyonlar halinde o6nerilen formlari
bulunmaktadir (49, 119, 120). interferon beta-1b ise giin asir 250 mikrogram
(8MIU) subkitan yoldan uygulanir (121, 122). interferon beta-1b’nin ayni
zamanda SPMS’de o&zdOrllliagun ilerlemesini orta derecede azalttig
yaymnlanmistir (123). interferonlarin gama-interferon, timor nekroz faktér-alfa
gibi proinflamatuar sitokinleri azaltarak, interlékin—10 gibi antiinflamatuar
sitokinleri arttirarak, T lenfosit proliferasyonu inhibisyonu ile stpresér T-hlicre
aktivitesini guglendirerek, antijen sunumunu down-regllasyona ugratarak ve
kan-beyin bariyerinde lenfosit trafigini inhibe ederek etki gdsterdikleri
distndlir (121). interferon tedavisi sirasinda hastalarin serumlarinda ve
BOS’larinda nétralizan antikorlar saptanabilir ve nétralizan antikor
olusturmayan vakalara gore atak hizlari arasinda iligkiyi gOsteren yeterli
veriler halen bulunmamaktadir (124). MS hastalarinda interferon tedavisi
sirasinda enjeksiyon yeri reaksiyonlari, grip-benzeri reaksiyonlar, depresyon,
I6kopeni, otoimmun hepatit, hipo-hipertiroidizm gibi yan etkiler gérulebilir bu
nedenle tedaviye bagladiktan sonra sik araliklarla tam kan sayimi ve
biyokimyasal degerleri ve periyodik olarak tiroid fonksiyon testleri kontrol
edilmelidir (125).

MS’de 30 vyili askin sdredir immunsupresif tedaviler kullanila
gelmektedir ve bu amagla siklikla kullanilan ajanlar metotreksat, 2-
klorodeoksiadenozin, mitoksantron, azatioprin, kladrabin, siklosporin ve
siklofosfamiddir (116, 126, 127). Bu ajanlardan FDA onayi olan T-hicre, B-
hicre ve makrofaj aktivitelerini stiprese eden mitoksantrondur ve U¢ aylk
periyodik uygulamalari kullaniimaktadir (121, 127). RRMS’de mitoksantronun
kullaniminin atak sikh@ini azalttigina dair etkinligini kanitlayan calismalar
olmakla birlikte bu ajanin potansiyel toksik etkileri erken dénemde klinik
etkinligin Uzerine c¢ikabilir (116). Pulse siklofosfamid tedavisini, MS’de klinik
progresyonu yavaslatmada etkinsiz (Tip B kanit) oldugunu kanitlayan,
azatioprinin atak hizini azathgina dair olasi-etkin (Tip C kanit) ve hastahgin
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progresyonu Uzerine etkilerinin degerlendirilmesi icin yetersiz veri (Tip U
kanit) oldugunu kanitlayan ve siklosporinin progresif MS'de bazi teropdtik
etkileri oldugunu kanitlayan Tip C kanit dizeyine sahip calismalar
bulunmaktadir. Metotreksatin ve kladrabinin progresif MS’de hastahgin
ilerlemesini kismen azathdina dair olasi etkinligini kanitlayan galismalarla
birlikte 6zellikle kladrabinin RRMS ve progresif MS'de MRG’de kontrast
tutulumun azaltmada kesin etkin (Tip A kanit) oldugu bildirilmistir (116). Diger
tedavi seceneklerinden intravendz immunglobulin tedavisinin RRMS’de atak
sikhigi ve hastalik progresyonu Uzerine sadece ¢ok az faydasi oldugu Tip C
kanit dizeyine sahip calismalarla, plazmaferez tedavisinin ise progresif MS
tedavisinde yeri olmadigi ise Tip A kanit dlzeyine sahip calismalarla
gbsterilmigtir (116, 121).
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I.2. VESTIBULER SISTEM
11.2. 1. ANATOMI

Vestibller sistem periferik vestibller sistem ve santral vestibiler sistem
olarak ikiye ayrilir (128). Periferik vestibller sistem pozisyon ve bas
hareketlerinden gelen bilgileri alarak, bu bilgiyi diger duyusal sistemlere iletir
ve bu sekilde bas, vicut, ekstremiteler ve g6z hareketlerinin diizenlenmesini
saglar (129).

Periferik vestibller sistem igerisinde labirent, tlysu hicreler, yarim daire
kanallari ve otolitik organlar bulunmaktadir. Kemiksi labirent perilenf ile dolu
bir vaziyettedir, burada vestibller reseptérler bulunur ve temporal kemik
icinde yerlesmis kanallarla baglantilan vardir (129, 130). Kemiksi labirint
icinde membrandz labirent bulunur ve perilenfden farkli bir kimyasal icerige
sahip endolenf ile dolu vaziyettedir. Membran6z labirent icinde bulunan
vestibiler duyusal hiicreler lateral, anterior vertikal ve posterior semistrkiler
kanallarin krista ampdallarisleri, makula utrikuli ve makila sakkdli ile iligkilidir
(129, 131). TaysU hdcreler hem utrikulus (30.000) hem de sakkulusun
(16.000) makilasinda ¢ok sayida bulunurlar (132). Her bir tiysi hicrenin
kinosilyum denen uzun bir ¢ikintisi ve sterosilya denilen daha kisa koke
benzer bir ¢ikintisi vardir. TlysuU hicrelerin iki ayri fonksiyonu bulunmaktadir
(133, 134). Bunlardan ilki herhangi bir digsal uyari olmadigi dénemde
spontan aktif olan ve vestibller afferent sinir liflerinden aldigi girdilerle beyne
tonik input gdénderme, ikinci ise yon degisikliklerine gbre polarizasyon
fonksiyonudur (129, 135). Her bir semisirkiler kanal jelatindz bir sivi ile
doludur. Semisirkller kanallardaki sivi akimi kupula bélgesinde bloke olur ve
bas istirahat pozisyonundayken her iki kupulada esit sivi basinci vardir (133,
136). Bas anguler akselerasyona girdigi zaman sivinin hareketi kanal
duvarlarinin hareketinin tersi yéntinde olur ve kupula belli bir yéne hareket
ettiginde tim tlys0 hicreler eskite olurken diger yéne hareket ettiginde ise
inhibe olurlar (129). Her iki temporal kemik igerisinde dik planda toplam 3
yarim dairesel kanal vardir ve bu kanal ¢iftleri kendi planlarindaki agisal
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hizlanmalara duyarldir. Bu kanal ciftlerinden ilki bas 30 dereceye geldiginde
horizontal planda olan lateral kanallardir ve basin horizontal dizlemde
hizlanmalari bir kulaktaki hlcreleri fasilite ederken diger taraftakileri inhibe
eder (134). Bu asimetrik yanit beyne basin hangi yéne hizlandigi konusunda
son sinyali gdénderir (137,138). Lateral kanallarin komsulugunda anterior ve
posterior vertikal kanallar yer alir. Bu kanallarin fonksiyonu da basin éne ve
arkaya hizlanisina gére belirlenir. Tim semisirkller kanallar i¢cin genel kural
hizlanmanin oldugu yéne etkinlesme karsi yéne ise baskilanma seklindedir.
Basin rotasyonunda ise akselerasyon fazindan sonra deselerasyon olusur ve
daha sonra nétral pozisyona dénls ortaya ¢ikar ve tim bu fazlarda vestibuler

sistemden gelen yanlis bir bilgi bas dénmesi olusturur (129, 130, 131).

Otolit organlar ise ¢izgisel hizlanmalara yanit verirler ¢linki otokonia
olarak bilinen kalsit kristalleri katmanina sahip tlysi hlcreler gevresindeki
sividan ¢ok daha agir olduklar igin sadece basin lineer planda hareketinde
yer degistirirler (139). Her bir labirintte biri makula utrikuli ve makula sakkdali
olmak Uzere iki otolitik organ vardir ve makula utrikuli lateral semisirkller
kanala hafifge paralel, makula sakkili ise basin sagittal planina paraleldir
(139, 140). Otolit organlarda tlysu hUcrelerin polarizasyonu semisirkiler
kanallardakinden daha karisiktir ve bir otolit reseptdérindeki tim tlysi
hicreler ayni ydéne polarize olmazlar (bazilari fasilite olur, bazilari inhibe olur,
bazilari ise etkilenmez) ancak birbirleri ile baglantili olduklari i¢in sadece tim
bu etkilesimler sonucu belli bir yéne tlysu hicre stimllasyonu olur (140). Bu
yanitin SSS’ce nasil analiz edildigi de net bilinmemektedir ancak lineer
akselerasyonla iligskisi oldugu icin yer cekimini algilamada roli oldugu
kesindir. ENG’nin de otolit organlari incelemede klinik bir faydasi yoktur
(129).

Semisirkiler kanallar ve otolit organlardan ¢ikan afferent sinir lifleri VIII.
kranial sinirin vestibller pargasi ile SSS’ne ulagir. Bu sinir lifleri bipolardir ve
hicre gévdeleri Scarpa ganglionunda uzanirken, periferik uzantilari taysi

hicrelerde, santral uzantilari ise ipsilateral vestibller nudkleuslarin 6zel
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bdlgelerinde sinaps yapar. Fakat santral uzantilarin az bir kismi nikleusa
ugramadan direk olarak serebelluma uzanir (141, 142).

Vestibller nikleuslar dérdinci ventrikilin tabaninda uzanan kompleks
hiicre gruplaridir. Sag ve sol olmakta iki ayri grup bulunur. Her bir tarafta en
az on farkli nikleus bulunabilirse de bunlarin dérdi daha belirgindir (141,
143). Bunlar sUperior vestibller nikleus (Bechterew), medial vestibller
nikleus (Schwalbe, triangular), lateral vestibller nikleus (Deiter’s) ve inferior
vestibller ndkleustur (129, 144). Bu nikleuslar labirintin yaninda spinal
kordtan, retikller formasyondan, kontrlateral vestibiler nikleuslardan ve
Ozellikle serebellumdan girdi alirlar. Bu nikleuslar Gzerine serebellumun asil
etkisi inhibitérdir. Genel olarak vestibller nikleuslarin efferent liflerini
afferentlerini aldiklari ayni beyin pargalarina génderdikleri séylenir (141, 143,
144).

Vestibllo-okuler yollar vestibller nikleuslardan okilomotor nikleuslara
olan direk yol ve vestibiler nikleuslardan retikiler formasyon ve diger yapilar
Uzerinden olan indirekt yol olmak Uzere ikiye ayrilir (129,145). Vestibllo-
okuler yollarin fonksiyonel bir organizasyonu vardir ve bas hareketlerine
ragmen gdzlerin stabilizasyonu ve gbrsel impulslarin retinada fovea Gzerine
dismesini saglayan refleksi (vestibUlo-okller refleks) saglarlar (128).
Semisirkller kanallardan gelen bir impuls ayni taraf vestibller nikleusa
iletildikten sonra karsi taraf PPRF’ye iletilir ve PPRF’'den de okllomotor
noronlara giden girdi ile gbézleri hedef Uzerinde tutan g6z hareketleri ortaya
cikar. Her bir semisirkiler kanal dogrudan dogruya bir ¢ift g6z kasini etkiler,
bu nedenle semisirkller kanallarin hastaliginda nistagmus olusabilmektedir
(146). Nistagmus ileri ve geriye dogru olan gbéz hareketine verilen isimdir. Her
zaman labirentten gelen sinyal tarafindan olusturulan tamamlayici bir hareket
olan yavas faz komponenti ve karsi ybne bir sakkad olan hizli faz
kompanentleri vardir. Sakkadlari olusturan jeneratéri neyin tetikledigi tam
olarak bilinmemektedir (142, 147).
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Optokinetik sistem ise bir kiginin gdzleri acikken ve duragan bir gérsel
cevrede rotasyonu sirasinda olusan ek bir hareketi olusturan sistemdir (148).
Optokinetik sistemin girdisi tam olarak bilinmese de retinal hareket
reseptérlerinden kalktigr disinulir ve bu sistemin cevreye gbre gbzlerin
hareketini korumak igin vestibller nikleuslara genel sinyali besledigi
bilinmektedir (129, 148).

Periferik vestibller sistemi (labirent veya Vlll.kranial sinir) hasarl tarafta
tonik girdinin azalmasina ve iki tarafin girdilerinde bir asimetriye yol acar ki bu
durum basin rotasyonunda oldugu gibi bir sinyali taklit eder (149). Bu sirada
hasta hareket yanilsama veya vertigo hisseder ve nistagmusu vardir (150).
Nistagmus primer olarak horizontaldir fakat horizontal ve rotatuar olabilir ve
hizl fazi saglam olan kulaga dogrudur ve eger hastanin gdzleri aciksa ve
duragan bir goérsel cevreye sabitlesmisse optokinetik sistem tarafindan
baskilanir. Ginler ve haftalar icinde lezyon devam etse bile nistagmus ve
vertigo 1srarli vestibller anormalligi dengeleyen santral sinir sisteminin
dlzeltici mekanizmalari ile duzelir (151). Bu dizeltici mekanizma saglam
taraf vestibller nlkleus aktivitesi lzerine serebellumun inhibitdr etkisi
arttirmasi ile olugsmaktadir ve vestibller nidkleuslarin aktivasyonu tekrar

normale déner veya esitlenirse ortadan kalkar (129, 142, 147).

Optokinetik sistemde bir lezyon varliginda kiginin hareket eden bir
gorsel cevreyi takip ederken nistagmus olusmaz veya zayif olarak izlenir. Bu
defekt lezyonun yerine gbére belli bir ydéne olabildigi gibi, tim yoénlere de
olabilir (152). Klinikte optokinetik sistem hastadan 30—40 derece gérsel agl
ile, hareket eden siyah, beyaz cizgileri takip etmesi istenerek test edilir,
bdylelikle kisi kendisi hareket ediyormus hissine kapilmaz (152,153). Aslinda
bu test pursuit sistem icin bir stimulustur ve uygunsuz nistagmusun gorsel
stpresyonunu test etmek daha net bir sonuc verir. Kalorik stimllasyonla
uyarilmis bir nistagmus optokinetik sistem de bir defekt varsa baskilanamaz
ve gOzler acikken de kapaliyken de oldukca glclidir ve bu duruma

nistagmusun fiksasyon stpresyon gucliga adi verilir (129).
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Hareket eden goérsel hedefleri izleme gdérevini takip (takip) kontrol
sistemi gerceklestirir. Bu sistemi olusturan elemanlar tam olarak
bilinmemekle birlikte retinanin premotor sisteme girdiler gdnderdigi
disandltr. Pursuit géz hareketleri hedefi, optokinetik hareketlerse bas
hareketlerini kompanse ederler (154). Genel olarak stabil siyah bir zeminde
hareket eden kiglk hedefler pursuit sistemi stimile ederken, tim gérsel
cevrenin hareketi optokinetik sistemi uyarir (155). Pursuit hareketler hareket
eden stimulusun varligina bagldir ve stimulusu diz bir sekilde izleyemeyen
kisilerin bazilari hedefi bir seri sakkadik bakiglarla izlerler. Pursuit emirler
pariyeto-oksipital gérsel assosiasyon alanlarinca olusturulurlar ve internal
sagittal stratum ile ipsilateral parapontin retikiler formasyona (PPRF)
ulagirlar. Hedefin hizina gdére takibin yerine getiriimesi ise premotor sistemin
tarafindan gerceklesir ve es zamanh olarak optokinetik sistem (zerine de
inhibitdr sinyaller génderir (156). Bu sistemdeki bir lezyon varliginda gézler
Ozellikle hizli hareket eden bir hedefi takip edemez ve hedefler ayrilarak
sakkadlarla tekrar eski konuma getirilmeye calisir (129, 155,156).

Gorme alaninin periferine ilging bir gérsel hedef girdiginde gézler hizlica
hareket ederek bu imaji fovea Uzerine yerlestirir ve bu géz hareketine sakkad
adi verilir (129). Bu okUlomotor sistemin yapabilecegi en hizli harekettir.
Aslinda izlemenin tim iskemik kaymalari sakkadlarla olugur, agonist kas
maksimum sekilde kasilirken, antagonist kas tam olarak gevser ve bu sekilde
hareket en hizli sekilde gerceklesir (157). Goérsel persepsiyon ise gérintinin
bulaniklagsmasini énlemek icin anlk olarak baskilanir. Sakkadlar karanlikta
veya gOzler kapaliyken de olusabilir. Ayrica yavas dizeltici gbz hareketlerini
periyodik olarak bdélerek uyaranla iligkili nistagmusun hizli fazini olustururlar
(158). istemli sakkadlar olasilikla frontal géz alanlarindan kalkarak, internal
kapsul yoluyla kontrlateral PPRF’ye ulasir. Akut frontal korteks hasari olan bir
hasta lezyonun karsi tarafina sakkad olusturamaz ve bu duruma sakkadik
felc adi verilir (159). Ayrica hastanin hedeflenen g6z pozisyonunu
saglayamayarak, sakkadlarin gézi hedefe odaklayamadigi sakkadik dismetri

ve fiksasyon sirasinda bir sakkadin goézleri hedeften uzaklastirmasi, diger
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sakkadin gozleri tekrar hedef Gzerine getirmesi seklinde déngulerden olusan
kare dalga jerk olarak bilinen diger sakkadik defektler vardir (129, 158, 159).

11.2. 2. ELEKTRONISTAGMOGRAFI

Elektronistagmografi (ENG) orbita c¢evresine yerlestirilen elektrodler
yardimiyla g6z hareketlerinin kaydedilmesi yardimiyla vestibller sistemin
incelenmesini saglayan bir tekniktir (160). ENG beyin sap! ve serebellumu
incelemek icin uygun bir teknik olabilir (13). Bu inceleme hastanin pozisyonel
degisikliklerine, bazi gbrsel ve oklUlomotor gdéreviere ve kulak kanallarinin
kalorik irrigasyonuna gb6re ekstraokiler gbz hareketleri ve nistagmus
kayitlarini mimkin kilarak vertijindz yakinmalar veya denge defisitine yol
acan lezyonlarin periferik veya santral kaynakli olup olmadigi konusunda fikir
verir (161).

Nérootolojik  fonksiyonun degerlendiriimesinde kullanilan  tanisal
odyolojik testler stibjektif ve objektif islemler olarak ikiye ayrilir ve beyin sapi
yanitlari ve ENG objektif testler olarak bilinir (161). ENG laboratuari en az
10ftX14ft genisliginde elektrostatik ve elekiromanyetik enerji yayabilen
cihazlardan etkilenmeyecek bir konumda kurulmalidir. Oda istendiginde
tamamen karanlik duruma getirilebilmeli, hasta odanin ortasinda bir yataga
konumlandirilmali ve muayene masasinin tam karsisinda 1sikli bar olmalidir.
ENG’de uygulanacak test bataryasi her klinikte farkli olmakla birlikte
genellikle gaze testi, sakkad testi, trekking testi, optokinetik test, pozisyonel
test, Hallpike manevrasi ve kalorik testler siklikla uygulananlardir. Testten
Once hastaya primer pozisyonda kendinden 2 metre uzakliktaki fiksasyon
merkezinden +/- 10 derece iki hedef arasina bakmasi sdylenerek kalibrasyon
tamamlanir (162, 163).

Gaze Testi: Gaze belli bir yéne veya karsiya bakis demektir. Bu test
sirasinda hasta gdzleri acikken ve kapaliyken karsiya, 30 derece saga, 30
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derece sola, 20-30 derece asagl ve 30 derece yukari ydnlerde baktirilir ve
vestibller stimilasyon olmaksizin nistagmus incelenir (128). Bu test
sirasinda elde edilen nistagmus kayitlari klinisyene lezyonun lokalizasyonu
konusunda fikir verebilir ancak bazi normal kisilerde 6zellikle tam olarak
uyanik degillerse ortaya c¢ikan kare dalga hareketleri veya sinlzoidal
osilasyonlar her zaman patolojik kabul edilmemelidir (129). Sedatifler,
antikonvilzanlar, alkol gibi durumlar kisinin  uyanikhk  durumu
etkileyebileceginden bu durumlar ayrica sorgulanmalidir. Bazi kigilerin gézler
kapali durumda vyapilan gaze testi sirasinda horizontal nistagmusun
izlenebilecegi de akilda tutulmalidir (13).

Periferik lezyonlara bagli nistagmus tek bir yéne dogrudur ve eger
birden fazla yéne bakista varsa nistagmusun en hizli vurdugu yénde en
belirgindir. Hicbir zaman vertikal degildir ve santral adaptasyon nedeniyle
intensitesi zamanla kaybolur. Nistagmus gdéztn kapatiimasiyla guclenirken,
belli bir yone fiske olmasiyla kaybolur ve bakis ybéninde en belirgin
intensiteye sahiptir (4, 129, 164). Santral lezyonlara bagli nistagmus
horizontal, vertikal, oblik veya rotatuar olabilir. Genellikle okller fiksasyonla
artis gbsterir, eger horizontalse SSS nistagmusu genellikle bilateraldir ve
bakis yonine dogru vurur (4, 5). Gaze-evoked nistagmus azalan yavas fazi
olan bir SSS nistagmusudur. Santral vestibller nistagmusun yavas fazi
cizgisel bir sekle sahiptir (14, 129).

Bilateral horizontal gaze nistagmus; en sik SSS nistagmus tipidir ve
beyin sapi ve serebellar sistemi etkileyen posterior fossa yapisal lezyonlari,
ilag intoksikasyonu ve metabolik bozukluklar, lokal vaskuler, neoplastik veya
dejeneratif lezyonlara bagh ortaya cikabilir (129,165). Primer pozisyondan
yukari bakista ortaya c¢ikan yukari vuran nistagmus bu duruma eslik edebilir.
Genis serebello-pontin kése ve serebellar timorler bilateral horizontal bakis
nistagmusuna yol acabilirler ve bu duruma Brun nistagmusu adi verilir (18,
129).
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Tek tarafll horizontal gaze nistagmus; Yone gore degismeyen periferik
vestibiler hastaligi dustndirdr, nistagmusun yonlU saglam kulaga dogrudur

ve nistagmus yoni bakis ydnine dogru en kuvvetlidir (147, 166).

Rebound nistagmus; Serebellar sistemin kronik hastaliklarinda gérdlar.
Burada saga ve sola bakista ortaya ¢ikan nistagmusun dalgalanarak ortadan

kaybolmasindan 10—-20 saniye sonra tekrar ortaya ¢iktigi izlenir (129).

Periyodik alternan nistagmus; genellikle belli bir ydnde 90 saniye stren,
10 saniye kadar ortadan kaybolan veya dizensiz olarak asagl vuran ve 90
saniye kargl yéne vuran dénemlere sahiptir (167). Gozler agik ve kapali
durumdayken ortaya cikabilir ve pontin, meduller, kranio-servikal bileske
lezyonlarinda gorUlebilir. En sik nedenleri MS, akustik nérinom, vertebro-
baziller iskemi, Arnold-chiari malformasyonu, serebellar timérler ve araknoid
kisttir (166, 167).

Yukari-vuran nistagmus; oldukga buyUk klinik 6neme sahiptir ve ilac
intoksikasyonu veya posterior fossayi etkileyen kazanilmis bir patolojinin
varligini gésterir (164). Ozellikle Wernicke ensefalopatisi, intrinsik mediiller

hastaliklar ve kaudal beyin sapi lezyonlar akla gelmelidir (129).

Asagi-vuran nistagmus; meduller ve medulla-servikal lezyonlarda
gbrulebilir ve medullaya basi yapan baziller olaylar, Arnold-Chiari
malformasyonu ve beyin sapi ensefalitleri sik nedenler arasindadir (129,
168).

Gaze testinde anlamh bulgular verecek diger bir klinik olay olan
interniikleer oftalmopleji (INO beyin sapinda lll. ve VI. kranial sinirler
arasinda bulunan medial longitudinal fasikilis (MLF) lezyonlarinda gértlen
bir tablodur (169). Unilateral veya bilateral olabilir, unilateralse en sik neden
vaskuler hastalik, bilateralse MS akla gelmelidir (168, 169). Erken dénemde
tek anormallik addiksiyon yapan gbzde sakkadik yavaslamadir, daha
komplet bir lezyonda ise addiksiyon yapan gdz orta hatti gecemezken
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abdiksiyon yapan gézde nistagmus goérilir. Addiksiyonun bozuldugu veya
yavasladigi gbzde defektif innervasyona bagli medial rektus kasinda
glicsiizlik vardir ve lezyonla ayni taraftadir. Sakkad testi INO’yu saptamada
daha faydalidir (166, 170).

Sakkad Testi: Bu test basta kalibrasyon sirasinda gercgeklestirir. G6z
hareketli iken bas sabit konumdadir ve hedef horizontal planda ileri geri
hareket ederken ENG kaydi yapilir (128). Bazi normal kisiler sakkadik
bakislarla hedefi tam olarak bulamazlar ve dogrulamak igin bir veya iki
dogrulayici sakkad gerekebilir (129).

Okdler dismetri; disdiadokokinezinin okuller karsiigidir. Hasta sakkadi
yaptiginda hipermetrik oldugu yani hedefi astigi gorulir (overshooting) ve
daha sonra hedefe fiske olmak igin geri déner (15, 129). Daha siklikla tek
yonladir ve serebellum ile serebellumun beyin sapi badlantilarinda bir
lezyonun  varligini  dasOndurdr.  Sakkadin  hedefe ulasamamasina
(undershooting) ise hipometrik sakkad adi verilir ve benzer patolojilerde
goralur (160).

Sakkadik yavaslama; normal bir kisi 20 derecelik bir sakkadik hareket
yaptiginda g6z saniyede 188 dereceden fazla hizla hareket eder. Bazi bazal
gangliyon hastaliklari ve nérodejeneratif hastaliklarda sakkadik yavaslama
gobrulebilir (7, 129, 160).

Trekking Test: Hasta horizontal planda hareket eden bir hedefi takip
ederken yapilir. Hedef renkli bir cisim olabilecedi gibi, 1sikh bir kaynak da
olabilir ve g6z acisi 30 dereceyi asmamali, maksimum hareket hizi ise
saniyede 40-50 dereceyi asmamalidir. Bu test hastanin mental durumu ve
yas! gibi faktorlerden etkilenebilir (128).

Sakkadik pursuitler; beyin sapi patolojilerinde gértllr, hasta hedeften

geri kalmamak igin diizeltici sakkadlari kullanir. Grafikte digli cark gérinima
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(cogwheelig) izlenir. Serebellum ve serebral korteks lezyonlarinda da
gbrulebilir (128, 129).

Disorganize ve diskonjuge pursuitler; azalmig horizontal bakis
kapasitesi ve diskonjuge g6z hareketleri sonucu olugurlar. Beyin sapi
patolojileri hakkinda ipucu verebilirler (128).

Optokinetik test: Hasta horizontal planda 6nce sola daha sada dogru
hareket eden optokinetik bir uyarici izlerken hastanin gbéz hareketleri
kaydedilir (170, 171). Saniyede 10-20—-40-60-80 derece g6z acisI hizinda
farkli hizlarda yapilabilir. Optokinetik stimulusun agisi 30 dereceyi gecerse
normal kisilerde de nistagmus olusabilir ve normal kisilerde izlenen yanitlar
simetriktir (129).

Asimetri; belirginse SSS anormalligini isaret eder ve medullar lezyonlar,
genis temporal lob, frontal lob, pariyetal ve oksipital lob lezyonlari distndUrGr
ve patolojik taraf lezyon tarafidir (129, 171).

Inversiyon; konjenital nistagmusun bir dzelligidir (129).

Pozisyonel Test: Hastanin basi farkli pozisyonlardayken ve gézler agik
ve kapaliyken g6z hareketlerinin monitorizasyonu esasina dayanir. Gézler
aclk ve kapali konumdayken en az 20 saniye boyunca g6z hareketleri
kaydedilir ve amaci nistagmusu saptamaktir (128, 129, 171). Oturur
pozisyondayken basin dik, gbzin orta hatta fiske oldugu zaman ortaya ¢ikan
nistagmusa spontan nistagmus denir, vestibller aygitin tonik girdisinde bir
sorunun varligini gosterir ve lokalizan degeri azdir (171). Pozisyonel testler
sirasina alttaki kulaga vuran nistagmusa geotropik, Ustteki kulaga vuran
nistagmusa ise ageotropik nistagmus adi verilir(129). Normalde gbzler
acikken pozisyonel nistagmus saptanmaz ancak goézler kapaliyken bir cok
normal kiside pozisyonel nistagmus saptanabilir (172). Bu nistagmus her
zaman horizontaldir ve eger hep ayni tarafa vurursa yéna sabit (belli ydnde)
ve farkli yénlerde vuruyorsa yonl degisen (degisen ydonde) olarak adlandirilir.
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Hastada saptanan nistagmus bazen aralikli bazen israrh olabilir (7). Goézler
kapali konumda ortaya ¢ikan horizontal nistagmus eger tek bir bas
pozisyonunda ydnl degisiyorsa, bes bas pozisyonunun ¢ veya dérdinde
devamlilik gdsteriyorsa, dért veya daha fazla bas pozisyonunda intermitant
olarak izleniyorsa ve herhangi bir bas pozisyonunda U¢ en gugli vurumun

yavas faz hizi saniyede 6 dereceyi geciyorsa patolojiktir (129).

Goézler acik konumda pozisyonel nistagmus; her zaman anormaldir ve
Ozellikle belli yénde ise vestibller ndrit gibi periferik kaynakli bir patolojinin
varligini isaret eder (171). Pozisyonun yéniine gére degisim gdstermeyen bir
nistagmus ise posterior fossada bulunan bir SSS hastaligi igin iyi bir kanittir
(172). Bu tip nistagmus paroksismal pozisyonel nistagmustan farkli olarak
Hallpike manevrasinda basin asagil-saga ve asagi-sola pozisyonlarinda
saptanir. Pozisyonel nistagmus ayrica servikal duyusal kdk lezyonlarinda da
izlenebilir (129).

Goézler kapali konumdayken belli yénde pozisyonel nistagmus; her
zaman periferik bir patolojiyi disindarir ve genellikle nistagmus normal
tarafa dogrudur (10).

Goézler kapali konumdayken degisen ydnde pozisyonel nistagmus;
periferik lezyonlarda gérllebilmesine karsin asil SSS patolojilerinde saptanir
(10,18).

Tek bir bas pozisyonunda degisen ydnde nistagmus; nadir olmakla
birlikte bir SSS lezyonunu distndurdr (129).

Paroksismal Pozisyonel Nistagmus (Dix-Hallpike) Testi: dinamik
pozisyonel testtir (128). Normal kisilerde Hallpike manevrasi vertigo veya
nistagmusa yol agmaz. Hallpike manevrasi ile uyarilan en sik nistagmus
bening paroksismal pozisyonel nistagmustur (129). Bu manevra ile olusan
nistagmus hastanin sag kulag: asagidaysa saat yontntn aksine, sol kulagi
asagidaysa saat ydnine olur ve horizontal nistagmus altta olan kulaga vurur
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(171). Nistagmus hastanin basi saga-asagi, sola-asagl veya her iki konumda
ortaya cikabilir, horizontal-rotatuardir ve lateralizasyon verir ve hemen her
zaman bir i¢ kulak hastaligina yénlendirir (12, 129). Bu manevra klinikte de
siklikla kullanilir ve latansi olmayan, horizontal, oblik veya vertikal yénde
olan, uzun suren (genellikle bas pozisyonu degistirilinceye kadar devam
eder), belirgin bas dbénmesine yol acmayan ve tekrarlayan testlerde

yorulmanin olmadigi durumlarda SSS hastaligini distndurdr (13, 129).

Kalorik Test: Her bir eksternal odituvar kanalin bir kez 1lik su (veya
hava) ve bir kez soguk su (veya hava) ile verilmesi ile dért adet uyarilis
nistagmus kaydinin yapilmasidir (4). Bu test yapiimadan 6énce kulaklarin
anatomik yapisi kontrol edilmelidir. Test sirasinda su kullanilacaksa 250ml,
30 saniye sire ile ik (44 derece) ve soguk (30 derede) su veya hava
kullanilacaksa 8 litre, 60 saniye suresince 1lik (50 derece) ve soguk (24
derece) hava kullanilir (129). Test sirasinda supin pozisyonda ve bas 30
derece fleksiyonda yatirilir ve bdylelikle lateral semisirkiler kanallar vertikal
plana alinir (4). irrigasyona baslandiktan sonra genellikle 30 saniye sonra
nistagmus (ve vertigo) kaniti izlenir ve daha sonra yaklasik 90-100 saniye
sonra kaybolmaya baslar, bu noktada hastadan gbézlerini agmasi istenerek
belli bir noktaya fiksasyon yapmasi istenir ve nistagmusun azaldigi goérular
(fiksasyon supresyonu) (129). Bundan 10 saniye sonra hastaya tekrar
gbzlerini kapatmasi sdylenir ve nistagmus tamamen ortadan kalkincaya
kadar beklenir. Diger basamaga gecmek icin 5 dakika kadar beklemek
gerekir. Yanit parametreleri, nistagmus yanitinin sdresi, pik nistagmus sikhgi
ve g6z pik yavas-faz hizidir (107, 129).

Unilateral yavashk; Sag kulaga sicak su verilmesi elde edilen pik yavas
faz hizi (RW), sag kulaga soguk su verilmesi elde edilen pik yavas faz hizi
(RC), sol kulaga sicak su verilmesi elde edilen pik yavas faz hizi (LW) ve sol
kulaga soguk su verilmesi elde edilen pik yavas faz hizi (LC) élculdikten
sonra (RW+RC) — (LW+LC)/ (RW+RC+LW+LC)X 100 formuli ile él¢ulir ve
bu deger %20°’den blylkse kalorik gucsizlik saptanmis olur (129,146).
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Yén Ustiinligd; RW, RC, LW ve LC olarak ayni dért eleman kullanilir ve
(RW+LC) — (LW+RC)/ (RW+RC +LW+LC)X 100 formalG ile &lculir ve bu
deger %30’un Uzerindeyse yon Ustlnliginden bahsedilir (129).

Fiksasyon Indeksi; kalorik nistagmusun siipresyonunda vizlyel
fiksasyonun etkinligini 6lgen bir formuldir ve gbzler agik ve fiksasyon
yaparken iki veya daha fazla nistagmusun yavas faz hizinin (SPES(EQ))
g6zler kapali durumda iki veya daha fazla nistagmusun yavas faz hizina
(SPES(EC)) bélinmesi ile elde edilir (129).

Unilateral gugsizlik (kanal parezisi) ve ydén ustinligd; incelemesi
sirasinda bir tarafta anlamli glicstzIUk saptanmasi ayni periferik vestibuler bir
lezyonun varhdi i¢in oldukga iyi bir kanittir. Anlamli bir yén GstanlGgu
saptanmasi ise ¢ok az lokalize edici degere sahiptir ve hem vestibller hem
de SSS hastaliklarinda saptanabilir (162).

Bilateral glgstizlik; bilateral kalorik rediksiyonun bulgusudur ve daha
cok periferik olmakla birlikte SSS lezyonlarinda da géralar (129).

Hiperaktif yanit; normalde soguk su verme ile 50derede/saniye ve ilik
su verme ile 80derece/saniye olan yanitin hizinin artis gbéstermesidir ve
timpanik membran patolojileri, asiri alert olma durumu ve normal SSS

(6zellikle serebellum) inhibisyonun bozuldugu durumlarda izlenir (173).

Fiksasyon-stpresyon bozuklugu; 6zellikle flokkulus ve baglantilarini
iceren vestibuloserebellum tarafindan dizenlenen bu durumun bozukluklari
SSS bozukluklarini isaret eder (174).

Prematiire kalorik geri déntig; normalde kalorik yanit tepe siddetine su
veriimesinden 45-90 saniye sonra ulasir ve daha sonra azalarak 200
saniyede kaybolur ve eger bu durum daha erken olursa serebellum ve beyin

sap! lezyonunu distunddrar (129).
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Kalorik inversiyon ve perversiyon; Kkalorik inversiyon tim kalorik
yanitlarin beklenenin karsi yénine olmasi, kalorik perversiyon ise kalorik
irrigasyona yanit olarak vertikal veya oblik nistagmusun ortaya ¢ikmasidir ve
her ikisi de beyin sapi hastaliginin kaniti olarak alinirlar (129,173, 174).

I.3. MULTIPL SKLEROZDA VESTIBULER SEMPTOM VE
BULGULAR

MS’li bir cok hasta hastaligin seyri boyunca denge problemleri yasar (6,
8). Uc semisirkiiler kanal, utrikulus ve sakkiiliisten gelen VIII. kraniyal sinirin
lifleri periferik tip miyelin ile sarlidir, bu nedenle bu alanlar plak
formasyonundan etkilenmez. Ancak sinirin serebellopontin késede ve beyin
sapina giris bdlgesindeki birkac milimetrelik bdlgesi santral tip miyelin ile
sariimigtir (7). Bir MS hastasinda bas dénmesi ortaya ¢ikmigsa en énemli
anatomik bolgeler vestibuler nikleuslar ve VIII. sinirin giris zonudur (10).

Vestibller nikleuslardan kaynaklanan vestibilospinal traktus boyun ve
vicut postirinden sorumlu kaslara ve V. ventrikllin orta hattinda seyreden
MLF ise ekstraokller kaslara giden sinirlere lifler tasir (7). Beyin sapinda,
vestibller nikleuslar oldukga dar bir alanda yerlesmistir ve iligkili bircok
afferent ve efferent yolaklar da burada bulunmaktadir, bu nedenle bazen ¢ok
kiguk, tek bir plak bile denge sorunlarina yol agabilmektedir (175).

Pariyetal lobda yer alan kortikal vestibiler alanlara uzanan talamik
projeksiyonlarin ise denge, hizlanma, yer c¢ekimi ve vertigo gibi
duyumsamalarin  bilinglenmesinden  sorumludur(7). Pariyetal Kkortikal
vestibiler alani olusturan anatomik yapilar pariyeto-insular vestibller korteks
(insular korteksin posterior ucu), inferior pariyetal korteks (alan 7),
intrapariyetal sulkusun ug¢ bdlgesi (2v bdlgesi) ve santral sulkusta bulunan
3aV boélgesidir (175). Vestibller sistem ile iligkili diger kortikal yapilardan
odituvar korteks ise slperior temporal lobda yer alir ve ¢evresinde dort adet
vestibller merkez bulunmaktadir (146). Odituvar korteks direkt olarak
dengenin saglanmasinda rol almasa da postural stabilitenin saglanmasina

katkisi bulunmaktadir. Lancker duysal stimilusun hareketinin bir kigide
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kendisinin hareketinin illzyonel algisina ve odyokinetik nistagmusa yol
actigini  bildirmistir  (175). SOperior temporal korteksin elektriksel
stimilasyonu da dengesizlik hissi duyumsamalarina yol agabilmektedir (146,
176). Kronik dengesizlik hissine yol agan nedenler c¢esitli organlara,
sistemlere ve psikolojik nedenlere bagli olarak multi-faktoriyeldir ve bazi
arastirmacilar ilerleyen yaslarda serebral beyaz cevher lezyonlarini kronik
dizziness ile anlamli olarak iliskili bulmuglardir (4). Postural stabilite gérsel,
somatosensoriyal ve vestibller fonksiyonlarca saglanir ve MS hastalgin
seyri boyunca bu alanlar ve bu alanlarin ilgili kortikal baglantilari unilateral
veya bilateral olarak tutulabilir (7).

MS hastalarinda denge ile iligkili problemler % 59 oraninda bildirilmistir.
Hastalarin 1/3°0 bas dénmesini hastaligin en kéti semptomlarindan biri
olarak tanimlar (177). Bagka bir calismada ise bas dbénmesi % 30,
dengesizlik hissi ise % 60 sikliginda ve bas dénmesi ve dengesizlik hissi
tanimlayanlarda ylrime bozuklugunun da o derece fazla oldugu bildirilmistir
(7). Hastalarin vestibiler yakinma ve bulgulari da etkilenen bdlgeye gére
farkhliklar igerebilir (4). Spontan nistagmus, pozisyonel nistagmus, hipo-
hipereksitabilite veya kalorik testlerde ydn Ustinligli gibi patolojiler
saptanabilir ve bunlar beyin sapi tutulumuna veya serebellar inhibisyonun
kaybina bagli hipereksitabilite sonucu ortaya ¢ikabilir (15, 176).

Nistagmus MS hastalarinin % 18-63’'Gnde bulunur (170). Spontan
nistagmus seri muayenelerde %59 oraninda bildirilirken, klinik izlemde bu
durum 3 muayenenin sadece 1’inde saptanabilir ve bu da spontan
nistagmusun diger vestibller yakinmalar gibi transient bir fenomen oldugu
distncesini dogrulamaktadir (15,170). Aantaa ve Noffsinger ise spontan
nistagmusu % 34 oraninda bildirmiglerdir (15). MS’de nistagmus icin ossilopsi
(cevrenin ilizyonel hareketi)'nin de tipik oldugu séylenmektedir (170).

Bender ve Shanzer'e gére horizontal optokinetik nistagmusun yavas

fazi oksipital korteks tarafindan regule edilir (15). Efferent yollar kapstla
interna yoluyla pariyetal lobdan gecerler ve blylk cogunlugu stperior
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kollikulus seviyesinde capraz yaparlar. Daha sonra yollar tekrar abdusens
nikleusunun Ustlinde ¢apraz yaparak pontin paramedian RF’ deki horizontal
bakis merkezine uzanirlar (5, 146). Sag oksipital lob izleme hareketlerini
saga yonlendirir (146). Hizh fazli g6z hareketleri frontal lobdaki 8. alan
tarafindan kontrol edilir ve inen kortikofugal yollar kapsuila interna yoluyla
beyin sapina uzanirlar. Bu lifler ipsilateral uzanirlar ve abdusens nikleusunu
caprazlayarak kontrlateral PPRF civarinda sonlanirlar. Frontobulbar sistem
sadece bir kez capraz yaptidi icin sag frontal lob gézin hizli fazini sola
ybénlendirir (15). Vertikal optokinetik nistagmusun yollar ise net bilinmez,
horizontal optokinetik yollara benzedigi distndlir ve vertikal bakisin merkezi
mezensefalondadir (146). MS hastalarinda pozisyonel nistagmus % 15
oraninda, patolojik horizontal optokinetik nistagmus ise % 57 oraninda
saptanmis ve bunlarin bilateral horizontal nistagmus veya bilateral horizontal
nistagmusa eslik eden vertikal nistagmus oldugu bildirilmigtir (15), Tam
ybnlerde hem horizontal hem de vertikal nistagmus varligi mezensefalonu da
iceren diffuz lezyonlar ve beyin sapi ve serebellum lezyonlari ile birlikte
bilateral serebral hemisfer lezyonlari distnddrir ve bu da MS’deki dagilim ile
uyumlu bir bulgu olarak degerlendirilir (15). Nikleer veya interntkleer
oftalmopleji ile birlikte defektif optokinetik nistagmus da MS’de gérilebilir ve

bu vakalarda dissosiye optokinetik nistagmustan s6z edilir (176).

MS’de vestibller sistemi iceren yakinmalardan baslangic semptomu
olarak %12 oraninda gift gérme, % 5 oraninda bas dénmesi ve kusma oldugu
bildirilmistir (161). Yapilan bir ¢calismada % 17’si bas déonmesi olmak Uzere
denge anormallikleri % 78 hastada bildirilmistir (7). MS’de ilk bulgular vertigo
ve duyma kaybi olan vakalar da literatirde bildirilmistir ve bu durum VIII.
kraniyal sinirin beyin sapina girmeden énceki son birka¢c milimetrelik kismi
olan santral pargasinin demiyelinizasyona acik bir bdélge olmasi ile
aciklanmistir (6). MS’de beyin sapi ve serebellum tutulumu bazi vakalarda
kendini izole bas dénmesi olarak gésterebilmekte ve bu hastalarda dakikalar
stren, belli bazi bas pozisyonlarinda ortaya g¢ikan, hasta konumunu
korudugu muiddetgce devam eden 1srarli pozisyonel bir vertigo izlenmektedir
(10, 13). Bas dénmesi MS hastalarinin tim izlem boyunca % 20’sinde, belli
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bir zaman diliminde ise % 5’inde bildirilmistir(8). Bas dénmesinin diginda MS
hastalarinin % 51’i dengesizlik hissi, bayillacakmis gibi olma, sallanti hissi,
sersemlik hissi gibi denge ile ilintili yakinmalar ifade ederler (6). Bu yakinlar
MS’de beyin sapi vyapilarinin yaninda serebellum ve baglantilarinin
etkilenimiyle de ortaya cikabilir. Bu durumda hastada genis adimli, sarhosvari
yUrlyus, siklikla nistagmus, okuller dismetri, fiksasyon stpresyon bozuklugu,
intensiyonel tremor, dizartri ve koordinasyon bozuklugu gibi ek bulgular

gOrilebilecegdi gibi bazen dengesizlik hissi tek bulgu olabilir (11).

MS’de vestibller sistemin etkilenimi ile ortaya cikabilen okller motor
disfonksiyona yol acan problemler arasinda bilateral internikleer oftalmopleiji,
bakisla uyartilan nistagmus gibi serebellar bulgular ve kazanilmig penduler
nistagmus en siklikla akilda tutulmasi gereken durumlardir (176). Kazaniimig
pendiler nistagmus MS’de sik gérllen bulgulardandir ve es zamanh optik
norit kliniginin varhdinda pendiler nistagmusla birlikte gorsel yapilandirmada
uzamis yanit suresi ile birlikte hastalar okller osilasyonlardan yakinabilirler
(5). Bu hastalarda nistagmusun karanlik ortamda degisiklik géstermemesi
tipiktir. MS hastalarinda pendiler nistagmusun nedenleri arasinda
interntkleer optalmopleji gibi paramedian yollara yakin beyin sapi
lezyonlarinin serebelluma olan gérsel iletilerin bozmasi ve nikleus retikilaris
tegmenti pontis ile serebellar nikleus interpozitus baglantilarinin kesintiye
ugramasi sayilabilir (146, 176). Bazen penduller nistagmusa ataklar halinde
gelen direngli bas dénmesi eslik edebilir ve hasta igin dayanilmasi zor bir
klinik tabloya neden olabilir. Bu tablonun tedavisinde gabapentin ve
memantin kullanilabilecegi bildiriimistir (146). MS’de ayrica horizontal ve
vertikal bakis felcleri, bakigla uyarilan blaferoklonus, asagi veya yukari vuran
nistagmus, sUperior oblik miyokimi ve konverjans spazmi gérulebilir. Multipl
skleroz bazen vertigonun da eslik ettigi pozisyonla tetiklenen nistagmusa yol
acabilir ve bu semptom hastaligin ilk manifestasyonu olabilir. Akut bilateral
frontal veya frontopariyetal lezyonlar, sakkad ve yavas takiplerin istemli
kontroliniin kaybi ancak bazi refleks hareketlerin korunmasi ile karakterize
kazanilmis okller motor apraksiye yol acabilir ve MS hastalarinda 6zellikle
derin frontal ve pariyetal yerlesimli plaklar bu duruma neden olabilir (4, 146).

44



Beyin sapi ve serebellumda sensoriyal girdi, motor ¢iktinin kontrolQ ile
fonksiyonel olarak iligkilidir (4, 5). Serebellar korteks ayrica sakkadik g6z
hareketlerinin zamanlamasinda da biylk 6neme sahiptir (15). Bu yapilar
ayni zamanda multisensoriyal butlinlesme ve motor yanitlara da eslik eden
odyovestibuler sistemle de yakin iligkilidir. Bu nedenle vertigo yakinmasi olan
MS hastasi uygun bir beyin sapi-serebellar nérofizyolojik incelemesinden
gecirilmelidir (11). Ancak bir MS hastasinda vertigo BPPV olarak adlandirilan
periferik bir duruma bagli da ortaya cikabilir. Bir MS hastasinda latansi
olmayan c¢ok-ydnlli nistagmus gibi atipik santral bulgular varliginda bu
hastada BPPV kolaylikla periferik bir hastaligini dastndurebilir. Posterior
semisirktler kanalin kupulolityazisinde nistagmus tek yoénlUyken, horizontal
kanalolityazisde iki yonli ama asimetriktir (146, 176). Santral ve periferal
patolojiler arasindaki en énemli ayirici bulgu ise adaptasyondur (11). MS
hastasinda periferik otonérolojik bir defisit eger beyin sapi ve serebellum
bulgulari yoksa repozisyon manevralari ile tedavi edilmelidir ama eger akut
inflamatuar demiyelinizan bir aktivasyondan stphe ediliyorsa bu hastada
segilecek olan tedavi fakhdir (11, 178). 1153 MS hastasinin 4 yillik
kayitlarinin geriye dénik olarak incelendigi bir calismada 78 MS hastasinin
(% 6,8) hastaligin herhangi bir ddneminde bas dénmesi deneyimi yasadigi ve
78 Kisinin 25’in akut bas dénmesi epizodu sirasinda klinikte izlendigi, bunlarin
da % 52’sinin BPPV ve % 32’sinin ise ponsta VIII. kranial sinirin girig
zonunda veya medullada medial vestibuler nikleusta bir plaga bagh oldugu
bildirilmistir. Diger hastalar ise Meniere hastaligi, vestibller nérit, BPPV’ye
bagli olmayan paroksismal vertigo ve vestibller migren tanilarini almislardir
(178). Bu calismanin sonuclarina gére MS’de vertigonun en sik nedeni BPPV
olarak bildiriimis ve bu genel popilasyonda da sik gérilen bir durum oldugu

icin sasirtict bulunmamistir (178).

En sik beyin sapi ve orta beyin bulgular inkoordinasyon, nistagmus,
diplopi, ekstremitelerde paralizi veya gugstzlik ve MLF sendromlaridir (170).
Duyma kaybi ise MS’de nadiren bir baslangi¢c semptomu veya belirgin bir
semptomdur (179). Unilateral duymanin kaybi intramedullar odituvar sinir
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veya kohlear nikleus lezyonuna bagll olabilecedi 6ne surilmektedir ve
siklikla vestibller nikleuslar, inferior serebellar pedinkdl, VII, IX ve X.
kraniyal sinirlere ait bulgular tabloya eklenebilir (179). MS’de nadiren de olsa
periferik demiyelinizasyon bildiriimesine ragmen VIII. kraniyal sinirin beyin
sap! diginda bir bélgede tutulma olasihgr ¢ok azdir (4, 179). Baska bir
calismada santral duyma anormallikleri MS’nin erken dénemleri igin tipik bir
bulgu olmadigi vurgulanarak, duyma kaybi % 5’ten az oranlarda bildirmis ve
MS icin tipik bir odyometrik gériinimin olmadigi bildirilmistir (161, 170, 176).
Bagka bir calismada ise santral isitsel yolaklardaki anormallikler MS
hastalarinin yaklasik % 90’inda gésterilebilirken ancak % 7 oraninda hafif
duyma kayiplarinin oldugu ve duyma kaybinin odyometrik bulgularinin da
siklikla haftalar ve aylar iginde kaybolabilecegi bildirilmigtir (180).

Serebelluma giden propiyoseptif liflerin tutulumu (duyusal ataksi) da
MS’de ataksiye yol acabilen nedenlerden biridir ve gérsel stimulusun ortadan
kaldiriimasiyla artis gésterir (Romberg testi) (6). MS’de dengesizlik hissinin
hastaliga bagli otonom sinir disfonksiyonuna sekonder yaklasik % 50
oraninda gérulebildigi (181) ve beta-interferonlar ve semptomatik tedavide
kullanilan aminopridinlerin yan etkisi olarak da ortaya ¢ikabilecegi bildirilmigtir
(6, 182, 183). MS’de kronik yorgunluk durumunda kullanilan bir ajan olan
modafinil 400mg/gtin dozunda daha etkili olmakla birlikte 6zellikle gtinlik doz
100 mg’'in Uzerine cikarildiginda bas dbénmesi bir yan etki olarak
zlenebilmektedir (184).

MS’deki diger lezyonlar gibi gerek dengesizlik hissi gerekse bas
dénmesi her zaman bir ataga bagl olarak ortaya ¢ikmayabilir ve bazen gln
icinde saniyeler yada dakikalar suren, yineleyici paroksismal ataklar bazense
eski lezyonlarin aktivasyonu olarak ortaya c¢ikar (15,161,177). MS
hastalarinda kronik bulanti ve kusmalar beyin sapinda inflamatuar bir lezyona
bagh en sik tanimlanan paroksismal semptomlardir. Bunlarin tedavisinde
disik doz karbamazepin ve fenitoin kullanilabilir (16). MS’de akut vestibller
sendrom (bas dénmesi, bulanti, kusma ve postural instabilite) tanimlanmistir.

Bu semptomlar sireklilik kazanirsa beyin sapinda gliozise bagli oldugu
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dasunalir ve 6zellikle kronik bulantinin emetik merkezde kemoreseptér zon
sahalarinin etkilenimine bagl olabilecegi digtnltlmekte ve tedavisinde 5-HT3

reseptdér antagonistleri 6nerilmektedir (16).

Bir MS olgusunda bas sallama nistagmusu bildirilmis ve bu durumun
nikleus Roller ve nilkleus interkalatusu (perihipoglossal nikleus) tutan
dorsomedullar oblongatada yerlesmis bir plaga, santral vestibilo-serebellar
yolaklarin anterior semisirkiler kanallar Uzerinde dizinhibisyonuna veya

efaktik transmisyona baglanabilecegi tartigiimistir (185).

MS’de ortostatik dizziness % 24—49 oraninda bildiriimistir ve patojenik
mekanizmasi anlasilamamakla birlikte bir hastada paramedian tegmentum ve
medulla tabaninda vyerlesen plaklar sorumlu tutulmustur. MS’de
kardiyovaskuler testlerde saptanan bozukluklar agisindan kaudal beyin sapi,
spinal lezyonlar, nUkleus traktus solitaryus ve subtalamik nUkleuslari
etkileyen plaklar sorumlu tutulmustur (181).

Baslangi¢ semptomu vertigo olan hastalar, serebellum tutulumu olan
hastalar ve hastallk seyrinde denge problemi olan hastalarda hastaligin
prognozunun daha koéti oldugunu Dbildirilmistir (6). Malign MS’lerde
serebellar-vestibller semptomlarin en sik baslangic semptomlari oldugu ve
6zellikle ekstremite inkoordinasyonu, intensiyonel tremor gibi bulgular olan
hastalarin en kisa yasam beklentisine sahip oldugu ve hastalarda baslangic
semptomunun vertigo olmasinin yasam beklentisini kisalttigini bildirilmistir

(7).
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I.4. MULTIPL SKLEROZDA ELEKTRONISTAGMOGRAFi

ENG otondéroloji pratiginde odituvar, vestibiler ve santral sistemleri
etkileyen farkh patolojiler arasinda ayrim yapmakta kullanilir (12). Bu test
Meniere hastaligi, akustik ndérinom, beyin sapi, serebellum ve serebral
hemisfer patolojilerinde tani amagch kullanilabilen ve organik ve non-organik
patolojinin ortaya koyulmasinda da énemli olan bir tetkiktir (2, 12, 176). Bas
dénmesi ve dengesizlik hissi santral, periferik ve non-lokalize edici olarak
siniflandinlabilir. Kardiyovaskuiler hastaliklar, hipoglisemi, miksédem, sfiliz,
sivi elektrolit imbalansi hem santral, hem periferik hem de non-lokalize edici
dengesizlik hislerine yol acabilir. Bir hastada eger bir labirint patolojisinden
stiphe ediliyorsa veya bas dénmesi etyolojisi hakkinda emin degilsek ilk tetkik
olarak ENG 6nerilmektedir (12).

ENG herhangi bir nedene bagli olarak dengesizlik hissi tarif eden
hastanin arastirilmasinda kullanila gelmis bir tetkiktir (146, 176). Dengesizlik
hissi olan 142 hasta ile yapilan bir ¢alismada hastalarin % 33’Unde ENG
anormalligi saptanmis olup, fokal anormallikler % 21’inde bulunmustur ve bu
hastalarin incelenmesinde BSUP ve ENG taniya yardimci tetkikler olarak

degerlendirilmigtir (186).

ENG, SSS’nin klinik olarak asemptomatik lezyonlarinin saptanmasinda
kullanilabilir (18). MS tanisi ginimuzde klinik degerlendirme ile birlikte SSS’
de dagihm yapan multiple lezyonlarin objektif kanitlarinin varligina dayanir
(14). MS bircok farkli klinik semptom ve bulgulara yol acabilir ve santral sinir
sisteminde asemptomatik lezyonlarinin saptanmasi amaciyla GUP, BSiUP
ve SUP gibi elektrofizyolojik testler kullaniimaktadir (18). MS'de ENG ile
vestibiller sistem tutulumunu incelen calismalar yetmisli yillarin sonrasindan
bu yana yapila gelmekle birlikte oldukca az sayidadir (14, 18, 19) ve bu
calismalar daha ¢ok vestibiler sistemde beyin sapi patolojileri ortaya koymak
amagch planlanmistir. Eger bir MS plagi VIII. kraniyal sinirin SSS’ ye girig
zonuna yerlesirse bu durum bir vestibuler nérit klinigini taklit edebilir (180) ve
bdyle bir durumda daha ayrintili elektronistagmografik incelemeler taniya dair
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ipuclari verebilir. Parker ve ark. ise ENG’yi ayni zamanda MS’li hastalarda
tedavinin sonuglarini izleme de kullanmiglardir (160).

Bir calismada elektrofizyolojik anormallikler, ENG’'de anormallik tek
basina degerlendirildiginde MS hastalarinda % 76, optik ndritli olgularda %
36, toplamda % 68, GUP ile birlikte degerlendirildiginde MS hastalarinda %
78, optik néritli olgularda % 100, toplamda % 90, BSIUP ile birlikte
degerlendirildiginde MS hastalarinda % 92, optik néritli olgularda % 40,
toplamda % 92, GUP ve BSIUP ile birlikte degerlendirildiginde ise MS
hastalarinda % 93, optik néritli olgularda % 100, toplamda % 95 oraninda
patolojik saptanmistir (10). Baska bir calismada ise ENG, SSS’nin
asemptomatik lezyonlarini ortaya koymada SEP, BSIiUP ve blink refleks
calismasi ile karsilastiriimis ve asemptomatik lezyonlari en fazla ortaya
koyan test olarak bildirilmistir (18). Diger bir calismada ise BSIUP, ENG ve
blink refleks calismalarinda elde edilen bulgular anlamh olarak beyin sapi
ve/veya serebellar tutulumu ile iligkili bulunmustur ve ENG ile semptomatik
lezyonlarin % 84, asemptomatik lezyonlarin ise % 49 oraninda saptanabildigi
belirtilmistir (19).

Yirmiki MS hastasinda yapilan bir calismada noérolojik muayene ve
ENG’deki anormal bulgularda korelasyon saptanmistir. Bu calismada klinik
muayene ve ENG’de gdésterilebilen beyin sapi ve serebellar lezyonlar ultra-
ince kesit MRG ile gbésterilememistir ve yazarlar bu durumu fonksiyonel
olarak anlamh lezyonlarin beyin sapi ve serebellumda, serebrumdaki
lezyonlardan daha kiclik olmasi nedeniyle saptanamamasina baglamiglardir.
ince-kesit MRG'nin 6zellikle serebellum ve beyin sapi igin yalanci negatif
sonuglar verebilecegi ve ENG’nin bu yapilari incelemede hassas bir metot
oldugu vurgulanmistir (17). Yizde 51’inde bas dénmesi yakinmasi olan, 70
MS hastasinda yapilan bir ¢galismada % 67 oraninda okiler dismotilite veya
diger elektro-okulografik anormallikler saptanmistir (7). 18 MS hastasi ve 18
kisilik kontrol grubunda yapilan diger bir ¢calismada ise 16 hastada siklik
sirasina gbre horizontal bakigla ortaya c¢ikarilan nistagmus, addiksiyon
zayifligi, vertikal bakisla ortaya cikarilan nistagmus, gdzler kapaliyken
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spontan nistagmus, yon Ustinligd, gézlerin yavas takibinde belirgin bozulma
ve 30 derece/saniye veya daha yavas stimuluslarda optokinetik nistagmusun
yavas fazinin bozukluklarindan biri veya daha fazlasi izlenmistir. Onsekiz
kisilik kontrol grubunda ise 4 kiside gbzler kapall iken 5 derece/saniyeden
daha az hizinda spontan nistagmus, 2 kiside bakigla indUklenen silik
nistagmus ve hareketi izlemde hafif-orta derecede bozulma saptanmistir ve
bu iki kiside sola glcli yén GstinlGglu saptanmis olup, bu durum henlz
kompanse edilememis eski bir periferik vestibller bozukluga baglanmistir. Bu
calismanin sonuglarina gére nistagmogramda hafif anormalliklerin ézellikle
44 yasindan sonraki kisilerde izlenebilecedi ancak MS genellikle 50 yasindan
6nce gorllen bir hastalik oldugu icin bu anormalliklerin varliginin siklikla bir
beyin sapi patolojisinin lehine degerlendiriimesin gerektigi énerilmistir (14).

ENG ile internlkleer oftalmopleji de degerlendirilebilir (176). Mastaglia
erken veya kuvvetle olasi (probable) veya olasi (possible) MS vakalarinda %
30 oraninda subklinik okller hareket anormallikleri oldugunu bildirilmigtir (13).
Bu calismada tim vakalardan klinik olarak negatif olanlarin % 60’inda
ENG’de beyin sapi-serebellum tutulumuna isaret eden bulgular saptanmis ve
ENG bulgularinin da uyariimis potansiyeller ¢calismalarindaki gibi non-spesifik
oldugu wvurgulanarak, ENG’nin 0&zellikle erken dobnemlerde faydal
olabilecegine deginilmistir (13). Yirmi MS, 4 beyin sapi iskemisi ve 1 beyin
sap! gliomu olan 25 interntkleer oftalmoplejili hastasinin incelendigi bir
elektrookilografi calismasinda abdiksiyon yapan gézle karsilastirildiginda
addiksiyon vyapan gb6zde anlamli yavaslama saptanmistir. Bu da
adduksiyondaki sakkadlarin yavaslama derecesinin MLF lezyonunun
derecesi ile dogru orantili oldugu teorisini glc¢lendirmistir (169).

MS hastalarinda 3 dakikallk 100 derece/sn angller hizda
postrotasyonel nistagmusu incelenmistir ve her iki gbzden abdlksiyon yapan
gdzde azalmis amplitid veya hizlarda asimetri latent INO’yu saptamakta
kullaniimigtir. 6 ay sonra bu hastanin % 29’'unda MS tanisi dogrulanmigtir
(7). ENG ile MLF ve paramedian pontin retikiler formasyonda tek bir plak bile
saptanabilir ve MS’de artmis sakkadik latanslar, internlikleer oftalmopleji ve
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sakkadik latanslarin yakin korelasyonu nedeniyle beyin sapi tutulumu anlamli
olarak ortaya koyulabilir (18).

Seksendokuz MS hastasi ve 25 optik nbritli olguda yapilan bir
calismada tim tek tarafli veya iki tarafl, klinik veya subklinik interntkleer
oftalmoplejilerin ENG ile saptanabildigi bildiriimistir (10). Bir ¢alismada
objektif klinik olarak tanimlanmis unilateral veya bilateral internikleer
oftalmoplejisi olanlarda proton MRG’de lezyon gdsterilebilirken klinik olarak
interntikleer oftalmoplejisi olmayan hastalarda lezyon saptanamamigtir ve bu
durum Klinik-MRG paradoksu olarak adlandiriimistir (187). Bu calismanin
sonuglarinda vestibiler sistemin adaptif mekanizmalarinin varligi ve bazi
santral uyum mekanizmalari nedeniyle klinik muayenede cok az bulgu elde
edilebilecegdi ve bu nedenle hasta bagI muayenesinin yaninda yeni tekniklerin
kullaniimasi énerilmistir (187).

ENG’'de uygulanan testlerden biri sakkadik testtir (176). Sakkadlar
gbzleri en hizli sekilde gérme hattina yénlendiren hareketlerdir (4). Sakkadlar
sirasinda istemli ve istemsiz fiksasyon degisiklikleri, vestibiler ve optokinetik
nistagmusun hizli fazlari ve uyku sirasinda ortaya ¢ikan hizli géz hareketleri
(REM) birlikte ¢ahisirlar (146, 176). Sakkadlar icin okller motornéronlar, beyin
sap! sakkadik pulse jeneratéri, pontomeddller burst hiicreleri, mezensefalik
burst hicreleri, raphe ndkleusunun omnipause hicreleri, santral
mezensefalon retikiler formasyosu gibi beyin sapi yapilari ve slperior
kollikulus, frontal lob, pariyetal lob, bazal gangliyonlar ve talamus gibi Gst
merkezler ve serebellum gibi yapilar belirli déngulerle caligirlar (146, 176). Bir
calismada MS’de sakkad pik hizlarinda yavaslama % 30 hastada
bulunmustur (7). Baska bir calismada ise sakkad pik hizlarinda yavaslama
McAlpine kriterlerine gbre kesin MS olgularinda % 56, probable MS
olgularinda % 16 ve possible MS olgularinda % 15 oraninda saptanmistir (7).

MS’de unilateral veya bilateral addiksiyon sakkadlarinin yavaslamasi
sakkadik g6z hareketlerinde en sik goérilen anormallik olarak bildirilmistir (7,
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146). Bir calismada bu oran % 20, diger bir calismada ise % 36 oraninda
bildiriimistir. Kesin MS’de % 80, probable MS’de % 55 ve possible MS’de %
21 oraninda sakkadik test anormallikleri bulunmustur (7). Sakkadik g6z
hareketlerinde izlenen uzamis latans ve azalmig pik hizlarinin beyin sapi ve
serebellar lezyonlarin varliginin bir endikatéri olduguna inanilir (5, 6). MS’de
Ozellikle erken dénemde abdiksiyon ve addiksiyon yapan gdzlerde
sakkadlarin  pik  hizlarinin  élgilmesi  internUkleer  oftalmoplejinin
gOsteriimesine olanak saglayabilir. Uzamis sakkad latanslari, gecersizlik ve
sakkadik osilasyonlar saptanabilen diger bozukluklardir(146). YUzkirkdért MS
hastasinda yapilan baska bir calismada ise sakkadik hareket bozukluklari
disik siklikta bulunmus, sakkadik morfolojik anormallikler arasinda
overshoot ve undershoot gibi patolojiler oldugu ve bunlarin serebellar
fonksiyonel anormalligi disUndirdagu tartisilarak  6zellikle sakkadik
hareketlerdeki bozukluk, pursuitlerden daha belirginse bunun daha c¢ok

serebellar bir lezyonu isaret ettigi belirtilmigtir (13).

ENG’de kullanilan bir diger alt test trekking testtir ve 61 MS hastasinda
yapilan bir calismada trekking test anormalligi % 40 oraninda bulunmustur
(7). MS hastalarinda Grenman ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada
trekking test 0.1 Hz ile test edildiginde % 81 ve 0.3 Hz ile test edildiginde ise
% 98 oraninda smooth pursuitlerde kirilma oldugunu bildirilmigit ancak bu
calismada lezyon korelasyonu yapilamamistir (7). Reulan ve ark. ise kesin
MS’de % 65, probable MS’de % 52 ve possible MS’de %28 oraninda trekking
test anormalligi saptamislardir. Smooth pursuit anormalliklerinin serebellar
tutulumun bir endikatéri olduguna inanilir (7). Baska bir ¢alismada ENG
parametrelerinden sadece smooth pursuit anormallikleri SUP ve blink refleks
anormallikleri ile iligkili bulunmustur (18). Smooth pursuit anormalligi ve
sakkadik dogruluk arasindaki yakin iliski anormalligin blUyUk olasilikla
serebellar lezyonlara baglh oldugunu dastndirir ve serebellum smooth
pursuit g6z hareketlerinin regilasyonunda énemli rol oynar (18).

Optokinetik test, pozisyonel test, gaze testi ve kalorik test ENG’nin diger
alt testlerindendir (146). Stimulus hizini arttirarak optokinetik nistagmusun

52



yavas fazini arttirmak mimkindir (169). Bazi hastalarda optokinetik teste
net sonuclarin alinamamasinin nedeni MLF digindaki diger ek lezyonlar veya
uygun stimdlusun verilememesi olabilir (169). Ayrica genellikle bilateral
vestibller bozukluklarda gorilen kisalmis vestibulookiler refleks slresinin
MS’li hastalarda da belirgin olarak kisaldigi ve bu durumun okilomotor
disfonksiyona bagli olabilecegi éne surGimuUstir (165). Bir calismada MS
hastalarinda ENG ile saptanan horizontal pozisyonel nistagmus % 33
oraninda olup, tim olgularda ani ortaya ciktigi ve yorulmanin olmadigi
(santral tip) bildirilmistir (7, 176). Yetmis MS hastasinin % 27’sinde
pozisyonel nistagmus bildiriimistir ayrica diger bir ¢alismada 16’si yonle-
degismeyen, 3’0 ybnle-degisen olmak Uzere 38 hastanin 19’unda pozisyonel
nistagmus bildirilmistir (7). indiiklenmis nistagmusun gérsel olarak siiprese
edilememesi beyin sapi ve serebellum lezyonlarina baglanmaktadir (146,
176).

MS’de kalorik test anormallikleri % 25 oraninda bildirilmistir ve kalorik
test bozukluklarinin genellikle periferik vestibiler end organ anormalliklerine
baglanmasina ragmen MS hastalarinda blydk olasilikla santral vestibllo-
okller yolaklarin tutulusuna sekonder bozukluklarin ortaya cikabilecegi
disindlmektedir (7). Kalorik testte dUsiUk seviyelerde asimetri santral
patolojileri disundurar (176). Post-kalorik nistagmus ise gbzler kapali iken
kaydedildigi icin hizli ve yavas faz anormallikleri gérsel girdiden bagimsizdir
(169). ENG ile vizliyel stpresyon test anormalligi kesin MS’de % 63 oraninda
anormal bulunmustur. Bu test vestibller nistagmusu inhibe eden retino-
serebellar ve vestibllo-olivar arkin tutulumunu gdsteren patolojik bir anlama
sahiptir (13).
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ll. GEREC VE YONTEM

Calismaya alinan hastalar Eylil 2003 ve Mart 2005 tarihleri arasinda
Pamukkale Universitesi Tip Fakdiltesi Néroloji poliklinigine basvuran ve Mc
Donald tani kriterlerine gére kesin relapsing-remitting multipl skleroz tanisi
alan ve en az iki atak gecirmis hastalar arasindan secildi. Hastalar ¢calismaya
alinmadan énce en son ataktan en az 4 hafta slre gecmis olmasi dikkate
alindi ve 8 immunmodulatér tedavi alan hasta disinda calisma sirasinda
olgularda herhangi bir ila¢ kullaniminin olmamasina dikkat edildi. Hastalara

calismaya alinmadan énce gerekli bilgi verildi ve yazili onam formu alind.

Tam olgularda ayrintili hastalik éykisinin yaninda ayrintili vestibller
yakinmalar (bas dénmesi ve vertijinéz olmayan dizziness’i dustndirecek
dengesizlik hissi) sorgulandi. Hastallk 6ykisinde ataklarin semptomu,
zamani, tedavi alip almadigi, slresi, ataklar arasinda baska problemlerinin
olup olmadigi (reaktivasyon ve paroksismal semptomlar gibi) ve toplam atak
sayisi sorgulandi. Vestibller yakinmalarin sorgulanmasinda hastalar
oncelikle hareket illizyonu (bas dénmesi) veya basin i¢cinde sallanti veya
bosluk hissine benzer dengesizlik hissi (non-vertijindz dizziness) agisindan
sorgulandi. Yakinmasi olan hastalar her bir yakinma igin ilk ataktan énce,
ataklar ve ataklar arasi dénem olarak tekrar sorgulandi ve bu gikayetlerinin
kac yildir oldugu, stresi, baslatici faktérler, pozisyonla iliskisi, eslik eden
sistemik, otonomik ve nérolojik semptomlarin olup olmadigi 6grenildi. Ayrica
tim hastalarda nérolojik muayenede yapilarak eslik eden bulgular kaydedildi.
Hastalarin ENG testine alindiklari dénemde c¢ekilen kranial MRG’leri de
6zellikle beyin sapi ve serebellum gibi infratentorial lezyonlar, jukstakortikal
bileske ve periventrikiler bdlgede lezyonlarin olup olmadigi agisindan da
incelenerek kaydedildi. BOS incelemesi yapilmis olan hastalarin BOS
bulgulari olarak oligoklonal band pozitifligi ve immunglobulin G indeksi
degerleri kaydedildi. Hastalara ayrica ataklarda steroid tedavisi alip
almadiklari ve teste alindiklari dénemde immunmodilatér tedavi alip

almadiklari ve varsa yan etkiler sorularak kaydedildi.
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Sonug¢ olarak 30 RRMS’li hasta calismaya kabul edildi. Calismaya
alinan hastalardan 4 olgu (% 13,3) hari¢ diger 26 olgunun (% 86,7) atak
Oncesi dénemde ve/veya ataklarda ve/veya ataklar arasi dénemde bas
dénmesi ve/veya dengesizlik hissinin oldugu 6grenildi. Semptomu olan
hastalarda ayrintili vestibiler sistem sorgulanmasi yapildi.

Ayrintil kulak muayenesi yapildiktan sonra hastalar ENG testine alindi.
Hicbir olguda ENG yapilmasina engel teskil edecek muayene bulgusu
saptanmadi. ENG testi planlanan hastalarin testten en az 3 gin 6éncesine
kadar sedatif etkili herhangi bir ilag kullanmamalar ve 48 saat dncesine
kadar Oncesine kadar alkol almamalari istendi. ENG testi yapilmasi
planlanan hastalar test odasina alindiktan sonra alkolle cilt temizligi yapildi
ve sonrasinda temporal arter pulsasyonu hissedilen bélgenin bir santimetre
asagisina bilateral ve orbita orta hattina esit uzaklikta olacak sekilde
orbicularis okuli kasinin Gst ve alt bdlimlerine elektrotlar yapistiridi.
Bilgisayar ortaminda elektrot diren¢ kontroll yapildiktan sonra hasta ile 1kl
bar arasi mesafe 120 cm olarak ayarlandi. Hastaya test teknigi anlatilarak
teste baslandi. Kalibrasyon sirasinda hastanin kendinden 120cm mesafede
bulunan, 15 cm boyunda, 120cm eninde saga ve sola hareket edebilen
kirmizi renkte 1s1k noktasi bulunan duvara fiske edilmis bara bakmasi istendi.
Fiksasyon merkezinden +/- 10 derece iki hedefe bakmasi sdylenerek
kalibrasyon tamamlandi. Kalibrasyondan sonra gaze (bakis) testine gegildi.
Bu testte hasta primer pozisyondan (orta hattan), 30 derece saga, sola,
yukari ve asagl bakarak kornea-retinal potansiyel kayitlari alindi. Her bir
bakista gbzler agik (30 saniye), gbzler kapall (30 saniye) olmak Uzere toplam
1 dakikalik kayitlar alindi. Daha sonra sakkad testine gecildi. Bu testte
hastaya isikli barda 40 defa saga ve 40 defa sola hareket eden 1s1§1 takip
etmesi istendi. 30 saniye sola, 30 saniye saga olmak (zere toplam 1
dakikalik kayit alindi. Hasta hedefi izlerken basinin sabit kalmasi istendi.
Sonra trekking testine gecildi. Trekking testte hastadan 30’ar saniye stireyle
IsIkli barda énce saga daha sonra sola giden 1131 izlemesi istendi. Bu sirada
izlemede bir sorun olup olmadigi saptanmaya calisildi. Bu testten sonra
optokinetik teste gecildi. Bu testte hastadan dnce 40 derece/saniye saga ve
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sonra 40 derece/saniye sola hizinda olan isik serilerini izlemesi istendi. Otuz
saniye saga, 30 saniye sola olmak Uzere toplam 1 dakika kayit alindi. Sonra
pozisyonel teste gecildi. Dért bas pozisyonunda nistagmus olup olmadigina
bakildi. Once hasta oturur pozisyondayken gdzler direk karsiya bakarken,
gbézler acik ve kapal konumdayken 30’ar saniyeden toplam 1 dakika kayit
alindi. Sonra muayene masasina yatirildi ve yatirildiktan sonra tavana
bakmasi sdylenerek gozler acik ve kapali konumdayken 30’ar saniyeden
toplam 1 dakika kayit alindi. Sonra hasta yatar pozisyondayken basi saga
cevirerek gOzler direk kargiya bakarken, gézler agik ve kapali konumdayken
30’ar saniyeden toplam 1 dakika kayit alindi. Sonra hasta vyatar
pozisyondayken basi sola cevirerek gbzler direk karsiya bakarken, gdézler
acik ve kapali konumdayken 30’ar saniyeden toplam 1 dakika kayit alindi. Bu
testten sonra Dix-Hallpike testine gecildi. Hasta muayene masasinda bagsi 45
derece doénik otururken birden yatirilarak basin masadan asagdi saga, sola
sarkitiimasi saglanarak 30’ar saniyeden toplam 1 dakikalk kayit alindi. Kayit
islemine hasta yatirlmadan énce baslandi ve hasta yatirildiktan sonra 30
saniye daha devam edildi. Bundan sonra kalorik teste gecildi. Bu testte 30 ve
44 derece su kullanildi. Once hasta muayene masasina yatirildi. Yatar
pozisyondayken bas 30 derece yukari kaldirildi ve énce sagd kulaga gbézler
kapal iken 30 saniye sireyle 30 derece su verildi. Bundan 80 saniye sonra
hastadan goézlerini agmasi istendi. 15 saniye gbézlerini agik tuttuktan sonra
tekrar gdzlerini kapatmasi istendi toplam 2 dakika icinde test tamamlandi. On
dakikalik ara sonrasi sol kulaga gbézler kapali iken 30 saniye sireyle 30
derece su verildi ve bundan 80 saniye sonra hastadan gdzlerini agmasi
istendi. 15 saniye goézlerini acgik tuttuktan sonra tekrar gézlerini kapatmasi
istendi toplam 2 dakika icinde test tamamlandi. On dakikalik ara sonrasi sag
kulaga gbézler kapal iken 30 saniye sireyle 44 derece su verildi. Bundan 80
saniye sonra hastadan gézlerini agcmasi istendi. 15 saniye gb6zlerini agik
tuttuktan sonra tekrar gbzlerini kapatmasi istendi toplam 2 dakika i¢inde test
tamamlandi. On dakikalik ara sonrasi sol kulaga gézler kapali iken 30 saniye
sureyle 44 derece su verildi. Bundan 80 saniye sonra hastadan gdzlerini
acmasl istendi. 15 saniye goézlerini acik tuttuktan sonra tekrar gdzlerini
kapatmasi istendi toplam 2 dakika icinde test tamamlandi.
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Test kayitlari 30 Hz Low Pass Filterden gecirildikten sonra, sisteme
bagh bilgisayarda (Chartr ENG, ICS medical, ABD) depolanmis, normal
dagihm ve yavas fazin agisal hizi (Slow-phase velocity (SPV)) yéninden
degerlendirilmistir. Sakkadik testte kayit edilen dalga, morfolojisinin yani sira
gecerlilik, latans ve amplitid yéninden degerlendirilmistir. Trekking testinde
dalga morfolojisi ve hiz kazanci (gain) incelenmistir. Sakkadik ve trekking
testindeki sayisal degerler bilgisayar programina kayith normal grup
degerlerine gbére saptanmistir.

Ayni pozisyonda ybén degistiren nistagmus varligi, 3 veya daha fazla
pozisyonda sabit nistagmus, 4 veya daha fazla pozisyonda aralikli nistagmus
gbrulmesi ve bu traselerde arka arkaya 3 kuvvetli nistagmusun yavas faz hiz
(SPV) ortalamasi 6 derece/saniyeden fazla olmasi pozisyonel bas dénmesi
acisindan diyagnostik kabul edilmistir. Pozisyonel testte yavas faz hiz
ortalamasi 6 derece/saniye Ustlinde olan nistagmuslar anormal test yaniti
olarak kayit edildi. Optokinetik testte 40 derece/saniyelik uyari kullaniimis ve
asimetri olup olmadigi arastinlmistir. iki taraf arasinda yavas faz hiz (SPV)
farki 30 derece/saniye den fazla veya arasindaki fark blylk degderin %
50'den fazlaysa asimetrik kabul edilmistir. Bitermal kalorik testte kayit
basladiktan sonra 30 saniyelik uyari verilmig, toplam 105 saniye kayit
yapiimis ve kaydin son 15 saniyesinde gdzler actirilmistir. Gézler acilir
acllmaz nistagmusun baskilanmasi fiksasyon indeksi olarak hesaplanmistir.
Fiksasyon indeksi iki taraf arasindaki fark %50’den fazlaysa veya tek tarafta
gorsel fiksasyonla yavas faz hizi (SPV) % 50’den fazla azalmiyorsa patolojik
olarak degerlendirilmigtir. Kalorik zayiflik, yon Gstinligd Jonkee formaline
gére hesaplanmigtir. Kalorik zayifik % 20’den fazlaysa patolojik kabul

edilmistir.

istatistiksel degerlendirmelerde kullandigimiz klinik parametreler ise
sunlardir: 1) Hastanin yasi, 2) Hastanin cinsiyeti, 3) Hastaligin siresi, 4) ilk
atak yasl, 5) Toplam atak sayisi, 6) EDSS skoru, 7) ilk atakta, diger ataklarda
ve ataklar arasi ddénemde herhangi bir vestibller semptomunun olup

57



olmadigi, 8) ik atakta, diger ataklarda ve ataklar arasi dénemde bas
dénmesinin  9)ilk atakta, dijer ataklarda ve ataklar arasi dénemde
nonvertijindz dizziness’in olup olmadigi, 10)Teste alindigi dbnemde herhangi
bir vestibller semptomunun olup olmadigi, 11) Teste alindigi dénemde bas
dénmesinin olup olmadigi, 12) Teste alindigi dénemde nonvertijindz
dizziness'in olup olmadigi, 13) Bas dbénmesi veya dengesizlik hissi
tanimlayanlarda bu semptomun 6zellikleri (sUresi, seyri, baslatici faktérin
olup olmadigi, eslik eden otolojik, otonomik ve nérolojik semptomun olup
olmadigi), 14) Nérolojik muayenede vestibiler sistem tutulusu, nistagmus ve
koordinasyon sistemi tutulusu bulgularinin olup olmadigi, 15) Kranial MRG’de
lezyonlarin yerlesim bdlgeleri (infratentoriyal, jukstakortikal, periventrikiler,
beyin sapi ve serebellum), 16) BOS incelemesi yapilan hastalarda BOS’da
oligoklonal band pozitifligi ve immunglobulin G indeksinin 0,66 degerinin
tzerinde olup olmadigi, 17) Ataklarda steroid tedavisi alip almadigi, 18)

immunmodiilatér tedavi alip almadig.

Yapilan tim bu islemlerden sonra ENG’den elde edilen verilerle birlikte
hastalardan alinan klinik bilgiler istatistiksel analiz amaciyla Statistical
Package for Social Sciences (SPSS 10.0) programina yiklendi. Hasta ve
kontrol grubunda yas degerleri arasinda istatistiksel bir farkliigin olup
olmadigi Student t testi ile ve her iki grup arasinda cinsiyet acisindan anlaml
bir farkliligin olup olmadigi Pearson Ki-Kare testi ile karsilastirildi. Hastalara
ait tanimlayici klinik ve paraklinik 6zellikler incelendi.

ENG testi birka¢ alt gruptan olusmakta idi. Tim alt gruplar bir arada
degerlendirildiginde her hasta icin ka¢ adet testte bozukluk oldugu
hesaplandi. Buna gb6re hastada ilk ataktan énce herhangi bir vestibller
semptomun olup olmamasi, ilk atakta herhangi bir vestibller semptomun
olup olmamasi, ilk atakta vestibller semptomun vertigo olup olmamasi, ilk
atakta vestibller semptomun dizziness olup olmamasi, herhangi bir atakta
herhangi bir vestibller semptomu olup olmamasi, herhangi bir ataktaki
vestibller semptomun vertigo olup olmamasi, herhangi bir atakta vestibuler

semptomun dizziness olup olmamasi, ataklar arasinda kalan dénemde
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herhangi bir vestibller semptomun olup olmamasi, ataklar arasinda kalan
dénemde vestibller semptomun dizziness olup olmamasi, herhangi bir
vestibller semptomu olup olmamasi, testlerin yapildigi ddnemde hastanin
ndrolojik muayenesinde vestibller sistem tutulus bulgusunun olup olmamasi,
testlerin  yapildigi  testlerin  yapildigi dbénemde hastanin  nérolojik
muayenesinde koordinasyon bozuklugu olup olmamasi, herhangi bir
vestibller semptomuna eslik eden otolojik, otonomik ve nérolojik
semptomlarin olup olmamasi, kraniyal MRG’de infratentoriyal bélgede lezyon
olup olmamasi, kraniyal MRG'de beyin sapinda lezyon olup olmamasi,
kraniyal MRG’de serebellumda lezyon olup olmamasi, kraniyal MRG’de
jukstakortikal bdlgede lezyon olup olmamasi, BOS incelemesinde oligoklonal
band pozitifliginin olup olmamasi ve BOS incelemesinde immunglobulin G
indeksinin 0,66 degerinin Uzerinde olup olmamasina gére ENG’de bozuk olan
test adedinin farkli olup olmadidi nonparametrik olarak karsilastirildi. Bunlar

icin Mann-Whitney U testi kullanildi.

Ayrica hastalarda ENG’de bozuk olan test adedi ile yas, ilk atak yasi,
EDSS skoru, hastalik siresi, toplam atak sayisi parametrik veriler arasinda
iliski olup olmadigi arastirmak amaciyla Spearman Korelasyon katsayisi testi
kullanildr.

istatistiksel arastirmalar sirasinda daha givenilir sonuglar elde etmek
amaciyla bazi kiyaslamalar sinirh tutulmustur. Hastalara ENG’nin alt
testlerinden sakkadik test, trekking test, optokinetik test, Dix-Hallpike testi,
gaze test, pozisyonel test ve kalorik test yapiimistir ancak kontrol grubuna
kalorik test yapilmamistir. Ozellikle periferik patolojileri géstermede faydali
olan kalorik testin kontrol grubunda yapilmamasi nedeniyle verilerin
istatistiksel kiyaslamalarinda kalorik testin olasi etkisi dislincesiyle her iki
grup arasinda sadece periferik patolojiyi gdsteren verilerin kiyaslamalari
yapiimamistir. Ancak hasta grubunda ENG’de patoloji saptanan olgulardan
(n=27) hi¢ birinde yalnizca kalorik testte bozukluk saptanan olgu yoktu. Bu
nedenle hasta grubunda kalorik test ENG patolojileri igin hicbir olguda tek
basina degerlendiriimemis ve ENG’'deki patolojinin 6zellikleri igcin diger alt
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testlere katki yapmak diginda higbir olguda belirleyici olmamigtir. Diger bir
deyisle kalorik test higbir hastada ENG’de saptanan bulgularin kesin
sonuglarini etkilememistir. Kalorik test sonuglarinin, ENG bulgularindan
sadece periferik patolojiler disinda kalanlarinin istatistiksel kiyaslamalara
etkisi yoktur.

Sonugcta, hasta ve kontrol gruplari arasinda ENG’de genel patoloji ve
santral patoloji agisindan fark olup olmadigi, ayrica ENG testinin alt
testlerinden sakkadik testte, trekking testte, optokinetik testte, pozisyonel
testte, gaze testte ve Dix-Hallpike testinde farklilik olup olmadigi arastinidi.
Bu amacla nonparametrik testlerden Pearson Ki-Kare testi, Fisher's Exact
Testi ve Likelihood ratio testleri kullanildi. Kalorik test ise etik nedenlerden
dolay! kontrol grubunda yapiimadigi igin her iki grup arasindaki farklilik bu
testte degerlendirilemedi.

Hastalarda klinik semptom ve bulgular (ilk ataktan énce herhangi bir
vestibller semptom, herhangi bir atakta herhangi bir vestibller semptom,
herhangi bir atakta vertigo, herhangi bir atakta dizziness, ilk atakta herhangi
bir vestibller semptom, ilk atakta vertigo, ilk atakta dizziness, ataklar arasi
dénemde herhangi bir vestibller semptom, ataklar arasi ddnemde dizziness,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktor, epizodik seyirli herhangi bir
vestibller semptom, devamhlik gésteren herhangi bir vestibller semptom,
vestibller semptoma eslik eden otolojik semptom, vestibller semptoma eslik
eden otonomik semptom, vestibller semptoma eslik eden nérolojik semptom,
norolojik muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu, ndrolojik
muayenede nistagmus, ndérolojik muayenede koordinasyon bozuklugu
bulgusu ve bazi paraklinik (kranial MRG’de infratentoriyal lezyon kranial
MRG’de beyin sapi lezyonu, kranial MRG’de serebellum lezyonu, kranial
MRG’de jukstakortikal lezyon) karakteristiklere gére ENG’de her hangi bir
anormallik (santral, periferik veya hem santral hem de periferik bir patoloji),
ENG’de santral bir anormallik, , ENG testinin alt gruplarinda 6zellikle kontrol
grubuna gore anlaml fark saptanan sakkadik test, trekking test, pozisyonel
test ve gaze testte anormallik bulma oranlari hesaplanarak ve istatistiksel
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kiyaslamalar yapildi. Bu amagla Pearson Ki-Square testi, Fisher's Exact testi
ve Likelihood Ratio testleri kullanildi.

Calismamizda 30 RRMS hastasi ve 30 kontrol hastasinda
degerlendirilen istatistiksel kiyaslamalar, 8 RRMS hastasinin testlerin
yapildigi dénemde kullanmakta olduklari immunmoddlatér tedavinin olasi ilag
etkisini dislamak amaciyla, bu hastalar cikarildiktan sonra 22 RRMS hastasi
icin non-parametrik istatistiksel testler kullanilarak tekrar edilmistir ve bu
bulgularin istatistiksel anlamhhk degerleri ile 30 RRMS hastasindan elde
edilen bulgularin anlamliik  degerleri arasinda herhangi bir fark

saptanmamistir.

61



IV. BULGULAR

Bu calismaya 30 RRMS tanisi olan hasta ve 30 saglikli kisi olmak Gzere
toplam 60 kisi alinmigtir. Hasta grubunun yas ortalamasi 37,9 £ 9,0 (min= 23,
max=56) ve kontrol grubunun yas ortalamasi 36,8 + 10,3 (min=24, max=60)
olarak saptanmistir. Her iki grup arasinda yaslar acisindan istatistiksel olarak
anlamh fark saptanmamistir (p=0,67, student t testi). Hasta grubunun % 56,7
(n=17) kadin, % 43,3 (n=13) erkekti. Kontrol grubunun % 46,7 (n=14) kadin,
% 53,3 (n=16) erkekti. Her iki grup arasinda cinsiyet agisindan anlaml fark
yoktu (Ki-kare=0,601, p=0,438, Pearson Ki-Kare testi). Hasta ve kontrol

grubunun yas ortalamalari ve cinsiyetleri (Tablo—5) gbsterilmektedir.

Tablo-5: Hasta ve kontrol grubunun yas ortalamalari ve cinsiyet

oranlari
Gruplar Hasta (n=30) Kontrol (n=30) P
Yas 37,9 £9,0 38,8+10,3 0,670
Cinsiyet Erkek Kadin Erkek Kadin
n=13 n=17 n=16 n=14
( ) ( ) ( ) ( ) 0.438
%43,3 %56,7 %53,3 %46,7

Hastalarimiza ait klinik ve bazi paraklinik tanimlayici bilgileri 6zetlersek;

Hastalarimizin ortalama ilk atak yasi 30,4 + 8,68 (min=16, max=47),

ortalama EDSS skorlan 1,77 + 1,35 (min=0, max=3,5), ortalama toplam atak
sayisi 3,33 + 1,48

ataktan sonra teste alinan zamana kadar gecen sire) 7,6 £ 6,82 (min=1,00,

(min=2,00, max=8,00) ve ortalama hastalik sdresi (ilk

max=31,00) yil olarak saptanmistir. Hastalarin ortalama ilk atak yasi, EDSS

degerleri, toplam atak sayilari ve hastalik streleri (Tablo—6) gdsterilmisgtir.
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Tablo—6: Hastalarin ortalama ilk atak yasi, EDSS degerleri, toplam atak

sayilan ve hastalik sureleri

Ortalama | Standart | Ortanca | Minimum | Maksimum
deviasyon degerler | deg@erler
ik atak yasi(yil) 30,40 8,68 28,00 16,00 47,00
EDSS 1,77 1,35 2,00 0,00 3,50
Toplam atak sayisi 3,33 1,48 3,00 2,00 8,00
Hastalik stresi(y!l) 7,6 6,82 5,00 1,00 31,00

2) Hastalarimizin % 33,3’0 (n=10) ylksekokul mezunu, % 33,3l (n=10)
lise mezunu, % 3,3’0 (n=1) ortaokul mezunu, % 23,3'G (n=7) ilkokul mezunu
ve % 6,7’si (n=2) ise okuryazar degildi.

3) 4 olgu (% 13,3) ilk ataktan énce vestibller semptom tanimlarken 26
olgu (% 86,7) tanimlamadi. ilk ataktan dnce vestibiiler semptom tanimlayan
hastalarin 1 tanesinin vestibller semptomu bas dbénmesi iken diger 3

hastanin vestibiler semptomu nonvertijin6z dizziness olarak tanimlanmigtir.

4) Hastalardan ilk atakta vestibller semptom tanimlayan olgu sayisi 10
(% 33,3) iken bunlardan 3 olgunun (% 30) vestibller semptomu bas dénmesi,

7 olgunun (% 70’i) ise nonvertijindz dizziness’d!.

5) Hastalik seyri boyunca herhangi bir atakta vestibller semptom
tanimlayan 18 olgunun (% 60) vestibller semptomu 3 olguda bas dénmesi
(% 20), diger 15 olguda (% 80)

tanimlanmistir.

ise nonvertijinbz dizziness olarak

6) Ataklar arasi donemde vestibller semptom tanimlayan 19 (% 63,3)
olgunun timinin vestibller semptomu nonvertijindz dizziness olarak

tanimlanmistir.
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7) Basvuru alinda vestibller semptomu nonvertijin6z dizziness olan 15
olgu (% 50) bulunurken, hicbir hastada bagvuru aninda bas dénmesi
tanimlanmamistir. Hem basvuru aninda hem &ykide herhangi bir vestibller
semptom tanimlayan olgu sayisi ise 26 (% 86,7), hastaligin seyri boyunca
herhangi bir dénemde herhangi bir vestibller semptomu olmayan olgularin
sayisl ise 4 (% 13,3) olarak saptanmistir.

8) Hastalarin timuUne bakildiginda ataklarda vestibller semptomu bas
dénmesi olan 3 (% 10) olgunun bu yakinmalarinin ilk atakta ortaya c¢iktigi
gbze carpmistir. Bu 3 olgunun 1’inde bas dénmesinin dakikalar sardiga,

diger 2 olguda ise saniyeler stiren bas dénmesi ataklari oldugu belirtilmigtir.

9) Hastaligin seyri boyunca herhangi bir dénemde bas dénmesi veya
nonvertijindz dizziness tanimlayan olgularin (n=26) vestibller semptomlarinin
sure 6zelliklerine bakildiginda olgularin 17’si (% 56,7) saniyelik, 5'i (% 16,7)
devamli, 3’0 (% 10)'u dakikalar slren vestibller semptom tanimlarken,
sadece 1 olgu (% 3,3) ise saatler stiren vestibller semptom tanimlamigtir.

10) Hastalgin seyri boyunca herhangi bir dénemde bas dénmesi veya
nonvertijindz dizziness tanimlayan 26 olgunun (% 86,7), vestibller
semptomlarinin 22 olguda (% 84,6) ani baslangi¢h ve 4 (% 15,3) olguda
yavas baslangic¢l oldugu saptanmistir.

11) Ani bas veya vicut pozisyonu degisiklikleri, emosyonel stres,
mevsimsel 6zellikler gibi herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktérler
sorgulandiginda hastaligin herhangi bir déneminde bas dénmesi veya
nonvertijinéz dizziness olan 26 olgunun (% 86,7), 20’sinde (% 76,9)

vestibller semptomu baglatici bir faktériin oldugu saptanmigtir.

12) Hastaligin seyri boyunca herhangi bir dbnemde bas dénmesi veya
nonvertijindz dizziness tanimlayan 26 olgunun 19’unda (% 73,1) vestibiler
semptomlarinin epizodik seyrettigi, 7’sinde ise (% 26,9) vestibller semptom
devamlilik gOsterdigi saptanmigtir.
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13) Hastaligin her hangi bir déneminde vestibller semptomu bas
dénmesi veya nonvertijinbz dizziness olan 26 olgunun (% 86,7), bu
semptomlarina eglik eden bulgulari sorgulandiginda tinnitus, duyma kaybi,
kulakta agn ve dolgunluk gibi otolojik semptomlarin 12 olguda (% 46,1),
bulanti, kusma, c¢arpintl, hipotansiyon, hipertansiyon ve flushing gibi
otonomik bulgularin 13 (% 50) olguda ve diplopi gibi g6z semptomlari, ataksi,
dizartri gibi serebellar semptomlar ve paroksismal semptomlar gibi diger
ndrolojik semptomlar sorgulandiginda 17 (% 64,4) olguda eslik eden nérolojik

bulgu tanimlanmistir.

14) Hastalarin nérolojik bakisinda 20 olguda (% 66,7) vestibiler sistem
tutulusu, 6 olguda (% 20) nistagmus ve 20 olguda (% 66,7) ise koordinasyon
bozuklugu saptanmistir.

15) MRG’de 18 olguda (% 60) infratentorial lezyon, 18 olguda (% 60)
jukstakortikal lezyon ve 30 olguda (% 100) periventrikiler lezyon
saptanmistir. infratentorial lezyonu olanlarin % 83,3'(inde (n=15) hem beyin
sap! hem de serebellumda lezyonu varken, % 5,5'inde (n=1) sadece beyin
sapinda ve % 11,1’inde (n=2) sadece serebellumda lezyon saptanmistir.

16) BOS incelemesi toplam 14 (% 46,7) olguda mevcuttu ve bu
olgularin % 28,6’sinda (n=4) oligoklonal band pozitifti, anlaml
immunglobulin-G indeksi ylksekligi ise % 50 (n=7) hastada saptandi.

17) Hastalardan toplam 27 olgunun (% 90) ataklarda steroid tedavi
aldigi ve 8 olgunun (% 26,7) ise testlerin yapildigi dénemde immUnmodulatér

tedavi aldig1 6grenilmistir.

18) Paroksismal semptom olarak vestibller semptomu bas ddénmesi
ataklari olan olgu sayisi ise 2 (% 6,7) olarak saptanmistir.
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Kontrol grubunun % 70’i (n=21) yudksekokul mezunu, % 16,7’si (n=6)
lise mezunu, %6,7’si (n=2) ortaokul mezunu, 9%6,7’si (n=2) ilkokul
mezunuydu. Kontrol grubunda hicbir olguda teste alindi§i dbnemde herhangi
bir vestibller semptom yoktu, ancak ayrintili olarak sorgulandiginda toplam 5
(% 16,7) olguda éyklde herhangi bir vestibller semptom oldugu 6égrenildi. Bu
5 olgunun 3’Unde (% 60) saniyeler slren epizodik dengesizlik hissinin
oldudu, diger 2 olguda (% 40) ise dakikalar stiren dengesizlik hissinin oldugu
6grenildi. Kontrol grubunda higbir olguda éykide bas dénmesi tariflenmedi.
Nonvertijin6z dizziness tanimlayan 5 olgunun timinde (% 100) ani
baslangich ve bas veya vicut pozisyonu degisiklikleri, emosyonel stres,
mevsimsel 6zellikler gibi semptomu baslatici faktérlerin oldugu saptandi. Bu
semptomlarina eslik eden bulgulari sorgulandiginda tinnitus, duyma kaybi,
kulakta agri ve dolgunluk gibi otolojik semptomlarin 2 olguda (% 40), bulanti,
kusma, carpinti, hipotansiyon, hipertansiyon ve flushing gibi otonomik
bulgularin ise 4 (% 80) olguda varoldugu &grenilmistir. Diplopi gibi g6z
semptomlari, ataksi, dizartri gibi serebellar semptomlar ve paroksismal
semptomlar  gibi  nérolojik  semptomlar  higbir olgu tarafindan
tanimlanmamistir. Kontrol grubundaki tim hastalarin nérolojik muayenesinde

normal sinirlarda bulgular saptanmistir.

ELEKTRONISTAGMOGRAFI BULGULARI

Hastalarda en fazla bozuk saptanan test trekking testti (n=16), bunu
azalan sirayla sakkadik test bozuklugu (n=11), kalorik test bozuklugu (n=10),
optokinetik test bozuklugu (n=5), pozisyonel test bozuklugu (n=5) ve gaze
test bozuklugu (n=3) izliyordu. Tek tek testlere ait 6zelliklere bakildiginda;

1) Sakkadik test: Tum hastalarin sakkadik testi yapiimis ve 11 olguda
(% 36,7) bozukluk saptanmistir. Sakkadik testte dalga morfolojisinde
anormallik incelendiginde 5 olguda (% 16,7), sakkadik testin gecerliliginde
anormallik 10 olguda (% 33,3), 0—20 derecedeki sakkad amplatidindeki pik

sakkad hizlarinda yavaslama 5 olguda (% 16,7) ve sakkad latanslarinda
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uzama ise 10 olguda (% 33,3) olguda saptanmistir. Hastalarda sakkadik test

bulgulan (Tablo—7) gdsterilmigtir.

Tablo-7: Hastalarda sakkadik test bulgulari.

Normal Bozuk Toplam
| (n-(%)) (n-(%)) (n)
Sakkad testi 19-(63,3) 11-(36,7) 30
Sakkad testi-dalga morfolojisi 25.(83,3) 5-(16,7) 30
Sakkad test-gecerlilik 20-(66,7) 10-(33,3) 30
Sakkad testi-pik sakkad hizlari 25-(83,3) 5(16,7) 30
Sakkad testi-latanslari 20-(66,7) 10-(33,3) 30
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29 Agustos 2003 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi

dénemde vestibller semptomu olmayan RRMS’li
sakkadik test (Sekil-1) 6rnegdi gdsterilmigtir.

Hasta Ady: TAKIM, HULUSE (MS) Hasta Mo:

bir hastada normal

Test Tarihi: 08/28/03
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Sekil 1: Vestibller semptomu olmayan RRMS’li bir hastada normal sakkad test 6rnegi.
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10 Ekim 2003 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi dénemde
vestibiler semptomu olan RRMS’li bir hastada patolojik sakkadik test (Sekil—

2) 6rnegi gosterilmistir.

Sekil-2: Vestibller semptomu olan RRMS’li bir hastada tipik patolojik sakkad test 6rnegi.
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2) Trekking test: 2 olgu teste uyum saglayamadidi icin toplam 28
hastaya trekking test yapimistir ve 16 (% 57,1) olguda trekking test
anormalligi saptanirken 12 olgunun (% 42,9) trekking testi normaldir.
Trekking teste 16 olguda (% 57,1) trekking hiz kazanclari (gain) anormalken,
14 olguda (% 50) dalga morfolojisinde bozukluk saptanmigstir. Hastalarda
trekking test bulgulari (Tablo—8) gdsterilmigtir.

Tablo—8: Hastalarda trekking test bulgulari.

Normal Bozuk Toplam
Trekking test 12 (%42,9) | 16(%57,1) | 28(%100)
Trekking test-hiz kazanclari 12(%42,9) 16(%57,1) 28(%100)
Trekking test-dalga morfolojisi 14(%50) 14(%50) 28(%100)

03 Mart 2006 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildidi dénemde
vestibller semptomu olmayan RRMS’li bir hastada normal trekking test
(Sekil-3) drnegi gbsterilmistir.

Tracking Sine Horizontal
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Page 4 of 4

Sekil-3: Vestibiler semptomu olmayan RRMS’li bir hastada normal trekking test
Ornegi
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15 Kasim 2003 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi
dénemde vestibuler semptomu olan RRMS’li bir hastada patolojik trekking
test (Sekil—4) érnegi gbsterilmistir.

Sekil-4: Vestibiler semptomu olan RRMS’li bir hastada patolojik trekking test 6rnegi

3) Optokinetik test: 2 olgu teste uyum saglayamadidi icin test
yapilamadi. Optokinetik test yapilan hastalardan 5 olguda (%17,8) anormallik
saptanirken 23 olguda (% 82,1) optokinetik test normal saptanmistir.
Hastalarda optokinetik test bulgulari (Tablo—9) gésterilmistir.

Tablo—9: Hastalarda optokinetik test bulgulari.

Optokinetik test n %

Normal 23 % 82,1
Bozuk 5 % 17,9
Toplam 28 % 100

4) Gaze testi: Tum hastalara gaze test yapilabilmistir. Gaze testinde
toplam 3 olguda (% 6,7) bozukluk saptanirken, 27 olguda (% 93,3) normal
saptanmistir. Gaze testinde bozukluk saptanan olgularin nistagmus, nérolojik
muayene ve kranial MRG 06zellikleri (Tablo—10) gdsterilmistir.
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Tablo-10: Gaze testte bozukluk saptanan olgularin nistagmus, nérolojik

muayene ve kranial MRG 6zellikleri.

Hastalar Nistagmus 6zelligi Norolojik Muayene Kraniyal MRG’de
(n=3) (ENG’'de) infratentorial lezyon
HK Bakisla yon degistiren | Bir buguk sendromu Yok

iki yonl( nistagmus (sol), koordinasyon

bozuklugu

SA Bakisla yon Normal Yok

degistirmeyen iki yonla

nistagmus
OK Bakisla yon degistiren | Minimal aksiyonel Var

iki ydnli nistagmus

tremor+ataksi

5) Pozisyonel test: Tim

hastalara pozisyonel test yapilabilmistir.

Pozisyonel testte bozukluk 5 olguda (% 16,7) saptanirken hastalarin 25’'inde

(% 883,3) pozisyonel test normal olarak saptanmistir. Pozisyonel testte

bozukluk saptanan olgularin nistagmus, nérolojik muayene ve kranial MRG

Ozellikleri (Tablo—11) gdsterilmistir.

Tablo-11: Pozisyonel testte bozukluk saptanan olgularin nistagmus,

norolojik muayene ve kranial MRG 6zellikleri.

Hastalar | Nistagmus &6zelligi Nérolojik muayene’de Kranial MRG’de
(n=15) (ENG'de) vestibuler sistemlerin infratentorial lezyon
tutulusu
NO Yoéne gore degisiklik Saga daha belirgin vuran | Sol ponsta kontrast
gbstermeyen saga vuran tek | bilateral horizontal tutan ve sag krus
tarafli nistagmus nistagmus serebride 1 adet plak
HK Yone gore degisiklik Yok Yok
gdstermeyen saga vuran tek
tarafli nistagmus
SA Yone gore degisiklik Normal Yok
gbstermeyen saga ve yukari
vuran iki yonli nistagmus
SO Yoéne gobre degisiklik Solda minimal dismetri + | Sol serebellar
gbstermeyen saga vuran tandem yUrGyUste sola pedinkilde plak
nistagmus denge kaybi
FY Yone gore degisiklik Bilateral postural tremor | Yok

gb6steren saga vuran
nistagmus

ve Romberg testi
pozitifligi
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6) Kalorik test: Tum hastalara kalorik test yapilabilmigtir. 20 olguda (%

66,7) kalorik test sonuclari normal, 10 olguda (% 33,3) ise anormal kalorik

test sonuglari saptanmistir. Kalorik test sonuglari anormal saptanan olgularin

kalorik test bozuklari (Tablo—12) gbsterilmigtir.

Tablo-12: Anormal kalorik test sonuclari olan olgularin kalorik test

ozellikleri
Hasta Tek tarafli Tek tarafli Yon Yon
zayiflik zayiflik Ustinluga Ustinluga
_. yonu
EO 24,00 Sag 3,00 Sol
GK 22,00 Sag 22,00 Sol
HK 21,00 Sag 16,00 Sol
FS 40,00 Sol 53,00 Sol
SC 11,00 Sag 39,00 Sol
FY 21,00 Sol 29,00 Sag
KC 100,00 Sag 100,00 Sol
EK 25,00 Sol -* -*
NM 50,00 Sag -* -*
ZS 23,00 Sol ¥ ¥

*: yon Ustiinliga degerlendirilemedi.
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24 Kasim 2005 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi
dénemde vestibller semptomu olan RRMS’li bir hastada normal kalorik test
(Sekil-5) drnegi gbsterilmistir.

Patient Name: TURGUT, ALY YHSAN (MS) Patient 1D: Session Date: 24.11.2005
Caloric - Both Eyes
j ¥  Right Cool Peak SPV: 12 degls & LeftWarm Peak SPV: 14 degis

g 2 g 2
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: u ¥
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E o E 5
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o 10 o 1Y

£ E

5 45 %A

A 3 4

E 204 O % -20

4 _Right\Warm Peak SPV: ___-18 degis i . Left Coal Peak SPV: -Bdegfs
§ 20 40 60 80 100 120 140 0 20 40 60 80 100 120 140
Seconds Seconds

Caloric Weakness: 20% in the left ear
Directional Preponderance: 4% to the left

Right Ear / Codl - Horizontal

| -
| . -
o bt i
T O N § . ook o ff e - (I
i Lo '; =’
2 : 1 _ i3 i i
....... L P | o |
01:16 ] 01:15
Right Ear / Wamn - Horizontal Leift Ear / Cool - Horizontal
= — - i ~ pee——— . I
- L o ull _ nl { —
5 A O IO T e
........... i | : |
01:06 01:14
Page Zaofd

Sekil-5: 24 Kasim 2005 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi dénemde
vestibiler semptomu olan RRMS’li bir hastada normal kalorik test érnegi.
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Patient Mame: TURGUT, ALY YHSAN (MS) Patient [D:

Session Date: 24.11.2005

Caloric - Both Eyes

QEZ——rmm AIO—0

<=—0OQTme MEOEIT 0o

pE2—-rmm —mmr

lso

80
L .. 60 Mumeric Resulis )
s Right Cool T iz2degiste | -
40 Lef Cool 6 deg/s RB
:20 Right WWam 18 deg/sRB
: Left Warm 14 deg/sLB
K _{] hCafon't: VWeakness 26% Left
Tl et
M0 Cool Imigation
,:6{} Warm Iigation
Léﬂ Ear .

Right Ear / Codl - Horizontal

L eft Ear /Warm - Horizontal

s i
Ri Left Ear / Cool - Horizontal
et s T
| | | | i
I Fs.i 5 X
01:14
Paoe 3ol d

Sekil-5 (Devami): 24 Kasim 2005 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi
dénemde vestibller semptomu olan RRMS’li bir hastada normal kalorik test érnegi.
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03 Mart 2005 tarihinde yapilan ENG testinde, testin yapildigi dbnemde
vestibiler semptomu olmayan RRMS’li bir hastada patolojik kalorik test

(Sekil-6) drnegi gbsterilmistir.

Patient Name: NEJLA, MEYDAN Patient ID: Session Date; 03.03,2008

Caloric - Both Eyes

[ ¥ RightCoolPeak SPV:  7degls l A Left Warm Peak SPV: 48 degis |
| =3 | !
= |
W 604 i 60- = |
P I P . [E
E 40 | é 40—E S l
E 2 E 204 e o
g v . /
‘E‘I s, fochobiend S — | E g e — : S
o e I, Pl | 8 = T . . 'v.., - — -
g -20 [ - : ‘ v 201 ""'Er D _
Y. L i
-401 , :
e e |
& -0y | |28 |
- [ |3 :
g -80- (E; -80H
|, a RightWarmPeak 8PV: _ -19 !??BEJ | ¥ LeftCoolPeak SPV: -30degls
0 20 40 60 80 100 120 140 0 20 40 60 80 100 120 142
Seconds Seconds

Caloric Weakness: 50% in the right ear

Right Ear / Coal - Horizontal Left Ear / Warm - Horizontal
ol | |

)

| 1
EO

Right Ear / Warm - Horizontal Left Ear / Cool - Horizontal
1]

E

e MNW\NJY d

00:35 01:12

Page 2 of 4

Sekil-6: Vestibiller semptomu olmayan RRMS’li bir hastada patolojik kalorik test érnegi.
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Patient Name: NEJLA, MEYDAN Patient 1D Session Date: 03.03.2006

Caloric - Both Eyes
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Sekil-6 (Devami): Vestibiler semptomu olmayan RRMS’li bir hastada patolojik kalorik
test 6rnegi.

7) Dix-Hallpike testi: 4 olguda Dix-Hallpike testi yapilamamistir ve test
yapilabilen 26 olgunun 24’Gnde (% 92,3) normal, 2’sinde (% 7,7) bozuk
saptanmistir.



8) ENG’de herhangi bir patoloji (kalorik test hari¢) 27 (% 90) MS
olgusunda saptanmistir. 25 (% 83,3) olguda ENG’de santral patolojiyi
disUndiren bulgular, 11 (% 36,7) olguda ENG’de periferik patolojiyi
dUsinddren bulgular saptanmistir. 9 (% 30) olguda ise hem santral hem de
periferik patolojinin birlikteligi saptanmistir. ENG’de patoloji olan 27 olgunun
% 59,2 (n=16) sadece santral, % 7,4’Unde (n=2) sadece periferik patoloji ve
% 33,3'Unde (n=9) ise hem santral hem periferik patoloji saptanmistir.
ENG’de saptanan bulgularin 6zeti (Tablo—13) g&sterilmistir.

Tablo-13: Hastalarda ENG’de saptanan bulgular.

ENG Normal Bozuk
Sadece santral patoloji 16
Sadece periferik patoloji 2
Hem santral hem periferal patoloji 9
Toplam (n=30) 3 27

9) Kilinik interntkleer oftalmopleji sadece 1 (% 3,3) olguda saptanirken
ENG ile olgularin % 33,3’Unde (n=10) subklinik interntkleer oftalmopleji ile

uyumlu bulgular saptanmistir.

10) Oykiide veya teste alindigi ddénemde herhangi bir vestibliler
yakinmasi olan hastalarin orani % 86,7 (n=26) olarak saptanmigtir.
Vestibller yakinmasi olmayan diger 4 (% 13,3) hastanin timinde ENG’de

herhangi bir patoloji saptanmistir.

Kontrol grubuna olgular kabul etmedidi icin kalorik testler yapiimamistir.
Diger alt testlerden trekking testte sadece 1 olgu teste koopere olamadigi igin
degerlendirmeye alinmamis, diger testler tim olgulara yapilabilmigtir. Kontrol
grubunda sakkadik test, Dix-Hallpike testi, gaze test ve pozisyonel test tim
olgularda normalken, 1 olguda (% 3,3) optokinetik testte, 1 olguda ise (% 3,3)
optokinetik testte ve trekking testte olmak olarak toplam 2 olguda (% 6,7)
olguda bozukluk saptanmistir. Her iki olguda da bozuk saptanan testler
santral patolojiyi dustndirmekle birlikte kontrol grubuna kalorik test
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yapiimadigi icin periferik patoloji acisindan istatistiksel kiyaslama

yapiimamistir.

istatistiksel sonuclarimiza bakacak olursak;

1) Yapilan tim incelemelerde (kalorik test haric) ENG’de herhangi bir
patoloji 27 olguda (% 90) saptanirken, 3 olguda (% 10) normal ENG bulgulari
elde edilmistir. Kontrol grubunda ise 2 olguda (% 6,7) ENG patolojisi
saptanirken 28 olgunun (% 93,3) ENG’sinde normal sinirlarda bulgular elde
edilmistir. Her iki grupta ENG’de herhangi bir patolojinin varligini gésteren
sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (Ki-kare:
41,73, p< 0,001, Pearson Ki-Kare testi). Santral patolojinin varhdini gésteren
ENG patolojisi hasta grubunda toplam 25 olguda (% 83,3) ve kontrol
grubunda ise 2 olguda (% 6,7) saptanmis ve her iki grupta, santral patolojinin
varligini goésteren ENG sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmistir (Ki-kare: 35,623, p<0,001, Pearson Ki-Kare testi). Periferik
patolojinin varligini gdsteren ENG patolojisi hasta grubunda toplam 11
olguda (% 36,6) saptanmakla birlikte kontrol grubunda daha cok periferik
patolojilerden etkilenen kalorik test yapilmadidi icin her iki grup arasinda
istatistiksel kiyaslama yapilmamistir. ENG’de herhangi patoloji ve santral
patoloji saptanan olgularin oranlarn ve istatistiksel olarak anlamhlik dizeyleri
(Tablo—14) goésterilmistir.

Tablo-14: ENG’de herhangi bir patoloji ve santral patoloji saptanan
olgularin oranlari ve istatistiksel olarak anlamlilik diizeyi.

Hasta Kontrol P

ENG’de herhangi bir patoloji (%-n) %90 (n=27) | %6,7(n=2) | <0,001

ENG’de santral patoloji (%-n) %83,3(n=25) | %6,7(n=2) | <0,001
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Bu istatistiksel kiyaslamalar, calismaya katilan 30 RRMS olgusundan 8
olguda (% 26,7) immunmodulatér tedavi kullanimi olmasi nedeniyle testler
Uzerinde olasi ila¢ etkisi acisindan bu 8 olgunun verileri alinmadan tekrar
edilmigtir. 22 MS hastasinin verileri ile yapilan istatistiksel incelemelerde
Hasta grubunun yas ortalamasi 38,0 = 8,76 (min= 23, max=56) ve kontrol
grubunun yas ortalamasi 36,8 + 10,3 (min=24, max=60) olarak saptanmistir.
Her iki grup arasinda yaslar agisindan istatistiksel olarak anlaml fark
saptanmamistir (p=0,67, Mann-Whitney U testi). Hasta grubunun % 50,0’si
(n=11) kadin, % 50,0’si (n=13) erkekti. Kontrol grubunun % 46,7 (n=14)
kadin, % 53,3 (n=16) erkekti. Her iki grup arasinda cinsiyet agisindan anlamli
fark yoktu (Ki-kare=0,056, p=0,812, Pearson Ki-Kare testi). Yirmiiki MS
hastasina yapilan tim incelemelerde (kalorik test haric) ENG’de herhangi bir
patolosi 21 olguda (% 95,5) saptanirken 1 olguda (% 4,5) normal ENG
bulgulari elde edilmistir. Kontrol grubunda ise 2 olguda (% 6,7) ENG patolojisi
saptanirken 28 olgunun (% 93,3) ENG’sinde normal sinirlarda bulgular elde
edilmigtir. Her iki grupta ENG’de herhangi bir patolojinin varligini gésteren
sonuglar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark saptanmistir (Ki-kare:
40,56, p< 0,001, Pearson Ki-Kare testi). Santral patolojinin varligini gésteren
ENG patolojisi hasta grubunda toplam 19 olguda (% 86,4) ve kontrol
grubunda ise 2 olguda (% 6,7) saptanmis ve her iki grupta, santral patolojinin
varligini goésteren ENG sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmistir (Ki-kare: 33,48, p<0,001, Pearson Ki-Kare testi). Periferik
patolojinin varhgini gésteren ENG patolojisi hasta grubunda toplam 8 olguda
(% 36,4) saptanmakla birlikte kontrol grubunda daha c¢ok periferik
patolojilerden etkilenen kalorik test yapilmadigi igin her iki grup arasinda
istatistiksel kiyaslama yapilmamistir.

2) Hastalarin bazi klinik ve paraklinik 6zellikleri ele alindiginda; ilk
ataktan 6nce herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta herhangi bir
vestibller semptomu olan, ilk atakta vestibller semptomu vertigo olan, ilk
atakta vestibuler semptomun dizziness olan, herhangi bir atakta herhangi bir
vestibller semptomu olan, herhangi bir ataktaki vestibller semptomu vertigo
olan, herhangi bir atakta vestibller semptomun dizziness olan, ataklar
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arasinda kalan dénemde herhangi bir vestibller semptomu olan, ataklar
arasinda kalan dénemde vestibller semptomu dizziness olan, kranial
MRG’de infratentoriyal bdlgede lezyonu olan, kranial MRG’de beyin sapinda
lezyonu olan, kraniyal MRG’de serebellumda lezyonu olan, kranial MRG’de
jukstakortikal bdélgede lezyonu olan, BOS incelemesinde oligoklonal band
pozitifligi olan ve BOS incelemesinde immunglobulin G indeksini 0,66
degerinin Ozerinde olan hasta alt gruplar bu 6zellikleri tagimayanlara gore
ENG’de bozuk olan test adeti farkh degildi (Sirasiyla p=0,611, p=0,150,
p=0,052, p=0,193, p=0,150, p=0,681, p=0,720, p=0,965, p=0,081, p=0,276,
p=0,628, p= 0,419, p=0,790, Mann-Whitney U testi).

Ancak testlerin yapildigi donemde herhangi bir vestibller semptomu
olan hastalarda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedindeki fazlalik
istatistiksel olarak anlamliydi (u=148,00, z=-4,823 p<0,001, Mann-Whitney U
testi). Ayrica testlerin yapildigi dbnemde hastanin nérolojik muayenesinde
vestibller sistem tutulus bulgusu olanlarda olmayanlara gére ENG’de bozuk
olan test adedindeki fazlalk istatistiksel olarak anlamliydi (u=112, Z=-4,900
p<0,001 Mann-Whitney U testi). Hastalardan testlerin yapildigi dénemde
hastanin nérolojik muayenesinde nistagmus saptananlarda saptanmayanlara
gére ENG’de bozuk olan test adedindeki fazlalik istatistiksel olarak anlamliydi
(u=59, Z=-2,754 p=0,006 Mann-Whitney U testi). Hastalardan testlerin
yapildigi dénemde hastanin nérolojik muayenesinde koordinasyon bozuklugu
bulunanlarda bulunmayanlara gére istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde
ENG’de bozuk olan test adedi daha fazlaydi (u=144, Z=-4,356 p<0,001
Mann-Whitney U testi).

Hastalarin herhangi bir vestibller semptomuna eglik eden otolojik,
otonomik ve nérolojik semptomlar sorgulandiginda ve istatistiksel olarak test
edildiginde herhangi bir vestibller semptomuna eslik eden otolojik semptomu
olanlarda olmayanlara gére istatistiksel olarak anlamli sekilde ENG’de bozuk
olan test adedi fazlaydi (u=154, Z=-3,186, p<0,001, Mann-Whitney U testi).
Herhangi bir vestibller semptomuna eslik eden otonomik semptomu
olanlarda olmayanlara gére istatistiksel olarak anlamli sekilde ENG’de bozuk
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olan test adedi fazlaydi (u=203, Z=-2,892, p=0,004, Mann-Whitney U testi).
Herhangi bir vestibller semptomuna eslik eden nérolojik semptomu olanlarda
olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde ENG’de bozuk olan test
adedi fazlaydi (u=143, Z=-3,960, p<0,001, Mann-Whitney U testi).

3) Hastalarda ENG’de bozuk olan test adedi ile yas, ilk atak yasi, EDSS
skoru, hastalik sdresi, toplam atak sayisi arasinda iligki olup olmadigi
arastinldiginda; ENG’de bozuk olan test adedi ile yas, ilk atak yasli, hastalik
sUresi, toplam atak sayisi arasinda anlamli iligki olmadigi saptandi (sirasi ile
p=0,624, p=0,268, p=0,845, p=0,137, Spearman Korelasyon testi). Ancak
ENG'de bozuk olan test adedi ile EDSS skoru arasinda pozitif yénde,
istatistiksel olarak anlamli bir iligkinin oldugu saptandi (r=0,389, p= 0,039,
Spearman Korelasyon testi)

Hasta ve kontrol grubunda testlere tek tek bakildiginda;

1) Sakkadik test tim hastalarda yapildi. Hasta grubunda sakkadik testte
bozukluk toplam 11 olguda (% 36,7) saptandi, kontrol grubunda ise sakkadik
testte bozukluk olan olgu yoktu. Sakkadik test sonuglarinda her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamh farkliik saptanmistir (Ki-kare: 13,47, p<
0,001, Pearson Ki-Kare testi). Trekking test hasta grubundan 2 olgu hari¢
tim olgulara yapildi. Trekking test yapilanlarda hasta grubunda trekking
testte bozukluk olan olgu sayisi 16 (% 57,1) olarak saptanmistir. Kontrol
grubunda ise tim olgulara test yapilabilmis 1 (% 3,3) olguda bozukluk
saptanmigtir. Trekking test sonuclarinda her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamh farklihk saptanmistir (Ki-kare: 23,56, p< 0,001, Likelihood
Ratio testi). Pozisyonel test tim olgulara yapildi. Hasta grubunda toplam 5
olguda (% 16,6) bozukluk saptandi ve kontrol grubundan hi¢ kimsede
pozisyonel testte bozukluk saptanmadi. Pozisyonel test sonuclarinda her iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliik saptanmistir (p=0,026,
Fisher's Exact testi). Gaze testi tUm olgulara yapildi. Hasta grubunda 3
olguda (% 10) bozukluk saptanirken kontrol grubundan higbir olguda gaze
testte bozukluk saptanmamistir. Gaze test sonuglarinda her iki grup arasinda
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istatistiksel olarak anlamli farkllik saptanmamistir (p=0,237, Fisher's Exact
testi). ENG alt testlerinden sakkadik test, trekking testi, pozisyonel test ve
gaze testte saptanan patolojik test sayilari ve istatistiksel olarak anlamhlik
dizeyleri (Tablo—15) gbsterilmistir.

Tablo-15: Sakkadik test, trekking test, pozisyonel test ve gaze testte
saptanan patolojik test sayilari ve istatistiksel olarak anlamlilik

dizeyleri.

Hasta Kontrol P
Sakkadik Test 11 0 <0,001
Trekking Test 16 1 <0,001
Pozisyonel Test 5 0 0,026
Gaze test 3 0 0,237

2) Optokinetik test hasta grubundan 2 olguda ve kontrol grubundan 1
olguda yapilamadi. Hasta grubunda 5 olguda (% 17,9), kontrol grubunda ise
2 olguda ’si (% 6,7) optokinetik testte bozukluk saptanmistir. Dix-Hallpike
testi hasta grubundan 4 olguda yapilamadi. Dix-Hallpike testi yapilan 26
hastada 2 olguda (% 7,7) bozukluk saptandi, kontrol grubundan ise hic
kimsede Dix-Hallpike testinde bozukluk olmadigi saptandi. Optokinetik test
ve Dix-Hallpike testinde elde edilen sonugclar igin, teste koopere olamayan
olgular nedeniyle vaka sayisinin azalmasi sonucu ileri istatistiksel calisma
yapilmamistir. Kalorik test hastalarin timuine yapilmistir ancak rahatsizlik
verici bir test olarak kabul edilen kalorik test olgular testi kabul etmedikleri igin

kontrol grubuna yapiimamistir.

Her iki grup arasinda istatistiksel kiyaslamalari iceren bu testler de
herhangi bir immunmodulatér kullanmayan 22 hasta icin tekrar edilmistir ve
hasta grubunda sakkadik testte bozukluk toplam 7 olguda (% 31,8)
saptanirken, 15 olguda (% 68,2) normal saptanmistir, kontrol grubunda ise
sakkadik testte bozukluk olan olgu yoktu. Sakkadik test sonuglarinda her iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmistir (p=0,001,
Fisher's Exact testi). Hasta grubunda trekking testte bozukluk olan olgu
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sayist 13 (% 59,1), normal olan olgu sayisi ise 9 (% 40,9) olarak
saptanmistir. Kontrol grubunda ise tim olgulara test yapilabilmis 1 (% 3,3)
olguda bozukluk saptanmistir. Trekking test sonuglarinda her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamh farkliik saptanmistir (Ki-kare: 20,06, p<
0,001, Pearson Ki-Kare testi). Pozisyonel test tim olgulara yapildi. Hasta
grubunda toplam 4 olguda (% 18,2) bozukluk saptandi ve kontrol grubundan
hic kimsede pozisyonel testte bozukluk saptanmadi. Pozisyonel test
sonuclarinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik
saptanmistir (p=0,027, Fisher’s Exact testi). Gaze testi tim olgulara yapildi.
Hasta grubunda 3 olguda (% 13,6) bozukluk, 19 olguda (% 86,4) normal
saptanirken kontrol grubundan hicbir olguda gaze testte bozukluk
saptanmamistir. Gaze test sonuclarinda her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p=0,07, Fisher’s Exact testi).

Hastalarda bazi klinik ve para-klinik semptom ve bulgulari olanlarda
olmayanlara gére ENG’de ve ENG alt testlerinde patolojinin gérilme oranlari
istatistiksel olarak arastirildiginda su sonuglara ulagiimistir:

1) ilk ataktan énce herhangi bir vestibiiler semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir atakta bas
dénmesi olan, herhangi bir atakta nonvertijinbz dizziness’i olan, ilk atakta
herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta bas dénmesi olan, ilk atakta
nonvertijindz dizziness’i olan, ataklar arasi dénemde herhangi bir vestibuler
semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijindz dizziness’t olan,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gdsteren herhangi bir
vestibller semptomu olan, vestibiler semptoma eslik eden otolojik
semptomu olan, vestibller semptoma eglik eden otonomik semptomu olan,
vestibller semptoma eglik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, nérolojik muayenede
nistagmusu olan, nérolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu olan
ve kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kraniyal MRG’de beyin sapi
lezyonu olan, kranial MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial MRG'de
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jukstakortikal lezyonu olan hastalarda ENG’'de her hangi bir patolojinin
gbértlme orani olmayanlardan farkli degildi (sirasiyla p= 0,474, 0,548, 0,543,
1,00, 1,00, 0,543, 1,00, 0,279, 0,255, 0,532, 1,00, 1,00, 1,00, 0,565, 1,00,
0,251, 1,00, 1,00, 0,255, 0,548, 1,00). Hastalarda klinik semptom ve bulgular
ve bazi paraklinik karakteristiklere gére ENG’de her hangi bir anormalligi
yansitan bozukluk oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari (Tablo—16)

gOsterilmektedir.

2) ilk ataktan dnce herhangi bir vestibller semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir atakta bas
dénmesi olan, herhangi bir atakta nonvertijinbz dizziness’i olan, ilk atakta
herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta bas dénmesi olan, ilk atakta
nonvertijindz dizziness’ olan, ataklar arasi dénemde herhangi bir vestibuler
semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijin6z dizziness’I olan,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gbsteren herhangi bir
vestibller semptomu olan, vestibiler semptoma eslik eden otolojik
semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otonomik semptomu olan,
vestibller semptoma eslik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, nérolojik muayenede
nistagmusu olan, noérolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu
olan ve kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kranial MRG’'de beyin
sap! lezyonu olan, kraniyal MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial
MRG’de jukstakortikal lezyonu olan hastalarda ENG’de santral patolojinin
g6rilme orani olmayanlardan farkh degildi (sirasiyla p0,337, 0,128, 0,414,
0,330, 0,640, 0,414, 1,00, 0,129, 0,066, 0,640, 1,00, 1,00, 0,622, 1,00, 1,00,
1,00, 0,553, 0,640, 0,622, 0,364, 1,00, 0,355). Hastalarda klinik semptom ve
bulgular ve bazi paraklinik karakteristiklere gére ENG’de santral bir patolojiyi
yansitan bozukluk oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari (Tablo—17)
gbsterilmektedir.
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Tablo-16: Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik

ozelliklere gore ENG’de her hangi bir anormalligi yansitan bozukluk

oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari

Bu 6zelligi olan Bu 6zelligi

hastalarda olmayan

ENG'de her hangi | hastalarda

Semptom veya Bulgu bir patolojiyi ENG’de her hangi P
yansitan bozukluk | bir patolojiyi
orani yansitan bozukluk
orani

ik ataktan dnce herhangi bir vestibller %100,0 %88,5 0,474
semptomun varlgi
Herhangi bir atakta herhangi bir %94,4 %83,3 0,548
vestibiler semptomun varhgi
Herhangi bir atakta bas dénmesi varligi %100,0 %88,9 0,543
Herhangi bir atakta dizziness varligi %93,4 %86,7 1,00
ik atakta herhangi bir vestibiiler %90,0 %90,0 1,00
semptomun varhgi
llk atakta basg dénmesi varligi %100,0 %88,9 0,543
ik atakta dizziness varlig %85,7 %91,3 1,00
Ataklar arasi dbnemde herhangi bir %84,2 %100,0 0,279
vestibiler semptomun varhgi
Ataklar arasi ddonemde dizziness varligi %85,0 %100,0 0,255
Herhangi bir vestibuler semptomu %89,5 %90,9 0,532
baslatici faktérin varligi
Epizodik seyirli herhangi bir vestibuler %89,5 %90,9 1,00
semptomun varhgi
Devamhlk gdsteren herhangi bir %100,0 %87,0 1,00
vestibller semptom varligi
Vestibller semptoma eslik eden otolojik %91,7 %88,9 1,00
semptomun varlgi
Vestibller semptoma eslik eden %84,6 %94,1 0,565
otonomik semptomun varligi
Vestibller semptoma eslik eden %88,2 %92,3 1,00
noérolojik semptomun varligi
Norolojik muayenede vestibiiler sistem %95,0 %80,0 0,251
tutulusu bulgusunun varhgi
Norolojik muayenede nistagmus varligi %100,0 %87,5 1,00
Nérolojik muayenede koordinasyon %90,0 %90,0 1,00
bozuklugu bulgusunun varhgi
Kranial MRG’de infratentoriyal lezyonun %88,3 %100,0 0,255
varhigi
Kranial MRG’de jukstakortikal lezyonun %94,4 %83,3 0,548
varligi
Kranial MRG’de beyin sapi lezyonunun %87,5 %92,9 1,00
varligi
Kranial MRG’de serebellum lezyonunun %82,4 %100,0 0,238

varligi
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Tablo-17: Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik

ozelliklere gére ENG’de santral bir patolojiyi yansitan bozukluk oranlari

ve istatistiksel kiyaslamalari.

Bu 6zelligi olan Bu 6zelligi

hastalarda olmayan

ENG’de santral hastalarda

Semptom veya Bulgu patolojiyi ENG’de santral P
yansitan patolojiyi
bozukluk orani yansitan
bozukluk orani

Ik ataktan énce r]erhangi bir vestibliler %100,0 %80.8 0,337
semptomun varlgi
Herhapg| bir atakta herhang| bir %94.4 %66,7 0,128
vestibller semptomun varligi
Herhangi bir atakta bas dénmesi varligi %100,0 %815 0,414
Herhangi bir atakta dizziness varligi %93.3 %73.3 0,330
Ik atakta herhangi bir vestibller %90,0 %80,0 0,640
semptomun varhgi
llk atakta basg dénmesi varligi %100,0 %815 0,414
Ik atakta dizziness varhgi %85.7 %82.6 1,00
Atak_lar arasl dénemde herrlangi bir %737 %100,0 0,129
vestibiler semptomun varhgi
Ataklar arasi ddonemde dizziness varligi %72.2 %100,0 0,066
Herhangi bir yeﬂstibﬂlerysemptomu %80.0 %90.0 0,640
baslatici faktérin varligi
Epizodik seyirli h?rhangl bir vestibdler %842 %81.8 1,00
semptomun varhgi
Devgrghhk gbsteren herhwang| bir %85.7 %82.6 1,00
vestibller semptom varligi
Vestibller semptgma eslik eden otolojik %917 %77.8 0,622
semptomun varlgi
Vestlbu!er semptoma eslik Veden %84.6 %82.4 1,00
otonomik semptomun varligi
V?stlbyler semptoma esllkveden %82.4 %84.6 1,00
nérolojik semptomun varligi
Norolojik muayenede vesybuler sistem %85.0 %80,0 1,00
tutulusu bulgusunun varhgi
Norolojik muayenede nistagmus varligi %100,0 %79.2 0,553
N(‘jrolojilf muayenede koordirjasyon %80.0 %90.0 0,640
bozuklugu bulgusunun varhgi
\l/(arﬁ?éelll MRG’de infratentoriyal lezyonun %77.8 %91.7 0,622
\P/(;llrlwé?l MRG’de jukstakortikal lezyonun %88.9 %75.0 0,364
\l/(arﬁ?cilelll MRG’de beyin sapi lezyonunun %81.3 %85.7 1,00
Kranial MRG’de serebellum lezyonunun %765 %92.3 0,355

varligi
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3) ilk ataktan dnce herhangi bir vestibller semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir atakta
nonvertijindz dizziness’t olan, ilk atakta herhangi bir vestibller semptomu
olan, ilk atakta nonvertijin0z dizziness’i olan, ataklar arasi dénemde herhangi
bir vestibller semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijindz dizziness’l
olan, herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gbsteren herhangi bir
vestibller semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otolojik
semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otonomik semptomu olan,
vestibller semptoma eslik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, nérolojik muayenede
nistagmusu olan, ndrolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu olan
ve kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kranial MRG’de beyin sapi
lezyonu olan, kranial MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial MRG'de
jukstakortikal lezyonu olan hastalarda ENG’de santral patolojinin gérilme
orani olmayanlardan farkli degildi (sirasiyla p= 0,611, 0,121, 0,041*, 0,705, 1,00,
0,041*, 0,215, 1,00, 1,00, 0,702, 1,00, 0,372, 0,712, 0,132, 0,708, 0,246, 0,641, 0,702,
0,712, 1,00, 0,156, 1,00). Ancak herhangi bir atakta bas dénmesi olan ve ilk
atakta bas dénmesi olan olgularda ENG’de sakkadik testte patolojinin
gérilme orani olmayanlara gbére farklydi (sirasiyla p=0,041, p=0,041,
Fisher's Exact testi). Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik
karakteristiklere gére ENG’de sakkadik testte patolojiyi yansitan bozukluk
oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari (Tablo—18) gdsterilmektedir.

4) ilk ataktan énce herhangi bir vestibiler semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir atakta bas
dénmesi olan, herhangi bir atakta nonvertijindz dizziness’i olan, ilk atakta
herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta bas dénmesi olan, ilk atakta
nonvertijindz dizziness’t olan, ataklar arasi dénemde herhangi bir vestibller
semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijindz dizziness’i olan,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gdsteren herhangi bir

vestibller semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otolojik
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semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otonomik semptomu olan,
vestibller semptoma eslik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, nérolojik muayenede
nistagmusu olan, ndrolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu olan
ve kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kranial MRG’'de beyin sapi
lezyonu olan, kranial MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial MRG'de
jukstakortikal lezyonu olan hastalarda ENG’de trekking testte patolojinin
g6rilme orani olmayanlardan farkli degildi (sirasiyla 0,133, 0,109, 0,861,
0,213, 0,112, 0,861, 0,144, 0,382, 0,389, 0,226, 0,061, 0,200, 0,341, 0,555,
0,379, 0,609, 0,212, 0,615, 0,341, 0,341, 0,333, 0,054). Hastalarda klinik
semptom ve bulgular ve bazi paraklinik karakteristiklere gore trekking testte
patolojiyi yansitan bozukluk oranlari ve istatistiksel kiyaslamalar (Tablo—19)
gbsterilmektedir.
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Tablo-18: Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik
ozelliklere gore ENG’de sakkadik testte patolojiyi yansitan bozukluk
oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari.

Bu 6zeligi olan Bu 6zelligi

hastalarda olmayan

ENG’de sakkadik | hastalarda

Semptom veya Bulgu testte patolojiyi ENG’de sakkadik P
yansitan testte patolojiyi
bozukluk orani yansitan
bozukluk orani

Ik ataktan énce r]erhangi bir vestibliler %50.0 %34.6 0,611
semptomun varlgi
Herhapg| bir atakta herhang| bir %50.,0 %16,7 0121
vestibller semptomun varligi
Herhangi bir atakta bas dénmesi varligi %100,0 %29 6 0,041
Herhangi bir atakta dizziness varligi %40.,0 %33.3 0,705
Ik atakta herhangi bir vestibller %40.,0 %35.0 1,00
semptomun varhgi
llk atakta basg dénmesi varligi %100,0 %29 6 0,041
Ik atakta dizziness varhgi %14.3 %43.5 0.215
Atak_lar arasl dénemde herrlangi bir %36.8 %36.4 1,00
vestibiler semptomun varhgi
Ataklar arasi ddonemde dizziness varligi %38.9 %33.3 1,00
Herhangi bir yeﬂstibﬂlerysemptomu %40.0 %30.0 0,702
baslatici faktérin varligi
Epizodik seyirli h?rhangl bir vestibdler %36.8 %364 1,00
semptomun varhgi
Devgrghhk gbsteren herhwang| bir %57.1 %30,4 0,372
vestibller semptom varligi
Vestibller semptgma eslik eden otolojik %41 7 %33.3 0,712
semptomun varlgi
Vestlbu!er semptoma eslik Veden %53.8 %23.5 0,132
otonomik semptomun varligi
Vestibller semptgma eslik eden nérolojik %41 2 %30.8 0,708
semptomun varlgi
Norolojik muayenede vesybuler sistem %45.0 %20.,0 0,246
tutulusu bulgusunun varhgi
Norolojik muayenede nistagmus varligi %50,0 %33.3 0,641
N(‘jrolojilf muayenede koordirjasyon %40.0 %30.0 0,702
bozuklugu bulgusunun varhgi
\l/(arﬁ?éelll MRG’de infratentoriyal lezyonun %33.3 %41.7 0,712
\P/(;llrlwé?l MRG’de jukstakortikal lezyonun %38.9 %33.3 1,00
\l/(arﬁ?cilelll MRG’de beyin sapi lezyonunun %25.0 %50,0 0,156
\P/(;llrlwé?l MRG’de serebellum lezyonunun %353 %38.5 1,00
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Tablo-19: Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik

ozelliklere gére ENG’de trekking testte patolojiyi yansitan bozukluk

oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari.

Bu 6zelligi olan Bu 6zelligi

hastalarda olmayan

ENG’de trekking | hastalarda

Semptom veya Bulgu testte patolojiyi ENG’de trekking P
yansitan testte patolojiyi
bozukluk orani yansitan
bozukluk orani

Ik ataktan énce r]erhangi bir vestibliler %100,0 %46.2 0,133
semptomun varlgi
Herha_r)gl bir atakta herhang| bir %66.7 %33.3 0,109
vestibller semptomun varligi
Herhangi bir atakta basg dénmesi varligi %66.,7 %51.9 0.861
Herhangi bir atakta dizziness varligi %66,7 %40.0 0213
Ik atakta herhangi bir vestibller %80,0 %60,0 0112
semptomun varlig
llk atakta bas dénmesi varligi %53.3 %53.3 0.861
Ik atakta dizziness varhgi %85.7 %43.5 0.144
Atak_laf arasl dénemde herrlangi bir %52.6 %54.5 0,382
vestibller semptomun varligi
Ataklar arasi dbnemde dizziness varligi %55.6 %50.0 0,389
Herhangi bir _\_/e__stib[]Ierwsemptomu %50.,0 %60,0 0.226
baslatici faktérin varligi
Epizodik seyirli h?rhangl bir vestibdler %27.3 %684 0,061
semptomun varlgi
Devgrghhk gbsteren herhwang| bir %48.6 %60,9 0.200
vestibller semptom varligi
Vestibller semptgma eslik eden otolojik %66.7 %46 4 0.341
semptomun varlgi
Vestlbu!er semptoma eslik gden %53.8 %52.9 0,555
otonomik semptomun varligi
Vestibller sempt9ma eslik eden norolojik %58.8 %46.2 0,379
semptomun varligi
Nérolojik muayenede vesybuler sistem %55.0 %50.0 0,609
tutulusu bulgusunun varhgi
Norolojik muayenede nistagmus varligi %83.3 %45.8 0212
N(‘jrolojilf muayenede koordirjasyon %50.0 %60.0 0,615
bozuklugu bulgusunun varligi
\l/(arﬁ?éelll MRG’de infratentoriyal lezyonun %50.,0 %33.3 0,341
\l/(;ﬁ?éelll MRG’de jukstakortikal lezyonun %50.,0 %33.3 0.341
\P/(;llrlwéelll MRG’de beyin sapi lezyonunun %50,0 %37.5 0,333
Kranial MRG’de serebellum lezyonunun %58.8 %23.1 0,054

varligi
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5) ilk ataktan dnce herhangi bir vestibller semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir atakta bas
dénmesi olan, herhangi bir atakta nonvertijinbz dizziness’i olan, ilk atakta
herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta bas donmesi olan, ilk atakta
nonvertijindz dizziness’ olan, ataklar arasi dénemde herhangi bir vestibuler
semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijin6z dizziness’I olan,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gbsteren herhangi bir
vestibller semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otolojik
semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otonomik semptomu olan,
vestibller semptoma eglik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, nérolojik muayenede
nistagmusu olan, ndérolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu
olan, kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kranial MRG’de beyin sapi
lezyonu olan, kranial MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial MRG'de
jukstakortikal lezyonu olan hastalarda pozisyonel testte patolojinin gérilme
orani olmayanlardan farkh degildi (sirasiyla p=0,209, 1,00, 0,282, 1,00,
0,140, 0,282, 0,304, 1,00, 0,364, 1,00, 0,327, 0,565, 1,00, 1,00, 1,00, 1,00,
0,254, 1,00, 0,364, 1,00, 0,642, 1,00). Hastalarda klinik semptom ve bulgular
ve bazi paraklinik karakteristiklere gbére pozisyonel testte patolojiyi yansitan
bozukluk oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari (Tablo—20) gésterilmektedir.

6) Ilk ataktan énce herhangi bir vestibiiler semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir atakta bas
dénmesi olan, herhangi bir atakta nonvertijinbz dizziness’i olan, ilk atakta
herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta bas dénmesi olan, ilk atakta
nonvertijindz dizziness’i olan, ataklar arasi dénemde herhangi bir vestibuler
semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijindz dizziness’t olan,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gdsteren herhangi bir
vestibller semptomu olan, vestibiler semptoma eslik eden otolojik
semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otonomik semptomu olan,

vestibller semptoma eglik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
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muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, nérolojik muayenede
nistagmusu olan, nérolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu olan
ve kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kranial MRG’de beyin sapi
lezyonu olan, kranial MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial MRG'de
jukstakortikal lezyonu olan hastalarda gaze testte patolojinin gériilme orani
olmayanlardan farkl degildi (sirasiyla p= 0,341, 1,00, 0,414, 1,00, 0,532,
0,414, 1,00, 0,061, 1,00, 0,532, 0,537, 0,128, 0,054, 0,565, 1,00, 1,00, 0,501,
1,00, 0,548, 0,548, 0,586, 0,565). Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve
bazi paraklinik karakteristiklere gbre gaze testte patolojiyi yansitan bozukluk
oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari (Tablo—21) g6sterilmektedir.
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Tablo—20: Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik

Ozelliklere gore ENG’de pozisyonel testte patolojiyi yansitan bozukluk

oranlari ve istatistiksel kiyaslamalari.

Bu 6zelligi olan Bu 6zelligi

hastalarda olmayan

ENG’de hastalarda

Semptom veva Bul pozisyonel testte | ENG’de
P veya bulgu patolojiyi pozisyonel testte P
yansitan patolojiyi
bozukluk orani yansitan
bozukluk orani

Ik ataktan énce r]erhangl bir vestibller %16,0 %19.2 0.209
semptomun varligi
Herhangi bir atakvta herhangi bir vestibuller %16.7 %16.7 1,00
semptomun varlgi
Herhangi bir atakta basg dénmesi varligi %12.0 %18.5 0,282
Herhangi bir atakta dizziness varligi %20.0 %13,3 1,00
Ik atakta herhangi bir vestibller %40.,0 %25.0 0,140
semptomun varlg
Ik atakta bas dénmesi varligi %12.0 %18.5 0,282
llk atakta dizziness varhgi %28.0 %21 7 0,304
Atakllaf arasl dénemde herrlangi bir %15.8 %18.2 1,00
vestibller semptomun varligi
Ataklar arasi dbnemde dizziness varligi %11 1 %250 0.364
Herhangi bir _\_/e__stib[]Ierwsemptomu %15.0 %20.,0 1,00
baslatici faktérin varligi
Epizodik seyirli h?rhangl bir vestibdler %10.5 %27.3 0,327
semptomun varlgi
Devgnjhllk gOsteren herhwang| bir %28.6 %13.0 0,565
vestibller semptom varligi
Vestibller sempt9ma eslik eden otolojik %16,7 %16,7 1,00
semptomun varligi
Vestibller semptgma eslik eden otonomik %15.4 %17.6 1,00
semptomun varlgi
Vestibller sempt9ma eslik eden nérolojik %17.6 %15.4 1,00
semptomun varligi
Nérolojik muayenede vesybuler sistem %15.0 %20.0 1,00
tutulusu bulgusunun varhgi
Norolojik muayenede nistagmus varligi %33.3 %20.,0 0.254
N('jrolojilf muayenede koordirjasyon %15.0 %20.,0 1,00
bozuklugu bulgusunun varligi
\P/(Erlﬁrlwé?l MRG’de infratentoriyal lezyonun %111 %25.0 0.364
\l/(arﬁ?cilelll MRG’de jukstakortikal lezyonun %16,7 %16,7 1,00
\P/(;llrlwé?l MRG’de beyin sapi lezyonunun %12.5 %21.4 0,642
Kranial MRG’de serebellum lezyonunun %17.6 %15.4 1,00

varligi
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Tablo—21: Hastalarda klinik semptom ve bulgular ve bazi paraklinik

ozelliklere gore ENG’de gaze testte patolojiyi yansitan bozukluk oranlari

ve istatistiksel kiyaslamalari.

Bu 6zelligi olan Bu 6zelligi

hastalarda olmayan

ENG'de gaze hastalarda

Semptom veya Bulgu testte patolojiyi ENG’de gaze p
yansitan testte patolojiyi
bozukluk orani yansitan
bozukluk orani

Ik ataktan énce r]erhangi bir vestibliler %14.8 %115 0.341
semptomun varlgi
Herhangi bir atak}a herhangi bir vestibuler %115 %8.3 1,00
semptomun varhgi
Herhangi bir atakta basg dénmesi varligi %111 %111 0414
Herhangi bir atakta dizziness varligi %13,3 %6.7 1,00
Ik atakta herhangi bir vestibller %37.0 %15.0 0,532
semptomun varlig
llk atakta bag dénmesi varligi %11 1 %11 0414
Ik atakta dizziness varhgi %25.9 %13,0 1,00
Atak_laf arasl dénemde herrlangi bir %10,5 %9.1 0,061
vestibller semptomun varligi
Ataklar arasi dbnemde dizziness varligi %11 1 %8.3 1,00
Herhangi bir _\_/e__stib[]Ierwsemptomu %15.0 %20.,0 0,532
baslatici faktérin varligi
Epizodik seyirli h?rhangl bir vestibdler %5.3 %18,2 0,537
semptomun varlgi
Devgrghhk gbsteren herhwang| bir %28.6 %4.3 0,128
vestibller semptom varligi
Vestibller semptgma eslik eden otolojik %250 %13.0 0,054
semptomun varlgi
Vestibller sempt9ma eslik eden otonomik %15.4 %5.9 0,565
semptomun varhgi
Vestibller sempt9ma eslik eden norolojik %11.8 %7.7 1,00
semptomun varligi
Nérolojik muayenede vestlbuler sistem %10.0 %10.0 1,00
tutulusu bulgusunun varhgi
Norolojik muayenede nistagmus varligi %16,7 %8.3 0,501
N(‘jrolojilf muayenede koordirjasyon %10.0 %10,0 1,00
bozuklugu bulgusunun varligi
\l/(arﬁ?éelll MRG’de infratentoriyal lezyonun %5.6 %16,7 0,548
\l/(;ﬁ?éelll MRG’de jukstakortikal lezyonun %5.6 %16,7 0,548
\P/(;llrlwé?l MRG’de beyin sapi lezyonunun %6.,3 %14.3 0,586
Kranial MRG’de serebellum lezyonunun %5.9 %15.4 0,565

varligi
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V.TARTISMA

MS’li hastalarda denge problemlerini arastirmak amaciyla ENG’nin
kullanimi 1980’li yillara dayansa da MS hastalarinin klinik 6&zelliklerini,
vestibiller semptomlarin niteliklerini, muayene ve gérintileme bulgularini ve
ENG’de saptanan bulgulari bir arada degerlendiren ¢alisma sayisi oldukga
azdir. Bu calismamizda bas dénmesi veya benzeri dengesizlik hissi olsun ya
da olmasin RRMS tanisi alan hastalarimizda, tutulumu oldukga iyi bilinen bir
alt sistem olan vestibller sistemi klinik ve elektrofizyolojik olarak detayh bir
bicimde degerlendirmeyi amacladik. Bilgimiz dahilinde, calismamiz erken
dénemdeki RRMS'’yi temsil eden bir popllasyonda, ENG’nin tim alt
testlerinin  deg@erlendirilip, elde edilen bulgularin kontrol grubu ile
karsilastirildigr ve klinik parametreler ile korelasyonlarinin arastinldigi ilk
prospektif caligsmadir.

Klinik olarak sorgulandiginda hastalarimizin % 13,30 ilk ataktan dnce
atak olcitlerini tam olarak karsilamayan herhangi bir vestibller semptom
tanimlamistir ve bu durum &zellikle son yillarda Uzerinde durulan subklinik
MS kavrami acisindan da dikkat cekicidir (188). Atak kriterlerini
tanimlamayan vertigo ve diger dengesizlik hisleri bir grup hastada MS tanisi
kesinlesmeden 6nce 6ncul bir semptom olarak ortaya ¢ikiyor olabilir. Ancak
hastalar o dénemde ayrintili gérintileme yéntemleri ve ENG gibi ayrintil bir
elektrofizyolojik galisma ile incelenmemis olduklarindan bu savi kesin olarak

6ne sirmek mumkuin degildir.

ik atakta vestibiiler semptom tanimlayan olgularin orani % 33,3'dlr ve
bunlarin %30’'unun vestibller semptomu bas dénmesi iken % 70’inin ise
nonvertijindz dizziness’dir. Hastallk seyri boyunca herhangi bir atakta
herhangi bir vestibiler semptom % 60, herhangi bir dbnemde herhangi bir
vestibiiler semptom ise % 86,7 oraninda saptanmistir. ilk atakta bas dénmesi
sikhgi daha 6nce vyapilan calismalarda genellikle % 10-20 arasinda
bildirilmistir (8). Bir calismada, hastaligin seyri boyunca bas dénmesi % 30,
basta bosluk hissi gibi nonvertijindz dizziness ise yaklasik olarak % 60
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oraninda bildirilmistir (7). Baska bir calismada 1153 RRMS hastasinin 4 yillik
kayitlari geriye dénik olarak incelenmis ve hastalarin % 6,8'inin (n=78)
herhangi bir dénemde gercek vertigo deneyimi yasadigi saptanmistir. Bu 78
kKisinin 25 tanesi akut vertigo epizodu sirasinda klinikte izlenmis ve bunlarin
% 52’si BPPV, % 32’si ise ponsta VIII. kraniyal sinirin giris zonunda veya
medullada medial vestibller nikleusta bir plakla giden akut MS atagi tanisi
almistir (178). Bizim olgularimizda ise 06zellikle BPPV’nin varligina isaret
ettigi bildirilen Dix-Hallpike testinde % 7,7 oraninda patoloji saptanmistir.
Ancak bu hastalar diger testlerle birlikte degerlendirildiginde hem
nistagmusun 6zelligi daha ayrintili bir sekilde ortaya konmus hem de kaynagi
konusunda daha kesin bir fikir ortaya ¢ikmistir. Bu olgularda 6zellikle gaze
test ve pozisyonel test nistagmusun karakteri konusunda bilgi vermistir. Bu
sonug, klinikle birlikte detayli ENG testlerinin yapilmasinin mekanizmanin
daha hassas bir bicimde ortaya konmasinda ve MS igin bazen periferik
vestibller patolojiyi andiran atipik bulgularin ayirici  tanisinda énemli
olduguna isaret etmektedir. MS’de BPPV ataklari gibi seyreden gegici, kisa
sureli vestibuler semptomlarin da olabilecegi bilinmesine ragmen (146), bu
hastalarda bazen nérolojik muayene ve MRG de yol gdsterici olamayabilir.
Bu nedenle, kraniyal gérinttlemelerin iligkili bir lezyonu gbsterememesi
durumunda da olayl sadece periferik bir patoloji ile iligkilendirmek hatali
olabilir.

MS’li birgok hasta hastaligin seyri boyunca denge problemleri yasar
ancak, MS hastalarina yasadiklari en koti semptom sorgulandiginda,
vertigonun % 4 orani ile dikkat cektigi saptanmistir (177). Bir grup olguda bas
dénmesi inat¢i bir bicimde ortaya cikmakta ve yasam kalitesindeki
bozulmanin ve morbiditenin en dnde gelen sebebini teskil etmektedir (177).
ilk atakta vertigo deneyimi yasayan 3 olgumuzun (% 10) daha sonraki
ataklarinda da yineleyici bir bicimde vertigonun ortaya c¢iktigi dikkati
cekmistir. Bu durum RRMS hastalar icin yeni bir gézlemdir. Ozellikle ilk
atakta ortaya cikan vertigo, hastaligin seyri boyunca denge sistemi ile ilgili

sorunlarin tekrarlayici bir bicimde yasanmasi adina bir risk faktéri olabilir,
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daha ¢ok sayida hastanin ele alindigi calismalarla bu gézlemin dogrulanmasi

gereklidir.

Ataklar disinda paroksismal olarak, akut bas dénmesi, bulanti ve kusma
sikayetleri tanimlayan 2 hastamiz (% 6,7) bulunmaktaydi. MS’li hastalarda
paroksismal olarak ortaya ¢ikan vestibiler semptom ve bulgulari agiklamak
icin Onerilen mekanizmalar santral vestibllo-serebellar yollarin anterior
semisirkller kanallar tzerinde disinhibisyonu ve efaktik transmisyondur(185).
Bu semptomlarin kalicilik kazanmasi, bazi yazarlarca beyin sapinda gliozis
gelisimine baglanir (16). Kronik bulanti ve kusmalarin ise emetik merkezde
kemoreseptdr zon sahalarinin etkilenimine bagli olabilecedi séylenir (16).
Calismamizda kronik bigcimde, devamli var olan vestibller semptom
tanimlayan olgularin orani % 50 idi. Bu olgularin tim0 yalnizca nonvertijindz
dizziness tanimlamistir. Bu durum benzer ancak daha sinirli mekanizmalarla

ilintili olabilir.

Vestibuler yakinmalara eslik eden diger belirtilerin sorgulanmasi, hem
MS icin tipik olan bazi fenomenlerin yakalanmasi hem de olasi periferik
patolojilere ydnlenmemizi saglayabilecek bilgilerin edinilimesine yardimci
olabilir distncesiyle calismamizda vestibller semptomu bas dénmesi veya
nonvertijinéz dizziness olan olgularimizda eglik eden diger yakinmalar
sorgulanmistir. Tinnitus, duyma kaybi, kulakta agn ve dolgunluk gibi otolojik
semptomlardan herhangi birinin varligi % 46,1, bulanti, kusma, ¢arpinti, g6z
kararmasi, gerginlik ve flushing gibi otonomik yakinmalardan herhangi birinin
varligi ise % 50 olarak saptanmistir. Kontrol grubunda da bu tir semptomlar
sorgulandiginda benzer oranlarda evet yaniti alinmigtir. Oysa c¢ift gérme,
ylrime ve konugsma gUc¢ligd gibi yakinmalarin  olup olmadigi
sorgulandiginda hasta grubunda % 64,4 oraninda muspetlik elde edilirken
kontrol grubunun higbirinde bu yakinmalarin olmadidi izlenmistir. Otolojik ve
otonomik  suUbjektif semptomlarin  hekim tarafindan  aktif olarak
sorgulanmasinin fazla bir deger tasimadigi ancak santral sinir sistemi
tutulumuna yoénlendiren semptomlarin varliginin gucli bir indikatér olabilecegi

kanaatindeyiz.
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Vestibuler sistemin uyum dizeneklerinin varlidi klinik muayenede ¢ok
az bulgu ortaya c¢ikartmaktadir (187). Bu nedenle siklikla kraniyal MRG’ye
yonlenilir. Ancak, beyin sapinda vestibller nikleuslar ve birgok afferent ve
efferent yol ¢ok dar bir anatomik alanda seyrettiginden minér bir plak ciddi
vestibiler anormalliklere yol agabilirken (15, 146) standart bir kraniyal MRG
ile vestibller semptomla iligkili lezyon ya da lezyonlarin saptanamamasi da
mdamkinddr.  Hastalarimizin - hemen tUminde vestibller semptom
bulunmasina ragmen, nérolojik muayenede patolojik bulgu sikligi oldukca
disiktdr. Kraniyal MRG ise infratentoriyal lezyon varligini olgularimizin %
60’Inda gb6stermistir. Oysa nérolojik muayenesinde patoloji saptanmayan,
kraniyal MRG’de beyin sapi ve serebellumda plak gdzlenmeyen olgularin
timinde (% 100) beyin sapi ve/veya serebellar etkilenmeyi yansitan ENG
bulgusu elde edilmigtir. Bu durum vestibller sistemi degerlendirirken
ENG’nin  klinik muayeneden ve MRG’den daha duyarli oldugunu
yansitmaktadir. Benzer sekilde 22 RRMS hastasinda yapilan baska bir
calismada klinik muayene ve ENG’de gdsterilen beyin sapi ve serebellar
lezyonlar ultra-ince kesit MRG ile gésterilememistir ve yazarlar bu durumu
fonksiyonel olarak anlamli lezyonlarin serebrumdaki lezyonlardan daha
kiigik oldugu icin saptanamadi§i seklinde degerlendirmistir. ince-kesit
MRG’nin 6zellikle serebellum ve beyin sapi icin yalanci negatif sonuclar
verebilecegi ve ENG’nin hala bu yapilari incelemede en duyarli metod oldugu
vurgulanmistir (17).

Bununla birlikte, tim ndérolojik hastaliklarda oldugu gibi MS’'de de
ayrintili nérolojik muayene bazen yakinmasi olmayan hastalarda bile belli
anatomik bdlgelerin tutulumuna isaret edebilir. Ancak 6zellikle vestibiler
sistemi degerlendirmek icin muayenenin sik araliklarla yinelenmesi
gerekebilir. Ornegin yapilan bir calismada spontan nistagmus orani % 59
olarak bildirilmis ancak bir c¢ok vakada nistagmusun tekrar eden
muayenelerin sadece birinde izlendigi belirtiimistir. Tek bir muayenede
nistagmus saptanma orani ise % 18 gibi oldukca dusik bir degerdedir (15).

CunklO nistagmus 6Orneginde oldugu gibi vestibller bulgular vestibiler
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semptomlar gibi gegici fenomenlerdir. MS’li hastalarda spontan nistagmus ise
% 34 oraninda bildirilmistir (15). Bizim c¢alismamizda nistagmus saptanma
orani % 20’dir. Koordinasyon muayenesinde saptanan pozitif bulgular da
eklendiginde (minimal, stpheli bulgular da dahil) vestibiler ve serebellar
tutulumu yansitir patolojik bulgu saptanma orani en fazla % 66,7 dir.

ENG norootoloji pratiginde &zellikle periferik vestibller ve santral
sistemleri etkileyen farkli patolojiler arasinda ayrim yapmakta kullanilir (12).
Calismamizda periferik vestibller sistemin tutulumunu yansitir patoloji orani
(6zellikle kalorik test) kontrol grubu ile kiyaslama yapilamamis olmakla
birlikte oldukca ylUksektir (% 36,6). Bu durum vaka bazinda ENG’nin MS’li
hastalarda ayirici tani yapilirken ¢ok dikkatli yorumlanmasi gerektigi yoninde
degerli bir gézlem ve bilgi birikimi saglamistir. Yaklasik her 3 vakadan birinde
kalorik test bozuktur, bu denli ylksek bir oranin i¢ kulak patolojisi ile
aciklanmasi mantikli gériinmemektedir. Olgularin KBB uzmani tarafindan
degerlendiriimesi ve herhangi bir i¢ kulak sorunu olmadiginin muayene ve
diger odyolojik testler esliginde tespiti de bu distincemizi desteklemektedir.
Bu olgularin timidnde santral tutulumu destekler en az bir ENG bulgusu da
bulunmaktaydi. Dolayisi ile MS kalorik testleri de dnemli oranda etkiliyor
g6rinmektedir. Bu durum 6zellikle ponsta VIII. kraniyal sinirin giris zonunda
yerlesmis bir plaga (6) bagll olabilir. Kalorik testlerin bozuk saptanmasi
durumunda semptomun MS ile ilintili olmadigint sdylemek mimkin
gb6zikmemektedir. Nitekim calismamizda kalorik testleri bozuk olan olgularin
timunde diger testlerden de en az birinde patoloji saptanmistir. Bu nedenle,
ENG tim alt testleri ve klinikle birlikte yorumlanmalidir. Yapilan ¢alismalarda
MS’de kalorik test anormallikleri % 25 oraninda bildirilmis olup kalorik test
anormallikleri genellikle periferal vestibller end organ anormalliklerine
baglanmasina ragmen MS’de biyldk olasilikla santral vestibilo-okuler
yolaklarin tutulusuna sekonder bozukluklarin izlenebilecedi dustntlmektedir
(7, 146).

RRMS’li hastalarda yapilan bir calismada ENG, BSIUP ve blink refleks
anlamli olarak beyin sapi ve/veya serebellar tutulum ile iligkili bulunmustur.
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ENG ile semptomatik lezyonlar % 84, asemptomatik lezyonlar ise % 49
oraninda saptanabilmistir (18, 19). Yapilan diger bir calismada ise MS’de
asemptomatik lezyonlarr SUP, BSIUP ve g6z kirpma refleksi ile
karsilastiriidiginda ENG’nin en fazla bilgi veren test oldugu ve optik noritli
hastalarda da SUP, BSIUP veya ENG gibi testlerden daha fazla tanisal fayda
saglayabilecegi bildirilmistir ancak bu c¢alsmada ENG ve GUP
karsilastirimamistir (18). Elektrofizyolojik anormallikler, ENG’ de anormallik
tek basina degerlendirildiginde MS hastalarinda % 76, optik néritte (ON) %
36, toplamda % 68, GUP ile birlikte degerlendirildiginde MS hastalarinda %
78, ON’ de % 100, toplamda % 90, BSIUP ile birlikte degerlendirildiginde MS
hastalarinda % 92, ON'de % 40, toplamda % 92, GUP ve BSIUP birlikte
degerlendirildiginde MS hastalarinda % 93, ON’ de % 100, toplamda %95
oraninda saptanmistir (10). Bu durum da bize rutinde kullanilan gérsel, isitsel
ve duyusal uyariimig potansiyel ¢calismalarinin yani sira, MS’de sik¢a tutulan
vestibUler sistemi de elektrofizyolojik olarak incelemenin faydalari konusunda
fikir vermistir. Ayni zamanda bagska bir ¢galismada tim vakalarda klinik olarak
negatif olanlarin % 60’iInda ENG’de beyin sapi-serebellum tutulumu bulgulari
saptanmistir. ENG bulgulari uyarilmis potansiyeller gibi non-spesifik olmakla
birlikte, 6zellikle erken dénemlerde faydaldir. 1980’lerde ENG, Poser tani
kriterlerine eklenebilecek bir paraklinik test olarak 6nerilmistir (13). Bizim
calismamizda da ENG’'de % 90 olguda en az bir adet bozukluk saptanmistir.
Oykiide veya teste alindigi dénemde herhangi bir vestibller yakinmasi olan
hastalarda (% 86,7) bu oran % 88,4, hicbir vestibller yakinmasi olmayan
hastalarda (% 13,3) ise %100 olarak saptanmistir. Bu sonuclar, vestibuler
semptomu olsun ya da olmasin ENG’nin ne kadar sensitif bir test oldugunu
gbstermistir. Galismamizda, kalorik test ve Dix-Hallpike testi, gaze test ve
pozisyonel test ile elde edilen periferik patolojiyi yansitir nistagmus 6zellikleri
hari¢c, sakkadik test, trekking test ve optokinetik test gibi santral tutulusu
yansitir verilere bakildiginda da oran ciddi dizeyde yiksek ve istatistiksel

olarak anlamhdir.

ENG bir alt sistemin daha tutulumunu yiksek sensiviteyle ortaya
koyarak MS tanisina ek bir paraklinik destek saglayabilecegi gibi MS igin tipik
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olan bazi bulgulari da géz éniine serebilir. Ornek olarak subklinik interniikleer
oftalmoplejiyi ortaya koymasi MS tanisina dolayli ve &nemli bir katki
saglayabilir. Geng¢ bir hastada bilateral INO varhg MS igin oldukca
karakteristiktir (4). internikleer oftalmoplejili hastalarin elektrookilografik
incelemelerinde abdiksiyon yapan goézle karsilastirildiginda addiksiyon
yapan gbzde sakkadlarin yavaglama derecesinin MLF lezyonunun derecesi
ile dogru orantili oldugu bilinmektedir (169). Calismamizda da INO’nun
yorumlanmasi i¢in bu bilgi kullaniimistir. INO her zaman klinik olarak
saptanamayabilir (10). ENG’de subklinik INO’yu saptama orani bir calismada
% 22,6 olarak bildirilmistir (10) ve bu ¢alismada unilateral INO’larin timuniin
subklinik oldugu ve sadece ENG ile saptandigi bildirilmistir (18).
Seksendokuz MS ve 25 optik norit hastasinda yapilan diger bir calismada da
ENG ile tim INOlarin (tek veya cift yonli, klinik veya subklinik)
saptanabilecegi bildirilmistir. Bu ¢alismada g6z kirpma refleksindeki patoloji
ile ENG patolojileri arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir ve ENG ve
BSIUP asemptomatik lezyonlari en fazla tespit eden testler olarak bildirilmistir
(10). Bizim calismamizda da klinik internUkleer oftalmopleji sadece % 3,3
olguda saptanirken ENG ile olgularin % 33,3’Unde subklinik interntkleer
oftalmopleji ile uyumlu bulgular elde edilmistir.

Sakkadlar gbézleri en hizh sekilde gdérme hattina yoénlendiren
hareketlerdir. Sakkadlar sirasinda, istemli ve istemsiz fiksasyon degisiklikleri,
vestibiler ve optokinetik nistagmusun hizli fazlarn ve uyku sirasinda ortaya
ctkan hizh g6z hareketleri (REM) birlikte c¢ahgirlar (14,146,176).
Calismamizda tim hastalarin sakkadik testi yapilmis ve % 36,7 oraninda
bozukluk saptanmigtir. Onsekiz MS hastasinda yapilan bir calismada
sakkadik g6z hareketlerinin pik hizlarinin MS hastalarinda daha yavas oldugu
bildirilmistir. Bu calismada ayrica MS’li hastalarda sakkadik hareket
bozukluklarina anlamli élgtide rastandigl vurgulanarak 6zellikle yavas sakkad
hareketlerinde (20 derece) adduksiyon pik hizlarinin abdiksiyon pik hizlarina
gbre roélatif olarak yavaslamasi sakkadik bozukluklar agisindan tanisal bir
Olclt olarak 6nerilmigtir (14). Bizim g¢alismamizda 0-20 derecedeki sakkad
amplitidindeki pik sakkad hizlarinda yavaslama % 16,7 oraninda
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saptanmistir. MS i¢in sik karsilasilan bir durum olan sakkad pik-hizlarinda
yavaslama baska bir calismada % 30 oraninda bildiriimistir. Baska bir
calismada ise sakkad pik-hizlarinda yavaglama McAlpine kriterlerine goére
kesin MS’de % 56, probable MS'de % 16 ve olasi possible MS’de % 5
oraninda bildirilmistir (7). YUzkirkdért MS hastasinda yapilan baska bir
calismada, asemptomatik hastalarda sakkadik hareket bozukluklari, trekking
test bozuklarina oranla daha fazla siklikta bulunmustur (13). Bu ¢alismanin
aksine bizim calismamizda ENG alt testlerinden sakkadik test bozuklugu
ikinci sikhkta saptanmistir. Sakkadik morfolojik anormallikler serebellum
disfonksiyonunu dastndurtr, sakkadik hareketlerde bozukluk, pursuitlerden
daha belirginse serebellar bir lezyonun varligi kesindir (13, 14, 186). Bizim
calismamizda sakkadik testte dalga morfolojisinde anormallik % 16,7 olguda,
sakkadik test gecerliliginde ve sakkad latanslarinda uzama ise % 33,3
olguda saptanmistir. Sakkadik g6z hareketlerinde izlenen uzamig latans ve
azalmis pik hizlarin beyin sapi ve serebellar lezyonlarin varliginin bir belirteci
olduguna inanilir (7, 176). Bizim olgularimizda ise bu bulgular ayni
bdlgelerde yerlesmis bir MS plagina ikincil olarak gelismis olabilir. Sakkadik
testte elde edilen sonuglarimiz genel olarak didger yayinlarla uyumiu
saptanmistir. Ayrica calismamizda herhangi bir atakta bas dénmesi ve ilk
atakta bas dénmesi olan olgularda ENG’de sakkadik testte patolojinin
g6rilme orani olmayanlara gbére anlamh olarak fazla saptanmistir.
Serebellumun dorsal vermis ve fastigial nlkleus bdlgesini etkileyen
lezyonlarda ENG’de diger testlerden daha cok sakkadik dismetrinin én
planda oldugu sakkadik test patolojileri izlenir ve ayni bélgenin tutulumu klinik
olarak kolaylikla periferik patolojiler ile karigabilen yineleyici vertigoya yol
acabilir (146, 189). Bu nedenle ilk atak veya herhangi bir atakta vertigo
tanimlayan olgularimizda sakkadik test patolojinin anlamli olarak daha fazla
saptanmasi, ilgili bélgelerin tutulumunun klinik olarak vertigoya yol agmasina
bagli olabilir.

Calismamizda % 53,3 oraninda olmak Uzere en fazla anormallik

trekking testte saptanmistir. Trekking test, beyin sapi, serebellum, kismen de
serebro-pontin baglantilari degerlendiren bir testtir (146). Trekking testi bozuk
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olan olgularin timinde (% 53,3) trekking hiz kazanclar (gain) anormalken, %
46,7 olguda dalga morfolojisinde bozukluk saptanmistir. Trekking teste dalga
morfolojisindeki anormallikler tipik olarak beyin sapi patolojilerinde goéraltr,
ancak nadiren serebellum ve serebral korteks lezyonlarinda da gérulebilir.
Trekking testte hiz kazancinda anormallik ise beyin sapi patolojileri hakkinda
ipucu verebilirler (128, 129). Yapilan bir ¢galismada ENG parametrelerinden
sadece yavas takip anormalligi ile SUP ve blink refleks anormallikleri iligkili
bulunmustur ve ENG ile MLF ve paramedian pontin retikiler formasyonda tek
bir plagin bile saptanabilecegi tartisiimistir (18). Calismamizda trekking
testten sonra en fazla patoloji saptanan test sakkadik testtir. Bizim
olgularimizda oldugu gibi smooth pursuit anormalligi ve sakkadik dogruluk
arasindaki yakin iligki anormalligin blyUk olasilikla serebellar lezyonlara bagli
oldugunu dastndartr (18, 146). Baska bir calismada kesin MS’de % 65,
probable MS’'de % 52 ve possible MS'de %28 oraninda trekking testinde
bozukluk oldugunu bulmuslardir (7). Bu oranlar ¢alismamizda elde edilen
sonuglar ile oldukga uyumludur. Trekking testin diger testlere gére beyin sapi,
serebellum ve kortiko-pontin yollar gibi daha fazla bdlgenin etkilenmesini
ortaya koyabilmesi ve MS’nin de oldukca farkli lokalizasyonlari tutabilmesi,
hastalarimizda trekking test patolojisinin daha sik olmasinin nedeni olabilir.

ENG’de degerlendirdigimiz diger bir test optokinetik testti. Bender ve
Shanzer'e goére horizontal optokinetik nistagmusun yavas fazi oksipital
korteks tarafindan regile edilir (15). Vertikal optokinetik nistagmusun
yolaklari ise net bilinmemekle birlikte horizontal optokinetik yollara benzedigi
digundlar ve vertikal bakisin  merkezi mezensefalondadir (7, 15).
Calismamizda optokinetik testte bozukluk % 17,9 oraninda saptanmis olup
bu bozukluk kontrol grubundan istatistiksel olarak farkli degildir. 18 MS
hastasinda yapilan bir calismada 30 derece/saniye veya daha yavas
stimUluslarda optokinetik nistagmusun yavas fazinda anormallik oldugu
bildirilmistir (14). Bizim calismamizdaki sonuclara benzer sekilde baska bir
calismada da MS hastalarinda optokinetik testin degerlendiremedigini ve
bunun nedeninin MLF disindaki diger ek lezyonlar olabilecegi tartisiimigtir
(169). Optokinetik testin patolojiyi saptama konusunda basarisizhdl uygun
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stimulusun verilmemesine de bagl olabilir (169, 176). Aslinda stimulus hizini
arttirarak optokinetik nistagmusun yavas fazini arttirmak mamkinddr (169).
Ayrica optokinetik test hasta ile iyi kooperasyon gerektiren ve dogru yanit icin
g6z hareketleri ve balans gibi diger dengeyi etkileyen yapilarin iyi ¢aligir
konumda olmasi gereken bir testtir (129, 146, 176). Bizim hastalarimizda ve
hatta kontrol grubumuzda bile bu testte uyum saglayamadidi igin
degerlendirmeye alinmayan olgular bulunmaktadir. Bu durum érnek sayisinin
da azalmasina yol agmistir. Bu nedenle aslinda subklinik tutulumlari ortaya
koyma potansiyeli olan (190) optokinetik test, bizim calismamizda kontrol

grubundan farkli, istatistiksel olarak anlaml sonuglar verememistir.

Calismamizda gaze testte yapilmis ve gaze testde toplam % 6,7 (n= 3)
bozukluk saptanmigtir ancak bu sonu¢ istatistiksel olarak anlamli
bulunmamigtir. Gaze teste bozukluk saptanan 3 olgunun 2’sinde bakisla yén
degistiren iki yonll nistagmus, 1 olguda ise bakigla yén degistirmeyen iki
yonll nistagmus saptandi. Gaze testinde patoloji saptanan bir olguda hem
nérolojik muayenede hem de kraniyal MRG’de nistagmusu agiklayacak bulgu
saptanmamigtir. Bir diger olguda ise noérolojik muayenede saptanan
nistagmus sadece ENG ile desteklenebilmistir. Sonu¢ olarak gaze testde
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmasa da, klinik olarak bakildiginda
bu iki vaka érneginde oldugu gibi MS’de subklinik okller motor patolojilerin
olabilecegini gbéstermistir. MS’de subklinik okller hareket bozukluklari daha
6nce de bildirilmistir (13). Hastalarnmizda oldugu gibi klinik muayenede
saptanamayan bulgularin bazen ENG’de gaze test gibi alt testlerde
saptanabilecegi ve bu durumun ENG ile klinik muayenede c¢ok fazla bulgu
vermeyen arsioserebellum patolojilerinin  ortaya koyulmasi ile iligkili
olabilecegi savunulmustur (13).

Degerlendirdigimiz diger bir test olan pozisyonel testte bozukluk % 16,7
(n=5) olguda saptanmistir ve bu olgulardan sadece 1 tanesinde ndrolojik
muayenede nistagmus izlenirken, 2 olguda MRG’de nistagmusa neden
olabilecek infratentorial lezyon saptanmistir. Bu testte elde edilen sonuclar da
subklinik tutulugu yansitma acgisindan pozisyonel testin faydali olabilecegini
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gbstermistir. Bagka bir calismada ise bizim calismamiza benzer olarak
pozisyonel nistagmus %15 oraninda saptanmistir (15). MS hastalarinda tiim
ybnlerde hem horizontal hem de vertikal nistagmus varligi mezensefalonu da
iceren diffuz lezyonlari veya beyin sapi ve serebellum lezyonlar ile kombine
bilateral serebral hemisfer lezyonlarini ddstndlrir ve bu da MS’deki
disseminasyon ile uyumludur (15, 146). MS hastalarinda yapilan ENG
calismalarinda gaze test ve pozisyonel test sonuclari birlikte degerlendiriimis
ve 70 hastanin % 27’sinde pozisyonel nistagmus bildirirken, baska bir
calismada 16’s1 bakis yonlyle degismeyen, 3’0 bakis yéniyle degisen olmak
Uzere 38 hastanin 19’unda nistagmus bildiriimistir (7). Bizim olgularimizda
gaze test ve/veya pozisyonel testte nistagmus saptanan olgularin orani % 20
(n=6) olarak saptanmistir.

Galismamizda hastalarin bazi klinik ve paraklinik 6zellikleri ele
alindiginda testlerin yapildigi dénemde herhangi bir vestibller semptomu
olan hastalarda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedi daha
fazlaydi ve bu bulgu da ézellikle semptomatik olan hastalarda ENG’nin daha
hassas bir test oldugu goérlstini destekler (10, 13, 15). Ayrica testlerin
yapildigi dénemde hastanin nérolojik muayenesinde vestibller sistem tutulus
bulgusu, koordinasyon bozuklugu ve nistagmusu olanlarda olmayanlara gére
ENG’de bozuk olan test adedi daha fazlaydi. Yirmiiki MS hastasinda yapilan
baska bir ¢alismada da ndérolojik muayenedeki anormal bulgularla ENG ile
yapilan nérootolojik muayenedeki anormal bulgularin sayisinin anlamli
korelasyon gbésterdigi bildirilmistir (17). Ayni zamanda herhangi bir vestibller
semptoma eglik eden otolojik, otonomik ve ndrolojik semptomu olan
olgularimizda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedi anlaml olarak
fazla saptanmigtir. Bu bakis agisiyla, ENG’nin pek c¢ok subklinik patolojiyi
hastalarin bir ¢ok 6zelliginden badimsiz olarak ortaya koyabildigi ancak
ENG’'deki patolojik bulgu sayisi ve derecesinin klinikle kismen de olsa
korelasyon gésterdigi séylenebilir.

Hastalarda ENG’'de bozuk olan test adedi ile yas, ilk atak yasi, hastalik
sUresi, toplam atak sayisi arasinda anlamli iligki saptanmayip sadece EDSS
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ile anlamli iliski saptanmistir. Aslinda bu sonuglar ENG’nin pek ¢cok faktérden
bagimsiz olarak hastada bulunan vestibiler sistem tutulusunu oldukga
hassas bir sekilde ortaya koyabildigi fikrini olusturmustur. Baska bir
calismada da ENG anormalligi ile hastalik slresi ve SSS semptom ve
bulgulari arasinda anlamli bir iligkili saptanmamistir (10). MS’de vertigo
6zellikle serebellum kaynakli ise daha kéth bir klinik seyir igin belirleyicidir (4,
5). Malign MS’lerde serebellar-vestibiler semptomlari en sik baslangi¢
semptomlari olarak bildirimistir. Ozellikle ekstremite inkoordinasyonu,
intensiyonel tremor gibi bulgulari olan hastalarin en kisa sad kalima sahip
oldugunu ve baslangic semptomunun vertigo olmasinin yasam beklentisini
kisalttigini vurgulanmaktadir (7). Bu nedenle, EDSS ile ENG’de bozuk olan
test adedi arasinda iligki saptanmasinin hastaligin ilerleyen slre¢ igerisinde
vestibller sistemin daha ¢ok ve belki de multipl lokalizasyonda tutulmasi ve
kalici bulgulara yol acabilmesi ile ilgili olabilecegi géristindeyiz.

Calismamiza alinan hastalarin ortalama EDSS puani 1,77 (min= 0,0
max= 3,5) olarak saptanmistir. Diger bir deyisle hasta grubumuzun geng ve
belirgin  6zarluligld olmayan, daha c¢ok erken ddénem MS hastalarinca
olustugu sdylenebilir. Ancak bu duruma ragmen istatistiksel sonuglarimizin
da dogruladigi gibi ENG hastanin vestibliler semptomu olsun veya olmasin
% 90 (n=27) gibi ylksek oranlarda patolojik saptanmistir. Bu sonu¢, ENG’nin
klinik pratikte vestibller semptomu olan bir MS hastasinda santral ve periferik
patolojilerin ayrimini i¢in kullaniimasinin yani sira 6zellikle erken dénem MS
hastalarinda  vestibller  sistem  tutulumunu incelemek amaciyla
kullanilabileceg@i g6risint dogurmaktadir. Bu durum hipotezimizi dogrulayan

bir sonuctur.

Hastalarimizin % 26,7’sinin teste alindigi dénemde immuinmodulatér
tedavi aldigi 6grenilmistir. MS’de kullanilan immunmodiilatér tedavilerin ENG
Uzerine herhangi bir etkisinin olup olmadigini degerlendiren c¢alisma yoktur
ancak calismamizda bu olasi etkiyi de ortadan kaldirmak amaciyla yapilan
tim istatistiksel kiyaslamalar imminmodulatér tedavi alan hastalar ¢ikarilip
tekrar edilmistir ve sonuglarimizda herhangi bir degisiklik saptanmamisgtir.
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Bu calisma, RRMS’li hastalarda vestibller yakinmalari, bu yakinmalarin
6zelliklerini, ndrolojik muayene bulgularini, kraniyal MRG bulgularini ve BOS
incelemesi bulgularini ayrintilari ile arastiran ve hastalarda ENG testinin tim
alt testlerini yaparak, kalorik test disinda kalan tim testleri kontrol grubu ile
karsilastiran son yillardaki tek calismadir. Calismamiz MS’de vestibiler
sistem tutulumu agisindan MS’de ilk atakta (% 70) veya hastaligin seyri
sirasinda (% 80) ortaya cikan vestibller semptomun vertigodan ¢ok daha
yUksek oranlarda nonvertijin6z dizziness oldugu, hastaligin seyri sirasinda
herhangi bir vestibiiler semptomu olmayan olgularin oraninin sadece % 13,3
oldugu, ataklarda vestibller semptomu bas dénmesi olan olgularin (% 10) bu
yakinmalarinin ilk atakta ortaya ¢iktigi, MS hastalari tarafinca duyumsanan
vestibller semptomlarin % 50’sinden fazlasinda daha saniyeler suren, ani
baslangich, epizodik dengesizlik hissi seklinde oldugu ve paroksismal
semptom olarak bas dénmesi ataklarinin sikliginin % 6,7 oldugu; MS’de ENG
Uzerine yapilan diger calismalarla uyumlu bulgularin yaninda ilk atak veya
herhangi bir atakta vertigo tanimlayan olgularda ENG’de sakkadik test
patolojinin anlamli olarak daha fazla saptanabilecegi ve EDSS ile ENG’de
bozuk olan test adedi arasinda anlamli iligki oldugu gibi yeni bilgileri ortaya

koymustur.

Sonu¢ olarak ¢alismamiz ENG’nin, tim parametreleri detayl olarak
calisihp, degerlendirilirse  herhangi bir denge problemi olmayan
asemptomatik multipl skleroz olgularinda bile yUksek duyarlihda sahip
oldugunu ortaya koymustur. Ayni zamanda, ENG’nin vestibller sistem ve
baglantilarinin tutulumunu nérolojik muayeneden ¢ok daha belirgin ve detayli
olarak hastaligin erken déneminde bile ortaya koydugu saptanmistir. MS
hastalarinda vestibller sistem ile iligkili bilgi edinilmek istendiginde, ya da
tipki uyariimis potansiyel calismalarinin kullaniminda oldugu gibi farkh alt
sistemlerin tutulumu ortaya koyarak, bu hastaligin adiyla da uyumlu olan
“multipl” hdini destekleyici paraklinik ek bir kanit isteniyorsa, ENG kuvvetle

onerilir.

108



VI. SONUCLAR

RRMS hastalarinda vestiblller semptomlar ve ENG bulgulari Gzerine

yapilan ¢alismamizin sonuglari:

Yapilan testlerde (kalorik test hari¢) herhangi bir patolojiyi gdsteren
ENG bulgusu % 90 olguda saptanmistir. % 83,3 olguda ENG’de santral
patolojiyi dislndiren bulgular ve % 36,7 olguda ENG’de periferik patolojiyi
distndiren bulgular saptanmistir. % 30 olguda ise hem santral hem de
periferik patolojinin birlikteligi saptanmistir.

Her iki grup herhangi bir patolojinin varligini gésteren ENG sonuglari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlk saptanmistir (p< 0,001).

Her iki grup arasinda santral patolojinin varhdini gésteren ENG
sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir (p< 0,001).

Hastalarda ENG’de bozuk olan test adedi ile yas, ilk atak yasi, hastalik
suresi, toplam atak sayisI arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki olmadigi
saptanmistir (sirasi ile p=0,624, p=0,268, p=0,845, p=0,137). Ancak ENG’de
bozuk olan test adedi ile EDSS skoru arasinda pozitif yénde, zayif diizeyde
istatistiksel olarak 6nemli bir iliskinin oldugu saptanmistir (p= 0,039).

Testlerin yapildigi dénemde herhangi bir vestibller semptomu olan
hastalarda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedindeki fazlalik
istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001).

Testlerin  yapildigi dénemde hastalarin ndérolojik muayenesinde

vestibller sistem tutulus bulgusu olanlarda olmayanlara gére ENG’de bozuk
olan test adedi fazlahgi istatistiksel olarak anlaml saptanmistir (p<0,001).
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Testlerin  yapildigi dbénemde hastalarin  nérolojik muayenesinde
nistagmus saptananlarda saptanmayanlara gére ENG’de bozuk olan test

adedi fazlahgi istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,006).

Testlerin  yapildigi dbénemde hastalarin nérolojik muayenesinde
koordinasyon bozuklugu bulunanlarda bulunmayanlara gére ENG’de bozuk

olan test adedi fazlaligi istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001).

Hastalarin herhangi bir vestibller semptomuna eglik eden otolojik
semptomu olanlarda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedindeki

fazlalik istatistiksel olarak anlamlydi (p<0,001).

Herhangi bir vestibller semptomuna eslik eden otonomik semptomu
olanlarda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedi fazlahgi

istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,004).

Herhangi bir vestibller semptomuna eglik eden nérolojik semptomu
olanlarda olmayanlara gére ENG’de bozuk olan test adedi fazlahgi
istatistiksel olarak anlamhydi (p<0,001).

Hastalarin klinik 6zelliklerinden ilk ataktan édnce herhangi bir vestibller
semptomu olan, ilk atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, ilk atakta
vestibller semptomu vertigo olan, ilk atakta vestibller semptomun dizziness
olan, herhangi bir atakta herhangi bir vestibller semptomu olan, herhangi bir
ataktaki vestibller semptomu vertigo olan, herhangi bir atakta vestibller
semptomun dizziness olan, ataklar arasinda kalan dénemde herhangi bir
vestibller semptomu olan, ataklar arasinda kalan dénemde vestibller
semptomu dizziness olan, kraniyal MRG'de infratentorial bdlgede lezyonu
olan, kranial MRG’de beyin sapinda lezyonu olan, kraniyal MRG’de
serebellumda lezyonu olan, kraniyal MRG’de jukstakortikal bélgede lezyonu
olan, BOS incelemesinde oligoklonal band pozitifligi olan ve BOS
incelemesinde immunglobulin G indeksini 0,66 degerinin lzerinde olan hasta
alt gruplari bu 6zellikleri tagimayanlara gére ENG’de bozuk olan test adeti
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arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliik yoktu (sirasiyla p=0,611,
p=0,409, p=0,150, p=0,052, p=0,193, p=0,150, p=0,681, p=0,720, p=0,965,
p=0,081, p=0,276, p=0,628, p= 0,419, p=0,790, Mann-Whitney U testi).

Hasta ve kontrol grubunda sakkadik test sonuglarinda istatistiksel
olarak anlaml farklilik saptanmigtir (Ki-kare: 13,47, p< 0,001, Pearson Ki-
Kare testi).

Trekking test sonuglarinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklilk saptanmistir (Ki-kare: 23,56, p< 0,001, Likelihood Ratio testi).

Pozisyonel test sonuclarinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklihk saptanmistir (p=0,026, Fisher’s Exact testi).

Gaze test sonugclarinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklihk saptanmamistir (p=0,237, Fisher’s Exact testi).

Optokinetik test, Dix-Hallpike testi ve kalorik test sonuglari kontrol grubu
ile istatistiksel olarak karsilagtirilamamigtir.

ik ataktan énce herhangi bir vestibller semptom olan, herhangi bir
atakta herhangi bir vestibller semptom olan, herhangi bir atakta bas dénmesi
olan, herhangi bir atakta nonvertijin6z dizzinessi olan, ilk atakta herhangi bir
vestibller semptomu olan, ilk atakta bas doénmesi olan, ilk atakta
nonvertijindz dizzinessi olan, ataklar arasi donemde herhangi bir vestibller
semptomu olan, ataklar arasi dénemde nonvertijinéz dizziness! olan,
herhangi bir vestibller semptomu baslatici faktéri olan, epizodik seyirli
herhangi bir vestibller semptomu olan, devamlilik gbsteren herhangi bir
vestibller semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otolojik
semptomu olan, vestibller semptoma eslik eden otonomik semptomu olan,
vestibller semptoma eslik eden ndérolojik semptomu olan, nérolojik
muayenede vestibller sistem tutulusu bulgusu olan, ndrolojik muayenede
nistagmusu olan, ndérolojik muayenede koordinasyon bozuklugu bulgusu
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olan, kranial MRG’de infratentoriyal lezyonu olan, kranial MRG’de beyin sapi
lezyonu olan, kranial MRG’de serebellum lezyonu olan ve kranial MRG'de
jukstakortikal lezyonu olan hastalarda ENG’de her hangi bir patolojinin
gortlme orani, ENG’de santral patolojinin gérilme orani, ENG’de sakkadik
test patolojisinin gérilme orani, ENG’de trekking test patolojisinin gériime
orani, ENG’de pozisyonel test patolojisinin gériilme orani ve ENG’de gaze
test patolojisinin gdrtlme oraninin olmayanlardan farki istatistiksel olarak
arastirildiginda sadece ilk atakta ve herhangi bir atakta bas dénmesi olan
olgularda ENG’de sakkadik testte patolojinin gérilme orani olmayanlara gére
farkli saptanmistir (sirasiyla p=0,041, p=0,041).
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Vil. OZET

MS’de ENG ile vestibller sistem tutulumunu incelen galismalar yetmisli
yillarin sonrasindan bu yana yapila gelmekle birlikte, yeterli sayida hasta ile
sakkad test, trekking test, optokinetik test, Dix-Hallpike testi, pozisyonel test,
gaze test ve kalorik testi kapsayan ayrintili calismalar oldukca az sayidadir.
Bu calismada relapsing-remitting multiple skleroz hastalarinda ayrintili ENG
testlerini kullanarak vestibuler tutuluma ait klinik ve elektronistagmografik
Ozellikleri incelenmesi ve klinik ve subklinik vestibiler tutulumda ENG’nin
tanisal degerinin arastiriimasi amaglanmistir. Ayni zamanda klinik 6zellikler
ile ENG arasindaki iliski de incelenmistir. Bilgimiz dahilinde, calismamiz
hastaligin erken ddéneminde olan RRMS hastalarindan olusan bir
popiulasyonda ENG’nin tim alt testlerinin degerlendirilip, elde edilen
bulgularin klinik parametreler ile korelasyonlarinin arastirildigi ilk prospekiif
calismadir.

Calismaya Mc-Donald tani kriterlerine gére kesin RRMS tanisi alan 30
hasta ve 30 saglikh kisi kabul edilmistir. Hastalar Eylal 2003 ve Mart 2005
tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Néroloji Bélim{i'nde
degerlendirilmistir. Sakkadik test, trekking test, optokinetik test, Dix-Hallpike,
pozisyonel test ve gaze testi iceren detayli ENG calismalari hem hasta hem
de kontrol grubunda yapilmistir ancak kalorik test rahatsizlik verici bir tetkik

oldugu icin sadece hasta grubunda yapilmistir.

RRMS hastalarinda en sik bozukluk saptanan test trekking testti (%
57,1) ve bunu sakkadik test (% 36,7) izliyordu. Hastalarin % 33,3 ‘linde
kalorik test bozuklugu, % 17,9’'unda optokinetik test bozuklugu, % 16,7’sinde
pozisyonel test bozuklugu, %10,0’unda gaze test bozuklugu ve % 7,7’sinde
Dix Hallpike testinde bozukluk saptanmistir.

Hasta grubunda testlerde (kalorik test harig) herhangi bir patolojinin

varligini gésteren ENG bulgusu % 90 (n=27), kontrol grubunda ise % 6,7
(n=2)oraninda saptanmistir ve her iki grup arasinda istatistiksel olarak
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anlamh fark saptanmistir (p< 0,001). Santral patolojinin varligini gésteren
ENG patolojisi hasta grubunda % 83,3 (n=25), kontrol grubunda % 6,7 (n=2)
oraninda saptanmistir ve her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir (p<0,001).

ENG’de bozuk olan toplam test adedi testlerin yapildigi dénemde
herhangi bir vestibller semptomu olanlarda (p<0,001), ndrolojik
muayenesinde vestibiler sistem tutulus bulgusu, nistagmus ve koordinasyon
bozuklugu olanlarda (sirasiyla p<0,001, p=0,006 ve p<0,001), vestibller
semptomuna eglik eden otolojik, otonomik ve ndrolojik semptomu olanlarda
(sirasiyla p<0,001, p=0,004 ve p<0,001) olmayanlara gore istatistiksel olarak
farkliydi.

ENG’de bozuk olan test adedi ile yas, ilk atak yasi, hastalik slresi ve
toplam atak sayisi arasinda anlaml korelasyon saptanmazken (sirasi ile
p=0,624, p=0,268, p=0,845 ve p=0,137), ENG’de bozuk olan test adedi ile
EDSS puani arasinda pozitif yénde, istatistiksel olarak énemli bir iligkinin
oldugu saptanmistir (p= 0,039). Bu korelasyonlar ayni zamanda tim diger alt
testler igin de arastinimig ancak anlamli korelasyon saptanmamistir.

Ayrica her iki grup arasinda sakkad test (p< 0,001), trekking test (p<
0,001) ve pozisyonel test (p=0,026) sonuclar arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmistir.

TOom istatistiksel kiyaslamalar testlerin yapildigi dénemde immun-
modiuilatér kullanmayan 22 RRMS hastasina ait verilerle tekrar edilmistir ve
farkli her hangi bir sonug saptanmamistir.

Calismamiz, literatire MS’de ilk atakta (% 70) veya hastaligin seyri
sirasinda (% 80) ortaya c¢ikan vestibller semptomunlarin daha fazla siklikla
izlenmesi, hastaligin seyri sirasinda herhangi bir vestibller semptomu
olmayan olgularin oraninin sadece % 13,3 oldugu gibi yeni bilgiler
katmaktadir. Ayni zamanda ataklarda gercek bas dénmesi deneyimi yasayan
olgularin bu yakinmalarinin ilk atakta ortaya ciktigini gozlenmedik. ilk atak
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veya herhangi bir atakta vertigo tanimlayan olgularda sakkadik test
patolojinin anlamli olarak daha fazla saptanabilecegi ve EDSS ile ENG’de
bozuk olan test adedi arasinda anlamli bir iligki oldugu da MS igin yeni bilgiler

arasindadir.

Sonu¢ olarak calismamiz, ENG’nin tim alt testleriyle detayli olarak
degerlendirilirse asemptomatik multipl skleroz olgularinda bile ylUksek
duyarliliga sahip oldugunu ortaya koymustur. MS hastalarinda vestibller
sistem ile iligkili bilgi edinilmek istendiginde, ya da farkli bir alt sistemin
tutulumu ortaya koyarak destekleyici paraklinik ek bir kanit isteniyorsa, ENG

kuvvetle 6nerilir.
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VIl. SUMMARY

Studies of electronystagmographic investigation in MS patients has
been done since seventies, but detailed ENG test including saccade test,
tracking test, optokinetic test, Dix-Hallpike test, gaze test, positional test and
caloric test had not been done among adequate number of MS patient. In this
study we aimed to evaluate clinical and electronystagmographical
characteristics of vestibular system involvement in RRMS patients by
performing detailed ENG test, and to investigate the diagnostic value of ENG
in clinical and subclinical vestibular involvement. We also investigated the
association of ENG and clinical characteristics. To the best of our knowlegde,
this study is the first prospective study that contains all of the sub-tests in
ENG, and correlates the datas with clinical parameters in a population of
RRMS patients who are in the early states of the disease.

Thirty patients who were diagnosed as definite relapsing remitting
multiple sclerosis due to Mc-Donald’s diagnostic criteria and 30 healthy
individuals included in this study. The entire population of patients was
examined at the Pamukkale University Hospital, Neurology Department
during the period from September 2003 and March 2005. ENG test including
saccade test, tracking test, optokinetic test, Dix-Hallpike test, gaze test, and
positional test were performed in all patient and control group, but caloric test
which is an uncomfortable test was only performed in patient group.

The most common abnormal test in RRMS patients in this study was
tracking test (57.1 %), and saccade test (36.7 %) follows it. Caloric test
abnormalities was found in 33.3 %, optokinetic test abnormalities was found
17.9 %, positional test abnormalities was found in 16.7 % patients, gaze test
abnormalities was found in 10.0 %, and abnormalities of Dix-Hallpike test
was found 7,7 % of the patients.

Any abnormality in ENG subtests (except caloric test) was found in
90.0 % (n=27) of the patients and in 6.7 % (n=2) of the individuals in the
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control group. Difference of existence of any ENG abnormality between two
groups was statistically significant (p< 0,001). Abnormalities showing central
pathology in ENG subtests was found in 83.3 % (n=25) of the patients and in
6,7 % (n=2) of the controls. Statistically significant difference was found
between central pathology in ENG subtests between groups (p<0,001).

Total number of abnormal tests in ENG were statistically different
between patients who have any vestibular symptom during the test
(p<0,001), vestibular system involvement’s findings (p<0,001), nystagmus
(p=0,006), coordination difficulty (p<0,001) in neurological examination,
concomitant otological symptoms (p<0,001), concomitant autonomic
symptoms (p=0,004) and concomitant neurological symptoms (p<0,001) or

who have not.

Correlation of total number of abnormal tests in ENG with patient age,
age of the patient during first attack, number of the years after the diagnosis
of MS, and number of total attacks was not statistically significant, but
correlation of total number of abnormal tests in ENG with EDSS score was
statistically significant (p= 0,039). These correlations were also investigated

for all subtests, but any significant correlation was not found.

Statistically significant difference was found between patients and
controls in saccade test (p< 0,001), tracking test (p< 0,001), and positional
test (p=0,026).

These statistical analyses were also repeated in 22 RRMS patients who
were not using any immune-modulating drug during the time that we
performed ENG and we did not find any different result in the statistically

analyses.

Our study adds new knowledge to the literature as higher frequencies of
non-vertiginous dizziness in first attack (70.0 %) and any time during the
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disease course (80.0 %); very low frequency (13.3 %) of patients without any
vestibular symptom during the course of disease. In addition we observed
that the patients who experience true vertigo during attacks have the history
of true vertigo also in their first attacks. We also found that saccade test
pathology is statistically different between the patients who have any
vestibular symptom during the first or any attack and who have not.
Existence of significant correlation between EDSS score and total number of
abnormal subtests in ENG is also a new knowlegde.

As a result ENG has high levels of sensitivity if all subtests evaluated
in details even if in asymptomatic patients in RRMS. ENG is strongly
suggested for both vestibular evaluation of MS patients and detection of
involvement of a different sub-system when additional paraclinical evidence

is needed.
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X. EKLER

RELAPSING REMITTING MULTIPL SKLEROZ HASTALARINDA
VESTIBULER SEMPTOMLAR VE ELEKTRONISTAGMOGRAFI
BULGULARI ADLI TEZ CALISMASI FORMU

Hastanin
Adi, Soyadi: Tarih:
Yasi:
Cinsiyeti:
Adresi:
Telefon No:
Meslegi:
Egitim Seviyesi:
Memleketi:

C")ykﬁ: (Hastanin gegirdigi tim ataklarin ve ataklar arasi dénemlerin ayrintili
sorgulanmasi ayni zamanda bu dénemdeki vestibuler semptomlarin olup olmadigi, karakteri
(Vertijindz dizziness/nonvertijindz dizziness) baslangi¢ bulgusu olup olmadigi, atak boyunca
devam edip etmedidi, bu dénemde epizodik mi devamh mi oldugu, slresi, ataklar arasi
dénemde paraksismal vestibller semptomun varligi ve atakta baslayan semptomun

kaliciligini sorgulayiniz)
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Degerlendirmeye alindigi donemde ana yakinmasi:

Vestibiler Semptom: (Semptomlari atak dénemi, ataklar arasi dénem olarak ayri ayri
sorgulayiniz)
Vertigo/non-vertiginéz dizziness:
-Baslangi¢ zamani
-Siresi
-Baslangici
Ani baslangicli
Yavasg baslangigl
Baslatan faktor
-bas pozisyonu
-Vicut pozisyonu
-Emosyonel stres
-Diger faktorler
-Seyri
Epizodik
-Sikhgi ve siresi
Devaml
-Eslik eden otolojik semptomlar
Tinnitus
Duyma kaybi
Agr
Dolgunluk hissi
Diger
-Eslik eden otonomik semptomlar
Bulanti
Kusma
Carpinti
Hipotansiyon
Hipertansiyon
Flushing
Diger
-Eslik eden diger nérolojik semptomlar
Diplopi ve diger g6z semptomlari
Ataksi, dizartri ve diger serebellar semptomlar
Paroksismal semptomlar
Diger
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Degerlendirmeye alindigi donemde nérolojik muayene bulgulari:
EDSS:

Kranial Sinirler:
Isik Reaksiyonu:
Gorme keskinligi:
G0z hareketleri:
Nistagmus:
Yona:
Tipi:
Ortaya cikisl:
Diger Kranial Sinirler
Motor Sistem:
Kas glici:
Tonus:
Duyu Muayenesi:
Yizeyel duyu
Pozisyon:
Vibnrasyon:
Serebellar Testler:
Dismetri:
Disdiadokokinezi:
Tremor:
Hipermetri:
Trunkal ataksi:
Yirime ataksisi:
Titubasyon:
DTR:
Patolojik Refleks:
M.i.B.:
Romberg Testi:

Kr. MRG (beyin sapi ve/veya serebellum tutulumumu belirtiniz):

143



BOS Bulgulari:
Direk baki:
Oligoklonal Band:
IgG indeksi:

ENG:

1- Spontan nistagmus:
IsIkta:
karanhkta:

2- Pursuit testi:

3- Optokinetik Nistagmus testi:

4- Sakkad Testi:

5- Kalorik test:

6- GazeTest:

7- Pozisyonel Test:
8- Dix-Hallpike Testi:
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