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OZET

Multipl Skleroz Hastahg Ile Gerilme Refleksinin Long-Loop Yamitlar
Arasindaki iliski

Dr. Zafer OZKAN

Amag: Gerilme refleksi yanitlari uzun yillardir bilinmektedir (M1, M2, M3). Ancak
long loop ge¢ yanmitlarmin (M2,M3) fizyolojisi ve fonksiyonlart gizemini
korumaktadir. Bu ¢alismada Multipl Skleroz (MS) hastaliginin, gerilme refleksinin
long-loop ge¢ yanitlarina etkisinin arastirilmasi amaglanmastir.

Gereg-Yontem: Calismaya Mayis 2017 - Temmuz 2018 tarihleri arasinda Gulhane
Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji Anabilim Dali MS Poliklinigine bagvuran ve
McDonald tan1 Kkriterlerine gore kesin MS tanisi konulan hastalar dahil edilmistir.
Hastalarin merkezi sinir sistemindeki (MSS) lezyon bolgelerine gore sadece serebral
lezyonu olan 9 hasta (G1), serebral lezyonlara ek infratentoriyel lezyonu olan 6 hasta
(G2), serebral lezyonlara ek spinal lezyonu olan 11 hasta (G3) ¢alismaya alinmistir.
Ayrica hastalarla yas ve cinsiyet agisindan benzer Ozellikler gosteren herhangi bir
serebral ve spinal olay gecirmeyen 10 saglikli gonulli ile kontrol grubu (G4)
olusturulmustur. Katilimcilarin tibialis anterior (TA) ve triseps surae (TS) kaslari,
posturografi platformunun basparmak yukar1 veya bagparmak asagi ani hareketleri ile
gerilmistir. Refleks kas yanitlar1 Elektromiyografi ile kayit edilmistir.

Bulgular: Gruplarin M1 yanitlar1 degerlendirildiginde M1 yaniti TS kasinda elde
edilmisken TA kasinda elde edilememistir. TS kast M1 yanitlarinin ”Root Mean
Square”(RMS) degerleri incelendiginde G3 ile G4 arasinda istatistiksel anlamli
faklilik saptanmistir (p<0,05). M2 ve M3 yanitlarinda latans ve RMS degerlerinde G3
ile G4 arasinda anlamli istatistiksel farklilik saptanmistir (p<0,05).

Sonu¢ ve Tartisma: M1 yanitlarinda RMS degerlerinde artis olmasi MSS lezyonu
olan hastalarda inhibisyonun kalkmasina bagli agiklanabilir. G3’de anlaml
farkliliklarin olmasi long-loop yanitlarin spinal seyir izledigini gostermektedir. G1 ve
G2’de kontrol grubu ile farklilik olmamasi long-loop yanitlarin infratentoriyel ve

serebral yolaklarinin olmadigini disiindiirmekle beraber kanit degerleri yetersizdir.

Anahtar kelimeler: Multipl Skleroz, Long-loop refleksler, long-latans refleksler



ABSTRACT

The relationship Between Multiple Sclerosis Disease and Long-Loop Responses
of Stretch Reflex

Zafer OZKAN, MD

Objective: Stress reflex responses (M1, M2, M3) have been known for many years.
However, the physiology and functions of the long loop late responses (M2, M3)
remain a mystery. In this study, it was aimed to investigate the effect of multiple
sclerosis on the long-loop delayed response of the stretch reflex.

Materials and Methods: Between May 2017 and July 2018, patients who applied to
MS Polyclinic of Neurology Department of Gulhane Education and Research Hospital
and who had definite MS diagnosis according to Mcdonald's diagnostic criteria were
included in the study. The patients were divided into groups according to lesion regions
in the central nervous system (CNS). 9 subjects with only cerebral lesion (G1), 6
subjects with additional infratentorial lesions to the cerebral lesions (G2), 11 subjects
(G3) with additional spinal lesions to the cerebral lesions were included in the study.
In addition, 10 healthy volunteers who resemble patients in terms of age and sex were
created control group (G4). Participants' tibialis anterior (TA) and triceps surae (TS)
muscles were stretched by toe-up or teo-down sudden movements of posturography.
Reflex muscle responses were recorded by Electromyography.

Results: When M1 responses of groups were evaluated, M1 response was obtained in
TS and not in TA. A statistically significant difference was found between G3 and G4
When "Root Mean Square” (RMS) values of TS responses M1 were examined. A
significant statistical difference was found between G3 and G4 in latency and RMS
values in M2 and M3 responses (p <0,05).

Conclusion and Discussion: The increase in RMS values in M1 responses may be
explained by the removal of inhibition in patients with CNS lesions. Significant
differences in G3 indicate that long-loop responses follow a spinal course. The absence
of differences between G1, G2 and the control group suggests that infratentorial and
cerebral pathways of long-loop responses are absent, but evidence values are
insufficient.

Keywords: Multiple Sklerosis, long-loop reflexes, long latency reflexes



SIMGELER VE KISALTMALAR

% :ylizde

° :derece

+ :art1 - eksi

AV :mikrovolt

BDP ‘Bilgisayarli Dinamik Postiirografi

BOS :Beyin Omurilik Sivisi

cm :santimetre

EBV :Ebstein-Barr Virus

EM :Enfeksiy6z Mononukle6z

EMG :Elektromiyografi

Gl :Grup 1

G2 :Grup 2

G3 :Grup 3

G4 :Grup 4

HHV-6 ‘Human Herpes Virls-6

Hz ‘Hertz

kHz :Kilohertz

K-1 ‘Kosul-1

K-2 :Kosul-2

KFS :Klippel-Feil Sendromu

M1 :Gerilme refleksi 1. yanit1 (miyotatik refleks)
M2 :Gerilme refleksi 2. yanit1 (agonist kasta ge¢ yanit)
M3 :Gerilme refleksi 3. yanit1 (antagonist kastagegyanit)
MEP :Motor Uyarilmis Potansiyel

MRG :Manyetik Rezonans Goriinttileme

ms :milisaniye

MS :Multipl Skleroz

MSS :Merkezi Sinir Sistemi

PPMS :Primer Progresif Multipl Skleroz

PRMS :Progresif Relapsing Multipl Skleroz

RRMS :Relapsing Remitting Multipl Skleroz

SPMS :Sekonder Progresif Multipl Skleroz

RMS ‘Root Mean Square

SEP :Somatosensoriyel Uyarilmis Potansiyel

TA ‘Tibialis Anterior kasi

TS ‘Triceps Surae kas grubu (Gastroknemius+Soleus)
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l. GIRiS VE AMAC

Multipl Skleroz (MS) merkezi sinir sisteminin (MSS) otoimmun dogada
inflamatuar demiyelinizan bir hastaligidir. MSS’de hem beyaz cevheri hem de korteksi
etkiledigi bilinmektedir. Inflamasyona sekonder gelisen demiyelinizasyon ve aksonal
kayiplar hastanin kliniginden sorumlu tutulmaktadir. Kronik suregte lezyonlara bagl
hastalarda ytriime ve denge bozukluklar1 basta olmak (izere fonksiyon kayiplar1 ve

Ozurlaluk durumu gelisebilmektedir.

Gerilme refleksi 19. ylizyilin baslarinda deserebre kedilerde miyotatik gerilme
refleksi olarak tamimlanmistir.  Kas igciginden tetiklenen afferentlerin, spinal
segmentte gerilen kasin alfa motor néronlarini atesledikleri ve kas aktivitesine neden
olduklar1 ayrintili bir sekilde tanimlanmistir. Bu refleks yanit klasik nérofizyolojinin
temel konularindandir. Yaklasik 50 yil sonra insanlar Uzerinde yapilan deneylerde,
miyotatik (M1) gerilme refleksi alindiktan daha sonra ortaya c¢ikan ge¢ yanitlar
gosterilmistir. Bu kesif ge¢ yanitlarin fizyolojisi ve fonksiyonlarina yonelik birgok

caligsmaya ilham kaynagi olmustur (1-3).

Ge¢ yanitlarin islevselligine yonelik yapilan galismalarda ekstremite ve viicut
postirinde rol oynadiklari diisiiniilmektedir. Yanitlarin gesitli kosullara gore modifiye
olduklari, gerilen kasin disinda diger kaslarda da yanitlari tetikleyebildikleri

gosterilmistir(4—7).

Arastirmacilar ge¢ yanitlarin fizyolojisine yonelik iki ana hipotez tzerinde
yogunlagmistir. Bu hipotezler; ya daha yavas iletim hizina sahip afferentlerin gecikmis
yanitinin neden oldugu ge¢ yanitlar, ya da miyotatik reflekse neden olan afferentlerin
bir kisminin merkezi sinir sisteminde (MSS) daha uzun bir yol izledikten sonra tekrar

alfa motor néronlar1 uyarmasinin neden oldugu ge¢ yanitlar seklindedir.

.....

.....



Gerilme refleksinin ge¢ yanitlarimin MSS’deki seyrine yonelik bir¢ok hayvan
ve insan deneyleri yapilmistir. Ozellikle hayvanlar (zerinde yapilan invaziv
deneylerde ge¢ yanitlarin transkortikal long-loop izleyebilecegi yoninde onemli
ipuglari saptanmakla beraber, elde edilen refleks yanitlarin insan gerilme refleksi gec

yanitlar1 ile homolog olmayabilecegi siipheleri dogmustur(12,13).

Insanlarda invaziv deney olanaklarinin ¢ok kisitli olmasi, bu siiphelerin ortadan
kaldirilmasinda engel teskil etmektedir. Bu nedenle arastirmacilar MSS patolojileri
olan hastalar1 kontrol grubu ile karsilastirarak calismalar yapmislardir. 1980’lerin
sonunda ayna hareketine sahip tek Klippel-Feil hastasinda yapilan non-invaziv
deneylerde ge¢ yanitlarin transkortikal yol izledigi One siiriilmiistiir(14). Benzer
sekilde yakin zamanli Kallmann sendromlu hastalarda yapilan ¢alisma da transkortikal
hipotezi destekler niteliktedir(15). Ancak bu iki g¢alisma haricinde literatlrde
insanlarda transkortikal hipotezini destekler nitelikte ¢alisma bulunamamistir ve bu

calismalarin da kendi icinde kisitliliklar mevcuttur.

Literaturde long-loop reflekslerinin fizyolojisine yonelik verilerin siirl ve
yetersiz olmasi nedeniyle c¢alismamizda MSS’nin degisik alanlarimi tutan MS
hastalarin1 saglikli kontrol grubu ile karsilagtirilarak, ge¢ yanitlarin fizyolojisi ve
fonksiyonlarin1 arastirmayr amagladik. MS hastaliginin, MSS’nin  serebrum,
serebellum, beyinsap1 ve medula spinalisi tutabilmesi ve bazi hastalarda sadece beyine
ait bulgu ve lezyonun bulunurken, bazilarinda beyin ve spinal tutulusa ait lezyon ve
bulgularin bulunabilmesi, hastaligin klinik bulgular1 arasinda denge ve yirime
bozukluklar1 bulunmasi nedenleri ile MS hastaliginin  long-loop reflekslerin

fizyolojisine yonelik ¢aligma i¢in uygun bir hasta gurubu oldugu disiiniilmistiir.



Il. GENEL BIiLGILER

A. MULTIPL SKLEROZ

1. Tamm ve Tarihge

Multipl Skleroz (MS) hastaligi merkezi sinir sisteminin (MSS) otoimmun dogada

inflamatuar demiyelinizan bir hastaligidir.

MS hastaligi tarihte ilk olarak St Lidwina of Schiedam’da tanimlandig:
diisiniilmektedir. 1380 ve 1433 yillar1 arasinda Hollanda’da yasamis bir azize olan St
Lidwina’nin biyografilerinde, 16 yasinda baslayan yineleyici bir norolojik hastaligi
oldugu bilinmektedir. Tasvir edilen klinigin glinimuzde MS tanisi ile uyumlu oldugu
diistiniilmektedir(16).

1824 yilinda Charles Ollivier d'Angers, gunimizde MS olarak adlandirilan
relapslarla seyreden hastaligin tg¢ klinik bulgusunun (dizartik, ataksi ve tremor) ilk
tanimini yapmustir. 1838 yilinda Carswell patolojik anotomi atlasinda bir MS olgusunu
yayinlamistir. 1868 yilinda Fransiz norolog Jean-Martin Charcot, MS hastaligini
bilinen klinik bulgularimi tek bir sendrom olarak tanimlayarak “sclerose en plaques”
olarak adlandirmustir. Pierre Marie 1884 yilinda ilk kez MS’in bir enfeksiyoz
nedeninin olabilecegini 6ne stirmiistiir. Yaklasik 1 dekat sonra Schumacher ve
arkadaslart 1965 yilinda MS relapsini “beyaz cevherin etkilendigi, 30 giin ve Gzerinde
Klinik stabiliteyi takiben en az 24 saat slren ve baska bir agiklamasi olmayan fokal

fonksiyonel bir bozukluk™ olarak tanimlamislardir(17-20).

MS’in, uzun yillar boyunca MSS’nin sadece beyaz cevherini etkileyen bir hastalik
oldugu disiiniilmekteydi. Yakin dénemdeki ¢alismalarda, Kortikal hacim kaybinin
Klinik durum ile daha korele oldugu gosterilmistir. Patoloji ¢alismalarinda da, beyaz
cevher bulgularina ek olarak gri cevherde inflamasyon alanlar1 gosterilmistir. Bu
bulgular 1s1ginda, glnimizde MS hastaliginin sadece beyaz cevheri degil, ayni

zamanda gri cevheri de tutabildigi kabul edilmektedir (21-23).



Hastalik klinik seyrine gore alt tiplere ayrilir (24);
Relapsing-Remitting Multipl Skleroz (RRMS),
Sekonder-Progresif Multipl Skleroz (SPMS),
Primer-Progresif Multipl skleroz (PPMS),

2. Epidemiyoloji

MS hastalig1, kadinlarda 2 kat daha sik gorilen bir hastaliktir. Hastalik geng eriskin
yas baglangi¢li olup en sik gorilen baslangic yas1 20-40 yas grubudur. Ancak bu
yaslarin disinda da gorulebilmekle birlikte oranlar1 oldukca disiiktiir. 16 yas altinda
baslangi¢ tUm hastalarin %5’ini olusturmaktadir. 50 yas Uzeri baslangiglarda oldukca
azdir ve bunlarin 6nemli bir bélumunin de daha Once tanisinin g0zden kagtigi
diistiniilmektedir. Hastaligin  insidanst  7/100.000, prevelans1 120/100.000
civarindadir. Hastalarin yaklasik %80’nin RRMS. %20’sini PPMS hastalar1 olusturur
(25). RRMS hastalarinin yaklasik %70°’i hastaligin seyri sirasinda yillar iginde SPMS
donerler (26).

RRMS orijinli hastalarin %25’inde hayatlar1 boyunca ginluk aktivitelerinde
etkilenme gorilmez. Buna karsin hastalarin %15’inde hizli bir sekilde morbidite
gelisebilir. Hastaligin klinik seyrinde morbiditeye karsin mortalite beklenen bir durum
degildir. Hastalarin blyik ¢ogunlugu tanidan 25 yil sonra hala hayattadir ve genellikle
baska bir hastalik nedeni ile hayatlarin1 kaybetmektedirler (25).

Otoimmin hastaliklarin ¢ogunda oldugu gibi RRMS orijinli hastalarda
erkek/kadin oran1 2/1 iken, PPMS orijinli hastalarda bu oran kadin erkek arasinda
benzerlik gostermektedir (26). Cinsiyetin,hastaligin goriilme sikliginin disinda seyrini
de etkiledigi bircok prospektif ¢alisma ile ortaya konmustur. Erkeklerde hastalik daha

progresif seyredebilirken, kadinlarda erkeklere dre daha ilimli seyretmektedir (27).

MS’in gorilme sikligi kuzey ve gliney kutuplarina gidildikge artmaktadir. Fakat
bu durum sadece iklim kosullar1 ile agiklanamamaktadir. Bunun nedeni gesitli etnik

gruplarda goriilme sikligindaki fakliliklardir. ABD’ye gO¢ etmis iskandinav kokenli



Amerikalilarda ve beyaz irkta daha yliksek prevalansa sahipken bu tlkeye go¢ etmis

Asya kokenli kusaklarda ve siyah irkta daha az oranda gortilmektedir (28).

Benzer sekilde MS’in dagilimi, sadece popilasyon genetigine dayanilarak da
aciklanamamaktadir. Atalar1 avrupadan go¢ etmis beyaz irk arasindaki prevalans
oranlari, kuzey Avrupa'min birgok bdolgesinin yarisidir. Avustralya ve Yeni
Zelanda'daki genetik Ozellikleri benzer wklar (beyaz irk) arasinda da ortlismeyen

prevalans oranlar1 mevcuttur (25).
3. Etyoloji

MS’in etyolojisi halen gizemini korumaktadir. Kompleks bir genetik zemin ve

cevresel faktorlerin beraber hastaligi olusturdugu diisiiniilmektedir.

Ikiz olgulari, ailesel olgular ve epidemiyolojik veriler MS hastaligimin poligenik
bir yatkinligin varligin1 desteklemektedir. MS hastalarinin yaklasik %20’sinde ailesel
etkilenme olabilmektedir. Yuksek riskli grup, hastanin kardesleridir. Monozigot
ikizlerde %20-30, dizigotik ikizlerde %3-5 oraninda MS gorilebilmektedir (29).
MS’li hastalarin yaklasik %20’sinde baska bir akrabasinda da hastalik bildirilmistir.
Bircok gen lokusunun da MS ile iliskili oldugu gosterilmistir (30).

Epstein-Barr virist (EBV), human herpes virlis 6 (HHV-6) ve kizamik virusi
basta olmak Uzere bircok virusiin MS ile iligkili oldugu diistiniilmektedir. EBV dunya
genelinde yaygin bir virstir ve enfeksiydz mononiikleoz hastaliginin da (EM)
nedenidir. MS ile EM arasinda iliski bulunduguna ait bazi veriler vardir (31). MS
hastalarinin serum ve beyin omurilik sivilarinda (BOS) HHV-6 viral DNA’lar1 yiksek
saptanmigtir. Patolojik ¢alismalarda da HHV-6 MS plaklarinda gosterilmistir (32).
Bazi prospektif calismalarda, MS’li hastalarda ortaya ¢ikan Ust solunum yolu
(adenoviriis) ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlarinin yaklasik % 10'unda nuks
gbzlendigi ve yeni ataklarin yaklasik % 30'unun enfeksiyon ile iliskili oldugunu
diistintilmektedir (25). Buna karsi asilama ile hastalik aktivitesinin etkilenmedigi
gosterilmistir (33,34).

Yukarida sozil edilen etiyolojik faktorlere ek olarak cevresel faktorlerin de

hastaligin ortaya ¢ikisinda etkisi kabul edilmektedir. Non-infeksiyoz risk faktorleri



arasinda vitamin D’nin protektif etkisi dikkat gekmektedir. Serum 25-hidroksi-vitamin
D seviyesi, beyaz irktan olan hastalarda dogum yerinden ve oturdugu yerden bagimsiz
olarak risk faktorl olarak sayilmaktadir (35). Sigaranin MS aktivasyonunda olumsuz
etkisinin oldugu ve relaps oranlarini artirabilecegi saptanmustir (36). Travmanin MS
nedeni oldugu ya da hastaliga sahip kisilerde hastalik aktivasyonuna yonelik bir
etkisinin oldugu go6sterilememistir. MS hastalar1 strese maruz kaldiklarinda
semptomlarla daha az basa ¢ikabilmektedirler. Ancak psikolojik faktorlerin hastalik

aktivitesini dogrudan etkiledigi yonunde yeterli veri bulunmamaktadir (25).

Gebeligin 3 aymdan sonra MS relaps oranlarinda azalma oldugu gosterilmistir.
Buna karsi lohusalik doneminde atak riski 3 kat artmistir. Dogum sonrasi adet

gecikmesinin ve emzirmenin relaps riskini azalttigi diisiiniilmektedir (37).
4. Patogenez

MS patogenezi ile ilgili bilgiler deneysel hastalik modellerine dayanmaktadir.
Hayvan deneysel otoimmin ensefalomiyelit modeli in vivo olarak olusturulur.
Proteolipid protein gibi miyelin derive proteinin (ya da peptitler), miyelin
oligodendrosit glikoproteinin, miyelin basic proteinlerin immunize edilmesiyle MS
benzeri inflamatuar demiyelinizan bir tablo olusturulabilmektedir. Hastalik

cogunlukla miyelin-spesifik CD4+ Thl hiicreleri araciligi ile meydana gelir (38).

Hedef yapilar MSS miyelini ya da oligodendroglial hiicrelerdir. Aktive CD4+ Th1l
hicreleri proinflamatuar sitokinler sekrete ederek kan beyin bariyerindeki endotel
adhezyon molekdillerini aktive eder ve bu sekilde T hucrelerinin MSS’ne gegisini
saglar (39). Aktif T hicrelerinin kendi antijenlerine benzerlik gésteren bakteriyel veya
viral peptit antijenleri ile aktive oldugu teorisiyle altta yatan mekanizmanin

aciklanabilecegi varsayilmaktadir (40).

MSS’de gelisen inflamasyona sekonder aksonal ve glial hiicre hasar1 meydana
gelir. Sonraki sirecte fonksiyonel ve yapisal tamir mekanizmalar1 devreye girer.
Rejenerasyon,inflamasyon derecesine gore degiskenlik gosterebilir. Bu asama

tamamlandiktan sonra post-inflamatuar gliozis ve nérodejenersyon meydana gelir. Bu



slire¢ sonunda Manyetik rezonans gorintilemede (MRG) plak ad1 verilen lezyonlar

meydana gelir (25).

MRG bulgulart MS hastaliginin tan1 ve takibinde cok 6nemli yer tutmaktadir.
Plaklarin yerlesimi ve sekilleri MS hastaligina 6zgu 6zellikler tasir. Plaklar genellikle
ovoid sekillidir. Periventrikller, kortikal+jukstakortikal, infratentoriyel , spinal ve
korpus kallozuma dik yerlesme egilimindedirler. Bu 0ozellikler MAGNIMS ve
McDonald tani kriterlerinde énemli yer tutmaktadir (41,42).

MS tedavisinde T hiicre modulasyonunu hedef alan gesitli imminmodulattr
tedaviler kullanilmaktadir. Baslica immunmuddlatér ajanlar interferon beta la-b,
glatiramer asetat, teriflunomid, dimetil fumarat, fingolimod, natalizumab,
alemtuzumab, rituksimab ve okrelizumab’dir. Hastalik tiplerine ve aktivasyon
durumuna gére immunmoduilator ajanlar kendi aralarinda kategorilendirilir. Progresif
tipte MS olgularinda tedavi etkinligi daha kisith olmaktadir. Ancak yeni molekil

okrelizumab su ana kadar PPMS te etkinligi gorulen tek ilagtir..



B. GERILME REFLEKSI

Liddell ve Sherrington 1924 yilinda deserebre kediler (zerinde yaptiklart
deneylerde gerilme (miyotatik-M1) refleksini tanimlamiglardir. Tendon jerki sonrasi
gerilen kasta tonik kasilma seklinde meydana gelen gerilme refleksi halen

norofizyolojinin temel konularindan biridir (2).

Excitatory portion
of reflex arc

Sekil-1: Klasik miyotatik refleks ark1

Hammond 1960 yilinda insan kol kaslar1 Uzerinde refleks galismalarda dirsek
fleksorlerinin istemli kasis1 sirasinda aniden gerilmesiyle ortaya ¢ikan, tanimlanmis
miyotatik gerilme refleksinden daha geg, istemli kasilma igin de ¢ok erken
sayilabilecek kas yanitlarin1 (M2) ortaya koymustur. Bu gecikmis yanitlar i¢in; “daha
yavas afferentler tarafindan taginan gecikmis yanit” ya da *“ mevcut afferentin MSS’de
daha uzun yol izledikten sonra olusturdugu gecikmis yanit” olarak iki gorls One

stirmiistiir (43).

Phillips 1969 yilinda babunlar Gzerinde yaptig1 ¢alismalarda, gerilme refleksinin
ge¢ yanitlariin (M2) transkortikal yol izleyen long-loop bir refleks olabilecegini ve
kortikospinal yolagin long-loop’un efferentini olusturabilecegini glindeme getirmistir.
Kortikal motor alan 4’teki néronlarin spinal motor néronlara monosinaptik olarak

.....

oldugunu gostermistir. Fakat doneminde yaptigi deneylerde duyusal korteks 3a’dan



motor Kkorteks 4 alanina direk bir baglanti gosteremedigi icin tartismalar ortaya
cikmustir (44,45).

Gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanitlarinin ileti streleri Phillips’in goriislerini
destekler niteliktedir. Ust ekstremite icin M1 yamit: ortalama 30 milisaniye (ms), M2
yanitlar1 ortalama 50 ms’dir. M1 yanatlari ileti stiresi agisindan miyotatik refleks arkini
diistindiirmektedir. M2 yanit sureleri, Somatosensoriyel Uyarilmig Potansiyel (SEP)
ve Motor Uyarilmig Potansiyel (MEP) testleri ile kiyaslandiginda transkortikal bir

yolak i¢in uygun sure gibi gérinmektedir.

Evarts, maymunlarda kortikal motor alana kayit elektrotlari yerlestirdikten sonra
refleks deneyleri yapmistir. Gerilme refleksi uyarildiktan sonra (elektriksel uyari
kullanilmadan) motor kortikal noronlarda ateslenmelerin oldugunu kayit etmistir.
Ayrica maymunlarda ge¢ yanitlarin agonist ve antagonist kasta ko-kontraksiyon
seklinde ortaya ciktigint saptamistir (12,13). Miller, saglikli maymunlarda gerilme
refleksinin komponentlerini kayitladiktan sonra motor kortekste, sensoriyel kortekste
ve talamus ventro-lateral cekirdeginde lezyonlar olusturmustur. Tekrar gerilme
refleksinin yanitlarini arastirdiginda erken ve ge¢ yanitlari saglam deneklerde oldugu
gibi intakt saptamistir (46). Miller’in bulgularina ragmen Evarts’in maymun
calismalar1 gerilme refleksinin transkortikal yolak izleyebilecegi yoniinde gugcli
deliller sunmasina karsin, ekstremitenin serbestlik orani degistirilmesine ragmen (kas
aktivitesi) gerilme refleks yanitlarinda degisiklik olmamasi, insan gerilme refleksi ile
homolog olmayabilecegi yoniinde tartismalar1 baslatmistir. Cunku insanlarda yapilan
gerilme refleks calismalarinda ekstremite sertligi azaldikca gerilme refleksi
aktivitesinin baskilandig1 gosterilmistir (47-50).

Tatton, benzer metod ile kedilerde yaptigi deneylerde kortikal motor néron
ateslemelerini saptayamamustir (51). Ghetz kedilerde yaptigi1 deneylerde erken ve gec
yanitlart saptadiktan sonra kedilerde spinal lezyon olusturarak deserebre duruma
getirmistir. Bu sekilde tekrarladigi deneylerde erken ve ge¢ yanitlari saglikl
durumdakine benzer sekilde elde etmistir. Bu sonuglar kedilerde ge¢ yanitlarin

transkortikal yolak izlemedigini destekler niteliktedir (52).



Gerilme refleksinin olusturuldugu kosullarda rutin olarak kas gerginligi, eklem
rotasyonu ve kutandz stimulasyonun olustugu asikardir. Buradan yola ¢ikarak yapilan
calismalarda ve kutan6z sinir wuyarmlart sonucunda, M1 cevabimmin Kkas
afferentlerinden, M2 cevabinin kutandz afferentlerden kaynaklandig: 6ne stirilmiistiir
(8,9) . Buna kars1 Matthews kutandz sinirlerin lokal anestezisi ile yaptigi deneylerde
M2 yanitlarinin devam ettigini ve kas affetentlerinden kaynaklanabilecegini ortaya
koymustur (10). Bu iki farkli sonu¢ M2 yamitlarinin birden fazla sensorden

kaynaklanabilecegini ya da birden fazla M2 yanitinin olabilecegini diisiindiirmektedir.

Gerilmeye kars1 kas afferentlerinin fizyolojisi incelendiginde, gerilme devam ettigi
sire icinde (modulasyon saglanincaya kadar) afferent liflerin senkronize bir sekilde
burst aktivasyonunun devam ettigi bilinmektedir (53). Buradan yola c¢ikarak geg
yanitlarin, M1 yanitlarinin senkronize ge¢ ateslenmelerine bagli olarak sonradan
ortaya ¢ikan ge¢ M1 yanitlar1 olabilecegi One siirtilmiistiir. Ancak yapilan deneylerde
hem hizli gerilme, hem de yavas gerilme ile M1 yanitlar1 ortaya ¢ikmadan da M2
yanitlarimin ortaya ¢iktigi gosterilmistir. Buradan yola ¢ikarak kas afferentlerinin
devam eden senkronize burtslerinin, ge¢ yanitlara neden olmadigi disiiniilmektedir
(4,11,54).

Kas afferentlerinin hizli (grup 1a) ve yavas (grup 2) liflerinin etkileri
arastirildiginda vibrasyonun gerilme refleksini grup 2 lifleri Gzerinden tetikleyemedigi
gosterilmigtir. Ancak tendonlara 1 milimetrelik 100 Hz vibrasyon uygulanmasinin
grup 1la liflerini aktive edebildigi bilinmektedir (55). Grup 2 liflerinin etkilerini
aragtiran diger bir ¢alismada, soguk uygulama metodu ile afferentlerdeki ileti
yavaglamalarinin incelenmesi amacglanmistir. Soguk uygulamanin ileti hizlarinda
yaklagik %50 yavaslamaya neden oldugu bilinmektedir. M2 yanitlar1 eger grup 2
liflerinden kaynaklaniyor ise sogutma sonrasi gerilme yanitlarinda grup 2 afferent
hizinin %50’si kadar gecikmenin ortaya ¢ikmasi beklenirdi. Ancak ¢ikan sonuglar M2

yanitlarinda grup 1a lifleri ile uyumlu gecikmeyi géstermistir(10,11).

Matthews, gerilme refleksinin M2 yanitlarinin yolagini aydmnlatmak igin ayna
hareketi olan Klippel-Feil sendromlu (KFS) bir hastada deneyler yapmistir. KFS
servikal gelisim bozuklugu olan heterojen klinige sahip bir hastaliktir. Hastalarin bir

kisminda ayna hareketleri gorilebilmektedir. Medulla spinalisin gelisim defektine
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bagli cilt bulgular1 (Norosizis) olan KFS hastalarinda ayna hareketi olma olasiligi daha
yiksek saptanmigtir. Ayna hareketi istemli olarak bir ekstremitenin hareketi ile es
zamanli otomatik olarak (istemsiz) homolog kontrolateral ekstremitede de benzer
hareketin olmasi ile karakterizedir. Bagka hastaliklarda da gortlebilen ayna hareketin
mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamakla beraber, ¢esitli yolaklar 6ne siirtiilmdstiir.
KFS hastalar1 igin genel kabul kortikospinal liflerin dekussasio piramidarumda
caprazlasmasinin defektli oldugu ve bilateral dallandigi yonlndedir. Matthews
ipsilateral gerilen kasta M1 ve M2 yanitlarina ek olarak, homolog kontralateral kasta
M1 yanit1 ¢ikmadan M2 yanitlarim saptamistir. Bu sonuclar isiginda gerilme
refleksinin long-loop ge¢ yanitlarinin transkortikal yolak izledigini ileri siirmiistiir
(14,56).

o ? Motor ]
conex]

Long-latency
reflex

i
T s

Spinal reflex

Sekil-2: M2 cevabinin gecikmesi nasil ortaya ¢ikabilir?

Transkortikal long-loop reflekslerin mevcut kosula karsi yanitlarin daha iyi
ayarlanmasina olanak sagladigi yoninde yaygin goriisler mevcuttur. Dikkat cekici
sekilde, spinal M1 refleksinin aksine, uzun gecikmeli yanit, kasilmasiin mekanik
olarak avantajli olmasi1 durumunda, antagoniste yonlendirilerek M3 yanitlarina neden
oldugu go6sterilmistir. Biceps kasindan yapilan gerilme refleks ¢aligsmalarinda, biceps
kasinda M1 ve M2 yanitlar1 alinirken, antagonist triceps kasinda uzun gecikmeli M3

yanitlari elde edilmistir (6).
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Postlr c¢aligmalarinda hareketli platform Uzerinde sakin durus ile yapilan
deneylerde benzer yanitlar elde edilmistir. Platformun ileri-geri ya da basparmak
yukari-bagparmak asag1 hareketleri ile gerilen triceps surae (TS) ve tibialis anterior
(TA) kaslarindan elektromiyografi (EMG) araciligi ile yapilan kayitlarda, kas
yanitlarin postlr stabilizasyonunda rol oynadig: diisiiniilmiistiir (5,7,57).

12



C. BILGISAYARLI DINAMIK POSTUROGRAFI

Postiral stabilite denge saglama olarak tanimlanan karmasik bir fonksiyondur.
Postiral kontrollin amaci, viicut pozisyonunu sabit ve belirli bir yonelimde tutmaktir.
Denge, U¢ duyusal afferent sistemden (gorsel, somatosensoriyel ve vestibiler) gelen
bilgilerle dlzenlenir. Bu ug¢ sistemden gelen bilgiler ve duzeltici refleks motor
cevaplari, agirlik merkezinin uygun pozisyonda kalmasini ve dengenin korunmasini

saglar.

Bilgisayarli dinamik posturografi (BDP) ilk olarak 1982 yilinda LM Nashner
tarafindan tanimlanmistir.  GoOrsel, vestibiler ve propriyoseptif girdilerin
degerlendirilmesine dayanir, denge sistemini tamamen degerlendirir. En 6nemli BDP
test protokoli Duyusal Organizasyon Testi'dir. Ayrica Stabilite Test Limitleri , Motor
Kontrol Testi ve Adaptasyon Testi de 6nemli test protokollerindendir. Postural

stabiliteyi degerlendirmek icin altin standart yontem olarak kabul edilir (1)(58).

Hasta test sirasinda ayakta durmaktadir. Hastanin ginliik yasamdaki fonksiyonel
denge durumu degerlendirmektedir. Hastanin tizerinde ayakta dik pozisyonda durdugu
platformun hareket kabiliyeti vardir. Platform test protokollerine gére belirlenen yon,
ac1 ve hizlarda kendi ekseni etrafinda asagi-yukar1 ve saga-sola donebilir. Hasta,
hareketli platforma entegre bulunan kuvvet platformunun Gzerine durur. Kuvvet
platformunun dort kosesinde kuvvet dlcer sensorler mevcuttur. Kuvvet platformu bu
sensorler araciligr ile hastanin es zamanli olarak basing merkezini 6lgmektedir. Basing
merkezi, kisinin vicut agirlik merkezi ile es zamanli salinimlar goértermektedir. Bu
veriler ile kisinin postir bildisi elde edilmektedir. Tan1 agisindan rehberlik ve destek

olmakla birlikte, hastalarin takip ve rehabilitasyonunda yarar saglar.

Calismanin Hipotezi;

1- Multipl Skleroz hastaliginda gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanitlarinin
latanslar uzar,

2- Multipl Skleroz hastaliginda gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanitlari

amplitidleri azalir,
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I11. GEREC VE YONTEM
A. ARASTIRMANIN SEKLI

Gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanitlart uzun yillardir incelenmesine ragmen,
fizyolojisi ve fonksiyonlari ile ilgili tartismalar devam etmektedir. Bu ¢alisma MS
hastaligi ile gerilme refleksinin long-loop ge¢ yanitlarinin iliskisini arastirmay1

amaglayan, MS hasta grubu ile saglikli kontrol grubunu karsilagtiran klinik ¢aligmadir.

B. ARASTIRMANIN YAPILDIGI YER

Arastirma SBU Giilhane Egitim Arastirma Hastanesi Noroloji Anabilim Dali
Multipl Skleroz polikliniginde ve Postiirografi laboratuvarinda yapilmistir. Calisma
icin Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan 25.05.2017
tarih ve 1435 sayili etik kurul onayr alinmistir (Bkz EK 1).

C. ARASTIRMANIN EVREN VE ORNEKLEMI

Gulhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji MS poliklinigine miracaat eden
ve ayaktan takip edilen, McDonald tani kriterlerine gére MS tanis1 konulan hastalar
aragtirmanin evrenini, Mayis 2017 — Temmuz 2018 tarihleri arasinda ardisik olarak
miracaat eden MS tamli hastalar ¢alisma grubu icin arastirmanin 6rneklemini
olusturmaktadir. McDonald tani kriterleri ve MRG bulgularina gore infratentoriyel ve
spinal  lezyonu  olmadan  serebral lezyonlar1  olan  (periventrikiler,
kortikal+jusktakortikal) 9 hasta Grup 1 (G1) olarak ifade edilmistir. Serebral
lezyonlarina ek olarak, spinal lezyon olmadan infratentoriyel serebellar ve/veya beyin
sap1 lezyonu olan 6 hasta grup 2 (G2) olarak ifade edilmistir. Serebral ve/veya
infratentoriyel lezyonlara ek olarak spinal lezyonu da olan 11 hasta grup 3 (G3) olarak
ifade edilmistir.

Kontrol grubu, herhangi bir spinal ve serebral olay gegirmemis, norolojik
muayenesi normal olan saglikli gonulli gruptan olusturulmus olup hasta c¢alisma
grubundan elde edilen bulgularin karsilastiriimasi amaglanmistir.Kontrol grubunun
sosyodemografik dzellikleri, yas, cinsiyet acisindan c¢alisma grubuyla benzer olmasi

saglanmistir. Kontrol grubu olarak 11 saglikli gonillt alinmis ancak, 1 tanesi ¢alisma
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kriterlerini saglayamadigi i¢in ¢alismadan ¢ikarilmistir. Calismaya katilma Kriterlerini

karsilayan 10 gonilli ¢calismaya dahil edilmistir ve Grup 4 olarak ifade edilmistir.

D. ARASTIRMA ORNEKLEMI iCiN KOSULLAR

1. Hasta Gruplari (G1-G2-G3) Calismaya Dahil Olma Kriterleri

Multipl Skleroz tanisi almast,
18-65 yas arasinda olmasi,
Atak geciren hastalarda tedaviden sonra en az bir ay ge¢mis olmasi

Muayenesinde veya ge¢mis donemde hi¢ infratentoriyel ve spinal atak
bulgusu olmayan, MRG’de spinal ve infratentoriyel lezyonu olmadan
serebral (periventrikiler, kortikal+jukstakortikal) lezyonu olanlar (G1)

Muayenesinde veya gegmis donemde spinal atak bulgusu olmayan ve
MRG’de serebral lezyon ile birlikte infratentoriyel lezyonu olan ancak
spinal lezyonu olmayanlar (G2)

Muayenesinde veya ge¢mis donemde serebral, infratentoriyel ve spinal
atak bulgusu olan ve MRG’de serebral ve infratentoriyel lezyonu ile
birlikte spinal lezyonu olanlar (G3)

Anamnez, ve fizik, muayenesinde MS disinda organik bir hastalig
olmamasi Ve teste uyum saglayabilecek duzeyde olmasi

Okuryazar olanlar

Caligmaya katilmay1 kabul edenler

2. Grup 4 (Kontrol) Calismaya Dahil Olma Kriterleri

18-65 yas arasinda olanlar

Anamnezde herhangi bir sistemik ve nérolojik hastaligi bulunmayan ve
ndrolojik muayenesi normal olanlar

Okuryazar olanlar

Caligmaya katilmay1 kabul edenler
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3. Denek ve Kontrol Gruplar i¢in Dislama Kriterleri

e (Calismayi tamamlamadan ayrilmak isteyenler

e Son 1 ay icerisinde atak geciren hastalar

E. VERILERIN TOPLANMASI

1. Olgu Rapor Formu

Caligmanin amacina uygun sekilde ve benzer calismalarla uyumlu olarak
aragtirmacilar tarafindan hazirlanan, hastalarin  klinik durum ile iliskili
sosyodemografik 0zellikleri, gegmis tibbi bilgilerine iliskin sorular1 i¢eren ve klinik

tan sdrecini iceren goriisme formudur (Bkz EK 2).
2. Elektromiyografi (EMG)

Caligmamizda refleks yanitlarin neden oldugu kas aktiviteleri giimiis kapl ylzey
elektrotlart kullanilarak 3 kanalli Dantec Keypoint © 9033A07 EMG cihazi ile kayit
altina alimmistir. EMG kayitlarinda platformun hareketine gore degisen agonist ve
antogonist kaslardan yanitlar kaydedilmistir. Buna gore platform ayag: dorsifileksiyon
yaptirdiginda TS kasindan elde edilen ilk yanit M1 ve bundan yaklasik 50 ms sonra
ge¢ yanitlar M2 ve antogonist kastan elde edilen M3 yanitlar1 kaydedilmistir. Ayni
sekilde ayak plantar fleksiyon yaptiginda agonist kas olarak Tibialis anterior (TA)
kasindan M1 ve M2 vyantlari, antogonist kas olarak da Tibialis surae

(Gastroknemius+Soleus kaslar1) (TS)’den M3 yanitlar1 alinmistir
3. Bilgisayarh Dinamik Posttrografi

Calismamizda, ani kas gerilmelerinin saglanmasi amaciyla yaklasik 10 yil 6nce
calisma ekibimiz tarafindan gelistirilen -Ortadogu Teknik Universitesi (ODTU) ve
Gulhane Askeri Tip Akademisi (GATA) isbirligi ile- postirografi cihazi kullanildi.
Cihazin elektromekanik ve elektronik bilesenleri monte edildikten sonra devirme
platformunun baglatilmasi ve kontrolu igin bir yazilim gelistirildi. Cihaza, testler
sirasinda kisileri yaralanmalara karst korumak igin givenlik onlemleri sisteme

eklenmistir. Ayrica yazilim deney protokoline uygun olarak uyarlanabilmektedir.
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Cihaz bes ana bilesenden olusur: devirme platformu, devirme kabini, kuvvet
platformu, hareket yakalama sistemi ve veri toplama araci. Sekil 3a'da gdsterilen
egimli platform, antero-posterior ve medio-lateral egilme kabiliyetine sahip dairesel
plaka olarak tasarlanmistir. 0.05 - 2 Hz frekans ve 1° - 10° arasinda pik genligi ile
sintizoidal hareket yapabilir. Platformunun donme ekseni ile bir kisinin ayak bileginin
donme ekseni arasindaki mesafe yaklasik 34,5 cm'dir. Sekil 3b'de gOsterilen devirme
kabini, egimli platformun etrafin1 siyah perdelerle kaplayacak sekilde tasarlanmustir.
Karanlik ortamda kabinin iginde testlerin yapilmasina olanak saglar. Ayrica kabin,
platform ile aym1 frekans ve a¢1 genligi ile antero-posterior egilme yetenegine de
sahiptir. Acil durum igin, tum olgular givenlik kusag: ile sabitlenmektedir. Ayrica,
destek masasina sabitlenmis iki tarafta tutulabilecek bolimler vardir. Devirme
bilesenleri AC servo motorlar (1.5 kW maxpower, 4.77 Nm maksimum tork kapasitesi,
3000 devir / dakika), Allen-Bradley © OEMax (RD15-A) ve servo motor surtculeri,
Allen-Bradley © CSD3 tarafindan saglanmaktadir. Servo motorlar, ¢oziiniirliigii 2500
darbe / devir olan dort cekirdekli enkoderlere sahiptir. Platformun devirilme testinde
ihtiyac duyulan agisal hiz, servo motorlardan ¢ok daha az oldugundan, agisal hizi
azaltmak icin x80 indirgeyici kullanilmistir. Redliktorler ayrica aktiiatorlerin torkunu
arttirir. Ayrica, bir elektronik kart (cCRIO © 9073) ve bir yazilim (Labview®)
gelistirilmistir. Gelistirilen yazilimlar bir masausti bilgisayar ile hareketli platformu
kontrol etmek i¢in kullanilmaktadir. Yer reaksiyon kuvvetleri, Bertec AM6800 sinyal
amplifikatoriine sahip Bertec © FP4060 Kuvvet Plakas ile 6lculebilmektedir. Plaka
uc eksende (x, v, z) Ug yer tepki kuvveti sinyali (Fx, Fy, Fz) ve Gi¢ moment sinyali (Mx,
My, Mz) toplayabilmektedir.
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Sekil-3: Postiirografi Cihazi

F. UYGULAMA

Gulhane Egitim Arastirma Hastanesi Noroloji MS Poliklinigi’ne miiracaat eden ve
MS tanis1 konulan hastalardan érneklem grubu olusturulmustur. Kontrol grubu,yas ve
egitim durumu benzer, norolojik ve sistemik muayenesi normal olan saglikli

gondllilerden olusturulmustur.

Hasta secimi ve drneklem grubunun olusturulmasi i¢in hastanin tibbi 6zgegmisi,
muayenesi, rutin ve immuinolojik testleri, Lomber ponksiyon, beyin ve spinal

MRG’leri yapilmis olup olgu rapor formu doldurulmustur.

Calismaya katilmay1 kabul edenlere uygulamanin ne sekilde yapilacagi, sonucun
kendilerini etkilemeyecegi, gizli tutulacagi, invazif yontemler kullanilmayacagi

yonulinde bilgi verilmis, yazili onaylar1 alinmistir.
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Caligmanin diizenegi i¢in benzer ¢alismalar referans alinmistir(59). Hastanin kas
aktivitesi elektromiyografi (EMG) ile kayit altina alinmigtir. Kayit i¢in giimiis
elektrotlar kullanilmistir. Elektrotlarin yapistirilacagi bolgeler kayit artefaktim
engellemek icgin alkol ile temizlenmistir. Tibialis anterior (TA) kas1 i¢in aktif elektrot
kas goOvdesine referans elektrot aktif elekrotun 4 santimetre (cm) distaline
yerlestirilmistir. Tibialis surae (Gastroknemius+Soleus kaslari) (TS) kas grubu igin
aktif elektrot gastroknemius kasinin iki basinin olusturdugu ters liggen alanin tepesine,
referans elektrot aktif elektrotun 4 cm distaline yerlestirilmistir. Elektrotlarin
yerlestirilmesinde elektrot pastasi kullanilmistir. Elektrotlar flaster ile sabitlenmistir.
EMG cihazimiz 3 kanalli oldugu i¢in 3 kastan EMG kayd: yapilabilmistir. Elektrotlar
kontrol grubu igin sol TS ve bilateral TA kaslarina, hasta gruplan igin bilateral TA

kaslar1 ile hastanin kliniginin oldugu taraf TS kasina yerlestirilmistir.

Hastalar elektrotlar yerlestirildikten sonra postiirografi platformuna alinmistir.
Hastalara diisme tehlikesine karsi glivenlik yelegi giydirilmis ve yelek hareketlerini
engellemeyecek sekilde sabitlenmistir. Postirografi platformu antero-posterior
duzlemde donecek sekilde ve basparmak yukari / basparmak asagi hareketlerini 4 °
genlikte ve 50°/saniye hizinda hareket edecek sekilde ayarlanmistir. Ayak bagparmak
yukar1 hareketi “Kosul-1"(K-1), bagparmak asagi hareketi “Kosul-2” (K-2) olarak
tanimlanmustir. Bu sekilde TS ve TA kaslarinin ani gerilmesi saglanmistir. Deneyde
8 tane bagparmak yukari, 8 tane bagparmak asagi platform hareketi planlanmistir ve
hareket siralar1 randomize sekilde diizenlenmistir. Platform hareketleri arasindaki
sireler 10-30 saniye arasinda olacak sekilde bilgisayar ortaminda 16 hareket igin

randomize olarak diizenlenmistir.

EMG filtreleri hareket artefaktlarin1 engellemek amaciyla 30 Hz-2 kHz olacak
sekilde ayarlanmustir. Platformun hareketleri sirasinda EMG cihazi postlrografi ile es
zamanli uyarilmis ve 300 milisaniye (ms) kayit alinmistir. Bilgisayar ortaminda
platformun hareket 6ncesi kas aktivitesi hakkinda bilgi edinmek amaciyla platform
hareket baglamadan 50 ms 6nce EMG kayida baslayacak ve arkasindan platform
harekete gececek sekilde ayarlanmistir. Ayrica platformun mekanik gecikme sureleri
de hesaplanmis olup bu siire 20 ms gecikme olarak tespit edilmistir. Boylece EMG

kayitlart ile platform hareketi arasinda toplam 70 ms fark bulunmaktadir.
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G. VERILERIN DEGERLENDIRILMESIi

EMG ham datalarit MATLAB programi ile islenmistir. Traselerin zaman grafikleri
-70 ile +230 ms arasinda ¢izdirilmistir. Her bir kas icin 8 deneme kendi icinde
rektefiye edilmis ve ortalanmistir. EMG traselerinde M1, M2 ve M3 yanitlarinin
baslangig latanslari isaretlenmistir. Traselerde M1, M2 ve M3 yanitlarinin ”Root Mean
Square”(RMS) degerleri MATLAB programinda hesaplanmistir. Ayni zamanda
agonist kas ge¢ yaniti ile antagonist kasdan elde edilen yanitlarin ortaya ¢ikis streleri
(M2-M3) hesaplanmis ve aradaki benzerlikve farklara gore kategorizse edilmistir. K-
1 ve K-2 platform hareketleri sirasinda M2 ve M3 yanitlarindan herhangi biri
alinamayan hastalarda Patern-0, M2 ve M3 yanitlar1 benzer zamanlarda ¢ikiyor ise
Patern-1, M3 yanitlar1 M2 yanitlarindan sonra ¢ikiyor ise Patern-2 (Grafik-1), M3

yanitlar1t M2 yanitindan 6nce ¢ikiyor ise patern-3 olarak belirlenmistir.

Platform hareketi sirasinda agonist kastan elde edilen ilk yanit olan M1 yaniti
alimamayan hastalar, M1 yaniti acisindan istatistiksel analizlere dahil edilmediler.
Kontrol grubu ve ¢aligma grubundaki hastalarda M2 ve M3 (ge¢ yanitlar) yanitlar1 elde
edilemeyenlerde daha 6nceki ¢alismalar referans alinarak ge¢ yanitlarin bittigi ve
istemli aktivitelerin ¢ikmaya basladigi 200 ms, yanit zamani olarak kabul edildi (59).
Bilateral TA kaslarindan alinan yanitlarin istatistiksel analizleri icin EMG kayit
elektrotlart tek tarafli yerlestirilen TS kasinda hangi taraf kasa yerlestirildi ise o tarafin

TA yanitlar istatistiksel analizlere alind:.

Latans, RMS ve patern bilgilerinin istatistiksel analiz icin IBM SPSS Statistics 25
paket programi kullanildi. Parametrik analizlerde T-Test ve ANOVA, non-parametrik
analizlerde Mann Whitney-U testi kullanildi. ANOVA post hoc test icin Bonferroni
uygulandi. p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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IV. BULGULAR

A. Latanslari Analizi

1. Basparmak yukar platform hareketi i¢in (Kosul-1);

Platform hareketine gdre TS kasindan elde edilen M1 yanitlar
degerlendirildiginde G2-G3 ve G4 gruplarindaki olgularin timinde M1 yanitlari
alinmigken G1 grubundaki olgularin sadece birinde M1 yanit1 alinamamistr.
Hastalarda M1 yanitlarinin latanslarina bakildiginda G1 ortalama latansi 45,93+1,49
ms, G2 ortalama latans1 45,46+1,73 ms, G3 ortalama latans1 47,05+1,27 ms’dir. G4
(kontrol grubu), M1 ortalama latansi 46,72+1,34 ms’dir. M1 yanit1 agisindan ¢alisma
gruplar1 kendi aralarinda ve ayni zamanda kontrol grubu ile karsilagtirmalarinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir. (Tablo 1)

M2 yanitlari TS kasindan olgularin timunden (calisma ve kontrol) elde
edilebilmistir. Hastalarda M2 yanitlarinin latanslarma bakildiginda G1 ortalama
latans1 102,72+6,98 ms, G2 ortalama latans1 81,88+8,55 ms, G3 ortalama latansi
110,09+6,31 ms’dir. Kontrol grubu i¢cin M2 ortalama latans degeri 81,05+6,62 ms’dir.
Hasta gruplar1 kontrol grubu ile ortalama latans degerleri agisindan karsilastirildiginda
G2 hari¢ diger hasta gruplarinin M2 latanst kontrol grubuna gbre uzama
g0zlenmektedir. Ancak tlim hasta gruplari, kendi aralarinda ve kontrol grubu (G4) ile
karsilastirildiginda, sadece G3 ile kontrol grubu (G4) arasinda ortalama latans

degerleri agisindan istatistiksel anlaml1 farklilik saptanmustir (p=0,02) . (Tablo 1)

M3 yanitlar1 TA kasindan G3’deki 4 kisi hari¢ tim kisilerden elde edilebilmistir
(%88.8). G3 grup icginde ise oran1 %64’°diir. Hastalarda M3 yanitlarinin latanslarina
bakildiginda G1 ortalama latans1 95,72+10,28 ms, G2 ortalama latans1 99,48+12,59
ms, G3 ortalama latans1 146+9,3 ms’dir. Kontrol grubu (G4), M3 ortalama latans
degeri 98,1+9,75 ms’dir. Hasta gruplari ortalama latanslar1 degerlendirildiginde G4’¢
gore sadece G3’deki uzama (146,00+£9,30 ms) dikkati ¢cekmektedir. Hasta gruplari
kendi aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda, G3 ile tim gruplar arasinda

ortalama latans streleri agisindan istatiktiksel anlamli farklilik saptanmistir (p<0,05).
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Tablo:1 , Kosul-1 Latans Analizi

M1 (TS) M2 (TS) M3 (TA)
Grup ort Stand.Sp. Grup P deg. ort Stand.Sp. Grup P deg. ort Stand.Sp. Grup P deg.
(ms) (ms) (ms)

G2 1,00 G2 0,41 G2 1,00

Gl 45,93 1,49 G3 1,00 102,72 6,98 G3 1,00 95,72 10,28 G3 0,006
G4 1,00 G4 0,18 G4 1,00

Gl 1,00 Gl 0,41 Gl 1,00

G2 45,46 1,73 G3 1,00 81,88 8,55 G3 0,70 99,48 12,59 G3 0,034
G4 1,00 G4 1,00 G4 1,00

Gl 1,00 Gl 1,00 Gl 0,006

G3 47,05 1,27 G2 1,00 110,09 6,31 G2 0,07 146,00 9,30 G2 0,034
G4 1,00 G4 0,02 G4 0,007

Gl 1,00 Gl 0,18 Gl 1,00

G4 46,72 1,34 G2 1,00 81,05 6,62 G2 1,00 98,1 9,75 G2 1,00
G3 1,00 G3 0,02 G3 0,007

2. Basparmak asag platform hareketi icin (Kosul-2);
Hasta gruplarn (G1-2-3) ve kontrol grubu (G4) igin higbir olgudan TA kasinda
beklenen M1 yaniti elde edilememistir.

TA kasindan elde edilen M2 yanitlart olgularin (36 kisi) biri haricinde
digerlerinden alinmustir (%97,2) . Yamit alinamayan 1 olgu G3 grubundandir.
Hastalarda M2 yanitlarinin latanslarina bakildiginda G1 ortalama latans1 102,33+8,04
ms, G2 ortalama latans1 86,16+9,85 ms, G3 ortalama latans1 114,18+7,27 ms’dir. Kontrol
grubu (G4) M2 ortalama latans suresi 81,40+7,63 ms’dir. Ayak bagparmak platform
hareketindekine benzer sekilde hasta gruplarinin ortalama M2 latanslarinda kontrol
grubuna gore uzama gozlenmektedir. Gruplar kendi aralarinda ve kontrol grubu ile
ayr1 ayri karsilagtirildiginda sadece G3 ile G4 arsinda istatistiksel olarak anlaml
faklilik saptanmistir (p=0,02). (Tablo 2)
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Tablo:2 , Kosul-2 Latans Analizi
M2 (TA) M3(TS)
Grup (Omr;) Stand.Sp. Grup P deg. (Omr;) Stand.Sp. Grup P deg.
G2 1,00 G2 1,00
Gl 102,33 8,04 G3 1,00 131,44 12,60 G3 0,98
G4 0,40 G4 0,23
Gl 1,00 Gl 1,00
G2 86,16 9,85 G3 0,17 116,66 15,43 G3 0,03
G4 1,00 G4 1,00
Gl 1,00 Gl 0,98
G3 114,18 7,27 G2 0,17 174,54 11,40 G2 0,03
G4 0,02 G4 0,000
Gl 0,40 Gl 0,23
G4 81,40 7,63 G2 1,00 94,00 11,95 G2 1,00
G3 0,02 G3 0,000

M3 yanitlart TS kasindan G1’de 9 hastanin 7’sinde (%77,8), G2’de 6 hastanin
5’inde (83,3), G3’de 11 hastanin 3’iinde (%27) elde edilebilmistir. Kontrol grubundaki
(G4) olgularin tamaminda M3 yanit1 elde alinmistir. Toplan 36 olgunun 25’inden
(%69,4) M3 yanit1 elde edilebilmistir. Hastalarda M3 yanitlarinin latanslarina
bakildiginda G1 ortalama latans1 131,44+12,60 ms, G2 ortalama latans1 116,66+15,43
ms, G3 ortalama latans1 174+11,40 ms’dir. Kontrol grubu (G4) M3 ortalama latansi
90,00+11,95 ms’dir. Hasta gruplarindaki olgularda M3 ortalama latanslarinn kontrol
grubuna goOre uzamasi dikkat c¢ekmektedir. Hasta gruplar1 kendi aralarinda
degerlendirildiginde G2 ile G3 arasinda (p=0,03) , kontrol grubu ile
karsilastirildiginda, G3 ile G4 arasinda ortalama latans siireleri agisindan istatiktiksel

anlamli farklilik saptanmistir (p=0,000).
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B. RMS Analizi
1. Bagparmak yukanr platform hareketi igin (Kosul-1);

Ayagin basparmak yukari platform hareketinde hastalarda M1 yanit1 igin G1
ortalama RMS degeri 41,14+8,54 pV, G2 ortalama RMS degeri43,54+10,46 nV, G3
ortalama RMS degeri 59,40+7,72 uV’dur. Kontrol grubu (G4) ortalama RMS degeri
27,44+8,10 uV’dur. Hasta gruplari kendi aralarinda ve kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda, G3 ile G4 arasinda ortalama RMS degeri agisindan istatiktiksel
olarak anlamli farklilik saptanmistir (p=0,04). (Tablo 3)

Hastalarda M2 yanitlarda i¢in RMS degerleri incelendiginde, G1 ortalama RMS
degeri 838,45+170,63 pV, G2 ortalama RMS degeri 1063,37+£208,98 uV, G3 ortalama
RMS degeri 550,14+154,34 uV’dur. Kontrol grubu (G4) ortalama RMS degeri
924,4+161,87 uV’dur. Gl ve G3 ortalama RMS degerlerinde G4’e gore azalma
dikkati cekmektedir. Ancak hasta gruplar1 kendi aralarinda ve kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda, ortalama RMS  agisindan istatiktiksel anlamli farklilik

saptanmamigstir. (Tablo 3)

Hastalada M3 yanitlar1 igcin RMS degerleri incelendiginde G1 ortalama RMS
degeri 963,23+177,41 pV, G2 ortalama RMS degeri 1323,58+217,29 uV, G3 ortalama
RMS degeri 763,09+£160,48 uV’dur. Kontrol grubu (G4) ortalama RMS degeri
1154,10£168,31 puV’dur. M2’ye benzer sekilde M3 yanitinda hasta gruplar1 kendi
aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda, ortalama RMS degeri agisindan

istatiktiksel anlamli farklilik saptanmamustir. (Tablo 3)
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Tablo:3 , Kosul-1 RMS Analizi

M1 (TS) M2(TS) M3(TA)
Grup (ﬁ\% Stand.Sp. | Grup | P deg. 8{}) Stand.Sp. Grup P deg. (33) Stand.Sp. Grup P deg.
G2 1,00 G2 1,00 G2 1,00
Gl 42,14 8,54 G3 0,86 838,45 170,63 G3 1,00 963,23 177,41 G3 1,00
G4 1,00 G4 1,00 G4 1,00
Gl 1,00 Gl 1,00 Gl 1,00
G2 43,54 10,46 G3 1,00 1063,37 208,98 G3 0,34 1323,58 217,29 G3 0,27
G4 1,00 G4 1,00 G4 1,00
Gl 0,86 Gl 1,00 Gl 1,00
G3 59,40 7,72 G2 1,00 550,14 154,34 G2 0,34 763,09 160,48 G2 0,27
G4 0,04 G4 0,62 G4 0,61
Gl 1,00 Gl 1,00 Gl 1,00
G4 27,44 8,10 G2 1,00 924,4 161,87 G2 1,00 1154,10 168,31 G2 1,00
G3 0,04 G3 0,62 G3 0,61

2. Bagparmak asag platform hareketi icin (Kosul-2);

Ayagin bagparmak asagi platform hareketinde M1 yanitlari elde edilemedigi icin
RMS analizi yapilamamistir. Hastalarda M2 yanitlar1 icin  RMS degerleri
incelendiginde, G1 ortalama RMS degeri 1733,49+288,65 pV, G2 ortalama RMS
degeri 2461,32+353,53 uV, G3 ortalama RMS degeri 1456,37+261,10 pV’dur.
Kontrol grubu (G4) RMS degeri 2764,11+273,84 uV’dur. Hasta gruplarinin RMS
degerlerinde kontrol grubuna gore azalma oldugu gozlenmektedir. Ancak hasta
gruplart kendi aralarinda ve kontrol grubu ile ayr1 ayri karsilastirildiginda sadece G3
ile G4 arasinda istatistiksel anlamli faklilik saptanmistir (p=0,009). (Tablo 4)

Hastalarda M3 yanitlar1 RMS degerleri incelendiginde, G1 ortalama RMS degeri
276,10£45,83 nV, G2 ortalama RMS degeri 404,54+56,133 pV, G3 ortalama RMS
degeri 1456,37£261,10 uV’dur. Kontrol grubu (G4) ortalama RMS degeri
404,00£43,48 uV’diir. G1 ve G3 ortalama RMS degerlerinde G4’¢ gore azalma oldugu
gozlenmektedir. Bununla beraber M2 yanitina benzer sekilde, hasta gruplart M3 yaniti
icin kendi aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirlldiginda, sadece G3 ile G4
arasinda ortalama RMS degeri acisindan istatiktiksel anlamli farklilik saptanmistir
(p=0,019). (Tablo 4)
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Tablo:4 , Kosul-2 RMS Analizi
M2(TA) M3(TS)
Grup 8{}) Stand.Sp. Grup P deg. (33) Stand.Sp. Grup P deg.
G2 0,72 G2 0,51
Gl 1733,49 288,65 G3 1,00 276,10 45,83 G3 1,00
G4 0,08 G4 0,30
Gl 0,72 Gl 0,51
G2 2461,32 353,53 G3 0,17 404,54 56,13 G3 0,058
G4 1,00 G4 1,00
Gl 1,00 Gl 1,00
G3 1456,37 261,10 G2 0,17 212,54 41,45 G2 0,058
G4 0,009 G4 0,019
Gl 0,08 Gl 0,30
G4 2764,11 273,84 G2 1,00 404,00 43,48 G2 1,00
G3 0,009 G3 0,019

C. Patern Analizi

Ayagin bagparmak yukar1 ve bagparmak asagi platform hareketlerinde M2 ve M3
yanitlar1 arasindaki sinerjiyi degerlendirmek amaciyla patern analizi yapildi. Her iKi
kosul icin M2 velveya M3 yanitlarinin alinamadigi deneklerde patern analizi
yapilamadi. Bu denekler analiz dis1 tutuldu. Analiz igin non-parametrik test (Mann-
Whitney U) uygulandi. Yapilan analizlerde tlim hasta gruplar i¢in basparmak yukari
platform hareketinde(K-1) Patern-1’in, bagparmak asagi platform hareketinde (K-2)
Patern-2’nin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi. K-1 ve K-2 kendi aralarinda
karsilastirildiginda  paternlerin istatistiksel olarak anlamli farkli oldugu gosterildi
(p=0,037).
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V. TARTISMA

Bu calismada MS hastaliginda hastaligin tutulus yerine gore gerilme refleks
yanitlarinin (M1,M2,M3) degisiklikleri arastiritlmigtir. Literatirde gerilme refleksi ge¢
yanitlarinin hastaliklar ile iligkisini arastiran ¢ok az sayida ¢alisma mevcut olup MS
hastaliginda bu refleks yanitlar1 lezyon bolgelerine gore gruplandirarak inceleyen bir

¢alisma bulunmamaktadir.

Calismamizin protokolli geregi ayakta dik duran kisilerde platformun ani
hareketleri ile TS ve TA kaslarimin gerilmesiyle Grup 1a liflerin refleks arkini
tetiklemesi ve buna bagli olarak bu kas gruplarinda ortaya ¢ikan erken ve ge¢ yanitlarin
kaydedilmesi planlanmistir. Ancak platform hareketlerinin yaptigir salimmlar geregi
kutandz ve eklem afferentlerini de etkileyebilecegi ve buna bagl olarak Grup la
liflerinin disinda da impulslarin ortaya c¢ikabilecegi tahmin edilmektedir. Geg
yanitlarin Grup la disinda kutandz afferentlerce uyarilabildigini gosteren galismalar
da bulunmaktadir (8,9). Bu nedenle ¢alismamizda geg yanitlari tetikleyen afferentlerin
kesin olarak hangisi oldugu tam olarak sdylenemez. Gerek Grup 1a, gerek ise kutandz
afferentler veya her ikisinin birlikte uyarilmasi ile kas refleks yanitlar1 ortaya ¢ikmakta

ve bu yanitlar EMG cihaz ile kayit edilebilmektedir.

M1 yanitlari, ayagin bagparmak yukari platform hareketinde TS kasinda
kisilerin %97,2’sinde elde edilmistir. Bagparmak asag1 platform hareketinde olgularin
hicbirinde AT kasindan M1 yanit1 elde edilememistir. Gerilme refleksi yanitlarinin
elde edilebilmesi icin gerilen kasin belirli bir seviyede kas aktivitesinin (preload)
olmasi gerekliligi bu asimetrik sonuglarm bir agiklamasi olabilir. M1 yanitlarinin
preload kas aktivitesiyle iliskisini arastiran ¢alismalarda oturan, yatan ve ayakta duran
kisilerde gerilme refleksi tetiklenmis, kas aktivitesinin azaldigi durumlarda (bilingli
kas aktivitesi haric) gerilme refleksinin tetiklenebilmesi icin gerilme hiz degerlerinin
(hiz degerleri °/s) ters orantili bir sekilde artmasi gerektigi gézlenmistir (47-50). Bu
durum EMG incelemelerinde H-refleksi gibi ge¢ yanit incelemelerinde belirli oranda
kas aktivitesinin olmasinin, cevap alinmasinda olumlu etkisini agiklamaktadir. Ayakta
dik durus postiriinde kisilerin ayak bilegine gore yaklasik 4° a¢1 ile 6nde durdugu

bilinmektedir. Bu nedenle ayakta dik durusta TS kasinin aktivitesi, AT kasina gore

28



daha baskindir. AT kasinin ve ayak bileginin anatomik yapisi nedeni ile, ayagin plantar
fleksiyonu ile AT gerilmesinin TS kasina gore daha gii¢ olabilecegi de g6z 6niinde
bulundurulmalidir. Muhtemelen AT kasinin M1 yanitlarinin elde edilmesi i¢in daha

hizli tetiklenmelere ihtiyag vardir.

Ayagin bagparmak yukar1 platform hareketinde, hasta gruplari kendi aralarinda
ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda gruplar arasinda M1 ortalama latans degerleri
agisindan anlamli farklilik saptanmamustir. Bu sonu¢ M1 yanitlariin fizyolojisi
distintildiigiinde refleks arkini tutan spinal lezyon bulunmamasi durumunda MS
hastalarinda latans agisindan etkilenme olmamasi gerekliligini desteklemektedir.
Bizim calismaya aldigimiz olgularimizda lomber spinal segmentte lezyonu olan
hastamiz bulunmadigindan c¢alismamizda M1 yanit latanslarimi normal olarak

bulmamuz refleks yanit fizyolojisi ile uyumludur.

M1 yanitlarinin RMS degeri basparmak yukart platform hareketi durumunda
hesaplanabilmistir. TUm hasta gruplarinda(G1-2-3) M1 RMS degerlerinde artis
gozlenmistir. Hasta gruplar1 kendi aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda,
G3ile G4 arasinda M1 yanitinin RMS degeri istatiktiksel anlamli oranda artmis olarak
saptanmistir (p=0,04). RMS degerindeki artig, kayit altina aldigimiz kaslarin refleks
arkinin lomber spinal bodlge olmasi ve bu bolgeyi tutan hasta grubumuzun
bulunmamasi, spinal lezyonlarin servikal ve torakal bolgeyi kapsamasi nedeniyle
refleks arkini etkileyecek bir lezyonun bulunmamas: ile birlikte, alan olarak
bakildiginda spinal lezyonlarin piramidal traktusu serebral lezyonlara gore daha fazla
etkileme olasiligi nedenleri ile Ust kortikal alanlarin M1 yanitlar: tizerindeki inhibitor
efferentlerin etkilenmesine bagli inhibitdr etkinin kalkmas1 sonrasit artmis aktivite ile

acgiklanabilir.

M2 ve M3 yanitlarinin latans ve RMS degerleri sadece serebral lezyonu olan
grub (G1) ve serebral+infratentoriyel lezyonu olan (G2) grubta kontrol grubu (G4) ile
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli sonuclar elde edilememistir. Spinal
lezyonlar1 olan ~ (G3) grupda ise latans ve RMS degerleri kontrol grubu ile
karsilastirildiginda basparmak yukar1 platform hareketi i¢cin M2 ve M3 yanitlarinda
sadece latans degerlerinde uzama, basparmak asagi platform hareketinde ise latans

degerlerinde uzama ve RMS degerlerinde azalma olarak anlamli istatistiksel
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farkliliklar saptanmistir. Latans degerlerindeki anlamli uzama demiyelinizasyona
bagli etkilenmeyi diisiindiirmektedir. Latans uzamasi1 ve RMS degerlerinin azalmasi

demiyelinizasyona sekonder aksonal hasar1 diistindiriir.

Calismamizda long-loop yanitlarin MSS’deki seviyesi arastirabilmek igin
hastalar yalniz serebral, serebral+infratentoriyel, serebralxinftatentoriyel+spinal
olarak 3 gruba ayrilmistir. Cikan sonuglar long-loop ge¢ yanitlarin spinal bir loop
izledigini disiindiriir niteliktedir. Ancak G1 ve G2’deki sonuglarin kontrol grubu ile
karsilastirildiginda latans uzamasi ve amplitiid azalmasi egiliminde oldugu ve standart
sapma oranlarinin yiuksek oldugu goériulmektedir. Bu durum, anlamli istatistiksel
sonuglar i¢in G1 ve G2’de hasta sayilarimizi artirmamiz gerektigini gostermektedir.
MS hastalarinda MSS lezyonlarinin serebral ve infratentoriyel alanda spinal lezyonlara

gore yolaklar1 etkileme sansinin daha az olmasi diger bir kisitlilik nedeni olmaktadir.

Calismamizda, beyin ve infratentoriyal klinik ve radyolojik bulgular1 olan
hastalar ile ilave olarak spinal tutulus Klinik ve radyolojik bulgulari olanlar
karsilastirildiginda spinal tutulusu olanlarda M2 ve M3 yanitlarinin uzun bulunmasi
long-loop yanitlar icin spinal yol izledigi diisiincesini destekler niteliktedir. Ancak
hasta sayimizin azligi ile serebral ve infratentoriyal tutuluslarda lezyon yerlerini
gruplar halinde ayrintili olarak ayiramadigimiz i¢in transkortikal loop goriisiinli de tam
olarak dislayamadik. Diener arka kordon tutulumu olan Friedreich Ataksisi, serebellar
lezyonlu ve MS’li hastalarda long-loop refleksleri incelemek amaciyla ¢alismalar
yapmustir. Arka kordon tutulumu olan Friedreich Ataksisi hastalarinda bizim
calismamiza benzer protokolle yaptigi deneyde hastalarda M3 yanitlarinda istatistiksel
olarak anlamli gecikme saptamistir. Serebellar lezyonu olan hastalarda yaptigi
calismada M1 M2 ve M3 yanitlarinin latanslarin1 normal bulmustur (60). MRG verileri
bulunmadigindan lezyon vyerleri tam tamimlanmamis MS hastalarinda yaptigi
calismada hastalarin %86’sinda M3 yanitlarinda istatistiksel olarak anlamli oranda
uzama saptamistir. M2 yanitlarinda anlamli etkilenme gosterememistir (61). Bu
caligmada MS’in spinal tutulusu olup olmadigi ayrimi yapilmamstir. Dienerin
calismalar1 genel olarak degerlendirildiginde arka kordon tutulumu olan Friedreich
Ataksili hastalarda serebellar lezyonu olanlara gére uzama tespit edilmesi ve spinal

serebral tutulus ayrilmadan MS li hastalarda M3 yanitlarinin uzun tespit edilmesi
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bizim galismamiz ile uyumluluk gostermekte olup long-loop ge¢ yanitlarin spinal bir

ark izledigini distindiriir niteliktedir.

Spinal tutulusu olan hastalar (G3) saglikli gonulluler ile karsilastirildiginda,
ayak bagparmak yukari platform hareketinde, M2 (TS) ve M3 (TA) yanitlarinda
istatistiksel olarak anlamli bulgu sadece latans uzamasidir. Ayn1 hasta grubunda ayak
bagparmak asag platform hareketinde, M2 (TA) ve M3 (TS) yanitlarinda RMS
degerlerinde azalma ve latans degerlerinde uzamada istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmistir. Ayagin bagparmak yukar1 ve basparmak asagi platform
hareketlerinde M2 ve M3 yanitlari igin latans uzamalarinda benzerlik gortlirken RMS
degerlerinde farklilik olmasi, bu yanitlarda periferik sinir ve kaslarin bir etkisinin

olmadigini, bu farkliligin santral kaynakli oldugunu disiindiirmektedir.

Ornegin ayagin basparmak yukari platform hareketi icin M2 ve M3 yanitlarinin
afferentleri, TS kaynakli afferent liflerdir. Medulla spinalisteki afferent liflerin de
benzer sekilde TS kaynakli olmasi gerekmektedir. Afferent impulslarin ge¢ yanitlar
icin hem orijin aldig ayn1 kasi(M2) hem de antagonist kas1 (M3) tetiklemesi, M2 ve

M3 yanitlarinin afferentleri ayni iken efferentlerinin farkli oldugunu gosterir.

Yapilan ¢alismalarda, M3 yanitlarinin postir stabilizasyonuna katkis1 var ise
antagonist kasta ortaya ¢iktigi gosterilmistir (6). Bu durum afferent bilginin belirli bir
merkezde modile edildikten sonra M3  yanitlarinin  olusturuldugunu
diistindiirmektedir. Calismamizda kontrol grubundaki tim deneklerde M2 ve M3
yanitlari elde edilmistir. Bu sonu¢ M2 ve M3 yanitlarinin ayakta dik durusta, postiral

stabilite icin gerekli oldugunu diisiindiirmektedir.

Ayak basparmak yukar1 platfrom hareketinde M2 ve M3 yanitlarinin benzer
zamanlarda ¢ikarak Patern-1’in istatistiksel olarak anlamli oldugu, bagparmak asagi
platform hareketinde M3 yanitlarinin M2 yanitlarindan daha sonra ortaya g¢ikarak
Patern-2’nin anlamli oldugu goriilmiistir. Patern farkinin, ayagin beden igin One
diismelerde moment kolu olustururken arkaya diismelerde insan anatomisi geregi
moment kolu olugturamamasina bagli oldugu ve postiral stabilitede rol oynadig:

diistintilmektedir. Bir baska aciklamasi ise 6ne dogru gelen uyarilarda surtinme
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kuvvetinin olusturacagi ayak bilegi torku ile TA’dan gelen torkun ters isaretli oldugu

halde, arkaya gelen uyarilarda ayni isaretli olmasidir (54,62).
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VI. SONUC

Ayni afferentin 2 fakli efferent lifini tetiklemesi, M3 yanitlarinin kosullara gore
degiskenlik gosterebilmesi, kosullar arasinda M2-M3 aktiviteleri agisindan patern
farkinin olmasi, long-loop yamitlarin MSS’de bir merkezden modile edildigini
diistindirmektedir. Calismamizda sadece Spinal lezyonu olan grubta ge¢ yanitlarinin
kontrol grubuna gore latansinin uzamasi ve RMS degerlerinin diisiik olarak bulunmasi,
ge¢ yanitlarin refleks arkinda spinal kaynakli oldugu diisiincesini destekler nitelikte
bulunmustur. Latans ve RMS degerlerinde ayak basparmak yukari ve asagi platform
hareketleri arasinda farklilik olmasi patolojinin demiyelinizasyona ilave olarak

aksonal hasari gostermesi agisindan bilgi veriyor olabilir.

Ancak ¢aligmamizdaki G1 ve G2’de hasta sayilarinin istatistiksel analizler igin
yetersiz kalmasi ve MS hastalarinda MSS lezyonlarinin serebral ve infratentoriyel
alanda spinal lezyonlara gore yolaklar1 etkileme sansinin daha az olmasi long loop
refleks arkini belirlemede kisitliliga neden olmustur. Serebral ve infratentoriyel
tutulumlu gruplar Klinik ve radyolojik tutulum bulgular ile belirlenmis olmasina
ragmen bu alanlarin nereleri tuttugu serebral ve infratentoriyel alanlar iginde ayrintili
olarak belirlenememistir. Eger lezyon yerleri ayrintili olarak guruplandirilabilseydi
refleks yanitlarin MSS’de tam olarak nereden kaynaklandig: belki ortaya konabilirdi.
Long-loop yanitlarin modulasyon merkezinin, long-loop yolaklarinin ve postiral
stabilitedeki fonksiyonlarmin aydinlatilabilmesi igin ayrintili ¢alismalara ihtiyac

duyulmaktadir.
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