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ACoA
BBT
BDH
BKAP
OKA
EKA
EMG
ICAM
IKA

LAT
MRG
MUP
NMDA
OSA
PCoA
PET
SKA
SMmiz
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SIMGE VE KISALTMALAR

: Anteriyor kominikan arter

: Bilgisayarli beyin tomografisi

: Beyin damar hastaligi

: Birlesik kas aksiyon potansiyeli
: Ortak karotis arter

: Eksternal karotis arter

: Elektromiyografi

. Interselliiler adezyon molekll
: Internal karotis arter

: Interidkin
: latans

: Manyetik rezonans goriintileme
: Motor uyandinimig potansiyel
: N-metil D-aspartat

: Orta serebral arter

Posteriyor kominikan arter

: Pozitron emisyon tomografisi

: Serebral kan akimi

: Santral motor ileti zamani

: Transkraniyal Dopler Ultrasonografisi



T™MS : Transkraniyal manyetik stimilasyon
TNF : Tamor nekroz faktor
UE : Uyariima esigi



GIRIS VE AMAC

Beyin damar hastaliklan (BDH) en sik gériilen nérolojik hastalik grubunu
olugturmaktadir(1,2). Tim dinyada 6lim nedenleri arasinda UGglnclu sirada yer
almaktadir(2). BDH'nin tani, takip ve sagaltimindaki gelismeler bu sebeple gériilen 6l10m
oranlarini son yillarda oldukga azaltmistir(1). Ancak yash nifusun her gecen gin tiim
diinyada biraz daha arimasi nedeniyle BDH hala 6nemini korumaktadir. Tim BDH’
larinin %85'lik bir oranini iskemik inmeler, bunun da blyik bir kismini orta serebral arter
(OSA) tikanmasina bagli inmeler olusturmaktadir(1,2). Ylksek mortalite ve agir
morbidite nedeni olan iskemik inme sonrasi erken dénemde, prognozun nasil olacagini
gosteren ¢ok fazla belirleyici bulunmamaktadir. Oysa inmenin baslangicinda hangi
hastalann daha iyi bir fonksiyonel diizelme gdstereceginin bilinmesi tedavi ve
rehabilitasyon programinin diizenlenmesi agisindan oldukga biyiik fayda saglayacaktir.
Son yillarda inme prognozunun erkenden belirlenmesi amaciyla yapilan transkranyal
manyetik stimilasyon (TMS) galigsmalari ilgi odagi olmustur(3-5).

Heald ve ark.(5), inme sonrasi erken dénemde TMS testi ile motor uyandiriimig
potansiyel (MUP) kaydedilebilen iskemik inme hastalarinda fonksiyonel dizelmenin
daha iyi oldugunu, MUP cevabinin yoklugunun ise kétl prognoz ve artmig 8lim riski ile
iligkili oldugunu ifade etmiglerdir.

Pennisi ve ark.(3), OSA sulama alaninda iskemisi olan 15 hasta ile yaptikiar
calismalannda, inmenin erken déneminde MUP yanitinin kayitlanamamasinin kéti
fonksiyonel diizelme ile iligkili oldugunu ifade etmiglerdir. Ayrica birinci yillin sonunda



motor fonksiyonda dlzelme ile MUP yanitinin elde edilebilirligi arasinda paralellik
saptamiglardir.

Traversa ve ark.(6), ilk kez inme gegiren 20 hastayl doért ay boyunca izledikleri
calismalarinda, TMS testiyle elde edilen MUP degerlerinde dizelmenin, klinik
diizelmenin onlinde seyrettigini ifade etmislerdir. Inme sonrasi erken dénemde MUP
yanitlarinin elde edilebilir olmasinin kortikal motor néroniarin daha iyi senkronize
olmalarindan kaynaklandigini belirtmiglerdir.

Vang ve ark.(7), OSA sulama alaninda geligen iskemiye bagh akut inmeli 38 hasta
ile yapmig olduklan c¢aligmalannda klinik ve elektrofizyolojik dlizelmenin iligkisini
vurgulamiglar ve TMS testinin akut iskemik inme sonrasi iyi bir prognostik belirleyici
oldugunu ifade etmiglerdir.

TMS testinin inme sonrasi prognozu gbsterme agisindan oldukga kullanish
oldugunu ifade eden ¢aligmalar ¢ogunlukta olmakla beraber bunun aksini iddia eden
calismalar da mevcuttur(8,9). Arag ve ark.(8), 19'u iskemik, sekizi hemorajik olmak
Gizere toplam 27 hastay! alti ay sireyle izledikleri TMS g¢alismalarinda, Gg¢lncu ve altinc
ayda yaptiklan tetkiklerde, baslangigta MUP yaniti elde edebildikleri ve edemedikleri
hasta gruplarinin fonksiyonel motor diizelmelerinde herhangi bir farklik olmadigin: ifade
etmislerdir. Ancak bu c¢alismalarin hemorajik, iskemik, supratentoryal, infratentoryal
lezyonlu hastalan birarada igermesi nedeniyle homojen olmadigi digundlmektedir(3).

Bizim galismamiza sadece OSA sulama alaninda iskemiye bagh gelismis inme
hastalan dahil edilerek, homojen bir hasta grubunda TMS testinin prognostik degerinin
arastinimasi amaglandi.



GENEL BILGILER

Erigkin norolojik hastaliklan igerisinde BDH gérilme sikhg ve énemi agisindan itk
sirada yer almaktadir. Artan yagla birlikte inme prevalanél ve insidansinda artis
olmaktadir. Insidans 40 yas igin %0.5 iken yetmis yas igin %7’ ye ylkselmektedir(1,2).
Hastanelere bagvuran néroloji hastalarinin en az %50’si BDH olanlardir(1). BDH, 6lum
nedenleri arasinda kalp hastaliyi ve kanserden sonra dinyada uglinci sirada yer
almaktadir(2). Tum BDH’larinin yaklasik Ggte biri 6limcildir. Buna ragmen, BDH'nin
tam1 ve sagaltimindaki gelismeler bu hastaliktan etkilenen birgok hastanin yasam
strelerinin uzatiimasini saglamigtir(1).

“Beyin damar hastaligi” veya “ inme” terimi beyin kan damarlarindaki patolojik
siirecin sonucu ortaya gikan beyin anormalliklerini ifade etmek igin kullaniimaktadir.
Patolojik slire¢ olarak damar limeninin trombus veya emboli ile ttkanmasi, damarin
yirtiimasi, damar duvanndaki herhangi bir lezyon veya gegirgenlik artigi ve viskozite
artigi gibi kan yapisindaki degisiklikler sayilabilir(1). Dinya Saghk Orgltanin tanimina
gbre; inme, 24 saatten uzun siren ya da 6limle sonlanan, vaskiiler neden disinda
gosterilebilir bagka bir nedeni olmayan, serebral iglevin hizh geligen fokal
bozuklugudur(10). Beyin damar hastaliklar baslica tikayici ( %85 ) ve kanayici ( %15 )
olmak tizere iki baslik altinda degerlendiriimektedir(11).



BEYIN ARTERLERI

Beyin arkus aorta ve dallarindan ayrilan karotis ve vertebral arterler araciligiyla
beslenir. Oksipital lob diginda kalan serebral hemisferlerin kan akimini internal karotis
arterin (IKA) dallan, infratentoryal bdigede yer alan beyin sapi ve serebellum ile
supratentoryal yapilardan oksipital lob ile talamusun kan akimini ise vertebral arterler ve
dallan saglar(1,2,12). Supratentoryal bdlgeyi besleyen IKA, ortak karotis arterin (OKA)
daldir. OKA solda dogrudan arkus aortadan ¢ikar. Sag OKA ise arteria anonima' nin
dalidir. OKA dérdiinci servikal vertebra diizeyinde ve tiroid kikirdagin dist sinirinda IKA
ve eksternal karotis arter (EKA) dallanina aynlir. IKA servikal bdlgede dal vermeden
ylkselerek kafa tabaninda karotis kanalina girer. Vertebral arterler arteria subklavia’ dan
dallanirlar. Sag arteria subklavia brakiyosefalik trunkustan, sol arteria subklavia ise
dogrudan arkus aortadan gikar. Posteromediyalde ylikselerek 6. servikal vertebranin
transvers prosesinin foramenine girerler. Ust 6 - servikal vertebranin transvers
proseslerinin foramenlerinden yukan dogru yiikselerek foramen magnum igerisinden
gegerler. Medullanin ventral ylizeyi Uzerinde ilerler ve ponsun alt kisminda baziler arteri
olusturmak Uzere birlesirler(2,12). Bu iki arter sistemi beyin tabaninda Willis poligonunu
(Sekil 1) olusturur.
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Sekil 1. Willis poligonu (2)



Poligonun &n kismi, IKA’'lerden gikan ve anterior kominikan arterle (AcoA) birlesen iki
anterior serebral arterden olusur. Arka kismi ise baziler arterin son dallari olan iki
posterior serebral arteri kapsar. Posterior serebral arterler her iki tarafta posterior
kominikan arterlerle (PCoA) IKA’e baglanir. Willis poligonu optik kiyazma, infundibulum,
tuber sineriyum ve mamiller cisimleri besler(1,12).

IKA ve Dallan

IKA boyunda mandibula agisi hizasinda OKA'den ayrlir. Petroz temporal
kemikteki karotis kanall vasitasiyla kranyal kaviteye girer ve sirasiyla agagidaki dallan
verir(1,2):

1- Karotikotimpanik arter

2- Kavernoz arterler

3- Hipofizyal arter

4- Semilunar arterler

5- Anterior meningeal arterler

6- Oftalmik arter

7- Anterior koroidal arter

8- PCoA,; IKA'in son kismindan gikar ve posterior serebral arter ile anastamoz yapar.

9- Anterior serebral arter; her iki anterior serebral arterler ACoA vasitasiyla birbirine
baglanir.

10- OSA ve dallan
lentikllostriat arterler
kortikal dallari: orbitofrontal, frontal, pre-rolandik, post-rolandik, anterior pariyetal,
posterior pariyetal dallar, anguler dal, anterior, middle ve posterior temporal dallar

Vertebral Arterin Dallan

1- Spinal dallar

2- Muskdler dallar

3- Meningeal dallar

4- Anterior spinal arter

5- Posterior inferior serebellar arter



Baziler Arter ve Dallan

Ponsun alt kisminda iki vertebral arterin birlesmesi ile olusur. Ponsun mediyal
yangindan yukan cikar ve ponsun Ust kisminda iki posterior serebral arter dalina
aynlarak sonlanir(1,2,12).

1- Pontin dallar

2- Internal oditér arter

3- Anterior inferior serebellar arter
4- Superiyor serebellar arter

5- Posterior serebral arter

Orta Serebral Arter

OSA, IKA'in kafa igerisinde devami gibidir. OSA insulanin yizeyine ulagmak
Uzere, frontal ve temporal lob arasinda lateral fissiirde ilerler. OSA ana gdvdesinden
sayilar 6 ila 12 arasinda degisen lentikulositriat arterler gikar. OSA iki ya da (¢ dala
aynlir. Ust dali ( superiyor divizyon ) orbitofrontal, prefrontal, prerolandik, rolandik,
anterior ve posterior pariyetal dallarini verir. Alt dal ( inferior divizyon ) anguler, temporo-
oksipital, arka, orta, 6n temporal ve temporopolar dallarimi verir. OSA bu dallanmalar
vasitasiyla agagidaki beyin yapilarinin kanlanmasini saglar(1,2,12):

1- Frontal lobun lateral ve inferior bélimlerinin korteksini ve beyaz maddesini, 4 ve 6
nolu motor alanlari, lateral bakisin kontraversif merkezlerini, dominant hemisferde
konusmanin motor merkezi olan Broka alanini

2- Pariyetal lobun korteksini ve beyaz maddesini, duysal korteksi, marjinal ve
supramarjinal konvolisyonlar

3- Temporal lob ve insulanin superiyor kisimlarini, konusmanin duysal merkezi olan
Wernicke alanini

4- OSA’in penetran dallan putameni, kaudat nikleusun bagini ve gévdesinin bir kismini,
globus pallidusun dig kismini, internal kapsuliin posterior bacagini ve korona
radiatay: besler.

OSA tarafindan kanlandinfan total beyin alami, 6n ve arka serebral arterlerin

kanlandirdig: toplam alandan daha genistir(1,2,13).



ISKEMIK BEYIN DAMAR HASTALIGI

Son otuz yil igerisinde inme insidansinin ve mortalitesinin azalmig olmasina
ragmen, her gecen giin yash nifusun artigi ile birlikte bu egilim tersine déonmektedir.
Beyin, metabolik ihtiyaci yilksek bir organdir. Insan beyni metabolik ihtiyacini
kargilayacak olan enerjiyi diger organlardan farkl olarak sadece glukozdan elde eder.
Islevini stirdiirebilmesi igin beyin, yeterli oksijen ve glukoz igeren kesintisiz kan akimina
muhtagtir. Beyin kan akimi ve buna bagh olarak metabolizmast bozuldugunda
islevlerinin yanisira yapisal bGtinligld de bozulur. Kan akiminin beynin belli bir
bélgesinde hiicre yagami igin gerekli kritik seviyenin altina digmesini takiben bu alanda
iskemik lezyon gelisir. Herhangi bir arterin emboli veya trombus ile tikanmasi fokal
‘iskemik hasarlanmanin temel nedenidir(1,13). Fokal serebral iskemide kollateral kan
akimi yeterli degilse normal vicut isisinda dort ile sekiz dakika igerisinde
geridonlisimslz noronal hasar olugsmaktadir. Arteriyel okliizyonun beyin dokusu
tizerine etkisi tikanikhik gelisen damarin lokalizasyonuna, kollaterallerinin  ve
anastomozlannin durumuna bagh olarak degismektedir. Eger tikanikhk Willis
poligonunun proksimalinde geligirse 6n ve arka kominikan arterler infarkt olugumunu
onlemek igin yeterli kan akimi saglayabilir(2,13). [KA'in servikal bolgede tikanikhig
durumunda EKA'den oftaimik arter vasitasi ile veya daha kigik eksternal-internal
baglantilarla geriye dogru akim olusabilir. Vertebral arterin blokaji sonucu derin servikal,
tiroservikal, oksipital arterler yoluyla veya diger vertebral arterden geriye dogru akimla
iskemi olugumu 6nlenebilir. Eger okliizyon serebellar arterlerin kdk kisminda veya Willis
halkasindan sonra serebral arterlerin kbk kisminda olusursa meningeal interarteriyel
anastamozlar iskemik hasarlanmayi minimal tutmak icin yeterli kan saglamaya calisirlar.
ligili arter dallan arasinda ayni zamanda kapiller anastamoziar da mevcuttur.
Tikanmanin hizi iskeminin geligsimi agisindan 6nemlidir. Damarlarin uzun bir sirede
tikanmast kollaterallerin agilmasi igin zaman saglayabilir. Kan basinci da iskeminin
gelismini etkiler, hipotansiyon anastomozlarin etkisiz kalmasina neden olarak iskemi
geligimini kolaylagtirabilir. Hipoksi, hiperkapni, artmig kan viskozitesi ve ozmolaritesi,
hiperglisemi iskemi geligimi tizerine olumsuz etkilidir(1,2,13). Birgok fakttr iskemik inme
gelisim riskini artirmaktadir. Bunlarin en énemlileri hipertansiyon, kalp hastaligi, diabetes



mellitus, anormal serum lipid diizeyleri, hipotroidizm, yiksek serum homosistein dizeyi,
sigara ve alkol kullanimidir(1,2,13). Bunun yanisira hiperirisemi, obesite, yas, egzersiz
yoksunlugu da iskemik inme geligimi igin risk faktdrleridir(2).

Iskemik Beyin Damar Hastaligi Nedenleri

1- Aterosklerotik tromboz

2- Embolizm: mekanik protez kapak, atriyal fibrilasyon, mitral darlik, hasta siniis
sendromu, myokard infarktls(, dilate kardiyomyopati, akinetik sol ventrik(il
segmenti, atriyal miksoma, enfektif endokardit, mitral kapak prolapsusu, sol atriyal
turbulans, atriyal septal anevrizma, patent foramen ovale, konjestif kalp yetmezligi

3- Arterit : meningovaskdiler sifiliz, piyojen ve tiberkiiloz menenijite sekonder arterit,
tifs, sitma, mukormikoz, konnektif doku hastaliklar ( poliarteritis nodosa, lupus
eritematozis ), nekrotizan arterit, Wegener arterit, Temporal arterit, Takayasu
hastaligi

4- Serebral tromboflebit: yiiz, kulak, paranazal siniis enfeksiyonlarina sekonder,
menenijit ve subdural ampiyem

5- Hematolojik bozukluklar: polisitemi, orak hiicre hastaligi, trombotik
trombositopenik purpura, trombositoz, protein C eksikligi, protein S eksikligi,
antitrombin 111 eksikligi, faktér V Leiden bulunmasi

6- Travma; karotis ve baziler arterin diseksiyonu

7- Kalici hasara neden olan migren

8- Tentoriyum, foramen magnum ve subfalsiyal herniasyon

9- Calma sendromlari ( subklaviyan steal sendromu ), intrakranyal arterlerin donts

yapmasi
10- Diger sebepler: fibromuskiiler displazi, kapal kafa travmasi, oral kontraseptifler,
distal embolizasyonlu OSA anevrizmasi(1,2,13).



Iskemik Infarktin Fizyopatolojisi

Iskemiyi takiben en erken ortaya gikan dedisiklikler, mikroglia ve astrositler
tarafindan interldkinler ( IL-1,IL-2,IL-6 ) ve timoér nekroz fakidr alfa ( TNF-a ) gibi
proinflamatuar ajanlann Gretimidir(2). Bu sitokinler mikrodamarlarin yizey endotelindeki
ve lokositlerin Uizerindeki reseptor bolgelerini aktive ederler. Lokositler selektin olarak
adlandinlan adezyon molekdlleri ile endotel ylizeyine baglamir ve damar duvarini
gegecekleri yere kadar endotel Uzerinde yuvarlanirlar. Endotel yizeyindeki interselltler
adezyon molekiillerine ( ICAM 1 ve ICAM 2 ) baglanan I6kositler lzerlerinde CD18
adezyon molekill bulundururlar. Ardindan |6kositler endotel hiicrelerinin arasindan
damar digina cikar, kan akimini terkederek parankime girerler. Parankime giren
I6kositler daha kigUk arteriolleri tikayarak etkilenmis alanda daha fazla iskemi gelisimine
neden olur. Buna ek olarak sitokinler protein C, protein S ve antitrombin Il gibi
dolagimdaki antikoagilanlara baglanarak ve doku plazminojen aktivatér salinimini
engelleyerek serebral infarkt geligimine katkida bulunurlar(2,13).

Serebral infarkt gelisimi temel olarak iki patofizyolojik mekanizma Uzerinden
yurimektedir. Birincisi; vaskler okliizyona sekonder olarak glukoz ve oksijen desteginin
kesilmesi, ikincisi; hilcresel metabolizma degisikliklerine ve hiicre membran
bitiinliginin bozulmasina bagh olarak enerji Gretiminin sekteye ugramasidir. Arteriyel
tikaniklik olustugunda ilk olarak hemogiobin diizeyinin digmesine bagl vendz kanin
renginde koyulasma meydana gelir. Kanin viskozitesi ve akima olan direnci artar.
Béylece doku soluklasir, arterler ve arterioller incelir. [skemik beyin hasan serebral kan
akiminin (SKA) orta derecede dustigl ve agir derecede distigi bolgelerde farkl
gelismektedir(2,13,14).

Infarkt alanminin sinirlart  hiperemiktir. Iskemik penumbra olarak bilinen bu
hiperemik alan, agir iskemik merkezi gevreleyen ve meningeal kollateral dolagimin
sagladigi serebral kan akimi nedeniyle akut hiicre nekrozunun goriimedidi bir bolgedir.
Marjinal kan destedi olan noronlan ve glial hicreleri igerir. Bu alanda ya parankimal
hasar yoktur ya da minimaldir. Penumbra alanindaki néronlar elektriksel olarak sessiz
olmakla beraber yapisal bitiinlikleri korunmustur. Iskemik alanin merkezinde, kan
akiminin olmamasi nedeniyle agir enerji yoksunlugu ve hizhh nekrotik hiicre Olimi
gorulmekiedir. Kan akiminin daha az distigt penumbra alaninda ise hiicreler daha
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uzun slre hayatiyetini strdlrebilmektedir. Tekrar perflizyonun saglanamadigi durumda
penumbra bolgesi de glia ve néronlarin pannekrozu ile karakterize olan infarkta
doniismektedir(13). [skeminin etkisi iskeminin yerine ve siiresine bagl olarak degisiklik
gosterir. Eger iskeminin suresi uzarsa geligen hiicre yikimi ve endotel hasari yeniden
kanlanmanin normal olmasini engeller. Serebral kan akiminin (SKA) kritik dizeyi 23
ml/100gr/dk. olarak bulunmustur. Kisa sire igerisinde normal SKA dulzeyi olan 55
ml/100g/dk. seviyesi tekrar saglanabilirse fonksiyonel kayiplar geri ddntgimlGduar(1).
Fonksiyonu bozan ancak geri donisimli doku hasarina yolagan hipoperfizyon 12-23
ml/100 gr/dk serebral kan akimi diizeylerinde geligir. Serebral kan akiminin 10-12
ml/100 gr/dk.nin altina diismesi slireden bagimsiz olarak infarkt gelisimine yolagar. Bu
seviyedeki kan akiminda elektroensefalografi yavaglar, daha disik dizeylerde ise
izoelektrik bir sekil alir. Alti-sekiz ml/100 gr/dk SKA diizeylerinde belirgin ekstraselltler
potasyum artigi, adenozintrifosfat ( ATP ) dretiminde yetersizlik, intraselliler kalsiyum
ve hiicresel asidozda artis ortaya gikar(1,2). Serbest yag asitleri aktive olur ve néronal
membranlarin fosfolipidlerini tahrip ederler. Prostoglandinler, l6kotrienler ve serbest
radikaller birikerek intraselliiler proteinleri ve enzimleri denatiire ederler. Nekrotik doku
artmis intrasellller ve interselliler sivi muhtevasina bagh olarak hizla siger. Sinir
perflizyon bolgesinde potasyum diizeyi ylkselirken ATP ve kreatin fosfat seviyeleri
azalir. Bu bolgedeki biyokimyasal degisiklikler eger dolagim tekrar saglanirsa geri
dénebilir. Kalsiyum iyon dengesi ve serbest yag asidi birikimi tamamen diizelebilir(13).
Iskemik hiicreler tarafindan salgilanan glutamat ve aspartat gibi eksitator
nérotransmitterlerin ndronlar iizerine toksik etkisi olabilecedi ilk olarak 1969 yilinda ileri
surtlmustir(13). Krebs siklusunun glikolitik ara Griinleri olan bu nérotransmitterler Non-
N-metil-D-aspartat ( NMDA ) ve NMDA reseptérierinin aktivasyonu ile htcre igine
sodyum, klor ve su girisine ve hilicrenin sismesine neden olurlar. Aktivasyonun daha
uzun stirmesi durumunda hiicre igine kalsiyum girer. Iskemi ile ndron igerisinde kalsiyum
miktarinda hizh bir artis olurken, ekstrasellliler aralikta ise kalsiyum duzeylerinde digme
g6zlenir. Hicre igi kalsiyum artisinin sebepleri NMDA reseptér iyon kanallan ile voltaja
bagimh kalsiyum kanallarindan kalsiyum girigi ve hicre i¢i depolardan kalsiyum
salinmasidir. NMDA reseptérlerinin uzun sireli uyarimi sonucunda hicre igine giren
kalsiyum gecikmis hiicre olimine, fosfolipaz A2 ve kalpain gibi kalsiyuma bagimli
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enzimlerin aktivasyonu serbest radikal olusumuna neden olur. Hicre iginde artan
kalsiyum mitokondrinin ylkinu artirarak zaten bozuk olan enerji Uretimini daha da
glglestirir ve serbest radikal olusumunu hizlandinr(2,13).

Hucre igi kalsiyum diizeylerindeki artis nitrik oksit sentetazin aktivasyonuna, bu da
nitrik oksit diizeyinin ylkselmesine ve proteazlarin, lipaziarin aktivasyonuna neden olur.
Nitrik oksit, L-arjininden sentezlenen, memeli dokularinda yaygin bulunan inorganik gaz
yapisinda bir mediatérdir. Kan basinci, damar tonusu, damar gegirgenligi ve
nérotransmisyon gibi fizyolojik fonksiyonlarda dizenleyici roli vardir. Mikroorganizma ve
timér hicrelerinin 6ldurlilmesinde aracilik eder. Gegici ve az miktarda nitrik oksit
saliniminin hicre haberlesmesinde roli olmasina ragmen, yiksek miktarlardaki nitrik
oksit mitokondriyal solunumu inhibe, glikolizi deprese ederek ve intrasellller glutatyon
seviyesini azaltarak sitotoksisiteye yolagar. Nitrik oksit ribonukleotid rediiktaz aktivitesini
azaltarak deoksiribontkleik asit sentezini inhibe eder. Nitrik oksitin stperoksit anyonu ile
birleserek peroksinitrit ( ONOO-) olusturmasi nitrik oksite bagli hicre 6liminin ana
mekanizmasi olarak bilinmektedir(1,2,13).

Iskemide oksijen yetersizligi nedeniyle i¢ mitokondrial membran elektron transfer
zinciri asin indirgenmis hale gelir. Artan enerji ihtiyaci nedeniyle mitokondride solunum
ihtiyaci artar ve hizla serbest radikaller olusur. Superoksit radikali en ¢abuk ve kolay
olusan radikaldir. Aktivitesinin diisiik olmasina ragmen diger radikalleri olusturdugu igin
6nemlidir. Olugumu igin ortamda demir veya bakir gibi gegis metallerinin varligina ihtiyag
duyan hidroksil radikali ise en tehlikeli radikaldir ve iskemi sirasinda artan kalsiyum
mitokondriden hidroksil radikali olusumunu saglamaktadir. Serbest radikal Gretimindeki
artis ve detoksifikasyon mekanizmalannin yetersizligi hicrenin dis membraninin
peroksidasyonuna ve yikimina neden olur. Endojen serbest radikal tutucu enzimler ve
okside glutatyon iskemi sirasinda azalir. Artmig serbest radikal dlzeyi kan-beyin
bariyerinin bozulmasi yoluyla vazojenik 6dem olusumuna ve iskemik bélgeye inflamatuar
hiicre girigsine yol agar. Serebral iskemide sitotoksik ve vazojenik &dem beraber
gozlenir(13). Iskemiyi izleyerek hticrelerin besin ve oksijen desteginin bozulmasi ile 6nce
hizla sitotoksik 6dem gelisir(1,13). Sitotoksik 6dem serebral hiicrelerde Na/K ATPaz
aktivitesinin bozukluguna baghdir. Iskemik dokunun yeniden pefiizyonu ile serebral
damar yataginin hidrostatik basinci artar ve ortama gelen oksijen serbest radikal
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Uretiminin asin derecede artmasina neden olur. Bunun sonucunda da vazojenik édem

gelisir. Ayrica serebral dokuda anaerobik mekanizmanin sonucu olarak laktik asidoz

meydana gelir. Beyin 6demi asidozun derecesi ile orantihdir(2,13).

Iskemik hiicre zedelenmesinin {i¢ ayn sekilde hticre 6limune yol aghidi bilinmektedir.;

1- Eksitotoksik sisme, ozmotik pargalanma ve nekroz

2- Apopitoz; nikleer blziime, kromatin Obeklenmesi, nlikleer segmentasyon ve
apopitotik cisimcik olusumu ile seyreder. Kaspaz adi verilen proteolitik enzimler
apopitotik hucre 6liumunin gergeklesmesinde énemili rol oynarlar.

3- Apopitoz ve nekroz kombinasyonu

Orta Serebral Arter Tikanmasinin Klinik Ozellikleri

OSA tlkan|k||§|n|n en sik nedenleri kalpten, aortadan ve ipsilateral IKA'den olan
embolilerdir. OSA ‘in aterotrombotik birikimleri ekstrakranyal serebral damarlardan daha
az sikliktadir. Karotis sisteminin en biyidk arteri olan OSA kbkten tikanabilecegi gibi,
derin penetran arterleri (lentikilostriat arterler), kortikal dallan veya ug (meduller) dallan
tikanabilir. OSA’in k6ék kismindan tikanmasi durumunda ylzeyel kortikal dallara oldugu
kadar derin penetran dallara da kan akimi engellenir. Ayrica OSA’in silvian sulkusta her
iki dalt ayri ayn da tikanabilir. Kk kismindan tikanmasi halinde yiz, kol ve bacagi igine
alan kontralateral hemipleji, hemianestezi, santral tipte fasyal paralizi, basin ve gézlerin
lezyon tarafina deviye olmasi ile birlikte olan homonim hemianopsi gbzienir. Ayrica sol
OSA tikanmasi durumunda afazi, sag OSA tikanmasinda ise anozognozi, steroanestezi,
agrafestezi, pozisyon duyusu, iki nokta ayirimi, taktil lokalizasyon duyularinda bozulma
ve amorfosintezis gézlenir. OSA dal tikanikliklarinda ise bu bulgulardan yalmzca bir
kismi saptanabilir.. OSA’e giren bir trombus siklikla Ust veya alt dallarindan birisinin
tikanmasina neden olmaktadir. OSA'in bir trombusla kokten tikanikhd OSA
tikanikhiklannin sadece %2-5 kadarini olugturur(1,2).

Ust dal bdlgesinin major infarktlan kontralateral yiiz, kol ve daha az olarak ta
bacakta agir sensorimotor defisite yolagar. Bacagin kol ve yiize goére daha az
etkilenmesi disinda OSA'in kdkten tikanmasina benzer bir klinik olugturur. Ancak biling

kaybi olusturmaz. Sol taraf lezyonlarinda daha sonra motor (Broca) afaziye déniigen bir
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global afazi g6zlenebilir. Lateral lentikilostriat arter tikanmasi da motor agirhkh olup,
yliz(i ve tiim ekstremiteleri esit tutan sensorimotor hemipareziye neden olur.

Rolandik dalin tikanmasi minimal disfazi, agir dizartri bulgulan ile birlikte
sensorimotor pareziye neden olur. Kortikal-subkortikal dal ttkanmasi brakiyal monopleji
gelisimine yolagabilir. Ust divizyonun ¢ikan pariyetal veya diger posterior dallarinin
tikanmasi yalnizca konduksiyon afazisi ve iki tarafli ideomotor apraksi ile klinige
yansiyabilir.

OSA'in alt dalinin ttkanmasi (st dala kiyasla daha nadirdir ve siklikla kardiyak
emboli sonucu gozlenir. Superiyor quadrantanopsi veya hemianopsiye neden olur.
Aynica sol taraf lezyonlarinda Wernicke afazisi, sagj taraf lezyonlarinda sol gérme
alaninda ihmal gbézienebilir. Seyrek olarak temporal lob hasarina bagh, 6zellikle de
dominant hemisfer lezyonlarinda ajite konflizyonel durum ortaya g¢ikabilir. Kapsuler,
bazal gangliyonik, kortikal veya subkortikal lezyonlarin klinik etkilerinde, hemiplejinin ve
duysal defisitin derecesi agisindan hafif farkliiklar vardir. Posterior kapsuler lezyonlarda
homonim hemianopi gdzienebilir. Insiiler perisilviyan bélgeyi tutan iki yanl serebral
enfarktlar klinige fasio-glosso-faringo-mastikatér dipleji olarak yanstyabilir(1,2,13).

Orta Serebral Arter Sulama Alaninda Geligen Iskeminin Prognozu

OSA gibi bliyik damar tikanmalarnm takiben gelisen iskemik inmede prognoz
kétudir. Iskemik inmelere bagh 6lum oraninin %25-30 civarinda oldugu bilinmektedir.
OSA tikanmasina bagh baglangigtan itibaren biling bozuklugu olan hastalarda bu oran
daha da yiiksektir(2,13). En ylksek mortalite inmeden sonraki ilk 30 giin igerisindedir.
OSA'’in kdk kismindan tikanmasina bagh inme gelisen ve yasayan hastalarin morbiditesi
de oldukga kétiidir(13). Inme sonrasi mortalitenin en sik nedenini kardiyopulmoner
komplikasyonlar olusturur. Olenlerin yarisinda da neden infarkt 6demine bagh kitle
etkisidir. Kitle etkisine (serebral hermiasyon) bagli 6lim diger nedenlere gére daha erken
dénemde ortaya ¢ikar(13). OSA sulama alaninda genis infarktlar, iskemik dokunun
ddemlienmesi, takibinde santral yapilarin basiya ugramasi ve tentoryal herniasyon ile
glnler icerisinde hastanin kaybedilmesiyle neticelenen agir bir gidise neden dlabilir(1).
Inmenin erken déneminde klinik ve rutinde kullanilan beyin bilgisayarli tomografisi (BBT)
ve manyetik rezonans gorintileme (MRG) ile inmenin prognozu hakkinda fikir sahibi
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olmak mimkin degildir(3). Oysa prognozun bilinmesi tedavinin planlanmasi ve
rehabilitasyon programinin  belilenmesi  agisindan klinisyene oldukga fayda
saglayacaktir(15). Erken dénemde inmenin prognozunu belirlemek igin henlz kesin
klinik ve laboratuar veriler yoktur(1). Klinik dederlendirme nérolojik skalalara, paretik
kasin glicine dayanilarak yapiimakta ve Ozellikle dort haftalik suredeki dizelme
izlenmektedir. Diger paraklinik metodlann yanisira iskemik inme sonrasi prognoz ve
motor diizelmenin tahmininde transkranyal elektrik ve TMS’nun kullanilabilecegi degisik
galismalarda bildirilmistir(3-7,16-19). TMS teknidinde, hizla olusturulan manyetik alan
kullanimi ile intrakranyal elektrik akimi olusturulur. Béylece sinir membranlari
depolarizasyonu ile aksiyon potansiyeli olusur. Piramidal yollar vasitasi ile trans-sinaptik
olarak erken motor cevaplar ortaya ¢ikar. Manyetik stimilasyon ile motor korteksin
durumu hakkinda fikir sahibi olmanin, hastanin diizelme derecesinin ve prognozunun
tahmini igin faydah bilgiler sagladigi birgok ¢alismada bildirilmistir(3,4,7,20). Eger ilk
ginlerde manyetik stimulasyon ile motor uyandirnimis potansiyel cevabi alinamazsa
beklenen fonksiyonel diizelmenin disik olacagi ifade edilmektedir(3,5,6,7).

TRANSKRANYAL MANYETIK STIMULASYON

Manyetik alan kavrami ilk olarak 1831 yilinda Faraday tarafindan ortaya
konmugtur. Fritsch ve Hitzig 1870°de, Ferrier 1873'de motor korteksin ylizeyinden
elektriksel olarak aktive edilebildigini ve bu uyarinin inen motor lifler boyunca yayildigini
ifade etmislerdir(16,21). Manyetik stimilasyonun sinir sistemine uygulanmasi 19.
ylzyilin sonlarina dogru (1896) d'Arsonval tarafindan gergeklestirilmistir(16,21). Bu
yéntemin beyin lezyonlarinda motor korteksin iglevsel haritalanmasi galigmalar igin
kullanilabilecek bir segenek oldugu Panfield ve Boldrey tarafindan 1937'de ortaya
konmustur (16). Manyetik stimilasyonun modern anlamda kullamimi ise Bickford ve
Fremming tarafindan 1965 yilinda pulse manyetik alanin insan ve hayvan iskelet
kasinda seyirme olugturdugunu gdziemlemelerinden sonra gindeme gelmigtir. 1975'de
hiz duyarh sinir stimiilasyonu (izerine yapilan galismalardan sonra manyetik stimilasyon
klinik kullamima girmigtir(16). 1985 yilinda insan beyninin manyetik alan olugturularak
uyarilabilecegi ileri strlGimis ve Barker tarafindan elekiromanystik indiiksiyon esasina
dayanan ilk kortikal manyetik uyan cihazi geligtirilmistir(16,21).
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Barker'n ilk ticari amagh manyetik stimilatéri Gretmesinden glnimuze degin
dinyada binlerce hastaya herhangi bir yanetkiye neden olmadan manyetik stimulasyon
uygulanmigtir. Ayni hastaya ylzlerce kez stimilasyon verilmesinin dahi herhangi bir
komplikasyona yol agmadigi gézlenmistir. Manyetik stimilasyonun 6ncesinde ve belli bir
siire sonrasinda yapilan psikomotor testlerle kognitif yetersizlige neden olmadidi tespit
edilmigtir. Ginimiizde mevcut olan manyetik stimilatdrierle kalp kasinin uyariimasi
mimkin degildir. Kalp kasi tizerine etkili olmasi igin glinimiizde mevcut stim{latérierin
dretebildiginin dort kati uyan giddeti gereklidir. Bu nedenle TMS c¢alismalan kardiyak
agidan da risk tagimamaktadir. Ancak yine de direkt prekordium Uzerinden stimilus
verilmesinden kaginmak gerekrhektedir. Eski cihazlarnin erken gocukluk déneminde
isitme kaybina neden olduklan bildirilmistir(16,21). Fakat yeni cihazlarda bu yan etkiler
de gorilmemektedir. Bdylece manyetik stimilasyon ginidmizde sinir sisteminin
degerlendiriimesinde kullanilan en glvenli ve agnsiz ydntemlerden birisi olarak kabul
gérmektedir(3,4,18,20). Yine de nébeti uyarabileceginden dolayi epileptik hastalarda,
beyin cerrahi girigimleri ile klips yerlestirilen ve kalp pili bulunan hastalarda
uygulanmasindan kaginilmasi onerilmektedir(16,21). Bu teknik, motor korteks ve
kortikospinal yollann iglevsel bitunlagid ile iletim 6zellikleri hakkinda bilgi
saglamaktadir(16,21-29).

Beyin Korteksinin Motor Alanlarn ve Kortikospinal Yollar

Primer motor alan, Broadmann'in dérdincti alamidir ve frontal lobun presantral
girusunda yer almaktadir. Larinks ve dil bu alanin en asadi kisminda bulunur alir ve
yukarniya dogru sirayla yuz, bagparmak, el, énkol, gégdis, karnn, uyluk, baldir, ayak,
perineum kaslan temsil edilir. Dérdiincl alanin hemen rostralinde premotor korteks
bulunur. Broadmann'in 6 ve 8. alanlarindan meydana gelir. Parasentral lobulde orta
sagittal kesitlerde suplemanter motor alan bulunur. Diger bir motor alan postsentral
kortekstedir ve Boadmann'in 3,1,2 nolu alanlarindan olusur. Presentral ve postsentral
giruslarnin en 6n kisminda ise sekonder motor alan yer alir. Iskelet kas aktivitesi, en
yiksek santral sinir sistemi yapilarinin spinal kordun alfa ve gama motor néronlan ile
kranyal sinir motor g¢ekirdekleri Uzerine etkisi sonucu olugur. Kortikospinal yol liflerinin
1/3'0 primer motor korteksten (dérdinci alan), 1/3'G altinci alandan ve 1/3'G de
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Broadmann’in 3,1,2 nolu alanlarindan baslar. Kortikospinal lifler internal kapsulin arka
bacagindan ve krus serebrinin ortasindan geger. Ponsun alt kisminda demetlere ayrilir
ve medulla oblangatada tekrar tek bir demet haline gelerek piramidi olusturur. Medulla
oblangatanin alt kisminda biyik bir kismi (%90) ¢aprazlagarak lateral kortikospinal yolu
olusturur ve lamina 4’ den lamine 7’ye kadar lateral kordun bitln seviyelerinde sinaps
yapar. Caprazlagmayan lifler (% 10) ise ventral kortikospinal yolu olugturur ve bir kismi
medulla spinalis segmentlerinde gapraz yapar(1,2,12).

TMS, tek motor Uinite ¢calismalarinda, motor korteksin haritalanmasinda, kortikal
eksitabilitenin motor sininnin belirlenmesinde, intrakortikal inhibisyon ve fasilitasyon
cahsmalarinda, duysal galismalarda, motor ve kognitif performans galismalarinda oldugu
gibi iskemik beyin damar hastaligi, multiple skleroz ve motor néron hastaligi gibi birgok
ndrolojik hastahigin tani ve ‘takibinde kullaniimaktadir(14,16,19,21,22,30,33). Bu
uygulamalarin bir kombinasyonu olarak eksitabilite degisikligi ve inme sonrasi plastisite
galismalan glinimiizde popularite kazanmigtir(14,16,21,22,31). Bir manyetik stimdlator
iki farkli pargadan olusturur;

1-) 5000 A. veya lizerinde akim Ureten yuksek akim jeneratorQ
2-) Bir milisaniye siireyle bir tesla veya Uzerinde gligte manyetik alan Ureten uyarici
bobin(16,21).

Jenerator, kapasitér ylkleme bosaltma sistemi ve birlikte kontrol ve emniyet
elektronikleri igerir. Katlanmig plastik kiliflar igerisine yerlestirilmig olan uyarici bobin, bir
ya da daha fazla sayida sikica sanimig ve iyi yalitilmig bakir bobinler ile 1si senséri ve
emniyet salteri gibi diger elektronik devre elemanlarini igerir. Ana kisim ve uyartci bobin
bilkilebilir yiiksek gli¢ kablosu ile birbirine baglanir.

Manyetik uyaricilar, bir ya da daha fazla sayida enerji depo kapasit6rierini
ylikleyerek ve uyarn gerektiginde de bu depolanmig enerjiyi kapasitdrden uyarici bobine
gbndererek iglev gorirler. Manyetik alan, elektrik akiminin tel bobin boyunca gegisi ile
meydana gelir(16,21,26,27). Stimllasyon igin gerekli enerji sarmal kapasitérin 4kV’'a
kadar sarji ile elde edilir. Desarj edildiginde ise 5000 amper degerinde akim bakir koilin
icerisinden gegerek agik ve keskin bir manyetik alan olugturur. Genellikle 500 joule
enerji, enerji depolayan kapasitdrden yaklagtk 100 msnlik sirede uyarici bobine
nakledilir. Koilin merkezinde maksimum akim elde edilir. Kelebek seklinde ve yuvarlak
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sekilli olmak lizere iki gesit uyarict koil vardir. Kelebek veya “ 8” harfi seklindeki koiller
daha fokal ancak daha zayif bir manyetik alan olustururlar(16,27). Hizla degigen
yogunluktaki manyetik alan milkemmel elektrik iletkeni olan biyolojik dokularda elektrik
akimi olusturur(16,27). Giinimiizde monofazik ve polifazik olmak lizere iki gesit
manyetik stimtlatér Gretiimektedir. Siklikla kullanilan 90 mm. g¢apli monofazik bobinin
fiziksel 6zellikleri; 66 mm. ic cap, 123 mm. dis ¢ap, 14 dbnis, 2,5 tesla azami manyetik
alan glicti ve 510 V/m azami elektrik alan gucidur(16).

Orta siddette manyetik stimilasyonla insanlarda elekt}omiyografik (EMG) cevaplar
elde edilebilir. Elektriksel stimllasyon kortikospinal néronlan dogrudan uyarirken,
manyetik uyart bu néronlan transsinaptik yolla etkiler(26,27). Bu da manyetik
stimilasyonla elde edilen potansiyelierin elektriksel uyarima gére latans degerlerinde 1-
2 msn gecikmeye, slrelerinin kisa olmasina ve amplitiidlerinin daha ylksek olmasina
neden olmaktadir(23). TMS’da asagi dogru inen akimin biyikligu kortikal ve spinal
motor ndronlarnn uyarlabilirlik derecesine baghdir(16,21). TMS'u izleyerek farkli gévde
ve ekstremite kaslarindan bilesik kas aksiyon potansiyelleri (BKAP)
kaydedilebilir(16,21,32). Kaydedilen aksiyon potansiyelinin izoelektrik hattan ayrldigs
noktanin baglangi¢ noktasindan uzaklhgi latans degderini, aksiyon potansiyelinin pozitif ve
negatif pik noktalan arasindaki yiikseklik farki amplitGdinG verir. Latans degeri boy ve
kol uzunlugu ile minimal degisir, bayanlarda erkeklerden daha kisadir. Ancak latans
amplitidden farkli olarak koilin pozisyonundan ¢ok az etkilenir(16,21). MUP
potansiyelinin amplit(id stimGlasyon aninda kortikal motor néronlar ve 6n boynuz motor
ndéronlan arasindaki kompleks iligkiye baghdir. Amplitid hem birinci hem de ikinci motor
néron fonksiyonlarini yansitugi igin sinirli bir klinik degere sahiptir(26,28,33,34). TMS
calismasinda hedef kasin, eger mumkin degilse kontralateral kasin istemli tonik
kasilmasi (fasilitasyon) MUP amplitidinin ylkselmesine ve latansinin kisalmasina
neden olur(21-23,28). Bu nedenle rapor ederken istemli kasilma yaptirilip-
yaptinimadiginin  belirtiimesi  gereklidir.  Periferik  sinir  sistemi  galigmalarinda
supramaksimal stimulus uygulanmasi gereklidi. Ancak TMS ¢alismalarinda
supramaksimal uyari imkani yoktur. Ayrica gereginden yilksek bir stimulusun inhibitor
etkili olma ihtimali de vardir. Bu nedenle uygulanacak stimulusun giddeti esik degerin
%15-20 kadar {izerinde olmahdir. Kortikal esik deger amplitidii 40 mikrovolttan blyik
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aksiyon potansiyeli kayitlamak igin gerekli olan stimulus siddetini ifade eder. Birgok ilag

MUP (izerine etkilidir. Antikonvdiilzanlar, hipnotikler, birgok anestezikler MUP ampltiuduini

dislrlr ve kortikal uyariima esigini ylkseltirier.

Santral motor ileti zamani (SMIZ) kortikal stimulusun én boynuz motor néronlarina

iletiimesine kadar gegen siireyi ifade etmektedir. SMIZ iki yéntemie hesaplanir:

1-

Indirekt yéntemde MUP latansinin yanisira F yanit latansi ve M yaniti latansi da
kullaniimaktadir. F dalgasi istirahat sirasinda, degerlendirilen kasin yakinindaki
periferik sinirin motor liflerine supramaksimal stimulus verilerek hesaplanir. Verilen
stimulus ortodromik yonde ilerleyerek kisa latansli “M yaniti” adi verilen bir cevap
olusturur. Antidromik yénde ilerleyen bir akim da spinal motor néronlara ve hicre
gbvdesine ulasir. Aksonlarin yeniden uyarisina neden olur, akim motor lifler boyunca
geriye donerek “F dalgasi” adi verilen geg latansh bir cevap olugturur. “( F latanss +
M latansi —1 )/ 2" formUli periferik sinir ileti siresini verir. Kortikal manyetik
stimdilasyon ile elde edilen ileti stiresinden periferik sinir ileti siiresi gikartilarak SMIZ
bulunur(16,21).

SMIZ (msn)= MUP latans: - ( F latansi + M latansi — 1) /2

Direkt yontemde kortikal stimiilasyonla ve kdk seviyesinden manyetik stimtlasyonla
elde edilen MUP latanslarinin farki alinir(32,35).

SMIZ (msn)= Kortikal stimiilasyonla elde edilen total MUP latansi — Kok stimilasyonu
ile elde edilen MUP latansi
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GEREC VE YONTEMLER

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Servisine 01.02.2002-01.02.2003
tarihleri arasinda, OSA tikanma bulgulanyla yatirnlarak, takip edilen 24 kadin, 16 erkek
olmak Uzere toplam 40 hasta ve 15 (7 kadin, 8 erkek ) saghkh génulli birey galigmaya
dahil edildi. Hastalarin yas ortalamasi 68,0 + 11,8 (strasiyla min,med,mak: 29,69,90 ) ve
saghkl bireylerin yag ortalamasi 60,5 + 8,1 (sirasiyla min,med,mak: 49,63,77 ) olarak
hesaplandi. Hastalar inme sonrasi ilk sekiz saat igerisinde hastaneye kabul edilenlerden
secildi. Tum hastalarda sol hemisfer dominansi saptandi. OSA sulama alanindaki
iskemik inmenin tanisi anamnez ve klinik degerlendirme ile konup, ilerleyen ginlerde
yapilan BBT'leri ile dogrulandi. BBT'lerindeki lezyon lokalizasyonuna goére; kortikal
yapilarda ve subkortikal beyaz cevherde tutulum varsa kortikal lezyon, kaudat nikleus,
internal kapsiil, putamen ve globus pallidusda tutulum varsa subkortikal lezyon olarak
kabul edildi. Hastalarin 28'inde kortikosubkortikal, sekizinde kortikal ve dérdiinde
subkortikal infarkt tespit edildi. Kirk hastanin 19’ unda lezyon sad hemisferde, 21'inde
sol hemisferde saptand.

Caligsmaya kabul edilme kriterleri:

1-) Daha dnce inme gegirmemis olmak

2-) OSA tikanmasina bagh inme geligmesi

3-) Semptomlarin baglamasindan sonra ilk sekiz saat igerisinde getirilmig olmak
4-) Inme semptomlarinin 24 saatten daha uzun siire devam etmesi

5-) BBT ve/veya beyin MRG ile tek hemisfer lezyonunun tespiti
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Caligmaya kabul edilmeme kriterleri:
1-) Beyin gorintilemesinde primer hemorajinin gézlenmesi
2-) Hastanin daha 6nce kardiyak veya kranyal cerrahi girisim gegirmis olmast, kalp pili
ve intrakranyal metal klips bulunmasi
3-) Takip beyin goriintilemelerinde lakiiner infarkt ve OSA sulama alan diginda
yerlesimli iskemik lezyon saptanmasi
4-) Epileptik ndbet veya febril konvilziyon dykisi olmasi
5-) Biling kaybina neden olan kafa travmasi 8ykust
6-) Atlanto-aksiyal eklem instabilitesi bulunmasi
Calismamizda da ilk TMS testi inme sonrasi 2-4. gunler arasinda yapildi. Inme
sonrasi iskemik dokunun etrafinin 6demli olmasi nedeniyle, erken dénemde yapilan
TMS tetkikinde hatali yanitlarin elde edilebilecedi daha once yapilmig olan TMS
caligmalarinda ifade edilmistir(7,23). Bu nedenle ilk tetkikteki verilerin dogrulug’unu
degerlendirmek igin birinci ayin sonunda TMS tetkiki tekrarlandi. Bir ay arayla yapilan iki
test MUP latansi, amplitidii ve SMIZ degerleri agisindan kiyaslandi. Ayrica saglam ve
lezyonlu hemisferlerden elde edilen MUP latansi, amplitidd ve SMIZ degerleri
kiyaslandi.

Manyetik Stimiilasyon

TMS sessiz bir odada, hastalar sirtistli pozisyonda yatarken, maksimum 2,5
Tesla giictinde alan siddeti olugturabilen Magstim Novametrix 250 (Oxford Instruments
Medical System Division, England) manyetik stimdlatér kullanilarak uygulandi.
Stimilasyon igin 90 mm. capinda koil stimdlatér kullanildi. Manyetik stimulasyon
uygulamasi her hasta igin inme semptomlarinin baglangicindan sonraki 2-4. gtnler
arasinda yapildi ve birinci ayin sonunda tekrarlandi. Kortikal stimilasyon, verteksin 3-4
cm. lateral ve posteriorundan, uluslararasi 10-20 sistemine gére C3 ve C4
noktalarindan, koil tanjansiyel olarak tutularak uygulandi(16,21,26,29). Stimdlasyon
siddeti, esik dederin %20 kadar Gzerinde uygulandi. Ancak cevap almakta zorluk gekilen
hastalarda stimiilasyon siddeti cihazin verebileceginin %100’ Une kadar ¢ikartiidi. Sol
hemisfer saatin tersi yonde akimla, saj hemisfer ise saat yoéninde akimla
uyarildi(6,16,21,26). Stimuluslar besg saniye araliklarla tekrarlandi. Eger koilin standart
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pozisyonunda yanit elde edilemezse, koil kendi etrafinda gezdirilerek cevabin
olmadigindan emin oluncaya degin stimilasyon uygulandi. Cevap elde edilemeyen her
hasta igin en az on kez stimilasyon tekrarlandi. MUP kaydi abduktor pollisis brevis
kaslan dzerinden, 10 mm. g¢apinda yuzeyel gimis elektrodlar kullanilarak iki tarafh
yapildi. Aktif ve referans kayit elektrodlari aralarinda 30 mm. mesafeyle yerlegtirildi.
Toprak elektrod 6n kol Uizerine yerlestirildi. TMS ile MUP kaydi sirasinda istemlii kasi
yaptinimasinin MUP amplitidini yukselttigi ve latansim kisalttigi bilinmektedir(4,28).
Ayrica hedef kasin kasisi sirasinda yapilan MUP kaydinda zeminin EMG artefaktlariyla
kirlenmesi sonucu baslangi¢ latansinin belirlenmesi de zorlasmaktadir. Bu nedenle
verilerin homojen olmasi maksadiyla tim hastalarin kayitlar istirahat sirasinda yapildi.
Ayni zamanda hastalarin bir kisminin tetkik sirasinda fasilitasyon igin uyum gdésterecek
biling seviyesine sahip olmamasi nedeniyle higbir hastaya fasilitasyon yaptirilmadi. Daha
énce yapiimig benzer galismalarda da inme sonrasi motor diizelmeyi dederlendirmede
TMS kayitlannin istirahat sirasinda yapilmasinin daha givenilir sonuglar verecegi
bildirilmistir(4,7,28). Medelec Primier amplifiyer kullanilarak MUP cevaplan amplifiye
edildi. Cihazin kazanci (gain) 20 mikrovolt ve bir b6lim 500 mikrovolt olacak gekilde
diizenlendi. Her stimulustan sonraki 100 msn lik periyod degeriendirildi. Her potansiyel
icin tepe-tepe noktalan arasindaki yiikseklik farki milivolt ( mV ) cinsinden amplitiid
degeri olarak hesaplandi. Latans degeri olarak da elde edilen aksiyon potansiyelinin
temel gizgiden ilk saptigi noktaya kadar olan siire msn cinsinden hesaplandi. Her bir
hemisfer igin %100 intensite ile on ayri stimilasyon sonucu cevap alinamadigi durumda
MUP cevabinin olmadlgma karar verildi. Kortikal hemisferin stim(ilasyonu ile abduktor
pollisis brevis kasi Gzerindeki kayit elektrotlarindan aksiyon potansiyelinin kaydina kadar
gegen sire total motor ileti zamani olarak ifade edilmektedir. Total motor ileti zamani
tim stimilasyonlar sonucu elde edilen en kisa latansh cevap olarak kabul edildi.

Her hasta igin iki tarafli median sinir motor ileti galismalan ile M cevaplan ve F
latansi deg@erleri hesaplandi. Bu maksatla abduktor pollisis brevis kasi tizerinden kayitla,
bilekten ve dirsek segmentinde stimilasyonla median sinir iletisi degerlendirildi. Bilek
stimilasyonu ile elde edilen latans degeri M |étanS| olarak kaydedildi. Yine bilek
segmentinden 1 HZlik intervalle 20 stimilasyon sonucunde her iki median sinirin F
latans degerleri hesaplandi ve minimum F latans degeri kaydedildi.
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Santral motor ileti zamaninin ( SMIZ ) hésaplanmasi igin;
“SMIZ (msn)= Total motor ileti zamani - ( F latansi + M latansi — 1 ) / 2" formili
kullanilarak her hasta igin sag ve sol hemisfer santral motor ileti zamanlan hesaplandi.

Klinik Diizelmenin Degerlendirilmesi

Norolojik defisitin ve inme sonrasi klinik dizelmenin takibi igin hastalarin klinik
durumu, hastaneye kabullerinden sonraki ilk ¢ gin igerisinde ve dérdinci ayin
sonunda olmak Uzere iki kez OSA (Orgogozo’'nun inme skalasi) skalasi (Tablo 1),
Barthel indeksi (Tablo 2) ve NIH-NINDS (stroke scale of national institute of health-
national institute of neurological disorders and stroke) skoru(Tablo 3) ile
degerlendirildi(36,37,38). Dort aylik takip stiresinde hastalarin klinik diizelme farkliliklari
incelendi. Bu stire igerisinde 6len hastalarin 6lim sebepleri (nérolojik kétllesme,
enfeksiyon) belirlendi, prognoz degerlendirmesinde élen hastalarin verileri kullaniimadi.

Barthel indeksi 10 soruyla glinlik yagam aktivitesini degerlendirmek igin kullanilan
ve disabilite diizeyini belirlemek igin oldukga kullamgli olan bir testtir. NIH-NINDS skoru
13 soruda hizli bir sekilde fonksiyonel kapasite hakkinda fikir saglamaktadir ve nérolojik
defisitleri izlemek igin glvenilirdir(13,15,36,39). OSA skalasi, OSA tikanmasina bagh
inme geligmis olan hastalarin fonksiyonel motor kapasitelerinin belirlenmesi igin oldukga
kullanighdir(38). OSA skalasi ve Barthel indeksi 100 puan Uzerinden degerlendiriimekte
ve ylksek puan iyi klinik durumu yansitmaktadir. NIH-NINDS skoru ise 42 puan
Ozerinden degerlendirilmekie ve iyi klinik durumu diigik puan yansitmaktadir.

Istatistik Yéntemleri

statistiksel galisma Trakya Universitesi Tip Fakiltesi Dekanh@ Bilgi Islem
Merkezinde bulunan S0064 Minitab Release 13 programi (lisans no:WCP 1331.00197)
kullanilarak bilgisayar ortaminda gergeklestiriimigtir. Bir ay arayla yapilan iki TMS
tetkikinde saglam ve patolojik hemisferlerden elde edilen MUP latansi, amplitidi ve
SMIZ degerleri Wilcoxon testi ile degerlendiriidi. Saglam hemisferden elde edilen MUP
amplitidd, latansi ve SMIZ degerleri ile saglkli bireylerden elde edilen degerler
Wilcoxon testi ile kiyaslandi. [k TMS testinde MUP yaniti elde edilebilen ve edilemeyen
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hastalann dort aylik takip siresindeki OSA skalasi, Barthel indeksi ve NIH-NINDS
skorlarindaki diizelme oranlari Man Whitney U testiyle kiyaslandi. Uzun ve normal SMIZ
bulunan hastalarin klinik diizelmesi de Man Whitney U testiyle dederlendirildi.

Calismaya dahil edilen hastalanin yakinlarindan “Bilgilendirilmig Olur Formu” (Ek
1) ve “Trakya Universitesi Tip Kakiiltesi Etik Kurulu Onayi” (Ek 2) alindi.
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Tablo 1. Orgogozo’nun OSA inme skalasi (38)

15 —normal 5 —verbal uyaranlara cevap
Biling 10 —somnolan 0 —stupor
Konusma 10 —nhormal 0 —kelime gikartamaz

5 —sinirh kelime, ciimle yok

Bakig kisithhigi

10 -bakis kisithhgi yok
5 —bakis kisitlihgt mevcut

0 —konjuge g6z deviasyonu

Fasyal paralizi

5 —fasyal paralizi yok
0 — fasyal paralizi mevcut

Kolun motor | 10 —normal veya minimal kuvvet kaybi
glici 5 —yergekimini yener veya yatay dizlemde kol hareketi mevcut
0 —hi¢ motor kuvvet yok
Elin motor | 15 -—normal 5 —parmak avug i¢ine ulasamaz
glicii 10 —minimal kuvvet kaybi 0 —hi¢ motor kuvvet yok

Bacak motor

15 —normal

5 —yergekimini yenebilir

glici 10 —minimal gug¢ kaybi 0 —yergekimine karsi koyamaz
Ayak 10 —normal 0 —dusik ayak mevcut
dorsofleksiyonu | 5 —dirence kargi koyabilir

Ust ekstremite

5 —normal

tonusu 0 —spastik veya flask
Alt extremite 5 —normal
tonusu 0 —spastik veya flask
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Tablo 2. Barthel indeksi (37)

Beslenme

10 —bagimsiz, herhangi bir cihazi kendi kullanabilir, yemek yiyebilir

| 0-yardima ihtiyag duyar (kesme gibi )

Tekerlekli
sandalye ve yatak
transferi

15 —bagimsiz, tekerlekli sandalyeyi kullanma dahil
10 —minimal yardima ihtiya¢ duyar
5 —transfer igin maksimum yardima ihtiyag duyar

Kigisel bakim

5 —yliziin{ yikar, saglarini tarar, diglerini fircalar, tiras olur

Tuvalet transferi

10 —tuvalet ihtiyaci, giyinme ve temizlik agisindan bagimsiz
5 —giysilerini giyinmek ve temizlik i¢in yardima ihtiyag duyar

Banyo yapma

5 —yardimsiz dug yapabilir ve yikanabilir

Yirime

15 —50 yd. yardimsiz yuriyebilir, walker hari¢ cihaz kullanabilir
10 —yardimlia 50 yard yirGyebilir
5 -50 yard tekerlekli sandalye ile gidebilir

Merdiven gikma

10 -yardimci cihazlar kullanabilme agisindan bagimsizdir

ve inme 5 —destege ihtiya¢ duyar
Soyunma ve 10 —bagimsizdir,digmelerini ilikler, ayakkabilarini baglar
giyinme 5 —destege ihtiyag duyar ancak yukardakilerin bir kismini yapar

Barsak kontrolu

10 —sorun yoktur, eger toplama cihazlan varsa kendisi kullanabilir
5 —suppozituar gibi destege ihtiyag duyar

Mesane kontrolu

10 —kullandigi yardimci cihazlan kontrol edebilir
5 —cihazl yardima ihtiyag¢ duyar
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Tablo 3. NIH-NINDS skoru (36)

Biling dizeyi | —acik 2 —stupor
1 —uykulu 3 —koma
Biling sorularina |0 —her ikisi dogru 2 —her ikisi de yanlig

cevap

1 —birine dogru

Biling emirlerini

0 —her ikisi dogru 2 —her ikisi de yanlig

uygulama 1 —birine dogru
En iyi bakig 0 —normal 2 —zoruniu deviasyon
1 —kismi bakig kisithhigi
En iyi gérme |0 —gdrme kaybi yok 2 —total hemianopsi
1 —kismi hemianopsi 3 —bilateral hemianopsi
Fasyal paralizi |0 -—-normal 2 —kismi
1 —mino6r 3 —tam

Sag kol en iyi
motor cevap

0 —gli¢ kaybl yok 2 —yergekimini yenemez 4 -hig¢ hareket yok
1 —hafif gli¢ kaybi 3 —yergekimine kargi hig cevap yok

Sag bacak en iyi
motor cevap

0 —gl¢ kaybi yok 2 —yergekimini yenemez 4 —hig hareket yok
1 —hafif gli¢ kayb1 3 —yergekimine karsi hig cevap yok

Sol kol en iyi
motor cevap

0 —gi¢ kayb1 yok 2 —yergekimini yenemez 4 ~hig hareket yok
1 -hafif gii¢ kaybi 3 —yergekimine karsi hi¢ cevap yok

Sol bacak en lyi
motor cevap

0 —gug¢ kaybi yok 2 —yergekimini yenemez 4 -hig hareket yok
1 ~hafif gli¢ kaybt 3 —yergekimine kars! hi¢ cevap yok

Ekstremite 0-yok 1 -bir ekstremitede var 2 —hem alt hem Ust ekstremitede var
ataksisi
Duyu 0 —normal 1 —kismi kayip 2 —agir kayip
Ihmal 0 —ihmal yok 1 ~kismi ihmal 2 —agir ihmal
Dizartri 0 —normal 1 —-hafif-orta dizartri 2 —agir dizartri
Afazi 0 —normal 1 ~hafif-orta afazi 2 —agir afazi 3 —mutizm
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BULGULAR

Calismaya, OSA sulama alaninda akut iskemi gelisen 16 (%40) erkek, 24 (%60)
kadin olmak (izere toplam 40 hasta ve 15 saglikli birey (8 erkek, 7 kadin) dahil edildi.
Hastalarin yas ortalamasi 68,0 + 11,8 (strastyla minimum, median, maksimum:29,69,90)
ve sadlikh bireylerin yas ortalamasi 60,5 + 8,1 (sirasiyla min,med,mak:49,63,77) olarak
hesaplandi. Tium hastalarda sol hemisfer baskinhg: tespit edildi. Hastalarin 19'unda
(%48) sag hemisfer, 21’inde (%52) sol hemisfer lezyonu saptandi. 28'inde (%70) OSA'in
kokten infarkti, 12'sinde (%30) OSA dal infarkh mevcuttu. 28 hastada (%70)
kortikosubkortikal infarkt, 8 hastada (%20) kortikal ve 4 hastada (%10) subkortikal infarkt
saptandi. Dort aylik takip siresinin sonunda 40 hastanin 32'si (%80) sag kald. lik TMS
tetkikinde lezyonlu hemisferde MUP cevabi elde edilemeyen 16 hastanin dordu ilk bir ay
icerisinde nérolojik kétilesme (santral heriasyon) nedeniyle, ikisi birinci aydan sonra
akciger enfeksiyonuna bagh geligen septisemi nedeniyle  kaybedildi. flk TMS
degerlendirmesinde MUP yaniti kayitlanabilen 24 hastanin ise ikisi birinci aydan sonra
ve septisemi nedeniyle 6ldli. TUm hastalara ve saglikli bireylere MUP latansi, MUP
amplitidid ve SMIZ'nin hesaplanmasi maksadiyla iki tarafii TMS testi uygulandi. MUP
kayitlan iki tarafli abduktor pollisis brevis kas lizerinden yapildi.

Kirk hastanin saglam hemisferlerinden ilk TMS testi ile elde edilen MUP latansi,
amplitidil ve SMIZ degerleri 15 saglikhi bireyden iki yanh elde edilen verilerle kiyaslandi
(Tablo 4). Kirk hastanin ilk TMS testi ile saglam hemisferle)rinden elde edilen ortalama
MUP latans degeri 21,2 + 1,1 msn ve 15 saglkl bireyin her iki yanl TMS testi ile elde
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edilen ortalama MUP latans degderi 21,3 £ 0,8 msn olarak bulundu. Hasta grubunun
saglam hemisferlerinden elde edilen ortalama MUP amplitidii 2,8 + 1,5 mV ve saglhkli
bireylerin ortalama MUP amplitiidi 2,8 + 0,8 mV olarak hesaplandi. Hasta grubunun ilk
TMS testinde ortalama SMIZ degeri 7,3 + 0,6 msn ve saglkl bireylerin ortalama SMIZ
degeri 7,1 £ 0,6 msn bulundu. Kirk hastanin saglam hemisferinden ilk TMS tetkiki ile

elde edilen ve 15 saglikli bireyden iki yanli elde edilen MUP latansi, amplitiidi ve SMIZ
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmad: (p> 0,05).

Tablo 4. Hasta grubunun saglam hemisferinden ve saglikh kontrol grubundan iki
yanh elde edilen ortalama MUP latansi,amplitiidii ve SMIZ degerleri

Hasta grubu Saglikl bireyler p
(n=40) (n=15) degeri
Yas ortalamasi 68,0+ 11,8 60,5 + 8,1
MUP latansi (msn) [|21,2+ 1,1 21,3+0,8 >0,05
MUP amplitiidii (mV) 28+ 1,5 2,8+0,8 >0,05
SMIZ (msn) 7,3+0,6 7,1+0,6 >0,05

Saglam hemisfer cevaplan kendi aralarinda ve lezyonlu hemisfer cevaplar kendi
aralarinda kiyaslanarak bir ay arayla yapilan iki tetkik sonuglari arasinda farklilik olup
olmadigi degerlendirildi(Tablo 5 ve 6). Ayrica her iki TMS testinde saglam ve patolojik
hemisferler MUP latansi, amplitiidii ve SMIZ agisindan birbiriyle kiyaslandi (Tablo 7).

Kirk hasta ilk TMS testinde MUP yaniti elde edilebilenler
edilemeyenler olmak lizere iki gruba ayrildi. MUP kaydedilebilen 24 hastanin yas

ve yanit elde

ortalamasi 70,3 = 10,4 ve MUP kayitlanamayan 16 hastanin yag ortalamasi 64,4 + 13,3
olarak saptandi. MUP cevabi kaydedilebilen hasta grubu da kendi igerisinde uzamig
SMIZ olan 8 hasta ve normal SMIZ olan 16 hasta olmak iizere iki gruba aynidi (Grafik
1). Ik TMS testinde MUP kayitlanamayan 16 hastanin dorda ilk bir ay igerisinde 6ldi.
Sag kalan 12 hastanin {igiinde bir ay sonra yapilan ikinci tetkikte MUP kayitlanabildi. Ik
tetkikte bu (¢ hastadan yanit elde edilememesinin lezyonun etrafindaki- 6demden
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kaynaklanabilecegi diiguniildii. [Ik tetkikte lezyonlu hemisferden yanit elde edilebilen 24
hastanin tamaminda birinci ayin sonundaki degerlendirmede de yanit kayitlanabildi.

MUP (-)
E NORMAL SMiz
COJUZUN SMiz

Grafik 1. llk TMS testiyle MUP kaydedilemeyen, uzun ve normal SMIZ’h MUP
kaydedilebilen hastalarin dagihmi

Kirk hastanin ilk TMS tetkikinde saglam hemisfer stimilasyonu ile elde edilen
ortalama MUP latansi 21,2 + 1,1 msn bulundu. Birinci ayin sonunda tekrarianan tetkikte
sag kalan 36 hastanin, saglam hemisferden elde edilen ortalama MUP latans degeri ise
21,4 + 1,2 msn olarak tespit edildi. Bir ay arayla yapilan iki tetkikte saglam hemisferden
elde edilen MUP latans degerleri arasinda anlamli bir farkliik gézlenmedi (p=0,299). lIk
TMS tetkikinde lezyonlu hemisfer stimillasyonu ile cevap alinabilen 24 hastadan elde
edilen ortalama MUP latansi 23,3 £+ 1,5 msn ve birinci ayin sonunda tekrarlanan tetkikte
lezyonlu hemisferden MUP kaydedilebilen 27 hastadan elde edilen ortalama MUP
latans1 23,3 + 1,5 msn olarak bulundu. Bir ay arayla yapilan iki degerlendirmede

patolojik hemisfer MUP latans degderleri agisindan da o&nemli bir farkhiik
gbzlenmedi(p=0,321 ). Ancak lezyonlu hemisfer stimilasyonu ile elde edilen MUP latans

degerleri saglam hemisferden elde edilenlere kiyasla (ilk tetkikte:23,3 £ 1,56 msn’ye 21,2
+ 1,1 msn ve ikinci tetkikte: 23,3 + 1,5 msn’ye 21,4 + 1,2 msn) her iki tetkikte de belirgin
olarak uzun bulundu(p< 0,001)
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Saglam hemisfer stimiilasyonu ile hesaplanan ortalama SMIZ degeri ilk tetkikte
7,3 + 0,6 msn ve birinci ayin sonunda 7,0 + 0,7 msn olarak saptandi. [ki tetkik arasinda
saglam hemisferden elde edilen SMIZ degerleri agisindan 6nemli bir farklilik
bulunmadi(p=0,071). Lezyonlu hemisferin stimiilasyonu ile ortalama SMIZ degeri ilk
tetkikte 8,5 + 1,4 msn ve birinci ayin sonunda 8,5 + 1,3 msn olarak hesaplandi. lki tetkik.
arasinda lezyonlu hemisfer stimiilasyonu sonucu elde edilen SMIZ degerleri agisindan
da énemli bir farkhlik gbzlenmedi(p=0,182). Fakat lezyonlu hemisfer dederleri saglam
hemisfere kiyasla her iki tetkikte de (ilk tetkikte: 8,5 + 1,4 msn’ye 7,3 + 0,6 msn ve ikinci
tetkikte:8,5 = 1,3 msn’ye 7,0 + 0,7 msn) belirgin olarak uzun bulundu(p< 0,001).

Saglam hemisfer stimilasyonu ile elde edilen MUP yanitinin ortalama amplitidui
ilk tetkikte 2,9 + 1,5 mV ve ikinci tetkikte 2,6 + 1,2 mV bulundu. Saglam hemisfer MUP
amplitidleri agisindan iki tetkik arasinda farkhlik gdzlenmedi(p=0,127). Lezyonlu
hemisferin stimilasyonu ile elde edilen MUP yanitinin ortalama amplitidii ilk tetkikte 1,4
+ 1,2 mV ve ikinci tetkikte 1,2 £ 0,8 mV olarak tespit edildi. Yine iki tetkik arasinda
anlamh bir farklihk gézlenmedi ( p= 0,113 ). Ancak lezyonlu hemisfer stimilasyonu ile
elde edilen MUP amplitidii saglam hemisfere kiyasia her iki tetkikte de (ilk tetkikte: 1,4 £
1,2 mV’a 2,9 + 1,5 mV ve ikinci tetkikte 1,2 £ 0,8 mV’a 2,6 £ 1,2 mV) belirgin bir sekilde
dislk bulundu(p< 0,001).

Tablo 5. Saglam hemisferden bir ay arayla yapilan iki tetkik sonucunda elde
edilen ortalama MUP latans, MUP amplitiid ve SMIZ degerleri

Saglam hemisfer . tetkik sonucu Il. tetkik sonucu p degeri
MUP latansi 21,2+ 1,1 msn 21,4 +1,2msn p = 0,299
MUP amplitiidii 29+1,4mV 26+1,2mV p=0,127
sMmiz ~ 7,2+0,6msn 7,0+ 0,7 msn p=0,07
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Tablo 6. Lezyonlu hemisferden bir ay arayla yapilan iki tetkik sonucunda elde
edilen ortalama MUP latansi, MUP amplitiidii ve SMIZ degerleri

Lezyoniu hemisfer l. tetkik sonucu ll. tetkik sonucu p degeri
MUP latansi 23,3+ 1,5 msn 23,2+ 1,5 msn p = 0,321
MUP amplitidii 1,4+1,2mV 1,3+0,8 mV p=0,113
SMIz 8,5+ 1,4 msn 8,5+ 1,3 msn p= 0,182

Tablo 7. Bir ay arayla yapilan iki TMS tetkiki sonucunda saglam ve lezyonlu
hemisferlerin ortalama MUP latansi, MUP amplitiidii ve SMIZ degerleri

l. tetkik sonucu Il. tetkik sonucu
Saglam Lezyonlu o] Saglam Lezyonlu p
hemisfer hemisfer degeri hemisfer hemisfer degeri
MUP 21,2+ 11 233+15 | <0,001 | 214+12 | 23,2+1,5 | <0,001
latansi msn msn msn msn
MUP 29+14 1,4+1,1 <0001 | 26+1,2 1,2+0,8 | <0,001
amplitiidi mV mV mV mV
sMmiz 7,3+0,6 856+1,4 <0001 | 7,0+0,7 85+1,3 | <0,001
msn msn msn msn

“SMIZ= Total motor ileti zamani — (M yanit latansi + F latansi —1)/2" formdili
uygulanarak santral motor ileti zamanlan hesaplandi(24). Calisma grubumuzdaki 40
hastanin saglikli hemisferlerinden ve 15 saglikli bireyin iki tarafi TMS c¢alisma
sonuglanndan elde edilen verilerin dogrultusunda, istirahatte stimiilasyon ile SMIZ Ust
sinin 8,5 msn (ortalama SMIZ+2SD) olarak belirlendi. llk TMS tetkikinde MUP yaniti
elde edilebilen 24 hasta SMIZ degerlerine gore iki gruba aynidi. SMIZ igin 8,5 msn'nin
izerindeki degerler uzun (8 hasta), altindaki degerler normal (16 hasta) olarak kabul
edildi. Hastalanmizin bir kismi fasilitasyon igin yeterli biling seviyesine sahip dedildi.

31



Hastalanin bazilarnna fasilitasyon vyaptinp digerlerine yaptirmamanin verilerin
homojenligini bozacagini dilsiinerek higbir hastaya fasilitasyon yaptiriimadi.

[lk TMS tetkikinde normal SMIZ tespit edilen 16 hastanin ortalama SMIZ degeri
7,6 £ 0,7 msn iken, uzun SMIZ’li sekiz hastanin ortalama degeri 10,2 + 0,6 msn olarak
hesaplandi(p< 0,001). Normal SMIZ degerlerine sahip hastalarin ortalama MUP latans
degeri 22,3 + 1,2 msn ve uzun SMIZ olan hasta grubunun ortalama MUP latansi 24,7 +
1,4 msn bulundu(p< 0,001). Normal SMIZ olan grubun ortalama MUP amplitidi 1,7 +
1,3 mV iken diger grubun ortalama MUP amplitidi 0,8 + 0.6 mV olarak tespit
edildi(p<0,001 )(Tablo 8).

Tablo 8 . Normal ve uzun SMIZ olan hastalarin SMIZ, MUP latanst ve MUP
amplittidi degerleri

Normal SMIZ olan hastalar | Uzun SMIZ olan hastalar | p degeri
(n=16) (n=8)
SMmiz 7,6 £ 0,7 msn 10,2 + 0,6 msn < 0,001
MUP latansi 22,3+ 1,2msn 24,7 + 1,4 msn < 0,001
MUP amplitiidii 1,7+1,3mV 0,8 +0,6 mV < 0,001

Tum hastalanin klinik bulgular, hastaneye kabullerinden itibaren ilk G¢ gin
icerisinde ve sag kalan hastalann dérdinci ayin sonunda OSA skalalan, Barthel
indeksi ve NIH-NINDS skorlar kullanilarak ayn ayn degerlendirildi. OSA skalasi ve
Barthel indeksi toplam 100 puan lizerinden degerlendiriimekte olup, puandaki yliikselme
Kiinik diizelmeyi gdsterirken, NIH-NINDS skoru 42 puan Uzerinden degerlendiriimekte
olup klinik olarak dizelmeyi puandaki diigme yansitmaktadir.

[Ik TMS testi ile MUP cevabi kayitlanabilen 24 hastanin ilk klinik muayenelerinde
ortalama OSA skalasi 39,4 = 14,9 iken sag kalan 22 hastanin dérdincii ayda yapilan
ikinci klinik degerlendirmesinde ortalama OSA skalasi 60,0 + 16,5 olarak hesaplandi.
MUP vyaniti elde edilemeyen grubun hastaneye yatinidiklannda yapilan ilk
muayenelerinde ortalama OSA skalasi 36,3 + 12,3 iken, sag kalan 10 hastanin
dérdiincl ayin sonundaki degerlendirmesinde OSA skalasi 40,0 + 7,1 olarak bulundu.

32




MUP yaniti elde edilebilen grubun OSA skalalarinda diizelme, yanit elde edilemeyen
gruba gére anlamli derecede daha iyi bulundu(p< 0,001)(Grafik 2).

BMUP (+)
MUP (-)

Grafik 2. llk TMS testinde MUP kayitlanabilen ve kayitlanamayan hasta gruplarinin
ilk (OSA 1) ve dordiincii ayin sonundaki (OSA Ii) degeriendirmelerinde OSA skala
farkhhg

MUP elde edilebilen hasta grubunun ilk muayenelerindeki ortalama NIH-NINDS
degeri 22,9 *+ 4,4 iken, dordincl ayin sonunda 14,5 + 5,9 olarak tespit edildi. MUP
kayitlanamayan hasta grubunda ise ilk klinik degerlendirmede ortalama NIH-NINDS
degeri 23,5 + 4,6 ve dordiincl ayin sonunda 20,2. + 5,9 olarak saptandi. MUP
kayitlanabilen hasta grubunun NIH-NINDS skorlarinda dort aylik takip stresindeki
dizelme, istatistiksel olarak anlamIIL bulundu(p<0,001)(Grafik 3 ).

EMUP (+)
OMUP ()

NIH-NINDS | NIH-NINDS Il

Grafik 3. llk TMS tetkikinde MUP kayitlanabilen ve kayitlanamayan hastalarin ilk
(NIH-NINDS 1) ve dérdiincii ayin sonundaki (NIH-NINDS 1l) degerlendirmelerinde
NIH-NINDS skor farklilig
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TMS ile ilk degerlendirmede MUP elde edilebilen grubun ilk klinik muayenesinde
tespit edilen Barthel indeksi ortalamasi 31,5 + 16,9 olarak saptanirken, dérdinci ayin
sonunda 49,5 + 20,7 olarak bulundu. Yanit alinamayan grupta ise itk muayenede
ortalama Barthel indeksi 18,7 + 7,6 ve ddrdiinci ayin sonunda 25,5 + 6,8 olarak tespit
edildi. MUP kayitlanabilen grubun klinik diizelmesi Barthel indeksi agisindan da MUP
kayitlanamayan gruba oranla anlaml olarak daha iyi bulundu(p<0,001)(Grafik 4 ).

EMUP (+)
OMUP ()

BARTHEL | BARTHEL Il

Grafik 4.1k TMS tetkikinde MUPkayitlanabilen ve kayitlanamayan hasta gruplarinin
ilk (Barthel I) ve dérdiincii ayin sonundaki (Barthel Il) Barthel skala farkhiligi

Uzun (8 hasta) ve normal (16 hasta) SMIZ olan 24 hasta kendi aralarinda klinik
diizelme agisindan ilk Gg glin igerisinde ve dérdiinci ayin sonunda yapilan OSA skalast,
Barthel indeksi ve NIH-NINDS skorlan ile mukayesé edildi. Normal SMIZ olan 16
hastanin tamami dort aylik takip siiresinin sonunda sag kalirken, uzun SMIZ olan sekiz
hastanin ikisi dért aylik takip stresinde 6ldu.

Normal SMIZ degerleri olan 16 hastanin ilk klinik dederlendirmedeki ortalama
OSA skalasi 45,0 + 12,6 dérdiinc(i ayin sonundaki skala ise 64,4 + 13,9 olarak bulundu.
Uzamis SMIZ degerlerine sahip 8 hastanin ilk muayenelerindeki ortalama OSA skalasi
28,1 + 13,3 iken dérdiinci ayin sonunda sag kalan alti hastanin OSA skala ortalamasi
48,3 + 18,6 olarak saptandi. Normal ve uzamis SMIZ olan hastalar arasinda dért aylik
siirede klinik dizelme agisindan OSA skalalarinda anlamli bir farkhlik gbézlenmedi(p=
0,541)(Grafik 5).
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B NORMAL SMiz
C1UZUN smiz

Grafik 5. llk TMS tetkikinde normal ve uzun SMIZ bulunan hasta gruplarinin ilk
(OSA 1) ve dérdiincii ayin sonundaki (OSA II) degerlendirmelerinde OSA skor
farklihgy

Normal SMIZ degeri olan grubun ilk klinik muayenelerinde ortalama NIH-NINDS
skoru 21,8 + 4,2 ve dordiincl ayin sonunda 13,6 + 5,5 olarak saptandi. Uzamig SMIZ
olan hastalann ilk muayenedeki ortalama NIH-NINDS skoru 25,0 + 4,4 iken doérdiinci
ayin sonunda 16,6 + 6,9 olarak bulundu. lki grubun dért aylik stirede NIH-NINDS skoru
ile degerlendirilen dizelmeleri arasinda da anlaml bir  farkhhk
gbzlenmedi(p=0,407)(Grafik 6).

A
Iﬁ“ ‘

NIH-NINDS | NIH-NINDS 1l

NORMAL Smiz
DOUZUN smiz

Grafik 6. llk TMS testinde normal ve uzun SMIZ bulunan hasta gruplannin ilk
(NIH-NINDS 1) ve dérdiincii ayin sonundaki (NIH-NINDS II) degerlendirmelerinde
NIH-NINDS skor farklihg:
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Normal SMIZ olan grubun ilk kiinik degerlendirmelerindeki ortalama Barthel
indeksi 35,6 + 14,0 iken dérdinci ayin sonunda 54,3 + 15,8 olarak bulundu. Uzamig
SMIZ degerleri olan grubun ise itk muayenedeki ortalama Barthel indeksi 23,1 + 19,8 ve
dérdiinc ayin sonundaki 36,6 + 28,1 olarak saptandi. Barthel indeksi
degerlendirmesinde de iki grup arasinda dért aylk slrede diizelme agisindan farklihk
g6zlenmedi(p= 0,063)(Grafik 7).

B NORMAL SMIZ
OUZUN SMmiz

BARTHEL | BARTHEL Il

Grafik 7. llk TMS tetkikinde normal ve uzun SMIZ bulunan hasta gruplarinin ilk
(Barthel I) ve dordiincii ayin sonundaki (Barthel II) degerlendirmelerinde
Barthel skor farkliig
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TARTISMA

Iskemik inme hastalarinda motor fonksiyonlarinin geri dénme kapasitesi
fonksiyonel diizelme agisindan olduk¢a énemlidir. Inme sonrasi, hastalann biydk bir
kismi 6zellikle ilk dort haftada olmak (izere ilk dort ay igerisinde farkli seviyelerde motor
fonksiyonel diizelme gosterir(6,15,18,41). Fonksiyonel diizelme kapasitesini etkileyen
birgok Klinik faktér bilinmektedir. Inme sonucunda olusan parezinin diizeyi, 6nceden
inme 6ykisinin bulunmasi, sfinkter kontrol kusuru, inmenin erken déneminde biligsel
fonksiyon bozukluklarinin varligi inme prognozunu olumsuz yénde etkilemektedir. Ayrica
lezyonun tipi, yeri ve buyikliglu de inme sonrasi motor fonksiyonel kapasiteyi belirleyen
onemli faktérierdendir(20,42). Ancak sadece klinik verilere dayanilarak inme sonrasi
erken dénemde motor diizelmenin ne derecede olacaginin tahmini mdmkin
degildir(3,7,18). Inme baglangicinda agir motor defisiti olup zaman igerisinde g¢ok iyi
fonksiyonel diizelme gdsteren hastalarla guinlik pratikte sikga kargilagiimaktadir. Bu
nedenle inmeden sonra olugan fonksiyonel dizelmenin mekanizmasini agiklamak ve
erken dénemde prognoz tahmini igin birgok ¢aligma yapiimistir(3-7,11,12,17-25,46,47).
Buna ragmen sensorimotor fonksiyonel diizelmenin nérofizyolojik ve néroanatomik
mekanizmasi heniiz tam olarak anlagilamamistir(6,20,41,47,48). Inme sonrasi gézlenen
motor fonksiyon diizelmesinde, hasarlanmig fakat tamamen tahrip olmamig kortikospinal
yollarin yeniden organizasyonunun ve saglikl bireylerde mevcut olan ancak fonksiyonel
olarak sessiz ndronal havuzlann aktivitesinin hangi oranda etkili oldugu bilinmemektedir.
Vang ve ark.(7) tarafindan fokal lezyon olusumundan sonra duysal ve motor korteksin
yeniden yapilanmasini izah eden (i¢ mekanizma ileri strdimustur. Bu mekanizmalar;
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saglikl bireylerde mevcut ancak fonksiyonel olarak inaktif olan yollarin Gzerindeki
inhibisyonun fokal lezyon sonrasi ortadan kalkmasi, canli néronlardan liflerin filizlenmesi
ve yeni sinapslar olusturmasi, santral sinir sisteminin yeni fonksiyonel yolaklar
saglamak (izere degisiklie ugramasidir. Bu sistemlerden herhangi birinin tahrip olmasi
durumundan digerlerinin onun eksikligini telafi ettigi ifade edilmigtir.

Fonksiyonel gérintileme yéntemlerinin geligimi ile birlikte, inme sonrasi parezinin
dizelme déneminde metabolik aktivitenin arttidi beyin bélgelerinin tespiti mimkan
olmustur. Literatiirde inme sonrasi fonksiyonel diizelmenin takibi i¢in Pozitron Emisyon
Tomografi (PET), Fonksiyonel Manyetik Rezonans Gdéruntileme (fMRG) ve
Transkranyal Dopler Ultrasonografi (TCD) ile vyapilmig Dbirgok galisma
mevcuttur(4,20,30,41,43,49,50,51). Bu calismalarda, inme sonrasi kortikal aktivitenin
sadece paratik tarafin kargisindaki sensorimotor kortekste degdil aym zamanda ayni
tarafin sensorimotor korteksinde, premotor alanda, suplamenter motor alanda ve
pariyetal kortekste de oldugu ifade edilmektedir. Caramia ve ark.(50) hemisferik inmesi
olan 14 hastay1 TMS ve TCD ile inme sonrasi ilk 48 saat iginde ve altinci ayin sonunda
degerlendirdikleri galigmalarinda, elde ettikleri sonuglari 20 saglikh kontrol vakasi ile
kiyasiamiglardir. Bu galismada hem TMS hem de TCD ile paratik elle ayni tarafli olan
saglam hemisferin aktivite artisini ortaya koymuslardir. Marshall ve ark.(43) ise
subkortikal beyaz cevher infarkti ve paramedian pons infarkti olan sekiz hasta ile
yaptiklan PET galigmalarinda lezyonun kargl tarafinda sensorimotor korteks, prefrontal
korteks, lezyonla ayni tarafta posterior pariyetal korteks ve anterior singulat korteks
aktivitesinin artmis oldugunu gézlemislerdir. Tim bu nérogdrintileme yéntemleri, inme
sonrasi noroplastisiteyi gostermede oldukga basanhdir(52). Ancak TMS digindaki
tetkikler inme sonrasi erken dénemde, hangi hastalarin daha iyi prognoza sahip
olacaklarinin tahmini agisindan gok fazla belirleyici bilgi saglamamaktadir. Oysa inmenin
baglangicinda ileri derecede parezisi olan hastalann hangilerinde fonksiyonel olarak
daha iyi bir diizelme olacaginin saptanabilmesi, tedavi ve rehabilitasyon programinin
planlanmasi agisindan oldukga biiyiik fayda saglayabilir.

TMS testi insanda motor yollann degerlendiriimesi maksadiyla en g¢abuk
uygulanabilen, en glvenli ve agrisiz yéntem olarak kabul
edilmektedir(3,22,24,31,47,563). Objektif ve gulvenilir veriler sadlamaktadir ve inmel
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hastalarda kolayca uygulanmasi mimkindlr. TMS c¢alismalarindan dnce elektriksel
transkranyal beyin stimilasyonu ile galismalar yapimigtir. Fakat elektriki stimilasyonun
asiri derecede agrili olmasi nedeniyle zamanla yerini agrisiz ve glvenilir olan manyetik
stimiilasyon g¢aligmalarina birakmistir(21,24,31,53,54). Her iki metod da uyanm sonrasi
olusan kas aktivasyonunun latansini Olgmektedir(22). Bu latans degeri, uyarinin
kortikospinal aksonlar ve periferik sinirleri agsmasi igin gerekli olan siredir. Manyetik
stimiilasyon ile elde edilen latans degeri elektrik stimllasyona kiyasla 1-2 msn daha
uzundur(23). Berardelli ve ark.(33) elektrik ve manyetik stimiilasyonun inme ve motor
néron hastaliklarinda kullammini kiyasladiklan galismalarinda kortikospinal lezyoniu
hastalarda manyetik stimiilasyon galismalarinin daha givenilir bilgi sagladigini ifade
etmislerdir. Bunun nedeni de manyetik stimiilasyon ile elde edilen potansiyellerin
tekrarlanabilir olmasina ve manyetik stimllasyonun ayni anda daha blylk sayida
piramidal lifleri uyarabilmesine baglanmistir. Buna ragmen, inme sonrasi prognozun
erken tahmini icin kortikospinal yolun degerlendirimesi maksadiyla gunimuze degin
yapilan TMS galismalar birbiriyle geligkili sonuglar ortaya koymustur(3,5,7-9,18,19,55).
Bu geliskili sonuglar farkli calismalarda latans, amplitiid, SMIZ, uyarilabilirlik esigi gibi
farkli MUP parametrelerinin kullaniimis olmasi ve bazi galigma gruplarnnin hemorajik,
iskemik lezyonlu veya supratentoryal, infratentoryal lezyonlu hastalan ayni anda
icermesinden kaynaklanmig olabilir.

Bizim galismamiza, tamaminda OSA sulama alani iskemisi nedeniyle inme
gelismig olan 16’si erkek, 24't kadin, toplam 40 hasta dahil edilerek homojen bir galisma
grubu olusturmak amaglandi. Kirk hasta ilk TMS testine gére MUP yaniti elde
edilebilenler ve edilemeyenler olarak iki gruba aynldi. Onalti hastada (%40) ilk TMS
tetkiki ile MUP yaniti kayitianamazken 24 hastada (%60) kaydedilebildi. MUP yaniti elde
edilebilen 24 hastanin da 16'sinda (%40) normal SMIZ, sekizinde (%20) uzun SMIZ
tespit edildi. MUP yanitinin gecikmesi veya elde edilememesinin nedenleri Caramia ve
ark.nin(22) calismasinda; kortikospinal yollar boyunca geligen demyelinizasyon
nedeniyle uyan yayilimindaki blok, motor kortekste lezyona bagh lif kaybi, kortikal ve
spinal motor ndronlar arasinda uyan iletimindeki aksakliklar, kortikal motor néronlarin
istirahat membran potansiyel degisiklikleri olarak ifade edilmigtir.
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Calismamizda, tim hastalanin inme sonrasi 2-4. ginler arasinda ilk TMS testi
yapiidi ve birinci ayin sonunda tekrarlandi. Hastalann ilk TMS testinde saglikl
hemisferlerinden elde edilen MUP latansi, amplitidii ve SMIZ degerleri, 15 saglikh
bireyden iki yanli TMS tetkiki sonucu elde edilen verilerle olduk¢ga uyumlu bulundu.
Daha Once yapiimis TMS c¢alismalarinda da sadlam hemisferden elde edilen MUP
degerlerinin saglkli bireylerden elde edilen verilerle uyumlu oldugu bildiriimigtir(7,44).
Hoémberg ve ark.nin(44) , 51 inmeli hasta ile yaptiklart TMS galigmasinda, hastalarin
saglam hemisferlerinden ve saglikli bireylerden elde edilen MUP latansi, amplitidi ve
SMIZ degerleri arasinda anlamli bir farkilik olmadigi rapor edilmistir. Ancak lezyonlu
hemisferden elde edilen MUP latansi ve SMIZ degerleri saglam hemisfere kiyasla
belirgin derecede daha uzun, MUP amplitidil ise daha diguk bulunmustur. Ayrica TMS
testinin, fonksiyonel motor defisitin diizeyini, nérogériintileme ydntemlerinden daha iyi
yansittigi ifade edilmigtir. Bizim ¢alismamizda da lezyonlu hemisferden elde edilen MUP
latansi ve SMIZ degetleri bir ay arayla yapilan her iki tetkikte de sagiam hemisferden ve
saghkh bireylerden elde edilenlere kiyasla anlamli derecede uzun ve MUP amplitid
degerleri belirgin olarak disiik bulundu.

Motor korteks ve kortikospinal yollarin tutulumu ile seyreden beyin damar
hastaliklarinda néronal fonksiyon bozuklugu ve buna bagl geligen néronal uyarnilabilirlik
degisiklikleri oldugu bilinmektedir(5,56). Hedef kastan 40 mikrovolt degerinde bir aksiyon
potansiyeli elde etmek igin gerekli olan minimal enerji uyarilabilifik egigi ( UE ) olarak
ifade edilir. Inme hastalarinda lezyonlu hemisferden MUP elde edilebilmesi igin gerekli
olan egik uyan degeri ylkselmekte, MUP kayd igin gerekli stimulus giddeti artmakta
veya hig¢ MUP kaydi yapilamayabilmektedir(5,18,19,40,44). Bu degisiklikler kortikal veya
kortikospinal yollarin hiicre kaybindan veya hiicre membraninin UE'nin ylkselmesinden
kaynaklanmaktadir. Inme sonrasi UE ile ilgili yapiimig olan galigmalarda lezyonlu
hemisferin  uyarnlabilifiginin saglam hemisferden daha vylksek oldudu ifade
edilmistir(5,18). Catano ve ark.(19), UE’nin inme prognozundaki degerini belirlemek igin
60 iskemik inme hastasi ve 30 saglikli bireyde yaptiklan galigmalarinda inme sonrasi 7,
30 ve 90. ginlerde ortalama UE degerlerini hesaplamiglardir. Doksaninci giinde iyi
prognoz gbsteren hastalarla kétli prognoz goésterenlerin UE degerlerini kiyaslamiglardir.
Inme hastalarinda ilk giinlerde UE'nin ylksek oldugunu, ancak iyi prognoz géstere'n
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hastalarin ortalama UE'nin kétii prognoz gésterenlere gore 30. ve 90. giinde daha diguk
oldugunu rapor etmiglerdir. Ayrica lezyon lokalizasyonunun 7, 30, 90. glnlerdeki UE
degeri tizerine etkili olmadigini ifade etmiglerdir. Ancak TMS testi sirasinda hastanin
mental fonksiyonlan, hedef kasta kasinin olmasi, verilen Vstimulusun siddeti, kullanilan
koilin boyutlan ve akimin yéni gibi birgok faktér UE'ni etkiler(26,33). Bu kadar gok
degiskenden etkilenmesi UE’nin inme prognozundaki belirleyiciligini azaltmaktadir. Bu
nedenle bizim calismamizda, UE'deki degigikliklerden ziyade ilk TMS testinde MUP
yanitinin olup-olmamasi ile ve SMIZ'nin siresi ile klinik diizelme arasindaki iligki
degerlendirildi.

Calismamizda baslangigta MUP cevabi kayitlanabilen 24 hastanin, dérdinci
ayin sonunda OSA skalasi, Barthel indeksi ve NIH-NINDS skorlarindaki diizeime
oranlari, MUP cevabi kayitlanamayan 16 hastaya kiyasla belirgin derecede daha iyi
bulundu. Ancak ilk TMS testinde uzun SMIZ saptanan sekiz hasta ile normal SMIZ
saptanan 16 hasta arasinda klinik dizelme agisindan anlamli bir farkliik saptanmadi. llk
TMS testiyle MUP cevabi elde edilemeyen 16 hastanin altisi (%37) dort ayhk takip
stiresinde 6ldii. Bu hastalarin dordii ilk bir ay igerisinde ve nérolojik kétilesme nedeniyle
kaybedildi. lkisi ise birinci aydan sonra akciger enfeksiyonuna sekonder geligen
septisemi sebebiyle 6ldi. Buna ragmen MUP yaniti kayitlanabilen 24 hastalik grupta ise
yalniz iki hasta (%8), birinci aydan sonra ve akciger enfeksiyonuna sekonder geligen
septisemi nedeniyle 6ldi. MUP kaydedilebilen hasta grubunda higbir hasta nérolojik
kétilesme nedeniyle kaybedilmedi. TMS testiyle inme sonrasi ilk ginlerde MUP
yanitinin elde edilebilir olmast iyi klinik diizelme ile, MUP yanitimin elde edilememesi ise
ylksek mortalite ve morbidite riski ile ilgikili olarak degerlendirildi.

Glinimize dedin TMS tetkikinin inme sonrasi prognostik degeri ile iligili en genis
hasta populasyonlu g¢alisma Heald ve ark.(5,40) tarafindan yapilmigtir. YGzonsekiz
iskemik inmeli hastayr 12 ay boyunca izledikleri ¢aligmalarinda motor korteksin ve
servikal koklerin stimiilasyonu ile pektoralis major, biseps brakii ve tenar kaslardan
ylizeyel elektrodlarla MUP kayitlamiglardir. llk TMS testini inme sonrasi ik 72 saat
icerisinde ve kontrol tetkikini ise 12. ayin sonunda yapmiglardir. Inme sonrasi lezyonlu
hemisferin TMS ile kortikal uyarilabilirlik esiginin yikseldigini ifade etmiglerdir. Heald ve
ark.(5) ilk TMS testi ile MUP kaydedilebilen hastalarda fonksiyonel dizelmenin daha iyi
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oldugunu, MUP cevabinin yoklugunun ise kotii prognoz ve artmig 6ltim riski ile iligkili
oldugunu ileri siirmiglerdir. Istirahatte yaptiklan ilk TMS tetkikinde yanit alamadiklan 19
(%16 ) hastadan hedef kasin fasilitasyonu ile MUP kayitlayabilmiglerdir. Hedef kasin
istemli kasisi sirasinda yapilan TMS testinde MUP latansinin kisaldigi ve amplitidinin
yiikseldigi bilinmektedir(16,26,33,35). Bizim galisma grubumuzda, hedef kasa istemli
aktivite yaptirmak igin yeterli biling dizeyine sahip olmayan hastalar mevcuttu.
Hastalarin birkismina fasilitasyon yaptinp digerlerine yaptirmamanin elde edilecek olan
MUP verilerinin homojenligini bozacagi digunulerek higbir hastaya TMS tetkiki sirasinda
fasilitasyon yaptinimadi.

Heald ve ark.nin(5) c¢alismasinda 118 hastanin 42'si (%36) 12 ayhk takip
stresinde 6imustar. Bizim calismamizda ise dort ay gibi daha kisa bir sure takip edilen
hastalarin %20’si kaybedildi. Eder takip siresini daha uzun tutsaydik bu oran daha
yuksek olabilirdi. Ancak dordinci aydan sonra kaybedilen hastalarin 6lim nedenleri
nérolojik kétlilesmeden ziyade yetersiz bakima ve enfeksiyon gibi sekbnder fakt6rlere
bagl olacagindan ve inme sonrasi maksimal motor fonksiyonel dizelmenin ilk dort ay
igerisinde gergeklesmesinden dolayi dort aylik takip stresinin yeterli olacag: digtndlda.
Ayrica iskemik inme sonrasi hastalarnn mobilite sorunlan nedeniyle takip igin kontrole
getiriimedikleri de birgok galismaci tarafindan ifade edilmistir(3,5,8,40). Heald ve ark.nin
galismasinda da 12 aylik takip sliresinin sonunda sag kalan 76 hastadan sekizi ( %10.5
) kontrole getirilmemistir. Bu oran Arag Ve ark.nin(8) calismasinda %22’leri bulmusgtur.
Kontrole getiriimeyen hastalarin kiinik durumlarnnin daha agir olma ihtimali géz6niinde
bulundurulursa prognoz galismalarinin sonucunu nasil etkileyebilecegdi tahmin edilebilir.

Heald ve ark.(5), SMIZ i¢in normalin st siminni 9,2 msn olarak kabul ettikleri
calismalarinda hastalarinin %6’'sinda uzun SMIZ tespit etmiglerdir. Bizim galismamizda
ise SMIZ st sinin 8.5 msn olarak hesaplandi ve hastalarimizin %20’sinde uzun SMIZ
bulundu. SMIZ, kortikal stimiilasyon ile elde edilen MUP latansi ile periferik sinir ileti
siiresinin farki alinarak hesaplanmaktadir. SMIZ’'ni  hesaplamak igin iki yéntem
mevcuttur: Birinci ( direkt ) yontemde servikal veya lomber koklerin manyetik
stimilasyonu ile elde edilen periferik sinir ileti stiresi kortikal stimlasyonla elde edilen
total ileti stiresinden gikartilir. Ikinci ( indirekt ) yontemde ise kaydedilen kasin M yaniti
ve F latansi degerleri éiglilerek “SMIZ = Total motor ileti zamani - ( F latansi + M latansi
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- 1)/ 2" formili kullaniir. Booth ve ark.(24), direkt formille hesaplanan SMIZ
degerlerinin indirekt formille hesaplanandan daha uzun bulundudunu ifade etmiglerdir.
Bunun nedeninin TMS vile kéklerin uyarnimasi durumunda elde edilen periferik iletimin
hem sinaptik hem de periferik sinir ileti sUrelerini kapsamasina bagl oldugu bildirilmistir.
Heald ve ark.nin(5) caligmalarinda SMIZ direkt yéntemle hesaplanmistir. Bizim
calismamizda ise “SMIZ = Total motor ileti zamani - ( F latansi + M latansi — 1)/ 2"
formiild kullanilarak hesaplandi. Bizim galismamizda indirekt formalin kullaniimis olmasi
SMIZ'nin daha kisa olmasina ve dolayisiyla daha fazla sayida hastada uzun SMIZ
saptamamiza neden oldu. Bu nedenle de Heald ve ark.nin(5) yaptiklan galismada
normal SMIZ degerlerine sahip hastalarin fonksiyonel diizelmelerinin uzamig SMIZ
deg@erlerine sahip hastalara gbére daha iyi olmasina ragmen bizim ¢alismamizda
gecikmis ve normal SMIZ degerlerine sahip hastalar arasinda fonksiyonel dizelme
agisindan édnemli bir istatistiksel farklihk saptanmadi.

Pennisi ve ark.(3), OSA sulama alani iskemisine bagh inme gelismis 15 hasta ile
yaptiklan ¢alismalarinda hastalan bir yil gibi uzun bir siire izlemiglerdir. Hastalara ilk 48
saat igerisinde ve birinci yilin sonunda TMS testi uygulamiglardir. llk TMS testi ile higbir
hastada MUP kayitlayamazken birinci yilin sonunda alti hastada MUP yaniti
kayitlayabilmiglerdir. Hastalarn disabiliteleri nedeniyle kontrole gelememelérinden dolay
bu uzun takip slresi boyunca kontrol TMS testi uygulamamiglardir. Bu c¢alismada
inmenin erken déneminde MUP yanitinin kayitlanamamasinin kéti fonksiyonel diizelme
ile iligkili oldugu ifade edilmigtir. Aynca birinci yilin sonunda motor fonksiyonda diizelme
ile MUP yanitinin elde edilebilirligi arasinda paralellik saptanmigtir. llk TMS testinin
lezyon etrafinin 6demli oldugu ilk 48 saat igerisinde yapilmis olmasi nedeniyle, birinci
yilin sonunda MUP kayltlanabilen hastalarin en azindan bir kisminda, ilk TMS testiyle
MUP kaydinin yapilamamasinin lezyon etrafindaki &deme bagli olabilecegini
diigiindiirmektedir. Traversa ve ark.(6) da lezyon etrafindaki 6dem nedeniyle
uyarilabilme esiginin yiikseldigini, buna baglh olarak kismi veya tam ileti blogunun
gbzlendigini ifade etmislerdir. Bu olasilik gb6zéninde bulundurularak bizim
caligmamizda, inme sonrasi 2-4. glnler arasinda yapilan ilk TMS tetkiki birinci ayin
sonunda sag kalan 36 hastada tekrarlandi. llk TMS tetkikinde MUP elde edilemeyen 16
hastanin tglinde bir ay sonra yapilan ikinci tetkikte diisiik amplitudld, uzun latanshh MUP
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kayitlandi. Ancak lezyonlu ve saghkli hemisferlerden elde edilen MUP latansi, amplitidi
ve SMIZ yanitiarinda bir ay arayla yapilan iki tetkik arasinda istatistiksel olarak anlamili
bir farklilik g6zlenmedi.

Escudero ve ark.(18), 50 hastaya akut iskemik inme sonrast ilk haffa icerisinde
TMS testi uygulamiglardir. Hastalan alti ay takip ederek diizelme agisindan klinik
skalalarla ( Medical Research Council Scale, Canadian Neurological Scale, Barthel
Index ) degerlendirmiglerdir. 50 hastanin 20’sinde (%40) ilk TMS tetkikinde MUP yaniti
elde edememiglerdir. Kalan 30 hastanin 13'linde (%26) de uzun SMIZ saptanmistir.
MUP elde edebildikleri hasta grubunun prognozunu daha iyi bulmuslardir. MUP
kaydedilebilmesinin baglangigtaki kas gliciinden ve Barthel indeksinden bagimsiz olarak
Klinik dizelmeyi yansitigini belitmiglerdir. Ayrica normal SMIZ olan hastalarn
prognozununda uzun SMIZ olanlara kiyasla daha iyi oldugunu ifade etmislerdir. Bizim
galismamizda da 40 hastanin 16’sinda (%40) ilk TMS tetkikinde MUP elde edilemedi.
MUP kayitlanabilen 24 hastanin ise sekizinde (%20) uzun SMIZ saptandi. Escudero ve
ark.nin ilk TMS testinde MUP kayitlayamadiklan ve uzun SMIZ tespit ettikleri hasta
oranlari bizim c¢alismamidaki oranlanmizla hemen hemen aynidir. Ancak bizim
calismamizda normal ve uzun SMIZ olan hasta gruplan arasinda fonksiyonel diizeime
agisindan istatistiksel olarak anlamii bir farklilik saptanmadi.

Traversa ve ark.(6), ilk kez inme gegiren 20 hastayl dort ay boyunca izledikleri
calismalaninda, nérorehabilitasyon uygulanan hastalari beg ayr seansta klinik ve
elektrofizyolojik agidan degerlendirmiglerdir. Dort aylik izlem siresi boyunca klinik ve
norofizyolojik diizelmenin birbirine paralel seyretmedigini, TMS testiyle elde edilen MUP
degerlerinde gb6zlenen dizelmenin, klinik dizelmenin 6ninde seyrettigini rapor
etmislerdir. Istirahat sirasinda erken dénemde MUP yanitlarinin elde edilebilir olmasinin
kortikal motor néronlann daha iyi senkronize olmalarindan kaynaklandigini ifade
etmislerdir. Bu durum da daha iyi bir prognoz beklentisi ile uyumlu bulunmugtur. Byrnes
ve ark. (48), subkortikal iskemili 20 hasta ile yaptiklan TMS galigmasinda kortikomotor
baglantilarda inme sonrasi fohksiyonel reorganizasyon oldugunu ifade etmiglerdir.

Rapisarda ve ark.(17), 26 akut iskemik inme hastasini 14 gin izleyerek yapmis
olduklan galismalarinda hastalann %42.6’sinda MUP cevabi elde etmigler ve MUP
amplitidinin prognostik degerinin latanstan daha Ustin oldugunu ifade etmiglerdir.
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Ancak MUP amplitidinin ¢ok degisken oldugu, ayni hastanin aralikh éigiimlerinde bile
¢ok farkli amplitid degerlerinin elde edildigi bilinmektedir (26,28,33,34). Eisen ve
ark.(34), yasa bagh amplitid degisikliklerini inceledikleri ¢aligmalarinda; beyin damar
hastali§i, motor néron hastaligi, multiple skleroz, kompresif myelopatide MUP latans
gecikmesinin goézlendigini, Parkinson ve Huntington hastahginda ise amplitidin
distugina ifade etmiglerdir. Bu galismada, 20 stimilasyon sonucu elde edilen en
ylksek MUP amplitiid degerinin kabul edilmesi 6nerilmektedir fakat TMS tetkiki her ne
kadar zararsiz olsa da bu kadar ¢ok stimiilasyonun hasta igin olduk¢a rahatsiz edici
olacadl da bir gergektir. TMS galismasi sirasinda hastanin hedef kasina istemli kasi
yaptirimast MUP amplitidini belirgin bir sekilde degistirirken, latans (izerine pek fazla
etkili degildir(28). MUP amplitlidii stimiilasyonun yeri, akimin siddeti, hedef kasin kasili
olup-olmamasi, koilin tipi ve pozisyonu gibi faktorlerle ©6nemli derecede degisiklik
goOsterebilecegdi icin amplitiid yerine latansin kullanilmasi veya amplitidin latans ile
birlikte kullaniimasinin daha glivenilir olacagt gesitli calismacilar tarafindan ifade
edilmistir(3-5,7,8,33,34). Bu nedenle ilk TMS testinde hastalarimizin %60’ indan MUP
kayitlayabildigimiz ¢alismamizda yalmz MUP amplitiidi degil MUP latansi, amplittida ve
SMIZ degerleri birlikte kullanildi.

Vang ve ark.(7), OSA sulama alaninda gelisen iskemiye bagli akut inmeli 38
hasta ile yapmis olduklan galismalarinda klinik ve elektrofizyolojik diizelmenin iliskisini
vurgulamiglar ve TMS testinin akut iskemik inme sonrasi iyi bir prognostik belirleyici
oldugunu ifade etmiglerdir. Hastalarin inme sonrasi ilk giinde ve 14. giinde TMS tetkikini
yapip, klinik durumlanini Modifiye Kanada Néroloji Skalasi, Barthel Indeksi ve Flankin
Skalasi ile degerlendirmiglerdir. Caligmalari hastalarinin tamaminda OSA sulama
alaninda iskemi gelismis olmasi ve hasta sayisi agisindan bizim gaismamiza olduk¢a
benzerdir. Ancak bu galigmada ve Rapisarda ve ark.nin(17) c¢ahgmasinda kullanilan
14 ginlik takip stresi iskemik inme sonrasindaki prognozu degerlendirmek igin oldukga
kisadir. Ayrica bu galigmada onddrdiincli giinde elde edilen MUP cevaplarinin birinci
gline gbre daha iyi olmasi néroplastisiteye bagh elektrofizyolojik dizelmeyle
iligkilendirilmigtir. Oysa kortikal noroplastisitenin aylar, hatta daha fazla zaman alacak
uzun bir siire¢ oldugu bilinmektedir(20). Bu galigma grubunun ondérdincl giinde elde
ettikleri MUP yanitlarinin birinci glindeki yanitlardan daha iyi olmasinin nedeni, ilk
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guinlerde iskemik doku etrafinda mevcut olan édem nedeniyle MUP kayitlama gugligu
olabilir.

Trompetto ve ark.(4), iskemik ve hemorajik inmeli 21 hasta ile yaptiklan TMS
¢alismasinda, inme sonrasi ilk ginlerde MUP cevabinin elde edilememesinin motor
duizelme igin k6tl prognostik dedere sahip oldugunu, ancak ¢ok az sayida da olsa MUP
cevabi elde edilemeyen hastalarda goézienen iyi prognozun, MUP yoklugunun olumsuz
prognostik degderini azaltigini ifade etmiglerdir. MUP kayd elde edemedikleri fakat buna
ragmen iyi prognoz goésteren G¢ hastalarinin normal taraflarindan kayitladiklan MUP
yanitlarinin da gok diigiik amplitiditi oldugunu ve uyanlabilme egiginin ylksek oldugunu
saptamiglardir. Oysa, lezyonlu hemisferin inhibitér uyaniannin ortadan kalkmas ile
saglam hemisferin uyanlabilirliginin arttigi bilinmektedir. Bu durumda bir hemisfer ne
kadar hasarl ise karsi hemisfer o derecede daha fazla uyanlabilir olacaktir. Boylece
lezyonlu hemisferden cevap elde edilemeyen hastalann saglam hemisferlerinin
stimiilasyonu ile kargi hemisferin inhibitor etkisi ortadan kalktigr icin hem uyarilabilirlik
esiginin daha dusik olduju hem de daha ylksek amplitidii potansiyeller
kaydedilebildigi degisik galismalarda ifade edilmistir(5,6,19). Ancak, kortikal uyarilabilirlik
esiginin kisiden kigiye degisik oldugu ve MUP cevabi kayitlanamayan ancak iyi prognoz
gosteren hastalarin istirahatte zaten yiksek olan uyarilabilme egiklerinin inmeye bagh bir
miktar daha yUkseldigi ve verilen stimulusun kortikomotor-néronlan aktive edemedigi ve
MUP yanitinin bu ylzden kayitlanamadi§i distndimistir. Baglangigta MUP cevabi
elde edilemeyen ve daha sonra iyi motor diizelme gdsteren bu lg hastanin birinin beyin
gorintilemesinin olmamasi, birinin hemorajik, digerinin iskemik inme hastasi olmasi
varilan bu sonucun giivenilirligini gélgelemektedir.

Ayni tarafli ekstremite kaslarina inen motor yollann varhd uzun siredir
bilinmektedir (4). TCD , fonksiyonel MRG ve PET galigmalar ile paratik elin hareketi
sirasinda ipsilateral kortikal kan akim hizlarinda artis oldugu gdézlenmistir(30,46,50-52).
Bu yollarnn tim piramidal liflerin %8-10'u kadar oldugu ifade edilmistir. Inme sonrasi
saglam hemisferdeki hasarlanmamis bu inen liflerin fonksiyonel motor diizelme tzerine
olan etkisi birgok metabolik ve ndrogériintlileme galismasinda incelenmigtir(4,45,57). Bu
konuda yapilan TMS c¢aligmalarinda ipsilateral MUP cevaplarinin fonksiyonel diizelmesi
k6t olan hastalarda iyi olanlardan daha kolay ve yiksek amplitidii elde edildigini
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ortaya koymustur(45). Alagona ve ark.(57), 16 saglikh birey ve 25 OSA sulama alani
iskemili hastada yaptiklan TMS calismalarinda saghkh bireylerin higbirinden istirahat
sirasinda saglam hemisferin stimilasyonu ile ipsilateral MUP yaniti elde edemezken
inmeli hastalarin 15’inden istirahatte ipsilateral MUP kayitlayabilmiglerdir. Netz ve
ark.(45), 12 saglikh birey ve 15 iskemik inmeli hasta ile yaptiklar ¢alismalarinda; inme
sonrasi erken ddénemde saglam hemisferin ipsilateralinden MUP kaydinin gok nadir
gerceklestirilebilmesine ragmen inme sonrasi ge¢ dénemde hemen hemen tim
hastalardan saglam hemisferin ipisilateralinden MUP kayitlanabildigini ifade etmislerdir.
Ipsilateral MUP yanitinin iyi ve k6t prognozlu hastalar arasinda farkliik gostermedigini
ifade etmiglerdir. Bu nedenle ipsilateral projeksiyonlarin fonksiyonel diizelme agisindan
cok diisiik bir éneminin oldugunu belirtmislerdir. Ipsilateral cevaplarin, defisiti kompanse
etmek maksadiyla yeni sinapslarin olusmasindan ziyade, normalde lezyonlu hemisfer
tarafindan suprese edilen saglikli hemisferin inhibisyonunun ortadan kalkmasina bagl
oldugunu ileri sirmuglerdir. Hasta grubunun lezyonlu hemisferinin ortalama stimilasyon
esigini de saglhkl bireylerden daha yiiksek olarak tespit etmiglerdir. Ipsilateral cevaplarin
normalde suprese olan motor yollarnn disinhibisyonuna bagl oldugu ifade edilmistir.

Bazi caligmalarda hemiparatik hastalarda yalnizca Ust ekstremiteden MUP
kaydln,m'prognoz degerlendirmesi igin yeterli olmayacagi ileri strllmustir. Bu nedenle
paratik tarafta hem alt hem de st ekstremitelerden MUP kaydi énerilmigtir. Ancak alt
ekstremitelerde kullanilan kayit noktalarinin kortikal uyart noktasina olan uzakhd, alt
extremitelerle ilgili motor korteksin derin yerlesimi gibi teknik nedenlerle bazi saglikh
bireylerde dahi alt ekstremite kaydi ile MUP cevabinin elde edilmesinde zorluk
yasanmaktadir(6,22,24). Caramia ve ark.(22), TMS testinde cihazin verebildiginden
daha vyiksek stimilasyon siddeti gerekli oldujundan dolayr bacak kaslarinda
populasyonun %20’sinde MUP kaydedilemedigini ifade etmiglerdir. Bu durumun,
prognostik degerlendirme amaci ile yapilan ¢alismamizda degerlendirme hatasina yol
acabilecegi dustnilerek yalniz st ekstremiteden abduktor pollisis brevis kaydi ile TMS
testi yapildi. Ayrica tamami OSA sulama alani iskemisine bagh gelismis inmeli hasta
gurubumuzda alt ekstremitesinde Uste nazaran daha agir diizeyde pareziSi olan hasta
bulunmamaktaydi.
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TMS’un inme sonrasi prognozun degerlendirmesinde kullanilabilecegini ifade
eden calismalar gogunlukta olmakla birlikte bunun aksini bildiren caligsmalar da
mevcuttur. Van Rijckevorsal-Hartman ve ark.(55), 27 hastayi alti ay sireyle takip ederek
yaptiklan caligmalannda, Zgur ve ark.(9), 18 hastayl (¢ ay slreyle takip ederek
yaptiklan ¢aligmalarinda TMS testinin prognostik degerinin olmadigini ancak fonksiyonel
ve elektrofizyolojik dizelmenin birbirine paralel bir seyir gosterdigini ifade etmiglerdir.
Arag ve ark.(8), 19'u iskemik, 8'i hemorajik olmak Gizere toplam 27 hastay: alti ay streyle
izledikleri TMS ¢aligmalarinda inmenin erken dénemlerinde MUP sonuglarinin klinik ile
uyumlu oldugunu vurgulamislardir. Ancak Gglincii ve altinci ayda yaptiklan tetkiklerde
MUP yaniti elde edebildikleri ve edemedikleri hasta gruplannin fonksiyonel motor
diizelmelerinde herhangi bir farkliik olmadigini ifade etmiglerdir. Bu galismalarda takip
sirasinda c¢alismadan aynlan hastalar mevcuttur, iskemik ve hemorajik hastalardan
olusan calisma gruplar olduk¢a heterojendir. Bu nedenle, galismamiza yalnizca OSA
sulama alani iskemisine bagh gelisen akut inmeli hastalar dahil edilerek homojen bir
grup olugturmak ve daha glvenilir sonuglara ulasmak amaglandi.

Kortikal motor néronlarin iskemisi, bu yapilarin parsiyel veya total, geri dénigtimli
veya donusimsiz hasarna yol agmaktadir. Klinik diizelme beyin plastisitesine; kortikal
yeniden organizasyona, kollateral filizienme ve yeni sinapslarin olusumuna, mevcut
ancak fonksiyonel olarak inaktif olan yolaklarin devreye girmesine baghdir. TMS
tekniginin uygulanmasi inmenin erken déneminde bu baglantilarin durumu hakkinda fikir
verebilmektedir. TMS, akut iskemik inmeden sonraki erken donemde daha az lezyonu
olan, klinik diizelme sansi yiksek olan hastalar ayirdetmemiz i¢in imkan tamimaktadir.
Bu ayinmi klinik yontemlerle yapmak mimkin degildir. Calismamizin sonucunda,
iskemik inmeli hastalarda klinik ve elektrofizyolojik diizelmenin birbirine paralel seyrettigi,
TMS testi ile MUP elde edilememesinin iskemik inme hastalari igin kétl bir prognostik
gosterge oldugu ve TMS'nin bu maksatla akut iskemik inmeli hastalarda prognoz
degerlendirmesi igin kullanilabilecedi saptandi.
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SONUGLAR

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Servisinde OSA sulama alan
iskemisine bagh inme nedeni ile izlenen 40 hasta ve 15 saglikh bireyle yapilan
calismada, OSA sulama alani iskemisine bagh gelisen akut inmeli vakalarda TMS
testinin prognostik degeri arastinildi. Motor yollarin degerlendirilmesinde, Invaziv
olmayan, givenilir ve agrisiz bir ydntem olan TMS testinin kullanildidi bu ¢alismada,;

-OSA sulama alan: iskemisine bagl inme gelismis 40 hastanin %40’inda ilk TMS
tetkikinde MUP kaydedilemedi.

-llk TMS tetkikinde hastalarin %40'inda normal SMIZ ve %20’sinde uzun SMIZ
degerleri saptandi.

-Bir ay arayla yaplan iki TMS tetkikinde saglam ve lezyonlu hemisfer
stimilasyonlar ile elde edilen MUP latansi, amplitiidi ve SMIZ degerlerinde anlamii bir
farkhhk tespit edilmedi.

-llk TMS tetkikinde hastalarin sadlam hemisferlerinden elde edilen MUP latansi,
' amplitiidii ve SMIZ degerleri saghkh 15 bireyden iki yanh elde edilen verilerle uyumiu
bulundu. '

-Her iki TMS tetkikinde de lezyonlu hemisferden elde edilen MUP latansi ve SMIZ
degerleri saglam hemisferden elde edilenlere kiyasla uzun ve MUP amplitiid degerleri
disik bulundu.
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-Dért aylk takip suresinin sonunda ilk TMS testinde MUP cevabi elde edilebilen
grubun OSA skalasi, Barthel indeksi ve NIH-NINDS skorlarindaki diizelme MUP
kayltlanamayah gruba kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede daha iyi bulundu.

-lk TMS testinde normal ve uzun SMIZ saptanan hasta gruplan arasinda klinik
dizelme agisindan anlaml bir farklilik tespit edilmedi.
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OzZET

Beyin damar hastaliklari, kalp hastaliklari ve kanserden sonra diinyada tgincu
sikilkta 6lim nedenidir. Iskemik inmeler tim beyin damar hastaliklarninin %85'ini
olusturur. Iskemik inmelerin bilylik bir bolimiini de OSA okliizyonlan meydana getirir.
OSA tikanmasina bagh gelisen iskemik inmelerin mortalitesi oldukga yiiksektir. Iskemik
inmenin erken déneminde, hastanin fonksiyonel  dizelmesinin hangi dizeyde
olacaginin bilinmesi oldukga Onemlidir. Birgok g¢alismada, transkranyal manyetik
stimllasyon testinin inme sonrasi motor diizelme igin iyi bir belirleyici oldudu ifade
edilmigse de bunun aksini ileri sliren ¢galismalarda mevcuttur.

Bizim galismamizin amaci akut iskemik inme sonrasi fonksiyonel motor diizelme
acisindan motor uyandinlmis potansiyelin prognostik degerini aragtirmaktir. Calismaya
15 saglikh birey ve OSA okluzyonuna bagl geligmis ilk inmeli 40 hasta dahil edildi. lik
transkranyal manyetik stimi]lasybn testi inme sonrasi iki ve dérdiinci ginler arasinda
gerceklestirildi ve birinci ayin sonunda tekrarlandi. Transkranyal manyetik stimilasyon
testi motor uyandiriimis potansiyel cevabinin mevcudiyetini saptamak ve santral motor
ileti-zamanmini degerlendirmek igin uygulandi. Hastalarnn fonksiyonel motor kapasiteleri
inme sonras! ilk dort giin igerisinde ve dérdiinclii ayin sonunda yapilan OSA skalast,
Barthel indeksi ve NIH-NINDS skoru ile degerlendirildi. D6rt aylik takip stresinde ilk
testte MUP yaniti elde edilebilen ve edilemeyen hasta gruplarinin, normal ve uzun
santral motor ileti zamani saptanan hasta gruplarinin klinik diizelmeleri kiyaslandi.
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llk TMS testinde, 16 hastada (%40) motor uyandinimis potansiyel kaydedilemedi.
Sekiz hastada (%20) uzun santral motor ileti zamani ve 16 hastada (%40) normal
santral motor ileti zamani saptandi. Bir ay arayla yapilan iki transkranyal manyetik
stimiilasyon testinde saglikli ve lezyonlu hemisferlerden elde edilen motor uyandinimig
potansiyel latansi, amplitidi ve santral motor ileti zamant dederlerinde anlaml bir
farkhlik gézlenmedi. Ancak her iki tetkiktede lezyonlu hemisferden elde edilen ortalama
motor uyandiriimig potansiyel latansi ve santral motor ileti zaman degerleri saglikli
hemisfere kiyasla uzun ve ortalama motor uyandiriimig potansiyel amplitid degeri dlgik
bulundu. llk TMS testinde motor uyandiriimis potansiyel kayitlanabilen hasta grubunun
dérdincl ayin sonundaki klinik dizelmesi kayitlanamayan gruba kiyasla istatistiksel
olarak anlamli derecede daha iyi bulundu(p<0,001). Ancak normal ve uzun santral motor
ileti zamanina sahip hasta gruplan arasinda klinik diizelme agisindan anlaml bir farklihk
saptanmadi(p>0,05).

Bizim verilerimiz inme sonrasi erken dénemde transkranyal manyetik stimilasyon
ile motor uyandinimig potansiyel elde edilememesinin k&t bir prognoz belirleyicisi
oldugunu ortaya koydu. Ancak uzun santral motor ileti zamani ile kétli prognoz arasinda
anlaml bir iligki saptanamadi.

Anahtar Kelimeler: Transkranyal manyetik stimtlasyon, inme, prognoz

55



PROGNOSTIC VALUE OF TRANSCRANIAL MAGNETIC STIMULATION
IN ACUTE STROKE DUE TO MIDDLE CEREBRAL ARTERY
INFARCTION
SUMMARY

Cerebrovascular diseases are the third commonest cause of death, after heart
disease and cancer. Ischemic strokes are 85% of all cerebrovascular diseases. Middle
cerebral artery occlusion accounts the most of ischemic strokes. The mortality rate of
ischemic strokes due to middle cerebral artery infarctions is extremely high. It is
important to know the quality of motor recovery in the early stages of ischemic stroke.
Transcranial magnetic stimulation has been proposed to predict motor outcome after
stroke in many studies but the results remain inconsistent.

The aim of our study is to determine the value of motor evoked potential as a
prognostic indicator of clinical outcome in acute ischemic stroke. Fifteen healthy subjects
and 40 patients with a first acute ischemic stroke involving middle cerebral artery
territory, were included in our study. The first transcranial magnetic stimulation tests
were performed between 2-4. days of ischemic stroke and the second transcranial
magnetic stimulation tests were performed one month later. Transcranial magnetic
stimulation was used to determine the presence of motor evoked potential and to
measure the central motor conduction time. Motor functions of the patients was
assesed by MCA scale, Barthel index, and NIH-NINDS score in the first four days after
stroke and four months later.

56



In 16 patients (40%), motor evoked potential was absent in the first transcranial
magnetic stimulation test. Delayed central motor conduction time was found in eight
patients (20%), and normal central motor conduction time was found in 16 patients
(40%). There was no significant difference in mean amplitude, latency and central motor
conduction time values measured in healthy and lesioned hemispheres between the two
transcranial magnetic stimulation evaluations. The mean latency of motor evoked
potential and central motor conduction time were longer in lesioned hemispheres of
patients than the healthy hemispheres and mean amplitude of motor evoked potential
was significantly lower in lesioned hemispheres of patients than the healthy sides.

A better clinical outcome was observed at the end of the fourth month in the
patients in whom there was recordable motor evoked potential in the first transcranial
magnetic stimulation evaluation(p<0,001), but no significant difference was found in
outcomes of patients with normal and delayed central motor conduction time(p>0,05).

Our data show that absence of motor evoked potential is a useful prognostic
indicator for poor prognosis after ischemic stroke. But we could not find any relationship
between delayed central motor conduction time and poor prognosis.

Key Words : Transcranial magnetic stimulation, stroke, prognosis
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BILGILENDIRILMiS OLUR FORMU

Bu g¢alisma Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dal tarafindan
yardtiilmektedir. Calismanin konusu “ Orta Serebral Arter Iskemisine Baglh Gelisen Akut
Inme Vakalarinda Transkranyal Manyetik Stimiilasyonun Prognostik Degeri” dir. Buna
gbre hastalarimizin takibinde yapilan testlere ek olarak bilateral abduktor pollisis brevis
kayd: ve verteksten transkranyal manyetik stimllasyonla motor uyandiriimis potansiyel
degerleri, median sinir M yanit latansi ve F yanit latansi degerleri galigilacaktir. Elde
edilen bilgiler istendigi taktirde hasta yakinlan ile paylasilacak ve hasta yakinlarinin arzu
etmedigi durumda bu ek testler yapiimayacaktir.

Bu calisma ile ilgili olarak Arastirma Gorevlisi Dr.Kemal Balci tarafindan
bilgilendirildim. Bu c¢aligmanin sonuglarinin bilimsel olarak kullaniimasinda hastamin
haklar agisindan bir sakinca gérmiyorum. Calismaya katilmay: génulli olarak kabul
ediyorum.
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2- Trakya Universitesi Tip Fakliltesi Yerel Etik Kurulu 26.12. 200z
tarihinde "Orta Serebral 'Arter Iskemisine Bagli Gelisen Akut Inme
Vakalarinda Transkraniyal Magnetik Stimulasyonun Prognostik Degeri"
adli Arastirma Gorevlisi Dr.Kemal BALCI'nin tez c¢alismlsini incelemek
lzere toplandi. Toplantiya lyelerden Uzm.Ecz.Imran OGUZ izinli olmasi

nedeniyle katilmadi ve diger Uyelerin katilimiyla ¢alismanin
incelenmesine gegildi.

Yapilan inceleme sonucunda g¢aligmanin, Faklltemiz NOroloji Anabi-

lim Dalinda yapilacadr ve sorumlusunun Yrd.Dog¢.Dr.Nilda TURGUT oldugdu;
arastirma protokolinin amag, yaklasim, gereg, ydntemler ile gdnillu
bilgilendirme metni dikkate alinarak incelenmesi sonucunda; Helsinki
Deklerasyonu Kararlarina, Hasta Haklari Yénetmelidine ve etik kurallara
uygun olarak hazirlandi§ina ve ¢alaigmanin rutin tetkikler disaindaki
masraflarinin hastalara ya da bagli bulunduu sosyal gluenlik kurulus -
larina karsilattirilmamasi koguluyla, yvapilabilecedine mevcudun
oybirligi ile karar verildi.

Jog.Dr.Ahmet TEZEL Yrd.Dog.Dr. Umlt N.BASARAN Yrd.Dog.Dr.Sevgi ESKIOCAK
XKlinisyen Uye Klinisyen Uye
Ig Hastalyklara Gocuk Cerrahisi
Uzmani

[él ¢ 77//(

frd.Dog.Dr.$emsi ALTANER Yrd.Dog¢.Dr. . Cengii TUGLU Uzm.Ecz. Imran oGUzZ
’atolog Uye Klinisyen Uye Eczaci Uye

%/”) Psikiyatri Uzma e e
@5/ izinNLi

Uzmani
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