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ÖZET 

 

Aydın, Ş.A. (2019). Çevresel inhibisyon fenomeninin kutanöz sessiz periyod 

yöntemiyle test edilmesi. İstanbul Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Sinir Bilim 

ABD. Elektronörofizyoloji Yüksek Lisans Tezi. İstanbul. 

Amaç: Motor sistem için aktive edilmiş nöral ağ etrafındaki alanda uyarılabilirliğin 

baskılandığı çevresel inhibisyon (Çİ) spesifik hareketlerin seçilmesi için motor 

komutların odaklandığı fizyolojik bir mekanizmadır. Daha önce Çİ mekanizması 

duyusal ve motor sistemlerin incelendiği çeşitli paradigmalar ile test edilmiştir. A-delta 

(A-δ) lif aracılı bir spinal inhibitör refleks olan kutanöz sessiz periyod (CSP), yüksek 

yoğunluklu afferent stimülasyon sonrasında gelişmiş kutanömusküler refleks olarak 

kabul edilir. Bu çalışmada nörofizyolojik bir yöntem olarak CSP’ de ikili uyarım sonucu 

oluşan refleks özelliklerin Çİ fenomeni açısından incelenmesi hedeflendi. 

Yöntem: Bu çalışmaya, sağ elini kullanan on dokuz sağlıklı birey (Kadın:10, Erkek:9, 

ortalama yaş: 36,00 ± 6,31, yaş aralığı: 23-47) dahil edildi. Çalışmada daha önce 

somatosensöryel uyarılmış potansiyeller (SEP) için uygulanmış paradigma kullanılarak 

CSP’ nin elde edilmesi sırasında ortaya çıkabilecek değişiklikler incelendi. 

Elektomiyografik (EMG) CSP kayıdı yüzük elektrotları kullanılarak komşu iki sinirin 

tek tek ve birlikte II / III (Median sinir-M) ve V (Ulnar sinir-U) ağrılı, tekrarlayan 

nosiseptif uyarımını takiben istemli kası sırasında sağ ve sol elin abductor pollicis 

breves (APB) ve abductor digiti minimi (ADM) kaslarına yerleştirilen yüzeyel 

elektrotlar ile alındı. Ortalaması alınan ve rektifiye edilen CSP başlangıç ve sonlanım 

latansları, CSP süre, EMG supresyonu değerlendirildi. Aynı bireylerde duyusal eşiğin 

üç katı yoğunluğunda, median ve ulnar sinirin tek tek ve birlikte bilekten uyarımı ile 

kortikal SEP N20 yanıtları elde edildi. SEP N20 latans ve genlik değerleri belirlendi. 

Bulgular: Tüm olgularda median ve ulnar sinirin birlikte uyarımı ile elde edilen N20 

SEP amplitüd değeri, tek uyarımları ile elde edilen N20 SEP amplitüd değerlerinin 

aritmetik toplamından daha küçük olduğu saptandı (R-p:0,048, L-p:0,0041). Benzer 

şekilde median ve ulnar sinirin birlikte uyarımı ile APB ve ADM kas kayıtlı CSP 

yanıtlarında CSP süresinde tek tek uyarımları ile arasında anlmalı bir fark olmadığı ve 
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tek tek uyarımlarının aritmetik toplamlarından küçük olduğu saptandı (R-p:0,001; L-

p:0,001). 

Sonuç: Sağlıklı bireylerde CSP’ ye çevresel inhibisyon penceresinden bakmaya 

çalıştığımızda ikili uyaranla oluşturulan CSP yanıtlarında sürenin her bir sinirin ayrı 

ayrı uyartılması ile elde edilen yanıt sürelerinden farklı olmaması ve bunların aritmetik 

toplamına ulaşmaması bu öngörümüzü ispatlamakta uzak olduğumuzu göstermektedir. 

Ancak verilerimizin hem refleks mekanizma hem de spinal devreler ve inhibitör 

sistemlerin tanınmasına yönelik bir pencere açabileceği kanısındayız.  

Anahtar Sözcükle: Kutanöz sessiz periyod (CSP), çevresel inhibisyon (Çİ), 

somatosensöryel uyarılmış potansiyeller (SEP),  
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ABSTRACT 

 

Purpose: Surround inhibition (SI), where excitability is suppressed in the area around 

the activated neural network for the motor system, is a physiological mechanism by 

which motor commands are focused to select of specific movements. Previously, the SI 

mechanism has been tested with various paradigms in which sensory and motor systems 

are examined. The cutaneous silent period (CSP), an A-delta (A-δ) fiber-mediated 

spinal inhibitory reflex, is considered an advanced cutaneous motor reflex after high-

intensity afferent stimulation. In this study, we aimed to investigate the reflex properties 

of CSP as a neurophysiological method due to dual stimulation, in terms of SI 

phenomenon. 

Methods: In this study, right handed nineteen healthy individuals (Female: 10, Male: 9, 

mean age: 36.00 ± 6.31, age range: 23-47) were participated in the study.  Changes were 

examined the that may occur during the acquisition of CSP by using the paradigm 

previously applied for somatosensory evoked potentials (SEP). Electromyographic 

(EMG) CSP recording was performed with superficial electrodes placed on the abductor 

pollicis breves (APB) and abductor digiti minimi (ADM) muscles of right and left hand 

during voluntary muscle activity, following painful and repetitive nociceptive 

stimulation of digit II/III (Median nerve-M) and V (Ulnar neve-U) of the adjacent two 

nerves one by one and together using ring electrodes. CSP onset and end latency, CSP 

duration, and EMG suppression of the averaged and rectified CSP responses were 

evaluated. In the same individuals, cortical SEP N20 responses were obtained by 

stimulating the M and U nerves individually and together from the wrist at three times 

the intensity of the sensory threshold. SEP-N20 latency and amplitude values were 

determined. 

Results: In all cases, the amplitude of SEP-N20 obtained by dual stimulation of the M 

and U nerve was found to be smaller than the arithmetic sum of the SEP-N20 amplitude 

values obtained by individual stimuli of M and U nerves (R-p: 0.048, L-p: 0.0041).  

Similarly, There was no significant difference CSP duration between dual stimulation 

and individual stimulation of the M and U nerves, and the CSP duration obtained by 
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dual stimulation of the M and U nerve were smaller than the arithmetic sum of the data 

obtained by individual stimulation of the M and U nerve in the CSP responses that 

recorded in APB and ADM muscle (R-p: 0.001; L-p: 0.001). 

Discussion: In healthy individuals, When we try to look at CSP from the environmental 

inhibition window, the fact that the duration of the CSP responses generated by dual 

stimuli is not different from the duration of the CSP responses obtained by stimulating 

each nerve separately and also it does not reach their arithmetic sum. These results show 

that we are far from proving this prediction. However, we believe that our data may 

open a window for the recognition of both reflex mechanism and spinal circuits and 

inhibitory systems.  

Keywords: Cutaneous silent period (CSP), Surround inhibition (SI), somatosensory 

evoked potentials (SEP) 

 



1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Çevresel inhibisyon (Çİ)1 duyu sisteminde çeşitli duyusal girdilerin 

spasiotemporal ayırımını sağlar. İlk kez görsel sistemde, sinir hücresindeki aktivitenin 

odaklanması için tanımlanmış olan sinirsel bir mekanizmadır. Çİ kaynağının fizyolojik 

mekanizması tam olarak bilinmemekte, çok sayıda nörofizyolojik çalışma ve biyofizik 

modellemeler üzerinden araştılmaktadır. Başlangıçta duyusal sisteme ait bir özellik 

olarak tanınmasına karşın günümüzde nörofizyolojik bir fenomen olarak hem duyusal 

hem de motor sistemde varlığı yaygın olarak kabul edilmektedir.  

Çİ mekanizması daha önce birçok araştırmacı tarafından kısmen klinik 

nörofizyoloji pratiğine yönelik olarak da duysal ve motor sistemlerin incelendiği çeşitli 

paradigmalar ile test edilmişitir. Somatosensoriyel uyandırlmış potansiyeller (SEP) 

yöntemiyle somatosensoriyel sistemin birçok seviyesinde (Burke ve ark. 1982; 

Gandevia ve ark. 1983; Okajima ve ark. 1991; Huttunen ve ark. 1992; Hsieh ve ark. 

1995) ve transkraniyal magnetik uyarı (TMS) yöntemiyle motor sistemde Çİ altında 

yatan fizyolojik mekanizmaları ve fonksiyonel önemini belirlemek için çalışmalar 

yapılmıştır (Caccia ve ark. 1973; Sohn ve Hallett 2004b; Beck ve ark. 2008; 2009; Shin 

ve ark. 2009; Beck ve Hallett 2010; 2011). Ancak çevresel inhibisyon etkileri kortekste 

oluşsa da, ya da basal gangliyonlardan gelen motor sinyaller ile desteklense de 

belirsizliğini korumaktadır ve sağlıklı insanlarda hala Çİ’ nun nasıl oluştuğu 

aydınlatılamamıştır. 

Kas kontraksiyonu sırasında bir kutanöz sinire uygulanan elektriksel uyarımını 

takiben EMG aktivasyonunda gözlenen geçici görece ya da mutlak supresyon ya da 

inaktif period, kutanöz sessiz period (CSP)2 olarak adlandırılır (Caccia ve ark. 1973; 

Uncini ve ark. 1991; Leis ve ark 1992; Shefner ve Logigian 1993; Inghilleri ve ark. 

                                                 

 

1
 “Çevresel inhibisyon, lateral inhibition (LI) ya da surround inhibition (SI) olarak ta adlandırılmaktadır (Barlow, 

1953)”. 

2 “Sessiz period” santral ya da periferik olarak değerlendirilebilir. Literatürde kutanöz sessiz period (CSP) bazı 

çalışmalarda santral periferik ayrımını yapabilmek için periferik ölçümler için “CuSP” kullanılmıştır. Biz 

çalışmamızda çoğunlukla kullanıldığı şekli ile “CSP” olarak kısaltmayı uygun gördük. 
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1997; Kofler ve ark. 2003; Kofler ve Poustka 2005), ve genel kanı devam eden motor 

aktivite sırasında gerçekleşen refleks inhibisyonun bir komponenti olduğudur. 

Spesifik kompleks istemli hareketin kusursuz şekilde ortaya çıkmasında etkili 

olan birçok mekanizmanın olması gerektiği düşünülürse Çİ’ da olduğu gibi CSP’ nin de 

bu fonksiyonda katkısı olabileceği düşünülebilir.  Son 30-40 yıl içinde   hasta ve sağlıklı 

bireylerde CSP üzerine çok sayıda çalışma yapılmıştır. Bu çalışmalarda hem refleks 

özelliklerinin değişik fizyolojik koşullarda tanınması, hem de periferik veya santral 

yerleşimli sinir sistemi hastalıklarında refleks bileşenlerinde ne gibi değişiklikler olduğu 

veya olmadığının ortaya konması amaçlandığı görülmektedir. Böylece klinik 

elektrofizyolojik kayıtlarla elde edilen CSP adlı reflekse bir yandan klinik tanısal bir 

yarar açısından bakılmış, diğer yandan da bu refleks faaliyet aracılığı ile sinir sisteminin 

ağırlıklı olarak omurilik yerleşimli bir döngüsü ve ona etki eden sistemlerin tanınması 

hedeflenmiştir. Klinik nörofizyoloji pratiğinde refleksin elde edilemediği durumlarda 

tıpkı kortikal somatosensoriyal alanda Çİ incelenmesi sırasında uygulanan paradigmaya 

benzer bir şekilde iki ayrı duyusal alanın aynı anda uyarılmasının bu defa CSP’nin 

güçlendirilmesi amacıyla uygulandığı görülmektedir. Bunlar çoğunlukla polinöropatili 

olgularla ilgili çalışmalardır (Kofler ve ark. 2019b), ancak bu şekildeki uyarımın normal 

bireylerdeki etkisine dair veri sınırlıdır.      

Bu çalışmada bir nörofizyolojik yöntem olarak CSP’nin tanımlanan ikili uyarım 

ile oluşan refleks özelliklerini Çİ fenomeni açısından yorumlamayı hedefledik. İkili 

uyarım ile oluşan ekstroseptif inhibisyondaki sınırlanmada motor nöronun eksitasyon 

veya inhibisyon kapasitesindeki olası etkisi ve olası spinal internöronal modülasyonun 

gösterilmesi amacı ile daha önce SEP için uygulanmış paradigmayı kullanarak, CSP’ 

nin komşu iki sinirin tek tek ve birlikte uyarımı ile elde edilmesi sırasında ortaya 

çıkabilecek değişiklikleri inceledik.    
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Çevresel inhibisyon tanımı 

 

Fizyolojik bir fenomen olan Çİ ilk Hartline (1949) tarafından tanımlanmış ve 

nöronal aktivasyon çevresinde aktif inhibisyona sahip nöronlar saptamıştır. Bu tanım ilk 

kez görsel sistemde sinir hücresindeki aktivitenin odaklanması için kullanılmıştır. Obje 

kenarlarınının farklı algılanmasında önemli olduğu belirtilen bu mekanizma ayrıca duyu 

sisteminde çeşitli duyusal girdilerin spasiotemporal ayırımını da sağlamaktadır (Barlow 

1953; Blakemore ve ark. 1970). Bununla ilgili olarak ilk görsel ve sonrasında 

somatosensorial korteksten tek-ünit elektrofizyolojik kayıtlar bildirilmiştir (Blakemore 

ve ark. 1970; Schwartz ve Bonhoeffer 2001). 

Çİ kaynağının fizyolojik mekanizması net olarak bilinmemektedir. Başlangıçta 

duyusal sisteme ait bir özellik olarak tanınmasına karşın günümüzde duyusal kortekste, 

primer motor kortekste ve omurilik arka boynuz nöronlarındaki varlığına dair çeşitli 

kanıtların varlığı nörofizyolojik bir fenomen olarak hem duyusal hem de motor sistemin 

bu mekanizmada etkili olduğu kanısını desteklemektedir (Sohn ve Hallett 2004b; Beck 

ve Hallett 2010; Kato ve ark. 2011).  

Motor sistem için aktive edilmiş nöral ağ etrafındaki alanda uyarılabilirliğin 

baskılandığı Çİ spesifik hareketlerin seçilmesi için motor komutların odaklandığı 

fizyolojik bir mekanizmadır (Sohn ve Hallett 2004b; Mink JW 1996; Beck ve Hallett 

2011). GABA’ erjik nöronlar, aktif projeksiyon nöronlarını çevreleyen Çİ’ a aracıdır ki 

böylece uyarıcı sinyalin aktarımı bölgesel olarak kısıtlanır (Şekil 1). Bu mekanizma iyi 

bir motor kontrol ve duyusal ayırt etme için önemlidir (Benarroch ve ark.2008 pp. 23, 

204).  
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Şekil 13. Çevresel inhibisyon ve lokal devre nöronları (Benarroch ve ark. 2008). 

 

Çİ mekanizması daha önce birçok araştırmacı tarafından duyusal ve motor 

sistemlerin incelendiği çeşitli paradigmalar ile test edilmişitir. Somatosensoriyel sistem 

için SEP yöntemiyle Çİ fenomeni incelenmiş ve normal bireylerde iki komşu sinirin 

aynı anda uyarımı ile alınmış kayıtlarda elde edilen spinal, beyin sapı ve kortikal SEP 

amplitüdlerinin, iki sinirin ayrı ayrı uyarımları sonucu elde edilen amplitüd değerlerinin 

aritmetik toplamı ile heseplanan değerden daha küçük bulunmuştur. Komşu iki sinirin 

aynı anda uyarımları sonrasında oluşan SEP supresyonu, somatosensoriyel sistemin 

birçok seviyesinde mevcut olan Çİ fenomeninden kaynaklandığı ileri sürülmüştür 

(Burke ve ark. 1982; Okajima ve ark. 1991; Huttunen ve ark. 1992; Hsieh ve ark. 1995).  

Ayrıca Çİ altında yatan fizyolojik mekanizmaları ve fonksiyonel önemini belirlemek 

için motor sistemde eşleştirilmiş ikili vuruş TMS teknikleri kullanılarak çalışmalarda 

yapılmıştır (Caccia ve ark. 1973; Beck ve Hallet 2011). Bu çalışmalarda Çİ, verilen bir 

göreve katılmayan bir kastan motor uyarılmış potansiyeldeki azalma ile ölçülmüştür. 

Hareketin başlatılmasıyla sınırlı olduğu, görev ile modüle edilebildiği (Beck ve ark. 

2008; 2009, Beck ve Hallet 2010; Shin ve ark. 2009), öncelikli olarak supraspinal 

mekanizmalara bağlı olarak oluştuğu (Sohn ve Hallet 2004a; 2004b; Beck ve ark. 2008; 

                                                 

 

3 Şekil 1. Gama aminobütirik asit (GABA) kullanan lokal devre nöronları (internöronlar), motor ve duyusal 

sistemlerin her röle istasyonunda ve diffüz sistemlerin çekirdeğinde bilgi transferini kontrol eder. Röle sistemlerinde, 

uyarıcı bir afferent sadece bir sonraki sıradaki projeksiyon nöronunu değil, aynı zamanda projeksiyon nöronunu 

inhibe eden yerel bir GABA’ erjik nöronu aktive eder, böylece uyarma süresini sınırlandırır. GABA’ erjik nöronlar, 

etrafındaki projeksiyon nöronlarının çevresel inhibisyonuna aracılık eder ve uyarıcı sinyal rölesini uzamsal olarak 

sınırlar. Bu duyusal diskriminasyon ve ince motor kontrol için kritik öneme sahiptir; ayrıca nöbetlere yol açabilecek 

uyarıcı sinyallerin senkronize edilmesini de önler (Benarroch ve ark. 2008). 
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Beck ve Hallet 2011) ve hareket bozukluklarında etkilendiği gösterilmiştir (Beck ve ark. 

2009; Shin ve ark. 2007). Çİ aktive edilmiş bir nöral ağda eksitabilitenin baskılandığı 

fizyolojik bir fenomendir (Sohn ve Hallet 2004a; 2004b). Bu fizyolojik tablo sensorial, 

piramidal ve/veya ekstrapiramidal sistemin fonksiyon kaybı ile giden birçok patolojik 

durumda etkilenebilir ki daha önce distoni gibi çeşitli hareket bozuklukları için Çİ’ da 

bozulma gösterilmiştir (Mink 1996; Sohn ve Hallet 2004a; 2004b; Beck ve Hallet 

2011). Ancak Çİ oluşumunda korteks ve bazal gangliyonların katkısına dair verilere 

rağmen sağlıklı insanlarda nasıl oluştuğu hala belirsizliğini korumaktadır. 

 

2.2. Çevresel inhibisyon olası jeneratörleri 

 

2.2.1. Duyusal sistemin çevresel inhibisyona katkısı 

 

Duyusal girdiler hem istemli motor becerilerinin kazanılması ve başarılı biçimde 

düzenlenmesi hemde motor becerilerin öğrenilmesi için gerekmektedir (Gentilucci ve 

ark. 1997; Rabin ve Gordon 2004).  Duyusal diskriminasyonda paralel ve kontrast 

modaliteler için netlik önemlidir. Aynı zamanda duyusal bilginin kortikal temsili de 

önemlidir. Çİ santral sinir sisteminde nöronal aktivitenin daha düzgün, net, hatasız, 

hedefe yönelik şekilde düzenlenmesinde katkısı olan fizyolojik bir mekanizmadır ve 

duyusal sistemde varlığı yapılan birçok çalışmada gösterilmiştir.  Duyu sisteminde iyi 

bilinen ve duyusal algının şekillendirmesinde büyük katkısı bulunan bu mekanizma ilk 

Hartline tarafından tanımlanmış ve sonrasında Blakemore ve arkadaşları tarafından 

görsel sistemde duyusal girdilerin mekansal ve zamansal ayrımının geliştirilmesi için 

düşünülmüştür (Hartline 1949, Blakemore ve ark. 1970).  Angelucci ve arkadaşları 

retina merkezinde yer alan alıcı alana düşen ışık hücreleri uyarırken perifere düşen ışık 

benzer hücreler üzerinde inhibe edici etkiyi yaratmakta olduğuu dolayısıyla aynı uyaran 

ile birbirine zıt iki farklı cevap ortaya çıktığını belirtmiştir (Angelucci ve ark. 2002).  

Somato-duysal sistemde Çİ’nu destekleyen veriler ve özellikle parmak 

uçlarından gelen duyusal bilgi büyük kortikal temsile sahiptir. Öyle ki parmak ucu 

innervasyon yoğunluğu el ayasının dört katıdır ve iki nokta arası diskriminasyon eşiği 

parmak ucunda 1mm iken el ayasında 10 mm dir. Dorsal kolon nükleusu ve talamusun 

ventroposterolateral nükleusu yalnızca röle (aktarım) istasyonu değil aynı zamanda bu 
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zamansal ve mekansal ayırım için bilginin işelenme merkezidir ve bu görev büyük 

ölçüde Çİ’ a bağlıdır (Şekil 2).  

 

 

Şekil 24 .Çevresel inhibisyon patern nöronları (Benarroch ve ark.2008) 

Dorsal kolon afferentleri L-glutamat nörotransmiter içerir ve hem γ-aminobutirik 

asit (GABA) içeren lokal internöronlar ve hem de nükleuslardaki relay hücrelerini 

uyarır. Bu inhibitör GABAerjik internöronlar ayrıca somatosensoryal korteks den 

eksitatör inputları alır ve hem relay projeksiyon hücreleri hem de terminal afferentler ile 

presinaptik ve postsinaptik inhibitör sinaps yapar. Ayrıca inhibitör ara nöronlar 

aracılığıyla projeksiyon nöronlarını çevreleyen Çİ üretir. İki uyaran bir araya geldiğinde 

bu eksitatör alanların kaynaşmasını önler ve uzaysal diskriminasonu sağlar. Leminiskal 

yolda dorsal kolonun tüm relay hücrelerinde çeşitli submodaliteler için özel ve 

mekansal olarak ayrılmış duyusal kanallar yer alır. Dorsal kolon nükleusları, talamus ve 

primer duyusal kortekste tek bir nöron yalnız bir duyusal submodalite (dokunma ya da 

kas iğciği) için cevap oluşturur.  Bir submodaliteye yanıt veren tüm hücreler yakın 

                                                 

 

4 Şekil 2. Çevresel inhibisyon patern nöronları 

A. Renshaw inhibisyonu akson hiloktan akson kollaterallerine (kırmızı) bilgi girişini sağlar ve internöronlar 

üzerinde sinaps yapar. Bu internöronlar lateral akson bağlantıları ile diğer nöronları inhibe eder (yeşil). 

B. Akson hiloktan dentritlere eksitatör inputun (kırmızı) geri yayılımı dendroaksonik etkileşim aracılığıyla inibitör 

(siyah) ara nöronları aktive eder. 
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konumdaki ve diğer modalitelere yanıt veren hücrelerden ayrılır. Serebral kortekste 

vertikal kolondaki her bir hücre benzer duyusal modaliteler ile aktive edilir böylece 

vertikal kolondaki nöronlar temel topografi ve fonksiyon için özel bir yönetim 

oluştururlar (Benarroch ve ark. 2008).  

Klinik kullanımda Çİ’ nun duyusal sistemdeki varlığını Tinazzi ve arkadaşları 

median ve ulnar sistemin birlikte uyarımı ile elde edilen SEP yanıtlarındaki düşme ile 

çok basit bir mekanizma ile göstermişlerdir (Tinazzi ve ark. 2000). Ayrıca Çİ 

sensorimotor etkileşim içinde de gösterilebilir ki daha önce MEP ile 1. Parmak 

stimüsyonunun inhibitör etkisi aynı seans içinde ikinciye göre birinci ve üçüncü parmak 

uyarımı ile Çİ’ a bağlı olarak azalmakta olduğu gösterilmiştir (Tamburin ve ark. 2005). 

Aynı şekilde Çİ fokal epilepsi modelinde kortikal seviyede de gösterilmiştir. Collins 

(1978), [14C] deoxyglucose autoradiography ile yapmış olduğu çalışmasında farelerin 

motor korteksinde fokal penisilin nöbeti süresince glukoz atılımının incelemiş ve 

sonucunda, epileptik fokusun merkezinde 2 ya da 3 alanda glukoz metabolizmasında 

artma, epileptik fokus çevresindeki kortekste autoradiyografik yoğunlukta normal ya da 

hafif azalma sonucunda sinaptik inhibisyonda artma saptamıştır.Bu bulgular kortikal 

organizasyon için intrensek hücresel ağın muhtemel kanıtlarından biri olabilir.  

 

2.2.2. Motor sistemin çevresel inhibisyondaki rolü 

 

Bir hareketin kusursuz bir şekilde oluşturulabilmesi için sadece hareketin 

fonskiyonu için spesifik olan kas yeterli olmaz, aynı zamanda hareketin simultane ve 

kusursuz şekilde olması için çevre eklemlerin hareketlerini de kontrol eden kasların 

kısmi aktivastonu ya da inaktivasyonu gerekmektedir. İnsanlarda istemli ya da istemsiz 

hareketlerin nasıl hedefe yönelik şekilde kusursuz yürütülebildiğini dair kanıtlar motor 

sistemde Çİ ile desteklenebilmektedir (Mink 1996; Ziemann ve ark.1996; Hallett 2003). 

İnsan motor korteksi ile büyük bir benzerlik gösteren primat motor korteks 

üzerinde spesifik el kasları görece geniş bir alan ile temsil edilir (Landgren ve ark 

1962). Kortikal temsilin genişliği vücudumuzdaki tüm kaslar için önemli olsada 

özellikle ince hareketlerden sorumlu el kasları için daha da önemlidir. Tek parmak 

hareketi için asla izole tek bir kasın kontraksiyonu yeterli olmaz aynı zamanda tüm el ve 

ön kolda farklı parmak ve eklemlerde bulunan birçok kasın eş zamanlı uyum içinde 
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kasılmasına ihtiyaç duyar (Anderson ve ark. 1975; Schieber 1991). Bir parmak için 

istemli maksimal kası uygulanması istendiğinde istemli göreve dahil olmayan 

parmaklarda bile istem dışı üretilen zorlu kası, görevlendirilen parmakta üretilen kasının 

%50’ si kadar gözlenebilir. Bu durumun elin biyomekanik kısıtlamalarından 

kaynaklanma olasılığına rağmen ilgli kas grupları ne olursa olsun büyük olasılıkla 

santral sinir sistemi tarafından üretilmekte olan ve daha önce tanımlanan zorunlu 

köleleştirme (force enslaving) sonucu olduğu düşünülmektedir (Zatsiorsky ve ark. 

2000). Primer motor alandaki tek bir motor nöron birçok el ve bilek ile ilişkili hareketi 

uyarır (Schieber ve Hibbard 1993). Primatlarda motor korteksin el alanları ile benzer 

kasa projekte uzak alanlar arasındaki intrakortikal bağlantılar mikroelektrodlar 

kullanılarak gösterilmiştir (Baker ve ark. 1998). Bu nedenle motor kortekte parsiyel 

inaktivasyon somatotopik olarak organize motor yetersizliğe neden olmaz (Schieber ve 

Poliakov 1998).  

İnsanda Çİ’nun motor yolaktaki varlığı ie ilgili bir çalışmada motor korteks 

TMS ile uyarılarak elde edilen MEP yanıt amplitüd değerlerinde 2. Parmak fleksiyonu 

sırasında komşu el kaslarında (ADM ve APB) saptanan azalma, istemli ya da istemsiz 

bir hareketin kusursuz olarak meydana gelmesi için hedef kas eksite olurken çevre 

komşu kaslardaki istenmeyen aşırı hareketler önlenebildiği ifade edilmiştir (Sohn ve 

Hallett 2004b). Bu yanıt Çİ’ nun motor sistemdeki önemli kanıtlarından biri olduğunu 

göstermektedir. Motor sistemde Çİ’ i temsil eden bu fenomenin parmak hareketlerinin 

bireyselleşmesi ve çevre kaslar için istenmeyen aşırı kas aktivitesinin önlenmesi için 

görev yaptığı düşünülebilir. Fonksiyonel bir inhibisyon olan Çİ spinal kolaylaştırma için 

seçici bir antagonizma ile istenen hareketlerin seçilmesine yardımcı olabilir (Hallett 

2006, Beck ve ark. 2008). Bu fenomen hareketi başlatma evresi ile sınırlıdır ve 

kontraksiyonun ilk birkaç saniyesi içinde gelişir. Kontraksiyonun tonik evresi sırasında 

spinal eksitabilite artışı yoktur ve tonik evrede gözlenmez (Beck ve ark. 2008). Daha 

sonraları bu hipotezi destekleyen başka çalışmalarda bulunmaktadır. Beck ve 

arkadaşları fokal distonili hastalarda Çİ’ da azalma sonucunda görev ile ilşkisiz kaslarda 

aşırı kasılmanın olduğunu saptamışlardır (Beck ve ark. 2008).   

Ayrıca çevresel inhibisyonun oluşumunda hem hareketin özelliği hemde 

çevresel birçok etkene bağlı olduğu da bilinmektedir. Sağ el dominant bireylerde 

çevresel inhibisyonun non-dominant hemisfere göre daha belirgindir (Shin ve ark. 

2009). Kas gücü seviyesine göre inhibisyonun belirgin olarak azaldığı hatta kaybolduğu 
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Beck tarafından bildirilmiştir. Bu çalışmada maksimum kuvvetin %10'u gibi düşük 

kuvvet seviyelerinde inhibisyonun daha güçlü olduğu %40 seviyesinde ise kaybolduğu 

gösterilmiştir (Beck ve ark. 2009). Görevin zorluk derecesinde artış, olası dikkatin 

yoğunlaşmasında ve intrakortikal inhibisyon artışına, dolayısı ile inhibisyonun daha 

erken başlamasına neden olabilmektedir ki bu çevresel inhibsyonun kortikal 

modülasyonuna için en önemli verilerden biridir (Liepert ve ark.1998, Conte ve ark. 

2007, Beck ve Hallett 2010).  

Çevresel inhibisyonda primer korteksin M1 ve M1 kortikal alanlara projekte 

olan diğer kortikal motor alanlarının rolü TMS kullanılarak non-invazif olarak 

değerlendirilebilir. Kujirai lokal motor içi kortikal internöronlardan eşleştirilmiş ikili 

vuruş TMS paradigma inhibisyonu ile eşik altı ve ardından eşik üstü TMS uyarısının 

motor uyarılmış potansiyel genliğinde azalmaya yol açtığını göstermişlerdir (Kujirai ve 

ark. 1993). Kısa intrakortical inhibisyonun (SICI) sağlıklı bireylerde Çİ’a olası katkısına 

dair birbiriyle çelişkili çalışmalar bulunmaktadır. Stinear and Byblow (2004) SICI nın 

çevresel inhibisyonda rol aldığının ifade ederken, Sohn ve Becket (2004b) 

çalışmalarında bu ilişkiyi destekleyici veriler elde edememişlerdir. Sağlıklı bireylerde 

M1 üzerinde inhibe edici projeksiyonları gösteren çalışmalarda hareket başlangıcı 

sırasında farklı kortiko-kortikal devrelerin inhibisyonunda genel bir azalma olduğu 

tanımlanmıştır. Uzun intrakortical inhibisyon (LICI), kısa intrakortical inhibisyon 

(SAI), uzun afferent inhibisyon (LAI) ve interhemisferik inhibisyon gibi Çİ’ a karşı 

çalışan bu mekanizmalar hareketin ilk evresinde ve hemen öncesi ya da hareket 

sırasında azalmaktadır (Sohn ve Hallett 2004b; Richardson ve ark. 2008; Beck ve ark. 

2009; Pirio Richardson ve ark. 2009). 

 

2.2.3. Ekstrapiramidal sistemin çevresel inhibisyona katkısı 

 

Harekete odaklanma, hareket paternlerini değiştirme veya hedefe yönelik 

hareketin kolaylaştırılması gibi fonksiyonlar bazal ganglion devrelerine bağlıdır (Hallett 

ve Khoshbin 1980). Hareket sırasında motor kontrol sinyali hem istenen hareket için 

uyarıcı hem de istenmeyen hareketler için engelleyici komut oluşturması hareketin 

kusursuz yapılabilmesi için gerekmektedir (Mink 1996; Sohn ve Hallett 2004b). İlk 

olarak Denny Brown Çİ’ nun istenmeyen hareketleri engelleyerek, hareketlerin seçici ve 

düzgün bir şekilde gerçekleştirilmesine yardımcı olan ilgili bir mekanizma olabileceği 
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fikrini öne sürmüştür (Denny-Brown 1967 pp. 415–442). Sonrasında Mink önceki 

hayvan deneyleri ve bazal gangliaları etkileyen hastalardaki klinik gözlemlerine 

dayanarak Çİ’ nun oluşumuna ilişkin anatomik bir hipotez öne sürmüştür. Bu hipoteze 

göre bazal gangliyonların inhibe edici çıktıları, merkezi sinir sistemindeki diğer yapılar 

tarafından oluşturulan istemli hareketlere müdahale etmelerini önlemek için seçici 

davranan motor mekanizmalar ile yarışmaktadır (Mink 1996).  

Striatumda girdileri birleştiren ve çıktıya odaklanan çok sayıda mekanizma 

varlığı olasıdır. Mink (1996), fonksiyonel olarak ilişkili olmayan kortikal alanların 

striatumun ayrılmış bölgelerine projekte olurken, bununla birlikte birden fazla komşu 

kortikal bölgeden girdi alan bazı striatal nöronlar olabiliceğini ileri sürmüştür. Striatum 

kaynaklı inhibe edici çıktılar nuclei globus pallidus internus (GPi) ve substantia nigra 

pars reticulate (SNpr)'e bazal gangliyon çekirdeklerine ulaşır. Ayrıca striatum, 

striatumdan GPi'ye bilgi akışının daha fazla odaklanmasını sağlamak için globus 

pallidus externus'a (GPe) inhibe edici bir çıkıntı gönderir ki subtalamik çekirdeği (STN) 

ve GPi'yi inhibe eden ve GPe ve STN giden bu indirekt yol, direkt yol ile karşılıklı 

etkileşim içindedir (Mink 1996). Kortiko-striatal projeksiyonların konvejans ve 

diverjans modeli, birkaç farklı serebral korteks alanından gelen bilgilerin entegrasyonu 

için striatumda anatomik bir döngü içindedir (Graybiel ve ark. 1994). Bazal ganglion 

devrelerinin motor kontrol üzerinde önemli rolü bulunmaktadır. Frontal lobun bazı 

bölgelerine ve beyin sapına direk projeksiyonların yanı sıra, bazal ganglia çıktısının 

çoğunluğu motor kortikal bölgelere talamus aracılığı ile ulaşır (Parent ve De 

Bellefeuille 1982). GPi nöronu hem bireysel olarak talamus yoluyla yalnızca bir korteks 

bölgesine projekte olurken, aynı zamanda bazal ganglialara işlevsel olarak paralel 

yerleşen premotor korteks aracılığı ile motor korteksi etkileyebilmektedir (Hoover and 

Strick 1993). 

Direk yol istenen hareketin komuta edilmesine yardımcı olurken, indirek yol 

istenmeyen hareketleri engeller (Mink 1996). Hallet fokal el distonisi (FHD) olan 

hastalarda yaptığı çalışmalarda direk yolun nispeten aşırı aktif ya da indirek yolun 

nispeten zayıf olması ile gelişen direk ve indirek yol arasındaki uyumsuzluğun klinikten 

sorumlu olduğunu ve büyük ihtimal özellikle de Çİ kaybı ile gelişen aşırı hareket ile 

karakterize olduğunu belirtmişlerdir (Hallett 2004; 2006). 
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2.3. Klinik nörofizyolojide sık kullanılan çevresel inhibisyon ölçüm yöntemleri 

 

2.3.1. Somatosensoriyel uyandırlmış potansiyeller (SEP) 

 

Somatosensoriyel uyandırlmış potansiyeller (SEP), leminiskal yolun dorsal kök 

(spinal N13 den kayıtlı) ve dorsal kolon-medial leminiskusdaki (beyin sapı P14, kortikal 

N20, P27 ve N30 dan kayıtlı) nöral aktiviteyi değerlendirmekte kullanılan bir 

yöntemdir.  Bu yöntemle Çİ fenomeni normal bireylerde incelenirken iki komşu sinirin 

aynı anda uyarımı ile kayıtlar alınmış ve çift girdi için spinal, beyin sapı ve kortikal SEP 

amplitüdlerinin iki ayrı tek girdinin aritmetik toplamı için heseplanan boyutundan daha 

küçük bulunmuştur. Çift girdi sonrasında SEP supresyonu, somatosensoriyel sistemin 

birçok seviyesinde mevcut olan Çİ fenomeninden kaynaklandığı ileri sürülmüştür 

(Burke ve ark. 1982; Gandevia ve ark. 1983; Okajima ve ark. 1991; Huttunen ve ark. 

1992; Hsieh ve ark. 1995).  

 

2.3.2. Transkraniyal magnetik uyarım (TMS)  

 

Motor sistem için ise transkraniyal magnetik uyarı (TMS) ile yapılan çalışmalar 

örnek olarak verilebilir. TMS yönteminde saçlı deri üzerine yerleştirilen ‘coil’ aracılığı 

ile oluşturulan kısa ve yoğun manyetik alan primer motor korteksin uyarılmasını ve 

dolayısı ile tüm kortikospinal yolağın işlevsel bütünlüğü değerlendirilmesine yardımcı 

olur (Barker ve ark. 1998, Hallett 2000, Kobayashi ve Pascual-Leone 2003). TMS 

kortikal motor uyarılabilirliği ve kortikokortikal inhibitör devrelerin noninvaziv 

değerlendirilmesini sağlar. Çİ’ nun altında yatan fizyolojik mekanizmaları ve 

fonksiyonel önemini belirlemek için motor sistemde TMS kullanılarak çalışmalar 

mevcuttur (Beck ve Hallet 2011). Bu çalışmalarda Çİ verilen bir göreve katılmayan bir 

kastan motor uyarılmış potansiyeldeki azalma ile ölçülmüştür. Çİ hareketin 

başlatılmasıyla sınırlı olduğu (Beck ve ark. 2008), görev ile modüle edilebildiği (Beck 

ve ark. 2009; Shin ve ark. 2009; Beck ve Hallet 2010), öncelikli olarak supraspinal 

mekanizmalara bağlı olarak oluştuğu (Sohn ve Hallett 2004a; 2004b; Beck ve ark. 2008; 

Beck ve Hallett 2011) ve hareket bozukluklarında etkilendiği gösterilmiştir (Beck ve 

ark. 2009, Shin ve ark. 2009). Ayrıca buna ek olarak eşleştirilmiş ikili vuruş TMS 



 12 

teknikleri çevresel inhibisyon üretimini içeren kortikal devreleri oluşturmak için 

kullanılmıştır (Caccia ve ark.1973).  

 

2.4. Kutanöz Sessiz Periyod (CSP) 

2.4.1. CSP tanımı ve genel özellikleri 

 

Kutanöz sessiz period (CSP) istemli kas kontraksiyonu sırasında saf kutanöz 

sinire uygulanan zararlı yüksek yoğunlukta elektriksel stimülusu takiben 

elektromiyografi (EMG) aktivasyonunda geçici olarak gözlenen tam ya da tama yakın 

mutlak supresyon olarak adlandırılır (Shahani ve Young 1973; Caccia ve ark. 1973; 

Kranz ve ark. 1973; Uncini ve ark. 1991; Inghilleri ve ark. 1997; Kofler ve Poustka 

2005). Bu inhibitör refleksin fonksiyonel önemi irrite edici objelerden hızlı şekilde 

uzaklaşmak için çekilmeden sorumlu biceps ve deltoid gibi majör kaslarda aktivasyona 

izin verirken triceps ve elin intrensek kasları gibi ulaşma ve kavrama aracılı kasların 

inhibisyonu sonucu üst ekstremiteyi korumak olabilir (Leis 1998). CSP A delta (A-δ) 

aracılı spinal inhibitör refleksi temsil eder ve en güçlü kutanöz reflekslerden biridir 

(Inghilleri ve ark. 2002; Floeter 2003). İnhibitör spinal refleks olarakta kabul edilen 

CSP istemli kasın zararlı uyaranı takiben gevşemesi sırasında başlangıç döneminin 

hemen önünde ve en erken gelişir. Genellikle parmakların kutanöz sinirlerinin 

uyarılması ile üst ekstremite kaslarından elde edilir. Ayrıca diğer kutanöz kas-sinir 

kombinasyonları yüz ve alt ekstremite de sessiz period çalışmaları içinde kullanılabilir. 

Kasılan kas üzerine yerleştirilen yüzeyel elektrodlar ile kaydedilen CSP kutanöz sinir 

üzerinde tek uyarımlar ile elde edilir. CSP uyarılmış parmaklara bakılmaksızın çeşitli 

kaslarda ortaya çıkarılabilir. Parmak digital sinirlerin uyarılmasını takiben muhtemel A-

δ lifleri ile afferent impulslar spinal korda ulaşır ve elin intrensek kaslarının motor 

nükleuslarını bastırmak için inen dorsal kolon ya da gri madde projeksiyonları ile aktive 

olur. Aynı kutanöz uyarı ayrıca diğer üst ekstremite kaslarında da bir CSP üretir. 

Bunların içinde triceps ve önkolda fleksör ya da ekstansör kaslar sayılabilir (Caccia ve 

ark. 1973; Leis 1994, Uncini ve ark. 1991; Inghilleri ve ark. 1997). Üst ektremite CSP 

zararlı uyarandan eli korumak için hizmet veren kompleks savunma mekanizmanın 

inhibitör bir parçasıdır (Inghilleri ve ark 1997; Leis ve ark 2000; Kofler ve ark. 2003; 

Kofler 2004; Priori ve ark. 1998). Eş zamanlı eksitatör kaslar çekilme fleksör refleks ile 
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zararlı uyarandan uzak eli geri çekmek için paralel olarak çalışır (Floeter ve ark. 1998; 

Rossi ve ark 2003). İnhibitör ve eksitatör reflekler her ikiside sinerjistik kaslarda 

kapama ve açma gibi kompleks motor davranışları etkili bir biçimde basitleştirmek için 

santral sinir sisteminde ortak bir stratejiyi oluşturur (Leis ve ark. 2000).  

Birçok araştırmacı CSP’i oluşturan afferent impulsların A-δ lifleri ile taşındığını 

kabul ederler (Shefner ve Logigian1993; Leis 1994; Inghilleri ve ark. 1997). Bu kabul 

yapılan çeşitli klinik destekli çalışmalarda elde edilen sonuçlara dayanmaktadır.  Bu 

liflerin çapı ortalama 1-6 mikrondur, büyük liflere göre aktivasyon için daha yüksek 

eşik değere sahiptirler ve 15-20 m/s nosiseptif impulsları taşırlar. (Uncini ve ark. 1991; 

Leis 1994). Spinal motor nöron postsinaptik inhibisyonu, spinal motor nöronlara 

kortikospinal impulsların iletiminde spinal internöronların pre ya da postsinaptik 

inhibisyonu, direk kortikosipinal traktusun presinaptik inhibisyonu ya da bu 

mekanizmaların kombinasyonu sonucu oluşabileceği ileri sürülmüştür (Leis 1998). 

Fizyolojik olarak gelişen ve koruyucu nitelikte olan bu refleks yanıt, uyaran 

şiddet ve lokalizasyonuna bağlı olarak farklı el kaslarında farklı süre ve büyüklükte 

gözlenebilir (Kofler ve ark. 2019). Bu ekstroseptif inhibisyon üzerinde etkili olabilecek 

birçok fizyolojik etmen ile ilgili çalışmalar yapılmıştır. Bunlar arasında yaş, cinsiyet ve 

el dominansı gibi farklılıklar gözlenebilir. Ayrıca uyarılan sinir ve kayıt yapılan kas 

kombinasyonu gibi fizyolojik parametrelerde önemlidir (Floeter ve ark. 1998; Kofler ve 

ark. 2001; Koffler 2003; Kofler ve Poustka 2004;2005; Han ve ark. 2007; Yaman ve 

ark. 2007; Koo ve ark. 2010; de Leonni Stanonik ve ark. 2010; Mota ve ark. 2015). 

Çoğu araştırmacıya göre bir fark olmamakla birlikte bazı araştırmacılar, yaş ile birlikte 

CSP süresinde artış olduğunu (Leis ve ark. 1992; Leis 1994; Koo ve ark. 2010), üst 

ekstremitelerde nosiseptif EMG supresyonunun kadınlarda erkeklere göre biraz daha 

belirgin olduğunu ifade etmişlerdir (Kofler ve Poustka 2004; Yaman ve ark. 2007; de 

Leonni Stanonik ve ark. 2010). Bununla birlikte el baskınlığının da CSP parametreleri 

üzerinde önemli bir etkisi saptanamamış, ancak Koffer sol eli baskın olan bireylerde 

baskın olmayan tarafta EMG supresyonunun daha az belirgin olduğunu saptamıştır 

(Kofler ve Poustka 2004). 

2.4.2. CSP elde edilme yöntemi ve dalga formunun özellikleri  

 

EMG de gerçekleşen geçici supresyon için inhibitör faz (I1), transkortikal uzun 

döngülü refleksi (LLR) içerebilen ve inhibisyonu engelleyen bir eksitatör faz ve ikinci 
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bir inhibitör faz (I2) olmak üzere üç ayrı faz tanımlanmıştır. CSP kayıtları 

değerlendirilirken en az ardısıra 10 kez elde edilen ve averajlanıp rektifiye edilmiş 

traseler kullanılır.  Traselerin incelenmesinde daha önce birçok parametre tanımlamıştır. 

Bu parametreler içinde ortalama bazal EMG genliği, CSP başlangıç latansı, CSP 

sonlanım latansı, CSP süresi, toplam CSP supresyon indeksi, I1 süresi ve supresyon 

indeksi, LLR başlangıç ve sonlanım latansı, LLR süre ve alanı, bazal EMG genliğine 

göre mutlak LLR genliği oranı, I2 süresi ve supresyon indeksi, CSP sonrası EMG 

toparlanımı ve afferent CSP iletim süresi yer almaktadır. CSP başlangıç latansı aynı 

zamanda I1 başlangıç latansı EMG aktivitesinin ortalama bazal EMG genliğinin %80'i 

altına düştüğü nokta, CSP sonlanım ya da I2 sonlanım latansı EMG genliğinin %80 

değerinin üzerine geri döndüğü nokta olarak tanımlanır (Kofler 2004; Kofler ve ark. 

2019; Kimura 2006). CSP süresi, CSP başlangıç ile bitiş gecikmeleri arasındaki süredir. 

LLR başlangıç latansı ya da I1 sonlanım latansı EMG supresyonunun kesintiye uğradığı 

EMG aktivitesinin başlangıç noktası, LLR sonlanım latansı ya da I2 başlangıç latansı 

ise EMG supresyonunun kesintiye uğradığı EMG aktivitesinin sonlanım noktası olarak 

tanımlanır (Kofler 2004) (Şekil 3). CSP, I1 ve I2 supresyon indeksleri; (ortalama CSP, 

I1 ve I2 süresince EMG genliği) / (ortalama bazal EMG genliği) ×100 olarak belirlenir. 

Afferent CSP iletim süresi: CSP latans-kök motoru uyarılmış potansiyel latans olarak 

hesaplanır (Lopergolo ve ark. 2015).  

 

 

Şekil 3. CSP temsili örneği; ST duyusal eşik, LLR uzun döngü refleks, I inhibitor faz, CSP kutanöz sessiz 

periyod, 1 divizyon 200 microvolt. 
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3. BİREYLER VE YÖNTEM 

 

Tez çalışması, Temmuz 2013- Haziran 2015 tarihleri arasında “İstanbul 

Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Nöroloji Anabilim Dalında” gerçekleştirilmiştir. 

Bu tarihler arasında çalışmaya dahil edilen sağlıklı gönüllü bireylere ileri klinik ve 

elektrofizyolojik değerlendirmeler uygulanmıştır. 

Çalışmada kullanılan bilimsel kavram ve kısaltmaların Türkçe olarak kullanılmasına 

özen gösterilmiştir. Ancak literatürde daha yaygın olarak bilinen ve sıklıkla kullanılan 

kısaltma ve kavramlar için metinde ilk kullanımlarında Türkçe ve İngilizce açık halleri 

birlikte verilmiş ve İngilizce olarak kullanılmıştır.  

Tez çalışması İstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Etik Kurulu tarafından 

onaylanmış ve çalışmaya dahil olan tüm bireylerden bilgilendirilmiş olur formu ile 

yazılı onam alınmıştır.   

 

3.1. Dışlama Kriterleri  

 

Tüm gönüllü bireyler için, elektrofizyolojik sonuçları etkileyebilecek herhangi 

bir nörolojik, dahili ve psikiyatrik hastalık varlığı, diyabetes mellitus, ön kol ve/veya 

bilek çevresi tuzak sendromu, hipertansiyon, endokrinolojik hastalık gibi kronik 

sistemik hastalık nedeniyle ilaç kullanımı ve elektrofizyolojik incelemeler açısından 

kontrendikasyon oluşturabilecek kalp pili, anevrizma klipsi ve kohlear implantı gibi 

herhangi bir implant varlığı olarak belirlendi. 

 

3.2. Elektofizyolojik değerlendirme 

 

Tez çalışmasına katılan nörolojik ya da psikiyatrik hastalık öyküsü olmayan sağ 

elini kullanan on dokuz sağlıklı bireyde periferik iletiyi değerlendirmek amacıyla iki 

yanlı üst ekstremite duyusal ve motor ileti incelemesi, CSP ve SEP yapıldı. Bu 

incelemelerde Neuropack Sigma MEB–5500 (Nihon Kohden, Tokyo, Japan) EMG 

cihazı kullanıldı.  
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3.2.1. Kutanöz Sessiz Periyod (CSP) 

 

Bireyler bir kol desteği olan rahat bir sandalye üzerine oturtuldu. Kol ve el nötral 

posizyonda tutuldu. EMG kayıtları tendon ile göbek arasında olacak şekilde yüzey 

elektrodları ile tenar ve hipotenar kastan elde edildi. Abductor digiti minimi (ADM) ve 

abductor pollicis breves (APB) kasında isometrik kasılmayı sağlamak için akustik ve 

görsel EMG geri bildirimlerinden yararlanıldı. Stimüluslar rastgele hızla verildi ve 

duyusal eşikler her bir birey için ayrı ayrı belirlendi. Stimülus sırayla her iki elden APB 

kası için 2. ve 3. parmaktan (Median sinir-M) ve ADM kası için 5. parmaktan (Ulnar 

sinir-U) tek tek ve her bir kas için iki sinirin aynı anda uyarımı ile ve her ölçümde 10 

kez CSP kaydedildi. 500 ms tarama ile 10 cevaplı 3 seride her bir bireyde 

tekrarlanabilirliği sağlamak için ampfliye ve rektifiye edildi, averajlandı, süperimpose 

edildi ve filitrelendi (30-10000hz). CSP parametreleri daha önce yayınlandığı gibi 

değerlendirilidi (Kofler ve ark. 2003; Kofler 2004). CSP başlangıç latansı aynı zamanda 

I1 başlangıç latansı EMG aktivitesinin ortalama bazal EMG genliğinin %80'i altına 

düştüğü nokta, CSP sonlanım ya da I2 sonlanım latansı EMG genliğinin %80 değerinin 

üzerine geri döndüğü nokta olarak tanımlanır (Kimura 2006; Kofler 2004). LLR 

başlangıç latansı ya da I1 sonlanım latansı EMG supresyonunun kesintiye uğradığı 

EMG aktivitesinin başlangıç noktası, LLR sonlanım latansı ya da I2 başlangıç latansı 

ise EMG supresyonunun kesintiye uğradığı EMG aktivitesinin sonlanım noktası olarak 

tanımlanır (Kofler 2004). Çalışmada CSP başlangıç latansı I2 başlangıç latansı olarak, 

CSP süresi ise I2 başlangıcı ile bitişi arasındaki mutlak supresyonunun gözlendiği 

dönem olarak alındı.  

 

3.2.2. Somatosensoriyel uyandırılmış potansiyel (SEP) 

 

Ses ve ışık gibi etkilerin izole edildiği ortamda ve istirahat halinde uygulanan 

kortikal SEP kayıtları için Ag-AgCl yüzeyel aktif elektrotlar 10-20 elektod yerleştirme 

sistemine göre pariyetal P3 ve P4, referans elektrotlar ise Cz ve Pz bölgelerine 

yerleştirildi. Tüm bireyler için kortikal SEP N20 yanıtları ölçüldü. 

Aynı bireylerde duyusal eşiğin üç katı yoğunluğunda, M ve U sinirin tek tek ve 

birlikte bilekten uyarım ile kortikal SEP N20 yanıtları elde edildi. Tüm bireylerde 

Kortikal SEP kayıtları farklı oturumlarda aynı şartlarda yapıldı.  SEP kayıtları Ag/Agcl 
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yüzeyel elektrodlar ile yapıldı.  Ag+2 veya keçeli yüzeyel elektrod ile 0.2 ms, 3 Hz 

oranında belirlenen kare dalga elektriksel uyaran sinir trasesi üzerindeki cilde 

uygulandı. Uyarı şiddeti 5-15 mA aralığındaydı. Tenar ve hipotenar kaslarda ufak 

kasılmaların görüldüğü seviye uyarı eşiği olarak belirlendi. Filtre aralığı 10-100 Hz 

olarak ayarlandı. 200 averajlama ile 2 kez tekrarlandı. SEP bileşenleri brakial pleksus 

için periferik N9, servikal spinal kord dorsal kök orjinli N13, parietal N20 ve P25 

potansiyeli belirlendi. Çalışmada iki yanlı M ve U sinirin tek tek ve birlikte kortikal 

SEP N20 yanıtlarında tepe-tepe genlik değerleri ve tepe latasları elde edildi ve 

kaydedildi. Ayrıca her ölçüm için M ve U SEP N20 latans ve genlik değerlerinin 

aritmetik toplamı [SEP(N20)-M+U(AT)] hesaplandı. 

 

3.3. İstatiksel Analiz 

 

İstatistiksel analiz için SPSS 22.0 (IBM Corp. Released 2013. IBM SPSS 

Statistics for Windows, Version 22.0. Armonk, NY) kullanıldı. Tüm elde edilen verinin 

minimum, maksimum, median, ortalama standart sapma (SS), sıklık ve yüzde değerleri 

hesaplandı. Normal dağılıma uyan değişkenler için tanımlayıcı sonuçlar 

ortalama±standart sapma (SS) şeklinde belirtildi. Çalışma grupları arasındaki farklılığı 

analiz etmek için ANOVA ve Kruskal-Wallis testi uygulandı. Veri dağılımı Shapiro-

Wilk testi kullanılarak analiz edildi. Ortalamaların karşılaştırılmasında parametrik 

değerler için T testi ve ANOVA kullanılmıştır. Post-hoc karşılaştırmalar Bonferroni 

testi kullanılarak yapıldı. İstatistiksel anlamlılık düzeyi p<0,05 olarak alındı. 
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4. BULGULAR 

 

4.1. Demografik Özellikler 

 

Çalışmaya dahil edilen 9 erkek (%47,4), 10 kadın (%52,6) toplam 19 sağlıklı 

bireyin  yaş ortalaması 36,00±6,31 (23-47) idi. Cinsiyetler arasında yaş farkı saptanmadı 

(K:34,80±5,67, E: 35,22±7,31; p=0,889). Tüm bireylerde dominant el sağ olarak 

belirlendi. Hiç bir olguda daha önceye ait geçirilmiş santral ve periferik sinir sistemine 

ait her hangi bir hastalık ile eşlik eden dahili hastalık varlığı saptanmadı. Olgularda 

sigara, herhangi bir neden ile medikasyon yada madde kullanımı yoktu.  

 

4.2. SEP  

 

Sağlıklı gönüllülerin her biri istirahat halinde ve farklı oturumlarda iki yanlı 

median uyarımı [SEP(N20)-M], ulnar uyarımlı [SEP(N20)-U] ve median ile ulnar 

uyarımın birlikte [SEP(N20)-M+U] verildiği SEP(N20) yanıtları elde edildi. Ayrıca 

SEP(N20)-M, ve SEP(N20)-U’nin aritmetik toplamları [SEP(N20)-M+U(AT)] 

hesaplandı.   

Bireylerin SEP(N20)-M, SEP(N20)-U, SEP(N20)-M+U latans değerlerinde taraf 

farkı saptanmadı. Ayrıca iki yanlı SEP(N20)-M, SEP(N20)-U ve SEP(N20)-M+U latans 

değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. İki yanlı SEP(N20)-M, 

SEP(N20)-U, SEP(N20)-M+U ile SEP(N20)-M+U(AT) amplitüd değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (R/L, p:0,001),  ancak bu fark post-hoc 

Bonferroni ile özellikle median ve ulnar sinirin tek tek uyarımlarının aritmetik 

toplamları ile birlikte uyarımları sonucu  elde edilen SEP(N20) genlik değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (sırasıyla R ve L SEP(N20)-M+U  ile SEP(N20)-

M+U(AT) arasında p=0,188, p=0,243) (Şekil 4a,4b). Ayrıca SEP(N20)-M, SEP(N20)-

U, SEP(N20)-M+U  ile SEP(N20)-M+U(AT) genlik değerlerinde taraf farkı saptanmadı 

(Tablo1). 
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Tablo 1. İki yanlı Median ve Ulnar sinirin tek tek ve eş zamanlı uyarımı ile elde edilen SEP (N20-P25) 

latans ve genlik değerlerinin karşılaştırılması 

SEP-Latans (ms) [ort ± SD (min-maks)] 

 R L p 

N20-M 20,90 ± 1,57 (19,80- 23,20) 18,81 ± 3,46 (10,80-23,20) 0,279 

N20-U 21,05 ± 0,96 (20,40- 21,60) 20,53 ± 1,32 (18,80-22,60) 0,330 

N20-M+U 21,40 ± 1,37 (19,40- 23,40) 20,28 ± 1,55 (18,40-23,40) 0,247 

P 0,845 0,250  

SEP- Genlik (mV) [ort ± SD (min-maks)] 

 R L p 

N20-M 2,75 ± 1,01 (2,00- 4,25) 2,50 ±1,75 (1,00- 6,00) 0,910 

N20-U 2,80 ± 1,07 (1,90-4,35) 2,20 ± 1,04 (0,70-3,60) 0,879 

N20-M+U 3,08 ± 1,27 (2,10- 4,95) 3,03 ± 1,85 (1,00-6,30) 0,884 

N20-M+U (AT) 5,55 ± 2,08 (3,90- 8,60)  4,72 ± 2,68 (2,05- 9,30)  0,813 

P 0,048 0,041  

 

 

Şekil 4a. R- Median ve Ulnar sinirin tek tek ve eş zamanlı uyarımı ile elde edilen SEP (N20-P25) genlik değerlerinin 

karşılaştırılması 
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Şekil 4b. L- Median ve Ulnar sinirin tek tek ve eş zamanlı uyarımı ile elde edilen SEP (N20-P25) genlik değerlerinin 

karşılaştırılması 

 

4.3. CSP  

 

Bireylerin 2.parmak ve 5. parmaktan tek tek ve eş zamanlı uyarımları ile iki 

yanlı olarak APB ve ADM kaslarından ayrı ayrı elde edilen CSP latans değerlerine 

bakıldığında anlamlı bir fark saptanmadı. Sinirlerin tek tek uyarımlarına kıyasla birlikte 

uyarımları sırasında ise her iki kas için CSP başlangıç latansında kısalma izlenmiştir 

(Tablo 2). Ayrıca hem APB hemde ADM kas kayıtlı elde edilen tüm CSP başlangıç 

latans ve süreleri açısından taraf farkı yoktu (Tablo 2, 3). 

 

Tablo 2. İki yanlı APB ve ADM kayıtlı 2p, 5p ve 2+5 p uyarımlı CSP latans değerlerinin karşılaştırılması  

CSP latans  R L p 

APB-(2.p) 75,21 ± 17,33 (38,80-96,00) 77,23 ± 6,27 (70,00-87,00) 0,656 

APB-(5.p) 79,284 ± 6,66 (69,20- 92,40) 81,90 ± 6,22 (72,80-92,40) 0,307 

APB-(2+5.p) 71,55 ± 11,50 (47,20- 88,40) 73,68 ± 11,38 (44,40-82,40) 0,642 

p 0,209 0,086  

ADM-(2.p) 82,77 ± 14,30 (60,00- 104,40) 66,87 ± 24,52 (55,80- 90,40) 0,061 

ADM-(5.p) 78,40 ± 18,50 (46,80- 119,20) 76,76 ± 8,93 (67,80- 97,20) 0,790 

ADM-(2+5.p) 77,57 ± 17,39 (44,80- 116,00) 75,89 ± 6,54 (66,60- 86,40) 0,764 

p 0,702 0,704  
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İki yanlı olarak APB ve ADM kaslarından ayrı ayrı elde edilen CSP sürelerinde 

tek tek median ve ulnar sinir uyarımları ile median ve ulnar sinirin birlikte uyarımları 

arasında anlamlı bir fark izlenmezken median ve ulnar sinir birlikte uyarımlarına kıyasla 

M+U aritmetik toplamlarında, sessiz periyod süresinde istatistiksel anlamlılıkta kısalma 

saptandı. CSP sürelerinde saptanan bu anlamlı kısalma post-hoc Bonferroni ile özellikle 

2. ve 5. parmağın birlite uyarımları ile tek tek uyarımlarının aritmetik toplamları 

arasında istatistiksel olarak anlamlı idi (Tablo 3).  

 

 

Tablo 3. İki yanlı APB ve ADM kayıtlı 2p, 5p ve 2+5 p uyarımlı CSP süre değerlerinin karşılaştırılması 

CSP süre (ms)  R L p 

APB-(2.p) 43,23 ± 19,15 (20,80-64,80) 34,81 ± 10,87 (17,60-47,60) 0,326 

APB-(5.p) 39,34 ± 12,34 (22,80- 57,20) 35,54 ± 13,32 (16,00-57,00) 0,699 

APB-(2+5.p) 41,20 ± 10,52 (24,00- 64,80) 45,42 ± 22,45 (28,40-102,00) 0,502 

APB-(2+5.p)-AT 73,62 ± 19,52 (32,40- 110,40) 70,35 ± 23,20 (33,60-102,00) 0,683 

p 0,001a 0,001b  

ADM-(2.p) 32,51 ± 10,18 (19,60- 56,40) 33,93 ± 11,19 (16,40- 49,60) 0,754 

ADM-(5.p) 33,12 ± 12,15 (18,80- 62,40) 34,65 ± 10,99 (17,60- 51,60) 0,748 

ADM-(2+5.p) 35,41 ± 11,12 (17,60- 58,40) 35,49 ± 11,68 (21,20- 55,20) 0,887 

ADM-(2+5.p)-AT 63,96 ± 18,95 (24,80- 97,20) 69,04 ± 27,32 (24,80- 99,20) 0,607 

p 0,001c 0,001d  

a: p < 0.005 Post-hoc Benferoni ile sağ APB-M+U(AT) ve APB-M+U p = 0.001 

b: p< 0.005 Post-hoc Benferoni ile sol APB-M+U(AT) ve APB-M+U p = 0.019 

c: p < 0.005 Post-hoc Benferoni ile sağ ADM-M+U(AT) ve ADM-M+U p = 0.001 

d: p < 0.005 Post-hoc Benferoni ile sol ADM-M+U(AT) ve ADM-M+U p = 0.001 

 

 

Ayrıca sağ elde 2. ve 3.p parmakta tek tek ve birlikte median sinir uyarımı ile 

elde edilen CSP sürelerinde aritmetik toplamlarına kıyasla birlikte uyarım ile elde edilen 

verilerin istatistiksel anlmalılıkta daha düşük olduğu aptandı. (Tablo 4) 
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Tablo 4. Sağ APB kayıtlı 2p, 3p ve 2+3p uyarımlı CSP süre değerlerinin karşılaştırılması 

CSP- R Süre Latans 

APB-(2.p) 43,23 ± 19,15 (28,80-85,20) 75,21 ±17,33 

APB-(3.p) 40,73 ± 11,29 (24,80-73,20) 74,14±10,27 

APB-(2+3.p) 45,89 ±12,31 (28,80-74,80) 68,19 ±11,60 

APB-(2+3.p)-AT 79,44 ± 28,86 (32,80-135,00) *  

p 0,001 0,284 

* p < 0,005 Post-hoc Benferoni ile sağ APB-(2+3.p)- AT ve APB-( 2+3.p) için p = 0.001 

 

Sonuç olarak iki yanlı olarak Median (2p) ve Ulnar (5p) sinirin tek tek 

uyarımlarının aritmetik toplamına kıyasla eş zamanlı birlikte uyarımları ile elde edilen 

veriler hem SEP N20 genliklerinde hem de CSP sürelerinde istatistiksel anlamlılıkta 

daha düşük olarak saptandı (Tablo 5, Şekil 5, 6). 

 

Tablo 5. İki yanlı Median (2p) ve Ulnar (5p) sinirin tek tek ve eş zamanlı uyarımı ile elde edilen 

SEP(N20) latans ve CSP süre değerlerinin karşılaştırılması 

 SEP (N20)-Genlik (mV) CSP (APB)- Süre (ms) 

R 

M-(2p) 2,61 ± 1,23 43,23 ± 19,15 (20,80-64,80) 

U-(5p) 2,01 ± 1,34 39,34 ± 12,34 (22,80- 57,20) 

M+U-(2+5 p) 2,87 ± 1,57 41,20 ± 10,52 (24,00- 64,80) 

M+U-(2+5p)- AT 4,72 ± 2,71 73,62 ± 19,52 (32,40- 110,40) 

p 0,048 0,001 

L 

M-(2p) 2,50 ±1,75 (1,00- 6,00) 34,81 ± 10,87 (17,60-47,60) 

U-(5p) 2,20 ± 1,04 (0,70-3,60) 35,54 ± 13,32 (16,00-57,00) 

M+U-(2+5 p) 3,03 ± 1,85 (1,00-6,30) 45,42 ± 22,45 (28,40-102,00) 

M+U-(2+5p)- AT 4,72 ± 2,68 (2,05- 9,30) 70,35 ± 23,20 (33,60-102,00) 

p 0,041 0,001 
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Şekil 5. Sağ APB kayıtlı 2p, 5p ve 2+5 p uyarımlı CSP kayıtları; a. Sağ APB kayıtlı 2p uyarımlı CSP 

yanıtı, b. Sağ APB kayıtlı 5p CSP yanıtı, c. Sağ APB kayıtlı 2+5 p uyarımlı CSP yanıtı 

 

 

Şekil 6. Sağ Median (2p) ve Ulnar (5p) sinirin tek tek ve eş zamanlı uyarımı ile elde edilen 

SEP(N20) yanıtları 
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5. TARTIŞMA 

 

Bu çalışmada çevresel inhibisyon fenomeninin kutanöz sessiz periyod yöntemi 

üzerinden tartışılması amaçlandı. Çalışma sağlıklı gönüllülerde yapıldı. Birinci 

basamakta konvansiyonel SEP yöntemi daha önce tanımlandığı şekilde median ve ulnar 

sinire tek tek ve iki sinirin birlikte uyarımlarının uygulandığı ve birlikte uyarımla elde 

edilen N20 amplitüd değeriyle her bir sinirden elde edilen değerlerin aritmetik 

ortalamasının karşılaştırılması çalışıldı (Burke ve ark. 1982; Gandevia ve ark. 1983; 

Okajima ve ark. 1991; Huttunen ve ark. 1992; Hsieh ve ark. 1995; Tinazzi ve ark. 

2000). Ardından benzer bir paradigmanın CSP için de uygulanması planlandı. Elde 

edilen başlıca verilerimiz: 1) N20 genliğinin median (2.parmak) ve ulnar (5.parmak) 

sinirin birlikte uyarımında, tek tek uyarımlarının aritmetik toplamlarına kıyasla anlamlı 

ölçüde düşük olduğunu saptadık. Verilerimizi sağlıklı bireylerde somatosensoriyel 

yolakta çevresel inhibisyon varlığınının gösterildiği daha önceki yazarların bulgularını 

teyit eder şekilde uyumlu olarak bulduk. 2) Aynı paradigma ile CSP süresinin median 

(2.parmak) ve ulnar (5.parmak) sinirin birlikte uyarımında, tek tek uyarımlarının 

aritmetik toplamına kıyasla anlamlı ölçüde kısa olduğunu belirledik. 3) Taraflar 

arasında ise iki sinirin birlikte uyarımı ile tek tek uyarımlarının aritmetik toplamı 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadı. 4) Komşu segmentlerdeki 

değişim 2. ve 3. parmak uyarımı (median sinir) ile değerlendirildiğinde, yine tek tek 

uyarımların aritmetik toplamına kıyasla, birlikte uyarımları ile saptanan CSP süresi 

anlamlı ölçüde kısa saptandı. 5) Tüm CSP ve SEP parametrelerinde el dominans farkı 

saptanmadı. 6) Ayrıca sağlıklı bireylerde sinirlerin tek tek uyarımları sonucu elde 

ettiğimiz CSP latans ve süre ile N20 latans ve genlikleri literatürde çeşitli çalışmalarda 

bildirilen sağlıklı bireylerin verileri ile uyumlu olarak saptandı (Kofler 2003; Kofler ve 

Poustka, 2004; 2005; Isak ve ark. 2011; Lopergolo ve ark. 2015). 

Kutanöz sessiz periyod istemli kas kontraksiyonu sırasında bir kutanöz sinirin 

elektriksel uyarımı ile EMG aktivasyonunda geçici olarak gelişen görece ya da mutlak 

supresyon olarak tanımlanır (Shahani ve Young 1973; Caccia ve ark. 1973; Kranz ve 

ark. 1973; Uncini ve ark. 1991; Inghilleri ve ark. 1997; Kofler ve Poustka 2005). 

Literatürde çeşitli hastalıklarda hem tek hem de ikili sinirin birlikte uyarım teknikleri ile 
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CSP çalışmaları yapılmıştır. Sözünü ettiğimiz çalışmalara geçmeden önce CSP ile 

ilişkili bileşenler ve olası döngülere bir kez daha değinmemiz uygun olacaktır. 

Günümüze dek gelen literatürde CSP inhibisyonunun kesin mekanizmasının tam olarak 

aydınlatılmadığı ifade edilmiş, bu nedenle ekstroseptif EMG inhibisyonun olası 

mekanizmaları presinaptik ve postsinaptik farklı bir dizi modelleme ile açıklanmaya 

çalışılmıştır (Shefner ve Logigian 1993; Leis ve ark. 1995; Inghilleri ve ark. 1997). 

Bunları sırasıyla şöyle özetleyebiliriz: Presinaptik inhibisyon modelinde (a) zararlı 

yüksek yoğunluktaki uyaran sonucunda duyusal bilgi kutanöz A-delta (A-δ) afferent 

lifler aracılığı ile kortikospinal sistemin sinaptik etkinliğini kontrol eden internöronları 

[İ1] aktive eder ve sonrasında internöronlar, hem eksitatör premotor internöronları [e] 

hem de la afferent lifler aracılığı ile alfa-motonöronu [MN] inhibe ederek presinaptik 

düzeyde EMG aktivasyonunda supresyon gerçekleşir. Farklı fonskiyonlara sahip 

internöronların yer aldığı modelde (b) ise inhibitör internöronlar A-delta afferent 

impulslar aracılığı ile, ya eksitatör premotor internöron üzerinde postsinaptik inhibisyon 

ile ya da alfa-motonörona [MN] ulaşan la afferent lifler aracılığı ile presinaptik düzeyde 

inhibisyonu aktive ederek EMG aktivastonunda baskılanma gerçekleşir. Postsinaptik 

inhibisyon modelinde (c) ise kutanöz A-δ afferent lifler, alfa-motoneuronu [MN] 

postsinaptik olarak doğrudan inhibe edici interneuronun [İ2] aktivasyonu ile ekstroseptif 

EMG baskılanması gerçekleşebilir (Şekil 7).  

 

Şekil 7. Ekstroseptif EMG baskılanmasında A-delta afferent girişinin etkileri için olası üç model; a. 

Klasik presinaptik inhibisyon modali, b. Farklı fonksiyonlara sahip internöronların yer aldığı model, c. 

Klasik postsinaptik inhibisyon modeli (Kofler ve ark. 2019a). 
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CSP için eksteroseptif inhibisyonun nöral mekanizması tam olarak henüz 

aydınlatılamamış olsa da her üç modelde de afferent kolu oluşturan A delta lifleri, 

sonrasında internöronal yapılar ile ön boynuz alfa-MN ve motor sinir lifleri yer 

almaktadır. Bizim sorumuz iki farklı/komşu sinirin aynı anda uyarılmasının inhibitör 

etkiyi veya sessiz evre süresini artırıp artırmayacağı idi. Hiç kuşkusuz böyle bir etkinin 

varlığı ya da yokluğu da yine yukarıda sözü edilen modeller üzerinden mümkün 

olacaktır. Elde ettiğimiz sonuçlara göre iki parmak uyarımı ile sessiz evre süresi tek tek 

parmakların uyarımı ile elde edilen sürenin aritmetik ortalamasına göre daha uzun 

bulunmadı; hatta anlamlı ölçüde kısa olması inhibisyonun sınırlanmış olması olarak 

yorumlandı (Şekil 8). Bu sınırlanmaların nerelerde olabileceği ile ilgili yorumlarımızı 

da CSP’ nin oluşum mekanizmaları üzerinden tartışalım:   

 

 

Şekil 8. APB/ADM kayıtlı CSP yanıtlarının şematik değerlendirmesi; a. 2p-(Median-M) uyarımı, b. 5p-

(Ulnar-U) uyarımlı c. 2p ve 5p birlikte [2+5p-(M+U)] uyarımı, d. tek tek uyarımların aritmetik toplamları 

[2+5p-(M+U)AT] 

 

Genellikle kompleks spinal koruyucu refleks mekanizmanın bir parçası olarak 

kabul edilen CSP’ nin afferent kolunun A-δ lifleri olduğunu destekleyen çok sayıda veri 

bulunmaktadır, örneğin CSP’ nin benzer miyotomlu çeşitli el kaslarında yüksek 

tekrarlanabilirliği (Leis ve ark. 2000; Kofler 2003; Rodi ve Springer 2011), iskemi ile 

kalın çaplı liflerin blokajında CSP’ nin korunması (Serrao ve ark. 2001), yine belirgin 

olarak kalın çaplı liflerin duyusal nöropatisinde duyusal sinir aksiyon potansiyeli 

(Sensory nerve action potential -SNAP) ya da SEP yanıtlarında kayıp gelişirken CSP’ 

nin korunması (Uncini ve ark. 1991; Leis ve ark. 1992; Inghilleri ve ark. 1995) yüksek 
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eşikli yavaş ileten ince çaplı A-δ liflerinin CSP için inhibitör afferent girdi olduğunun 

en önemli belirteçleri olduğu öne sürülmüştür (Leis ve ark. 1992; Shefner ve Logigian 

1993; Kofler ve ark. 2001; Kofler, 2003, Romaniello ve ark. 2004). Buna karşılık kalın 

lif tutulumu olan polinöropati hasta gruplarında CSP latansında saptanan gecikmenin ise 

muhtemelen beklenmeyen küçük çaplı lif tutulumunu gösterdiğine işaret edilmektedir 

(Leis 1994, Francia ve ark. 1999).  

Daha önce çeşitli hasta gruplarında ikili uyarımla yapılan çalışmalarda CSP 

parametrelerindeki değişiklikler incelenmiş ve olası mekanizmalar tartışılmıştır. Ancak 

sağlıklı bireylerde ikili sinir uyarımı ile CSP süresinde gelişen değişiklikler için ileri 

sürülmüş olası bir mekanizma bulunmamaktadır. Sadece normal bireylerle yapılan bir 

çalışmada iki sinir uyarımının tek sinir uyarımına göre faklı olmadığına değinilmektedir 

(Svilpauskaite ve ark. 2006).  Literatürde birden fazla parmağın aynı anda uyarılması 

rutin olarak tavsiye edilmeyen ancak mekânsal sumasyon oluşturmak, böylece de 

özellikle ince lif nöropatilerinde ölçülebilir bir yanıt elde etmek üzere başvurulabilir bir 

yöntem olarak yer almaktadır (Kofler 2003; Corsi ve ark. 2002). 

 Afferent kolun A-δ olduğunu destekleyen çalışmaların önemli bir bölümü 

yukarıda da ifade ettiğimiz gibi değişik polinöropati tablolarını içermektedir ki bunların 

bazılarında iki ayrı parmak uyarımı da kullanılmıştır. Örneğin, HIV ile ilişkili 

polinöropatili hasta grubunda yapılan çalışmada 4. ve 5. parmak ikili sinir uyarımı 

kullanılmış ve CSP latansında saptanan gecikmenin A-δ liflerinin kantitatif 

değerlendirmesi için güvenilir olabileceğini ileri sürülmüştür (Osio ve ark. 2004). Corsi 

ve ark. (2002) kalıtsal duyusal ve otonom nöropatili olguda, bir parmak uyarımında 

CSP'de kayıp saptarken ve iki (2+3) parmağı aynı anda uyarırken gecikmiş, kısa süreli 

CSP' lerin bulunduğunu ve sessiz periyodun üretilmesi için A-δ liflerinin aracılık ettiği 

bir uzaysal toplamın gerekli olduğu kanaatine varmışlardır, buna karşılık sağlıklı 

bireylerde iki parmaktan gelecek uyarı toplamının etkisine dair bir yorumda 

bulunulmamıştır. Lopergolo ve ark. (2015), 265 sağlıklı 262 polinöropati olgusunda 

benzer şekilde eşzamanlı 2. ve 3. Parmak uyarımı ile CSP’ nin afferent arkını oluşturan 

A-δ liflerinin kaybındaki artış ile orantılı olarak CSP süresinde düşme saptamışlardır ki 

bu yöntem ile özellikle demiyelinizan polinöropatilerde ince lif tutulumunun kolayca 

tespit edebileceğini ve CSP mekanizmasındaki ince miyelinli A-δ liflerinin katkısınının 

gösterilebileceğini belirtmişlerdir. Eldeki veriler ışığında CSP süresinin, A-δ 

afferentlerinin fonksiyonuna ve sayısına bağlı olduğu, büyük çaplı liflerin afferent veya 
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efferent fonksiyonuna bağlı olmadığı ve CSP’ nin varlığının A-δ afferentlerinin varlığı 

ve fonksiyonu ile ilgili bilgi verebileceği öne sürülmektedir (Kofler ve ark. 2019a; Gilio 

ve ark. 2008).  Değişik polinöropati tablolarında yapılan bu çalışmalardan CSP 

sonlanım latansı ve süresinin A delta afferentlerinin işlev ve sayılarına bağlı olduğun 

sonucu çıkmaktadır (Kofler ve ark. 2019b). Bununla birlikte farklı liflerin eş zamanlı 

aktivasyonunun da bu yanıta katkıda bulunabileceği ifade edilmiştir. Çalışmalarda A-δ 

afferentlerinin dışında geniş çaplı afferent liferinde ekstroseptif inhibisyonda özelikle 

presinaptik inhibisyon seviyesinde etkili olabileceğine dair kanıtlar bulunmaktadır 

(Aydin ve ark. 2019; Kofler 2004). 

Spinal ve supraspinal düzeyde CSP oluşumu ve refleksin davranışını 

etkileyebilecek durumlar konusunda yapılan çalışmalara bakıldığında, Leis ve 

arkadaşları servikal radikülopatide (C6, C7, C8) CSP' nin korunmuş olmasını farklı 

segmentlerden A-δ liflerince gelen verilerin omurilikteki bir internöronal ağa iletilmesi 

ve gelen sinyalin güçlenerek motornöron havuzlarını derin bir şekilde inhibe edilmesine 

bağlı olabileceğini ileri sürmüştür (Leis ve ark. 2011). Diğer bir çalışmada ise Vasko ve 

ark. (2017) duyusal ve motor liflerin etkilendiği C6-C8 arasında parsiyel kök 

avülsyonları olan olgularda CSP’ nin varlığını, kısmen korunmuş A-δ lifler aracılığı ile 

birden fazla segmentten gelen nosiseptif girdinin güçlenerek daha küçük ince afferent 

liflerin aktivasyonu sonucunda sağlam propriospinal nöronal devrenin işlevini 

sürdürmesi ile açıklamışlardır. Bu veriler Leis ve arkadaşlarının daha önce de belirttiği 

gibi CSP’ deki ekstroseptif supresyonda oligosinaptik internöronal bağlantıların daha 

etkin olduğu fikrini destekler niteliktedir (Leis ve ark. 1995; 1996). Bununla birlikte 

CSP jeneratörü üzerinde spinal döngülerin olası etkisinin incelendiği kortikospinal 

traktusun etkilendiği 13 inme ve 21 amiyotrofik lateral skleroz (ALS) hastasında 

yapılan çalışmada ikili sinir (2p+3p) uyarımı ile CSP süresinde değişiklik saptanmadığı, 

CSP başlangıç latansında saptanan gecikmede A-δ lifleri aracılığı ile oluşan 

oligosinaptik propriospinal devre ile birlikte aynı zamanda büyük çaplı liflerin hakim 

olduğu farklı merkezi polisinaptik nöral yapıların katkısı olabileceği ileri sürülmüştür 

(Gilio ve ark. 2008). Bu çalışmada da olası oligosinaptik propriopsinal döngünün 

temsilinde farklı segmental girdiler için farklı parmaklara (2p/3.p+ 5.p) uyarımlar 

kullanılmıştır.   

Çeşitli nörofizyolojik yöntemler ile 21 servikal miyelopatili hastanın 

değerlendirildiği bir başka çalışmada özellikle üst ekstremitede CSP anormalliklerinin 
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MEP anormallikleri kadar hassas olduğu saptanmış ve bu durumun yüksek oranda 

spinotalamik disfonksiyon ile ilişkili olduğu belirtilmiştir. Ayrıca CSP anormalliklerinin 

kortikospinal sistem disfonksiyonu ile yüksek korelasyonu CSP üzerindeki supraspinal 

etki ile ilişkilendirilmiştir (Stetkarova ve Kofler 2009). Propriospinal internöronların, 

kortikospinal sistemin ya presinaptik ya da postsinaptik inhibisyonu ile CSP 

oluşumunda da rol aldığı düşünülmektedir. İnce miyelinli A-δ afferentlerinin kollateral 

ve terminal dalları, muhtemelen spinal kord merkezine yakın olarak dorsal boynuzda 

yerleşmiş Rexed'in laminası I ve V te sonlanır ve spinotalamik yollar ile yükselen veya 

inen propriospinal projeksiyonlar sonucunda spinal motor çekirdeklerde motor 

aktiviteyi baskılamak için çalışır. Bu refleks yolu anatomik kesintiye uğratan 

durumlarda CSP yokluğu veya gecikmesi gözlenebilir. Daha önce çeşitli çalışmalarda 

gösterildiği gibi siringomyeli, intramedüller omurilik lezyonları ve omurganın diğer 

yapısal anormallikleri nedeniyle oluşan myelopatiler dahil olmak üzere spinotalamik 

yolu tutan sınırlı spinal lezyonları olan hastalarda motor aktivitenin baskılanmasında 

yetersizlik gelişebilmektedir (Kaneko ve ark. 1998; Stetkarova ve ark. 2001; Kofler 

2003; Lo ve ark. 2007; Roser ve ark. 2008; Stetkarova ve Kofler 2009). Hatta küçük 

sentromedüller lezyonlarda somatosensoriyel ve motor uyarılmış potansiyeller 

etkilenmeden sadece CSP’ de kayıp izlenebilmektedir (Kofler 2003; Stetkarova ve 

ark.2001; Stetkarova ve Kofler 2009). Çalışmamıza katılan sağlıklı bireylerde bu 

yolaklar ve bağlantıların sağlam olduğunu kabul etmekteyiz. Ancak yukarıda sözü 

edilen yapılardan en azından bir bölümü inhibisyonun sınırlanmasında da rol almalıdır. 

Sessiz periyod üzerine suprasegmanter etkiler bunlarla sınırlı olmayıp hareket 

bozuklukları ve ilişkili durumlarda da bir dizi değişiklik olduğu görülmektedir ki bunlar 

bir ölçüde refleks yolak farmakolojisine yaklaşım sağlanması bakımından da değerlidir. 

Serrao ve arkadaşları İdiyopatik Parkinson Hastalığı (İPH) ve diğerleri olmak üzere 

ekstrapiramidal hastalıkları iki grupta incelemişler ve tüm hastalarda CSP süresinde 

uzama saptamış ve bunun spinal düzeyde ekstrapiramidal modülasyonun bozulması 

sonucunda spinal inhibitör interneronların hiperaktivitesine bağlı olabileceği ileri 

sürmüşlerdir (Serrao ve ark. 2002).  Çalışmalarda L-Dopa' nın huzursuz bacaklar 

sendromu (HBS) (Öz ve ark. 2012; Han ve ark. 2007) ve İPH’ da (Fuhr ve ark. 1992; 

Clouston ve ark.1996; Serrao ve ark. 2002) CSP süresini kısalttığı ancak ilerleyici 

MSA, kortikobazal dejenerasyon ve süpranükleer felç sendromununda CSP süreleri 

üzerinde hiçbir etkiye sahip olmadığı saptanmıştır (Serrao ve ark. 2002; Stetkarova ve 
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ark. 2015). İPH’ da gözlenen bu düzelme aslında bazal gangliya seviyesinde etkin 

olduğu bilinen L-Dopa’ nın motor nöron aktivitesini modüle eden spinal internöronların 

uyarılmasını arttıran ya da inhinbisyonunu azaltacak şekilde spinal seviyede indirekt bir 

etki yaratabileceği şeklinde yorumlanmıştır. Bu etkinin muhtemelen propriospinal 

internöronlar üzerinden etkisini gösterdiği kanaati ifade edilmiştir (Serrao ve ark. 2002). 

Ayrıca artmış uyarılabilirlik ya da azalmış inhibisyona neden olan bu spinal inhibitör 

devre için bazal gangliya ve omurilik arasında retikülospinal sistem içinde yerleşmiş 

ortak bir bağlantı olabileceği ileri sürülmüştür (Stetkarova ve ark. 2015). 

Risk faktörleri ve semptom paterni ile ince lif polinöropatilerine benzerlik 

gösteren HBS (Polydefkis ve ark. 2000; Gemignani ve ark. 2006) patofizyolojisinde 

bozulmuş dopaminerjik kontrol ile birlikte periferik olarak bozulmuş duyusal 

modülasyonun etkili olabileceği ön görülerek yapılan sayılı çalışma bulunmaktadır; 

ancak değişik çalışmacıların sonuçları oldukça farklıdır. Han ve arkadaşları (2007) en 

geniş serinin incelendiği çalışmalarında sağlıklı kontrollere göre 157 idiyopatik HBS 

tanılı hastada CSP sürelerinde uzama saptanmış ve dopaminerjik tedavi ile 

dopaminerjik hipotalamospinal yolun hipofonksiyonu telafi edilerek CSP süresinde 

neredeyse normale dönerek iyileşmenin sağlanabildiğini belirtmişlerdir. Bununla 

birlikte CSP başlangıç latanslarında bir fark olmadığını dolayısı ile HBS’ de A-δ liflerin 

etkilenmediğini, bu durumun C lif etkilenimi için bir gösterge olabileceğini 

vurgulamışlardır. Ayrıca ağrılı afferent uyaranlara cevap olarak motor ünite potansiyeli 

inhibisyonunda, inen lifler uygun şekilde modüle edilmezse CSP süresinin 

uzayabileceği, spinal devre üzerindeki inen modüle edici liflerin sensorimotor 

semptomlardan sorumlu olabileceği, hipotalamik dopaminerjik projeksiyonların 

omurilik ile yakından ilişkili olduğu ve dopaminerjik hipotalamospinal yolun 

hipofonksiyonu sonucu oluşan CSP süresindeki uzamanın ön boynuz hücrelerinin 

interneuronal inhibisyonunun eşzamanlı olmayışı ile açıklamışlardır (Han ve ark. 2007). 

Isak ve arkadaşları özellikle HBS’ nin erken evresinde Renshaw hücre işlev 

bozukluğunun, yavaş iletken MN' ların disinhibisyonu ile sonuçlanacağını ve bu 

durumun elektrofizyolojik olarak CSP süresinde ki kısalma ile ölçülebileceğini, ayrıca 

sürecin erken evresinde Renshaw hücreleri, sonraki aşamalarda ise Ib-interneuron gibi 

internöronların etkilenimi söz konusu olabileceğini öne sürmüşlerdir (Isak ve ark. 

2011).  
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CSP’ nin son çıktısının motor nöronlar düzeyinde olduğu konusunda elbette bir 

tartışma bulunmamaktadır, o nedenle konuya motor nöronlar açısından da bakmakta 

yarar var. Motor nöron hastalarında yapılan kısıtlı sayıda ki çalışmada sağlıklı 

gönüllülere göre CSP başlangıç latansında uzama saptanmıştır (Gilio ve ark 2008; 

Cengiz ve ark. 2018). Ancak CSP süre ve diğer değişkenler ile ilgili anlamlı bir fark 

izlenmemiştir (Cengiz ve ark. 2018). Bu sonuç spinal internöronların aracılık ettiği 

motor nöronların postsinaptik inhibisyonunu desteklemektir (Kaneko ve ark. 1998; 

Guzulaitis ve ark. 2012). Ancak ALS de kutanöz afferentlerin dejenerasyonu, hatta 

lateral kortikospinal yolların etkilediği de bilinmektedir (Mulder ve ark. 1973; Cohen-

Adad ve ark. 2013). Bu nedenle CSP gecikmesi temel olarak ince miyelinli kutanöz 

afferentlerin ve inhibe edici interneronların iletim hızına bağlı olduğundan, bu 

interneronların katılımı temelinde de açıklanabilir (Cengiz ve ark. 2018).  Stiff person 

ve stiff limb sendromu olgularında CSP’ nin ya hiç alınmadığı ya da ileri derecede 

kısaldığı bilgisi mevcuttur (Kofler ve ark. 2019b). Bu tabloda GABA öncülü glutamik 

asit dekarboksilaza karşı oluşan antikorlar nedeniyle motor nöron eksitabilitesi 

presinaptik GABA aktivitesinin azalmasına bağlı olarak artmakta, eksitasyonla 

şekillenen reflekslerin ileri derece arttığı bilinmektedir (Bocek ve ark. 2016; Thaler ve 

ark. 1998).  

Yukarıda değinilen çalışma sonuçlarından anlaşılacağı üzere diğer refleks 

faaliyetlerde olduğu gibi CSP döngüsü de doğrudan ya da dolaylı olarak çok sayıda 

fizyolojik/patolojik nedenle etkilenmekte, değişmektedir.  Burada spinal ara nöronlar, 

önemli rolü olan elemanlar olarak görülmektedir. Ekstremite hareketlerini kontrol eden 

spinal devreler motor nöronları yönlendiren internöronlar nedeniyle avantajlıdır. Zira 

duyusal geri bildirimler ve inen yolların yönlendirmesi bu ara nöronlar tarafından 

aktarılır (Arber 2012). İnhibitör ara nöronlar motor çıktının şekillenmesinde majör rol 

oynamaktadır, ancak ilgili mikro devrelerin organizasyonu net değildir ve işlevlerine 

göre değişik kas grupların motor havuzları için farklı mimari özellikte mikro devreler 

mevcuttur (Bikoff ve ark. 2016). İlgili mikro devrelerin içerdiği ara nöronlar da tek tip 

olmayıp, işlevlerine göre farklılık gösteren ve bugün için bilinen en az birkaç tipi 

olduğu anlaşılmaktadır (Goulding ve ark. 2014). Yine işlevlerine göre kullandıkları 

transmitterlerde de farklılıklar vardır. Duyusal girdiler için presinaptik inhibisyon 

GABA aracılığı ile sağlanmaktadır (Brooks 1981 pp. 509-595). Bugüne kadar CSP 

oluşumuna katılan nörotransmiterler hakkında çok az şey bilinmektedir. Merkezi sinir 
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sistemi boyunca güçlü inhibe edici bir nörotransmiter olan GABA’ nın yapısal bir 

analoğu olan baklofenin antispastik spinal seviyedeki mono ve polisinaptik reflekslerin 

pre-ve postsinaptik inhibisyonu ile ilişkilendirilmiştir (Gracies ve ark. 1997). Ancak bu 

güçlü GABA agonisti ile CSP’ nin modüle edilmediği de gösterilmiştir (Stetkarova ve 

Kofler 2013). Baklofen dışında opioid (fentanil), antihistaminikler (setirizin) ve 

botulinum toksininin de etkisinin olmadığı gösterilmiştir (Pullman ve ark. 1996; 

Inghilleri ve ark. 2002; Floeter 2003; Kofler ve ark. 2009). Ancak HBS (Han ve ark. 

2007; Öz ve ark. 2012) ve İPH’ da (Fuhr ve ark.1992; Clouston ve ark. 1996; Serrao ve 

ark. 2002) CSP üzerindeki dopaminerjik modülasyona dair tartışmalı sonuçlar 

bulunmaktadır ki bunun düşük ve yüksek eşikli afferentlerin eş zamanlı uyarımından 

kaynaklanabileceği ifade edilmiştir.  

Özetle aksonal PNP’ de yapılan çalışmalarda CSP ya alınmıyor ya da süre 

kısalmakta, bu çalışmalar ile akson sayısının CSP süresinin oluşumunda başlıca faktör 

olduğu sonucuna varılmaktadır. CSP süresinin kısaldığı ve uzadığı durumlar içinde 

servikal miyelopati (CSP süresi kısalmış veya hiç alınmamış - internöronal presinaptik / 

postsinaptik inhibisyon kaybı) (Kaneko ve ark. 1998; Stetkarova ve ark. 2001; Kofler 

2003; Lo ve ark. 2007; Roser ve ark. 2008; Stetkarova ve Kofler 2009), stiff person 

sendromu (CSP tam kayıp veya süre kısalması- presinaptik inhibisyon kaybı) (Bocek ve 

ark. 2016; Thaler ve ark. 1998), İPH ve diğer ekstrapiramidal hastalıklar (CSP süresinde 

uzama- presinaptik inhibisyon artışı) (Serrao ve ark. 2002; Stetkarova ve ark. 2015), 

HBS (CSP süresinde uzama veya kısalma- internöronnal presinaptik disinhibisyon) 

(Han ve ark. 2007; Isak ve ark. 2011) gibi durumlar sayılabilir. Normal bireylerde ise 

geniş bir aralıkta saptanan CSP süresi (Kim JY ve ark.  2009; Serrao ve ark. 2002) 

habitüasyona dirençlidir ve uyarı şiddeti arttıkça CSP süresinin uzadığı, buna karşılık 

CSP latansının kısaldığı bilinmektedir (Uncini ve ark. 1991; Shefner ve ark. 1993).  

Çifte uyarımla CSP derlenmesini inceleyen Yoon ve ark. (2010) 60ms’den 

200ms’ye kadar artan uyarı aralıklarını uyguladıkları çalışmalarında 100 ms altındaki 

uyarı aralıklarında ikinci yanıtın başlangıç latansının uzadığı ve inhibitör sürenin 

kısaldığını saptadılar ve bu durumu 100ms altında spinal inhibitör döngünün refrakter 

oluşuna bağlamaktadırlar. Bu sonuç bir anlamda inhibisyonun kısıtlanması olarak 

yorumlanabilir mi sorusunu akla getirmektedir (Yoon ve ark. 2010). 

Ara nöronlarla ilgili yukarıda sözünü ettiğimiz “çok sayıda bilinmeyen” faktörü 

saklı tutarak önce iyi tanınan ara nöron sistemleri üzerinden ikili uyaran etkisinin 
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nerelerden kaynaklanabileceğini gözden geçirelim. Afferent arkını A-δ liflerince 

oluşturduğu düşünülen CSP de iki komşu sinir dalı veya sinirin (2p+3p veya 2p+5p) 

ayrı ayrı uyarımlarının aritmetik toplamlarına kıyasla birlikte uyarım ile CSP süresinin 

kısa olması çevresel inhibisyonun somatosensoriyel entegrasyonunda etkili olası 

mekanizma için bir gösterge olabileceği düşünülebilir mi? Daha önce Vasko ve ark. 

(2017) ile Leis ve ark. (2011)’ nın çalışmalarında ileri sürdükleri gibi ikili uyarım ile 

farklı spinal segmentlerden A-δ liflerince taşınan duyusal girdi hem unilatearal hem de 

kontrlateral kısa ve uzun propriospinal projeksiyonlarca henüz tanımlanmamış olası 

farklı internöronal yapıların aktivasyonu ve motor nöron havuzu üzerinde görece 

artması beklenilen inhibisyonda azalmaya yol açmış olabilir. CSP ile kutanöz çekinme 

refleksi arasında her ikisinin de A-δ lifleri ile taşınması ve anatomik olmaktan çok 

işlevsel bir organizasyonlarının olması gibi bazı ortak noktalar tanımlanmıştır. Bu iki 

refleks döngünün omurilikte bir araya geldiği alan “Wide Dynamic Range” (WDR) 

nöronlarıdır. Bu hücrelerin kapı kontrol mekanizmasında yer aldıkları bilinmektedir. 

Kapı kontrol mekanizmaları nosiseptif (C, A-δ) ve nosiseptif olmayan (A-α, A-β) lifler 

arasında bilgi akışında bir dengenin sağlanması için önemlidir. Bu mekanizmada WDR 

nöronları nosiseptif ve nosiseptif olmayan her iki tür bilgi için duyusal girdi alır ve yanıt 

üretir (Melzack ve Wall 1965). WDR nöronları spinal dorsal kökte hem yüzeysel 

tabakalarda hem de lamina V'in merkezinde daha derin tabakalarda yer alır. Ayrıca 

polisinaptik reflekslerde yer alan internöron ile spinotalamik ve spinoretiküler 

yolaklarda projeksiyonlardan sorumlu nöronları da içerirler (Willis ve Coggeshall 

2004). WDR nöronun segmental alıcı alanı deri üzerinde bir eksitatör ve bir inhibitör 

alandan oluşur. Eksitatör alanın merkezi hem zararsız hem de nosiseptif uyaranlar ile 

çevresi sadece nosiseptif uyaranlar ile aktive olur (Le Bars ve Chitour 1983). WDR 

nöronları, nosiseptif bilgilerin omurilik seviyesindeki iletimi ve modülasyonu için 

önemlidir. Genellikle A-δ lif havuzunun aktivasyonu hem bu eksitatör reseptif alanlar 

ile hem de inhibitör reseptif alanlar ile örtüşen WDR nöronlarını aktif hale gelecektir 

(Chung ve ark. 1984). WDR nöronları ilginç şekilde uyarıcı ve inhibe edici etkilerin 

birleştiği bir alan oluştururlar ve bu doğal özelliği değişken yanıtların ortaya çıkmasına 

neden olmaktadır (Le Bars 2002). Öte yandan aynı yoğunlukta tekrarlayıcı nosiseptif 

uyarana cevapta artış sergileyebilirler (Guan ve ark. 2006; Li ve ark. 1999). Bu temel 

özellikleri ile WDR nöronlarının hem ağrı fizyolojisinde önemli olan kapı kontrol 
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mekanizması hem de çevresel inhibisyon mekanizmasında ortak nokta olabileceği 

düşünülebilir.   

Omuriliğin sağlıklı motor işlevi için kortikospinal yol boyunca farklı omurilik 

segmentleri arası ile aynı segmentlerde lokal nöronal devrelerin fonksiyonel 

koordinasyonu gerekmektedir. Bu işlevsel yapı için en önemli görevi propriospinal 

internöron (PN) olarak adlandırılan nöronlar üstlenmektedir. Omurilikte santral kanal 

dorsalinde yerleşen bu hücrelerin moleküler, hücresel ve fonksiyonel yapıtaşları henüz 

net bilinmemektedir. Ancak omurilikten gelen nosiseptif ve viseroseptif bilgiler ile 

modüle olduğu, omurilik boyunca farklı segmentler arası ilişkiyi sağladığı ve kompleks 

motor ve sensorimotor refleksler için gerekli olduğu düşünülmektedir (Sherrington ve 

Laslett 1902; 1903, Chung ve Coggeshall 1983; Ni ve ark. 2014). Birçok araştırmacının 

Yapılan çalışmalarda supraspinal ve segmenter nöronlar arasındaki bu ilişki özellikle 

hareketin hedefe yönelik ve denge içinde olması, ekstremiteler arası koordinasyon ve 

postür için önemli olduğu kanaati mevcuttur (Miller ve ark. 1973; Skinner ve ark. 1980; 

Cowley ve ark. 2010). PN' ler daha önce tanımlanmış Renshaw hücreleri (Alvarez ve 

Fyffe, 2007), kolinerjik bölüm hücreleri (Miles ve ark. 2007) ve Ia internöron (Wang ve 

ark. 2008) hücrelerinden farklı yapılardır. Servikal PN' lerin çoğu torasik lamina 

internöronları ile torasik omurilikteki çok sayıda PN ise lomber motor kontrolünün 

aktivitesini kontrol etmek için lomber lamina internöronları ile ilişkili olabileceği 

belirtmiştir. Motor nöronlara propriyoseptif geri bildirime aracılık eden Ia ve Ib 

internöronlarına benzer şekilde (Willis 2004), aynı spinal segmentte torasik PN' lerin bir 

kısmı gövde kaslarından direkt propriyoseptif girdiler alıp aksonlarını lomber motor 

nöronlara projeksiyonları sonucunda gövde ve arka bacak koordinasyonunun 

kontrolünü sağlayan bir yol olabileceği daha önce tanımlanmıştır (Ni ve ark. 2014). 

Yukarıda atıfta bulunduğumuz yazarlar CSP oluşumunda PN ve propriospinal sistemin 

önemine değinmişlerdir. Biliyoruz ki motornöron Ia afferent eksitatör girdiler üzerinde 

A-α afferentlerince gerçekleşen presinaptik inhibisyon ile EMG aktivitesi azalabilir, 

ancak bu segmental eksitatör girdilerin kas aktivitesi üzerindeki rolü tam olarak 

açıklanmamıştır. Ayrıca A-δ afferentleri tarafından α-motonöronların inhibisyonunu 

açıklamak için yeterli olup olmadığı hala açık değildir. Kutanöz afferentler aracılı olası 

Renshaw hücre inhibisyonu içinde yeterince veri bulunmamaktadır. İkili sinir uyarımı 

ile farklı segmentlerden gelen duyusal girdinin oluşturduğu güçlü afferent veri 

sonucunda gerçekleşen ekstroseptif inhibisyondaki sınırlanma bu iki döngü için ortak 
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bir nokta olabilir. Bu ortak döngüde önemli bir görevin hem suprasegmanter hem de 

spinal seviyede yoğun projeksiyonlar aracılığı ile PN tarafından karşılandığı 

söylenebilir. 

  Santral sinir sisteminde nöronal aktivitenin daha düzgün, net, hatasız, hedefe 

yönelik şekilde düzenlenmesinde katkısı olan fizyolojik bir mekanizma olarak kabul 

edilen Çİ için duyusal girdilerin önemi büyüktür. Duyusal yollarda bilgi bir nörondan 

ilgili duyusal yolağa geçerken şekil değiştirebilir. En sık transformasyon biçimlerinden 

biri komşu nöronların aktivitesinde farklılıkların amplifikasyonudur ki kontrast 

artırılması olarak da bilinir.  Kontrast artırma somatosensoriyel sistem dahil, duysal 

yolakların bilgi işlemedeki genel özelliğidir. Kontrast artırma ile ilgili genel 

mekanizmalardan birinin de özetle komşu hücrelerden birinin yanındakine inhibitör 

etkisi olarak adlandırabileceğimiz lateral inibisyon ya da çevresel inhibisyon olduğunu 

biliyoruz.  Somatosensoriyal sistemde afferentler arası artan konverjans kutanöz 

afferent girdi alan boyutu ile ilişkili şekilde motor uyarılabilirliği etkileyebilir 

(Tamburin ve ark. 2005). Somatosensoriyal sismtemde Çİ’ nun SEP yöntemi 

kullanılarak gösterildiği Tinazi ve arkadaşlarının çalışmasında normal bireylerde SEP 

genliklerinde iki komşu sinirin aynı anda uyarımı ile elde edilen yanıtlarda iki sinirin 

ayrı ayrı uyarımlarının aritmetik toplamına kıyasla daha küçük bulunmuştur. Gözlenen 

SEP supresyonunun somatosensoriyal sistemin birçok seviyesinde mevcut olan Çİ 

fenomeniden kaynaklandığı ileri sürülmüştür. (Tinazzi ve ark. 2000). Ancak bu 

supresyonda etkili olabilecek olası mekanizmalar üzerinde net bir kanaat 

bildirilmemiştir. Ayrıca Tinazzi, diskriminatif duyusal yapının yetersiz olduğu ve 

hareketin anormal algılandığı fokal distonik elli hastalarda komşu vücut bölgelerinden 

gelen koruyucu afferent girdilerin inhibitör bütünleşmesinde gelişen yetersizliği, Çİ’ 

nun verimsiz entegrasyon ve anormal motor yanıt çıkışı ile açıklamış ve bu durumun 

distonili bireylerde motor yetersizliğe katkıda bulunabileceğini belirtmişlerdir (Tinazzi 

ve ark. 2000). Bu çalışmada da sağlıklı bireylerde SEP N20 genliklerinin tek tek 

uyarımlarının aritmetik toplamına kıyasla birlikte uyarıldıklarında elde edilen veriler 

istatistiksel anlamlılıkta daha düşük olarak saptandı. Duyusal korteks ile ilgili olarak Çİ 

mekanizmasına değinen çalışmaların varlığına karşın omurilik düzeyi için bu konuda 

literatür zengin değildir.    

Çevre kasların istenmeyen aktivasyonu hassas görev performansını 

engelleyebilir ki Çİ’ nun tam da bu noktada önemli bir rol oynadığı ileri sürülmektedir. 
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di Lazzaro ve ark. (2004), istemli hareket sırasında sorumlu kasta MEP artışını omurilik 

ve interneronların uyarılabilirliğindeki artış ile açıklarken, Kassavetis ve ark. (2014) 

istemli kası sırasında çevre kaslardaki MEP ‘in azalmasını Çİ için güçlü bir kanıt 

olduğunu ifade etmişlerdir (di Lazzaro ve ark. 2004; Kassavetis ve ark. 2014). Oysa el 

kaslarında ÇI’nin, kortikal sessiz periyod süresi ile ölçülen GABA-B aracılı 

intrakortikal inhibibisyondan bağımsız olduğu, yani en azından motor işlevler açısından 

bakıldığında çevre kas aktifken kortikal sessiz periyodda bir değişiklik olmadığı 

gösterilmiştir (Poston ve ark. 2012).  

Öte yandan Sripati ve ark. (2006) primatlarda yaptıkları çalışmalarda Çİ nun 

santral ve periferde aynı şekilde temsil edilmediği sonucuna varmışlardır. Primatlarda 

daha önce yapılan çalışmalarda, hareketin zamansal ve mekansal formu ile ilgili 

bilgilerin yavaş ve hızlı uyumlu afferentlerce (Johnson 2001) öncelikli olarak 3b, 1 ve 2. 

korteks alanlarına taşındığı ve işlendiği (Jones ve Powell, 1970), yavaş ve hızlı uyumlu 

afferentlerin taktil algının farklı yönlerinden sorumlu olduğu belirtilmiştir (Johnson 

2001). Periferde yavaş uyumlu afferentler küçük alıcı alanlara sahip ve sabit girdilere 

karşı sürekli cevap üretirken, hızlı uyum afferentleri ise daha büyük alıcı alanlara sahip 

ve girdi başlangıcı ve geri çekilmeye geçici tepkilerden sorumlu olduğu bilinmektedir 

(Johnson 2001). Oysaki korteksin cevapları perifer ile karşılaştırıldığında çok daha 

karmaşıktır. Literatürde 3b ve 1 bölgeleri arasındaki diğer fonksiyonel farklılıklara 

ilişkin farklı sonuçlar bildirilmiştir. Ortak kanı 3b ve 1 alanlarındaki nöronların, farklı 

seçicilik sergiledikleri şeklindedir. Alan 3b'de ön planda yönelim seçiciliği (Pubols ve 

LeRoy, 1977; Gardner 1988; Hsiao ve ark. 2002), ve alan 1'de ise hareket seçiciliği ön 

plandadır (Warren ve ark. 1986). Ayrıca taktil bilginin çevre alandan önce alan 3b'ye ve 

sonra alan 1'e aşamalı bir dönüşümünü göstermektedir (Sripati ve ark. 2006). Sripati 

eksitasyon ve inhibisyon zaman dilimi arasındaki mekansal-zamansal ilişkiyi 

sorguladığı çalışmasında hızlı uyum afferentlerinin daha büyük uyarıcı ve toplam 

mekansal-zamansal alıcı alana sahip oldukları, ayrıca yavaş uyum affarentleri çevresel 

inhibisyon sergilerken hızlı uyum affarentlerinde bu durumun gözlenmediğini ifade 

etmişledir. Bu durum periferde çevresel inhibisyonu üretebilecek sinaptik mekanizma 

olmadığını düşündürmektedir (Sripati ve ark. 2006). 

İkili uyarımın uygulandığı önceki çalışmalar incelendiğinde ekstroseptif 

inhibisyon süresi üzerindeki etkisine dair henüz fikir birliği mevcut değil. Kranz (1973) 

ekstrosepteptif motornöron inhibisyonunun fizyolojik temeli ile ilgili tek motor ünite 
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kayıtları üzerine yaptığı çalışmasında herhangi bir motornöron için inhibisyon başlama 

zamanının değişken olduğunu gözlemlemiş. Bu değişkenliğin motornöronun deşarjını 

sağlayan afferent inhibe edici uyarının zamanlaması, efferent alfa-motonöronun iletim 

hızı ve motonöronun deşarj hızına bağlı olabileceğini, dolayısı ile birbirini takip eden 

aynı uyarıların aynı motornöron üzerinde bile farklı etkiler gösterebilieceğini öne 

sürmüştür (Kranz ve ark. 1973). Daha önce özellikle polinöropatili olgularda ileri 

sürüldüğü gibi, eş zamanlı ikili sinir uyarımı zayıf ya da hiç elde edilemeyen 

ekstroseptif supresyonu belirginleştirebilir. Bu teoriye göre ikili sinir uyarımı, sağlam 

A-δ lif ve kollateralleri aracılığı ile zayıf sinapsın kuvvetliyi destekleyici ya da Hebbian 

etkisi (Hebb 1949) ya da bir başka değişle sinaptik pekiştirme sonucunda motor nöron 

havuzu üzerindeki inhibisyona katkıda bulunabilir. Bununla birlikte ikili uyarım ile 

oluşan ekstroseptif inhibisyondaki sınırlanma da motor nöronun eksitasyon ya da 

inhibisyon kapasitesi de etkili olabilir. Bir network aktivitesinin stabilize olması 

eksitatör ve inhibitör sinapsların   relatif gücüyle resiprokal olarak düzenlenir ve 

inhibisyon aktivitedeki uzun süreli değişiklikler ve duysal yönlendirme ile sağlanır. 

Çeşitli çalışmalar inhibitör sinaptik pekiştirmenin eksitatör sinapslardan farklı olarak 

Hebbian platisite ile değil homeostatik olarak düzenlendiği olasılığını güçlendirmiştir 

(Turrigiano 2011). Nöral devrelerin işlevsel stabilitesini sağlayan homeostatik 

plastisitedir ve intrinsik eksitabilite, sinaptik dayanıklılık, networkun eksitasyon ve 

inhibisyonu arasındaki dengenin ve devrenin bağlantısındaki değişikliklerin 

koordinasyonunu sağlamaktadır. Bu açıdan bakıldığında inhibisyonun olması gerektiği 

bir optimum seviyede sınırlandığı sonucunu çıkarabiliriz.  

Çalışmamızın en önemli limitasyonu CSP parametreleri içinde sadece geç 

başlangıçlı kısmın kullanılmasıdır. Bazen, LLR, CSP başlangıç segmenti üstüste 

gelebilir ve CSP başlangıç latansını etkileyerek görece CSP başlangıç segmenti uzar ve 

süre kısalabilir. Bu nedenle, Kofler (2003) CSP başlangıç latansının “erken başlangıç” 

ve “gecikmeli başlangıç” olarak sınıflandırmayı önermiştir (Kofler 2003). LLR, ya I1 ve 

I2 olarak CSP yi kesintiye uğratır ki bu “erken başlangıçlı” olarak tanımlanır ya da CSP 

başlangıcı ile superimpose olur ki “geç başlangıç” olarak tanımlanır (Kofler ve ark. 

2008). Çalışmada ekstroseptif inhibisyonun daha net değerlendirebilmek için sadece 

CSP geç başlangıç parametresi kullanılmıştır. Bir sonraki aşamada ikili uyaranın CSP 

derinliği, fazların ayrı ayrı özellikleri ve sonlanım sırasında ortaya çıkan rebound 

üzerine etkilerinin araştırılması uygun olacaktır. 
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Sonuç olarak sağlıklı bireylerde motor sisteme gelen afferent bilgiler nöral 

elemanların ince ayarlı aktivasyonuna yol açar ve nihayetinde hareketin doğru 

yürütülmesiyle sonuçlanır ki birçok deneysel ve klinik kanıtlar motor sisteme gelen 

duyusal geribildirimlerin önemini doğrulamaktadır.  İkili uyaranla oluşturulan CSP 

yanıt süresinin her bir sinirin ayrı ayrı uyartılması ile elde edilen yanıt sürelerinden 

farklı olmaması ve normal bireylerde bunların toplamına ulaşmaması fenomeniye 

çevresel inhibisyon penceresinden bakmaya çalıştığımız çalışmamızda bu öngörümüzü 

ispatlamaktan uzak olduğumuz görülmektedir. Ancak hem refleks mekanizma ile ilgili 

sadece kesin olmayan bir dizi modelin olması, gerekse spinal devreler ve inhibitör 

sistemleri hakkında bilgilerin yetersiz kalması bunun nedeni olabilir; ancak sistemin 

tanınmasına yönelik bir pencere açabileceği kanısındayız.  
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