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1. ÖZET 

İzole oküler semptomlarla başvuran hastaların tanısal değerlendirilmesinde tek lif 

elektromiyografisinin yeri 

Öğrenci Adı: Pınar KAHRAMAN KOYTAK  

Danışman Adı: Prof. Dr. Kayıhan ULUÇ 

Amaç: Pitoz ve diplopi gibi oküler semptomlar acil servislere, oftalmoloji ve nöroloji 

kliniklerine sık başvuru nedeni olmaktadır. Bu olguların birçoğuna oküler miyasteni 

gravis (OMG) ön tanısı ile tek lif elektromiyografisi (TLEMG) istenmektedir. Bu 

çalışmada, oküler belirtilerle başvuran hastaların değerlendirilmesinde konsantrik iğne 

elektrodu (KİE) ile TLEMG incelemesinin klinik yararlılığını araştırmak amaçlanmıştır. 

Gereç ve yöntem: Son 3 yıl içerisinde izole oküler semptomlarla başvuran ve OMG ön 

tanısı ile KİE-TLEMG/jitter analizi için laboratuvarımıza yönlendirilen hastaların klinik 

ve elektrofizyolojik verileri retrospektif olarak incelendi.  

Bulgular: Toplam 122 (78 kadın, 44 erkek) hastanın %62,3’sinde izlemde miyasteni dışı 

nedenler saptandı. Yüzde 37,7’si OMG tanısı aldı. Pitoz ve diplopinin birlikte görülmesi, 

diurnal fluktuasyon ve alternan patern OMG grubunda anlamlı fazla görüldü (p<0,001). 

Frontalis kasından KİE-jitter analizinin OMG tanısında duyarlılığı %80,4, özgüllüğü 

%90,8, pozitif prediktif değeri %84,1ve negatif prediktif değeri %88,5 olarak hesaplandı.  

Sonuç: Bu çalışma, KİE-jitter analizinin OMG’deki tanısal yararlılığını literatürle uyumlu 

olarak doğrulamakla birlikte klinik pratikte OMG ön tanısının uygunsuz fazla 

konulduğuna ve TLEMG incelemesinin sıklıkla gereksiz istendiğine dikkati çekmektedir.  

 

Anahtar kelimeler: Oküler miyastenia gravis, tek lif elektromiyografisi, pitoz, diplopi, 

yanlış tanı   
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2. SUMMARY 

Utility of single fiber electromyography in the diagnostic evaluation of patients with 

isolated ocular symptoms 

Student Name: Pınar KAHRAMAN KOYTAK 

Name of Supervisor: Prof. Dr. Kayıhan ULUÇ 

Objective: Ptosis and diplopia are frequent presentation symptoms in the emergency 

rooms, ophthalmology and neurology clinics. Most of these cases are referred for single 

fiber electromyographic (SFEMG) to confirm or rule out ocular myasthenia gravis 

(OMG). The aim of this study is to investigate the clinical utility of SFEMG/jitter analysis 

with concentric needle electrode (CNE) in the assessment of patients with ocular 

symptoms and signs. 

Material and methods: The clinical and electrophysiological data of patients with 

isolated ocular symptoms, who were referred for CNE-jitter analysis to our laboratory for 

the last 3 years, were retrospectively reviewed. 

Results: A total of 122 cases (78 female, 44 male) were included in the study. In 

retrospective review of the follow-up charts, 62.3% of them were found to have non-

myasthenic disorders. Only 37.7% of the patients had the final diagnosis of OMG. The 

presence of both ptosis and diplopia, diurnal fluctuation and alternating patern were likely 

to be indicative of OMG (p<0,001). CNE-jitter analysis in the frontalis muscle was found 

to have a sensitivity of 80.4%, specificity of 90.8%, positive predictive value of 84.1%, 

and negative predictive value of 88.5% in the diagnosis of OMG. 

Conclusion: This study confirms the favorable diagnostic accuracy of CNE-jitter analysis 

in OMG, in concordance with the literature. However, it draws attention to the 

overutilization of SFEMG and frequent misdiagnosis/overestimation of OMG in clinical 

practice. 

Key words: Ocular myasthenia gravis, single fiber electromyography, ptosis, diplopia, 

misdiagnosis
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3. GİRİŞ ve AMAÇ 

Göz kapak düşüklüğü ve çift görme gibi oküler belirtiler acil servis, göz ve nöroloji 

kliniklerine sık başvuru nedenlerinden biridir. Ayırıcı tanıda beyinsapı 

hastalıklarından oküler motor sinir paralizilerine, orbita hastalıklarından miyopatilere 

ve miyastenia gravise (MG) kadar birçok hastalık yer almaktadır (Mittal ve ark., 2011; 

Zambelis ve ark., 2015). Bu hastalıkların tanısal değerlendirilmesinde nöroradyoloji 

ve elektrofizyoloji önemli yer tutmaktadır. Bu tarz izole oküler semptomlarla başvuran 

hastalara rutin klinik pratikte uygulanan yaklaşım, nöroradyolojik tetkikler ile yapısal 

nedenler dışlandıktan sonra oküler MG (OMG) açısından tek lif elektromiyografisi 

(TLEMG) istenmesi olmaktadır. MG, nöromusküler bileşkenin postsinaptik 

membranına antikorların bağlanması sonucu oluşan otoimmün bir hastalık olup 

sıklıkla başlangıçta oküler bulgularla prezente olur (Gilhus, 2016). MG tanısında 

öykü, nörolojik muayene ve laboratuvar tetkikleri yol gösterici olmakla birlikte 

elektrofizyolojik tanı oldukça önemlidir ve tanıda duyarlılığı ve özgüllüğü en yüksek 

olan tetkik TLEMG’dir (Morren ve ark., 2016). 

Nöroradyolojik tetkikler hemen her merkezde bulunmakla beraber TLEMG çok az 

merkezde yapılabilmektedir. Kliniğimiz bu tetkikin yapılabildiği nadir ve önemli 

merkezlerden biridir. Bu nedenle, bu hastalar sıklıkla hastanemize 

yönlendirilmektedir. Klinik pratik tecrübemize dayanarak TLEMG gibi zaman alıcı, 

masraflı, invazif ve ağrılı bir işlemin gereğinden fazla istendiğini, hastalara OMG ön 

tanısının uygunsuz fazla (misdiagnosis) konulduğunu ön görmekteyiz.  

Bu çalışmada, diplopi ve/veya pitoz gibi oküler semptomlarla başvuran hastaların 

değerlendirilmesinde TLEMG incelemesinin klinik yararlılığını araştırmak 

hedeflenmiştir. Bu amaçla, tarafımıza OMG ön tanısı ile konsantrik iğne elektodu 

(KİE) ile TLEMG yapılmak üzere yönlendirilmiş olan hastaların klinik ve 

elektrofizyolojik bulguları retrospektif olarak değerlendirilmiştir. Böylece hem KİE-

TLEMG/jitter analizinin OMG’de duyarlılık ve özgüllüğünün hesaplanması, hem de 

ön gördüğümüz hipotezimize dayanarak OMG yanlış tanısının (misdiagnosis) 

konulma sıklığı belirlenmesi amaçlanmıştır. Çalışmanın ikincil amacı ise OMG ön 

tanısı ile gönderilip başka hastalık tanısı alan olguların sıklığı, bu hastalıkların ne 

olduğu ve ayırıcı klinik özelliklerinin de saptanmasıdır.  
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4. GENEL BİLGİLER 

 

4.1. Oküler Miyastenia Gravis 

Miyastenia gravis (MG), nöromusküler bileşkenin (NMB) immün aracılı bir hastalığı 

olup ekstraoküler kaslar da dahil bütün iskelet kaslarını etkileyebilir. Hastalık çoğu 

olguda ekstraoküler kaslar, levator palpebra ve/veya orbikülaris oküli kaslarının 

etkilenimine bağlı olarak oküler semptomlarla başlar. Yüzde %15-20 hastada ise 

semptom ve bulgular oküler kaslarda sınırlı kalır ve bu duruma oküler miyastenia 

gravis (OMG) denir (O'Hare ve Doughty, 2019). 

MG’nin ekstraoküler kasları tercih etmesinin nedeni net olarak anlaşılmamıştır ancak 

bu kasların bazı fonksiyonel ve yapısal niteliklerinin ve levator palpebra superioris 

kasının göz açma sırasında devamlı aktif bulunmasının bu yatkınlığa yol açtığı öne 

sürülmektedir (Al-Haidar ve ark., 2018). Bu kasların NMB’lerinde erişkin ve fetal 

asetilkolin reseptör (AChR) ekspresyonu bulunmaktadır. Bu özellik diğer iskelet 

kaslarında görülmez. Bununla beraber, fetal reseptörlere özel immün cevap 

gözlenememiştir. Sinaptik katlantı sayısı ve AChR yoğunluğunun düşük olması da 

ekstraoküler kas son plak potansiyelinde azalmadan sorumludur ve neticede 

nöromusküler iletim için gereken güvenlik faktörünün düşmesine yol açar. Ayrıca bu 

kaslar MG’nin kompleman-aracılı hasarına duyarlıdırlar çünkü burada kompleman 

düzenleyici gen ekspresyonu diğer kaslardan farklıdır (Solty ve ark., 2008). 

4.1.1. Klinik bulgular 

Çoğu hasta ilk çift görme ve/veya göz kapak düşüklüğü ile başvurur. Gün içi 

dalgalanmalar (diurnal fluktuasyon) OMG’nin belirgin özelliklerindendir. Hastanın 

semptomları dinlenmekle azalır, yorgunlukla ve akşama doğru ise artar (Smith ve Lee, 

2017).  OMG’de pupil etkilenimi, görme kaybı ve duyusal tutulum beklenmez. Bu 

bulgular saptanırsa ayırıcı tanıda başka hastalıklardan şüphelenmek gerekir 

(Kahraman Koytak, 2019). Ancak pitoz pupili kapatmaya başlar ise o zaman görme 

bulanıklığı yakınması olur. 
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Göz kapak düşüklüğü unilateral de bilateral de görülebilir; bilateral ise genellikle 

asimetrik olur. Pitozun iki taraf arasında değişken geçiş özelliği, yani alternan olması 

patognomoniktir. Muayenede yukarı uzun süre bakışla pitozun artması tipik bir 

bulgudur ve bu teste “yorma testi” denilir. Hering kuralına göre bilateral levator 

palpebra kası eşit inervasyon alır. Dolayısıyla düşük göz kapağını kompanse etmek 

için sağlanan ekstra sinir uyarısı diğer kapağın aşırı retraksiyonuna (psödoretraksiyon) 

yol açabilir (Smith ve Lee, 2017). Pitotik kapak elle kaldırıldığında diğer tarafta hafif 

düşüş gözlenir; bu bulgu “perdelenme bulgusu” (enhanced ptosis) olarak adlandırılır. 

Diğer bir muayene bulgusu ise Cogan işaretidir. Özgüllüğü %99, duyarlılığı %75 olan 

Cogan bulgusu dinlenmeyle levator kuvvetsizliğinde geçici iyileşmeye ve hemen 

sonrasındaki ani yorgunluğa işaret eder (Singman ve ark., 2011). On saniye aşağı 

baktıktan sonra hastaya gözlerini aniden primer bakış pozisyonuna getirmesi söylenir. 

Düşük göz kapağının saniyelik yukarı sıçradığı görülür. 

Çift görme oftalmopareziye bağlı binoküler diplopi şeklindedir; tek gözün 

kapatılmasıyla düzelir. Çift görme yakınması olan olguların %90’ında göz kapak 

düşüklüğü de mevcuttur (Kusner ve ark., 2006). Tüm ağrısız göz hareket bozuklukları 

OMG ile karışabilir. OMG’nin ayırdedici bulgusu değişken ya da asimetrik tutulum 

ve pupilin etkilenmemiş olmasıdır. Okülomotor sinir tarafından inerve olan kasların, 

özellikle de medial ve superior rektus kaslarının NMB’leri OMG’den daha çok 

etkilenirler (Biousse ve Newman, 2016). 

OMG’de orbikülaris okuli (OO) kas kuvvetsizliği sıklıkla görülmekte olup jeneralize 

etkilenim lehine değerlendirilmemelidir (Al-Haidar ve ark., 2018). Gözler güçlü bir 

şekilde kapatıldığı zaman normalde kirpikler gömülür ve göz kapakları arasında 

açıklık gözlenmez. Hastanın gözlerini sıkıca kapaması istenerek “zorlu göz kapama 

testi” yapılır. Kapaklar önce tam kapansa da OO kasının yorulması sonucu yavaşça 

aralanarak lagoftalmus oluşur, sklera hafifçe gözükür. Bu bulgu “dikizleme (peek)” 

bulgusu olarak adlandırılır. Ancak bu bulgu OMG’ye özgül değildir ve fasial palside 

de saptanabilir. OO kasının akşamüstü yorularak kuvvetsizleşmesi nedeniyle alt 

kapakta “ektropiyon” (kapak sarkması) görülebilir. 
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4.1.2. Ayırıcı tanı 

Ayırıcı tanıda göz kapağı ya da oküler motor fonksiyonları etkileyebilen tüm 

hastalıklar yer alır (Zambelis ve ark., 2015). Bu hastalıklar; internükleer oftalmopleji 

gibi beyinsapı hastalıklarından oküler motor sinir paralizilerine, kronik progresif 

eksternal oftalmoplejiden (KPEO) restriktif orbitomiyopatilere kadar çok geniş bir 

yelpazede yer alır (Smith ve Lee, 2017).    

Dermatoşalazis göz kapağı üstündeki cildin sarkma ve torbalanması nedeniyle oluşan 

sık gözlenen bir durumdur; pitozla karışır. Yaşlılarda involusyonel olarak ortaya 

çıkabilen, gençlerde ise genellikle kontakt lens kullanımı veya göz cerrahisi gibi 

travmatik etkilenimle oluşan aponöritik pitoz da OMG ayırıcı tanısında yer alır. Bu 

hastalarda göz kapak çizgisinde elevasyon dikkati çeker. Levator aponörozunun 

ayrışması (dehiscence) ile ilişkilidir (Latting ve ark., 2017). 

Tiroid göz hastalığı restriktif binoküler diplopiye yol açabilir. Ancak bu durumda daha 

çok OMG’de görülen ekzotropyanın aksine ezotropya (medial rektus restriksif 

tutulumu nedeniyle) izlenir. Egzoftalmus ve ödem gözlenmesi, pitozun saptanmaması 

OMG’den farklarıdır. Orbitanın radyolojik görüntülemelerinde ekstraoküler kas 

genişleme ve kontrastlanma bulguları önemlidir. Öte yandan, tiroid göz hastalığının 

OMG’ye eşlik edebileceği de akılda tutulmalıdır (Kubiszewska ve ark., 2016). 

Mitokondrial sitopatilerden Kearns Sayre hastalığı ve KPEO bilateral ilerleyici ve 

simetrik özellik gösteren oftalmoparezi ve pitoza yol açarlar (McClelland ve ark., 

2016). Göz hareket bozukluğu genelde pitozdan uzun zaman sonra ortaya çıkar ve 

yavaş progresyon göstermesi ve simetrik olması nedeniyle OMG olgularına göre çok 

daha nadir diplopi yakınmasına neden olur. 

Otozomal dominant geçiş gösteren miyopatilerden olan okülofarengeal musküler 

distrofi (OFMD) ve miyotonik distrofinin; oküler dışı spesifik kas etkilenimleri, aile 

öyküleri ve progresif bulguları OMG tanısından ayırdedilmesini sağlar. 
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Horner sendromunun OMG’den en belirgin ayırdedici özelliği pupil tutulumu ve 

enoftalmidir. Olgular pitoza eşlik eden ipsilateral miyozis ve alt göz kapağında 

elevasyon (revers pitoz) varlığı açısından dikkatli değerlendirilmelidir. 

Oküler motor sinir parezileri ve beyin sapı sendromlarında eşlik edebilen fasial veya 

trigeminal sinirlerin etkilenimi, pupil tutulumu gibi muayene bulguları ayırıcı tanıya 

yardımcı olur. Guillain Barre Sendromunun variantlarından olan Miller Fisher 

sendromunda akut oftalmopareziye arefleksi ve ataksi bulgularının eşlik ettiği 

unutulmamalıdır (McClelland ve ark., 2016). 

4.2. Oküler Miyastenia Gravis Tanısı 

Tanı, OMG’de jeneralize MG’de olduğu gibi yukarıda özetlenen klasik klinik 

özelliklerin bir takım test ve tetkiklerle desteklenmesi ile konulur. Bu amaçla bir takım 

klinik, farmakolojik, serolojik ve elektrofizyolojik testler uygulanır (Kahraman 

Koytak, 2019). 

4.2.1. Klinik testler 

Yorma, dinlenme ve uyku testleri; miyastenik bulguların yorulmakla artması ve 

dinlenmekle azalması prensibine dayanır. Yorma testinde hasta 1-2 dakika yukarı 

baktığı zaman ekstraoküler kasların ve göz kapağının yorulması sonucu pitozun 

ve/veya oftalmoparezinin arttığı saptanır. Ancak unutulmamalıdır ki, yorgunlukla 

akşama doğru göz kapak düşüklüğünün belirginleşmesi sadece OMG’de gözlenmez, 

tüm pitozlarda frontalis kasının kompansasyon için sürekli kasılıp yorulması nedeniyle 

bütün pitozlarda gün sonuna doğru hafif artış gözlenebilir (Latting ve ark., 2017). 

Dinlenme testinde ise gözlerini 2-5 dakika boyunca kapatması istenen hastanın 

açtığında pitozundaki düzelme test edilir. Benzer prensiple, uyku testinde de yaklaşık 

30 dakika sessiz karanlık odada gözleri kapalı dinlendirilen hastanın hemen sonrasında 

oftalmoparezi ve pitozunda düzelme olup olmadığı ölçülür. 

Buz testi; basit, kolayca uygulanabilen etkili bir test olup MG’de %90’nın üzerinde 

özgül olduğu bildirilmiştir Bununla beraber nispeten düşük duyarlılıktadır (%80) ve 

pitozun tam olduğu miyastenik olgularda pozitif saptanmayabilir. Soğukta 

nöromusküler iletimin artması ilkesine dayanarak uygulanır. Bunun nedeni, düşük 
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sıcaklıkta asetilkolinesteraz (AChE) enzim aktivitesindeki inhibisyonun NMB’deki 

asetilkolinin yıkımını engellemesidir (Pasnoor ve ark., 2018). Pitotik kapak üstüne 1-

2 dakika buz torbası konulur ve pitozun en az 2 mm düzelmesi pozitif olarak 

değerlendirilir. Hastayı rahatsız etmesi ve göz kapağının üstüne yerleşememesi 

sebebiyle buz kalıp ve küpleri kullanımı uygun değildir. Lateks eldivenin veya su 

torbasının içine doldurulmuş soğuk su içinde buz küpleri (0C civarında olması için) 

tercih edilmelidir (Marinos ve ark., 2018). İki dakikadan fazla uygulanması önerilmez. 

Çünkü bu durum hasta için rahatsızlık verici olmakla beraber kas lifi ısısının 22C’nin 

altında bulunması kasılma kuvvetini düşürerek yanlış negatif sonuçlara neden olabilir. 

4.2.2. Farmakolojik testler 

AChE inhibitörü ilaçlara objektif klinik yanıt MG tanısı için anlamlıdır. Bunlardan 

edrofonyum kısa etkili intravenöz uygulan bir ajandır. Etkisi 30-60 saniye içinde 

başlar ve 5-10 dakika içinde biter. Testin pozitif kabul edilmesi için toplam maksimum 

10 mg.a kadar uygulama ile başlıca pitoz olmak üzere miyastenik bulguların objektif 

düzelmesi gerekir. Başlangıçta 1-2 mg enjekte edilip beklenilir, yan etki ya da yanıt 

görülmezse geri kalan miktar yavaşça verilir. Bu sırada olası muskarinik yan etkileri 

antagonize etmek için atropin bulundurulmalıdır (Karatas ve ark., 2007). Karında 

kramplar, terleme, göz yaşarması gibi muskarinik yan etkiler gözlenebilir.  Çok nadir 

de olsa bronkospazm, hipotansiyon, bradikardi ve senkop gibi ciddi yan etkiler 

açısından dikkatli olunmalı, kardiak monitorizasyon altında uygulanmalıdır. 

Bahsedilen bu ciddi risklerden dolayı ve ilacın ülkemiz dahil çoğu ülkede 

bulunamaması nedeniyle bu test son yıllarda sık kullanılmamaktadır. Bunun yerine 

etkisi daha geç çıkıp ve daha uzun devam eden intramusküler prostigmin testi veya 

oral piridostigmin testi uygulanabilmektedir (Smith ve Lee, 2017). 

4.2.3. Serolojik testler 

MG’de özgüllüğü en yüksek test anti-AChR antikor pozitifliğidir. Bununla beraber 

duyarlılığı nispeten düşük olup jeneralize MG’de %85 olarak bildirilmekte iken OMG 

hastalarında %38-60 arasında pozitif saptanmaktadır (Galassi ve ark., 2018). Kasa 

özgü tirozin kinaz reseptörüne karşı antikorlar da (anti-MuSK, anti-muscle specific 

kinase) OMG olgularında nadir de olsa pozitif bulunmaktadırlar. Anti-MuSK antikoru 
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saptanan jeneralize MG olgularının oküler etkilenim paternleri diğer MG’de 

izlenilenlerden kısmen farklı bildirilmiştir. Bu hastalarda daha çok konjuge 

ekstraoküler kas kuvvetsizliği ve bununla ilişkili horizontal ya da yukarı vertikal bakış 

parezileri gözlenebilir, ekstraoküler kas atrofisi saptanabilir (Evoli ve ark., 2017). 

Seropozitif olmanın (antikor pozitifliğinin) kötü prognostik işaret olabileceği, 

jeneralize MG’ye dönüşme riskini arttırdığı düşünülmektedir. 

4.2.4. Elektrofizyolojik testler 

Elektrodiyagnostik incelemeler MG’nin tanısal değerlendirilmesinde oldukça 

önemlidir. Bunlardan ardışık sinir uyarım testinin (ASU) OMG’de duyarlılığı nispeten 

düşük olup %15-45 arasında bildirilmiştir. Ancak nöromusküler iletimi değerlendiren 

en duyarlı test tek lif elektromiyografi (TLEMG) tetkikidir (Padua ve ark., 2000; 

Mercelis ve Merckaert, 2011). Aşağıda bu tetkiklerden daha detaylı bahsedilecektir. 

4.2.5. Diğer tetkikler 

Radyolojik inceleme 

Timik hiperplazi veya timoma açısından bütün hastalardan toraks görüntüleme 

istenmelidir (Nair ve ark., 2014). Oküler semptom ve bulgular OMG için atipik ise 

kranial görüntüleme yapılmalıdır (Kahraman Koytak, 2019).  

Tiroid fonksiyon testleri 

Yüzde 26,8 hastada miyasteniye eşlik eden otoimmün tiroid hastalığı bildirilmiş olup 

bu durumda tiroid fonksiyon bozukluğunu tedavisinin oküler semptomları da 

düzeltebileceği unutulmamalıdır ve bütün hastaların tiroid tetkikleri görülmelidir 

(Kubiszewska ve ark., 2016). 

4.3. Ardışık Sinir Uyarımı 

Bu tetkikin temelini, bir kasın sabit frekanslarda ardışık elektriksel uyarımı ile elde 

edilen motor yanıtların değerlendirilmesi oluşturur.  

Normal şartlarda, NMB’nin postsinaptik alanında yer alan kas membranı, aksiyon 

potansiyeli oluşturacak eşik değerden çok daha yüksek değerlere kadar depolarize 
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olur. Bu durum güvenlik faktörü olarak adlandırılır (Dumitru ve Amato, 2002). ASU 

ile amaçlanan, NMB’deki bu güvenlik faktörünü değerlendirmektir. 

ASU yaparken ulaşılabilir bir uyarım noktası olan herhangi bir iskelet kası 

kullanılabilir. Günlük pratikte, en sık kullanılan kaslardan bazıları; nazalis, orbikülaris 

oris, OO, trapez, deltoid veya hipotenar/tenar kaslardır (Alibaş ve Tanrıdağ, 2019). 

Kasın motor son plağa denk geldiği düşünülen en şişkin noktasına kayıt elektrodu 

yerleştirilir. Öncesinde test uyarımı yapılarak elektrotların ve oluşan motor yanıtın 

negatif faz ile başladığı belirlendikten sonra uyarım şiddeti sabit tutularak, ardışık 5-

10 uyarı, 2-3 Hz frekansı ile verilir (Kimura, 2013). Kayıtlanan ardışık bileşik kas 

aksiyon potansiyellerinin (BKAP) alanları ve amplitütleri hesaplanır.  

Bir ve 4. yanıtın amplitüdü ya da alanı karşılaştırılarak yüzdelik değişim hesaplanır 

(Dumitru ve Amato, 2002). Bu yüzdelik değişim üzerinden inkrement veya dekrement 

varlığı belirlenir: [(Yanıt1 − Yanıt4) ÷ Yanıt1] × 100 

Bir – beş Hz aralığındaki uyarımlar, düşük frekanslı uyarımlar olarak kabul edilir. 

NMB disfonksiyonu olmayan sağlıklı bireylerde, ASU esnasında sinaptik boşluğa 

salgılanan ACh sayısı her bir uyarıda gittikçe azalıyorsa da güvenlik faktörü sayesinde, 

Yanıt1 ve Yanıt4’ün amplitüt/alanları %1-2’den fazla değişiklik göstermez (Şekil 1A). 

Güvenlik faktörü azalmış olan kişilerde (NMB disfonksiyonu olanlarda) ise, ASU 

sırasında NMB’de sayıca giderek azalan ACh’nin postsinaptik kas membranında 

oluşturduğu depolarizasyon yeterli olamaz ve nihayetinde iletim bloğu meydana gelir 

(Dumitru ve Amato, 2002). Daha fazla kas lifinde iletim bloğu oluştukça BKAP 

amplitüdü düşer. BKAP amplitüdünde %10’dan fazla düşme (dekremental yanıt) 

patolojik olarak değerlendirilir (Şekil 1b). 

ASU’nun duyarlılığını seçilen kas belirler. Anormallik bulma olasılığı, muayenede 

kuvvetsiz olan proksimal kaslarda veya yüz kaslarında daha yüksektir (Kimura, 2013). 

Daha fazla kasta çalışılması da duyarlılığı artırabilir. Okülobulbar MG’de, yüz 

kaslarında ASU’nun anormal bulunma oranı ekstremite kaslarına göre yüksektir. 

Jeneralize MG’de ASU’nun tanısal duyarlılığı %43-100 iken, oküler MG’de bu değer 

%10-17 olarak bildirilmiştir (AAEM, 2001).  
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Düşük frekanslı ASU sırasında MG hastalarının BKAP amplitütlerinde, Yanıt1’den 

Yanıt4-Yanıt5’e kadar aşamalı bir düşüş görülür. Daha sonraki yanıtların amplitütleri 

sabit kalır (Şekil 1b) ya da az miktarda artar (Kimura, 2013). Bu durum, 4-5. 

uyarımlardan sonra presinaptik alanda depo edilen ACh’lerin salınmaya başlanması 

sonucunda gerçekleşir.  

 

Şekil 1a. Nöromusküler bileşke fonksiyonu normal olan bir kasta ardışık sinir uyarımı, 

1b. Nöromusküler bileşke disfonksiyonu olan (güvenlik faktörü azalmış) bir kasta 

ardışık sinir uyarım-dekremental yanıt (Alibaş ve Tanrıdağ, 2019’dan izinle 

değiştirilerek kullanılmıştır). 

 

4.4. Tek Lif Elektromiyografisi ve Jitter Analizi 

Rutinde kullandığımız EMG iğneleri bir motor sinirin inerve ettiği kas liflerinin 

aksiyon potansiyelinin tamamını kayıtlarken TLEMG iğnesi, tek bir kasın bireysel 

aksiyon potansiyelini kayıtlayabilir. TLEMG sayesinde rutin EMG’de ölçülemeyen lif 

yoğunluğu ve jitter değerleri belirlenebilir. Birinci değer, yani lif yoğunluğu, bir iğne 

elektrodunun kayıt sahasında yer alan kas liflerinin bireysel aksiyon potansiyellerinin 

sayısıdır. Jitter değeri ise bir motor ünite tarafından inerve edilen iki ya da daha fazla 

bireysel kas lifinin aksiyon potansiyellerinin ateşlenme sürelerinin birbirlerine göre 

değişiminin ölçümüdür (Kimura, 2013).  

TLEMG elektrodu ve bu protokol ilk kez 1960’lı yıllarda Stålberg ve Ekstedt 

tarafından kullanılmaya başlanmıştır. İki farklı yöntem ile TLEMG yapmak 

mümkündür. İlkinde, hastanın kooperasyonuna ihtiyaç duyulur, istemli kası sırasında 

kayıtlanan tek lif aksiyon potansiyelleri değerlendirilir; ikinci yöntemde ise motor 

sinire elektriksel uyarı verilerek ilgili kastan aksiyon potansiyelleri kayıt edilir. İş 

birliği sağlayabilen hastalarda uygulanabilecek olan istemli kası sırasında TLEMG 

yönteminde, hastadan hafif kası yapması istenir ve EMG ekranında ayrışmış olarak 

a b 
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görülebilen motor ünite potansiyelleri (MÜP) değerlendirmeye alınır (Kimura, 2013). 

Uyarılmış TLEMG yönteminde ise elektriksel uyarı iğne elektrodu ile motor son plağa 

verilir ve motor nöronun yalnızca birkaç terminal dalı aktive edilir. Bu yöntemde kas 

lifinden MÜP kayıt etmek için TLEMG elektrodu kullanılır. Günümüzde en sık tercih 

edileni istemli kası sırasındaki yöntemdir. Bundan sonraki kısımda TLEMG yöntemi 

olarak bu yöntem anlatılmaya devam edilecektir.  

TLEMG iğnesi pahalı bir iğne olduğu için sterilize edilerek yeniden kullanılmaktadır. 

Bu durum da enfeksiyon endişesi doğurmaktadır. Bu nedenlerle, jitter analizi için yeni 

yöntemler geliştirilmiştir. Rutin EMG işleminde tercih edilen, konsantrik iğne 

elektrotları (KİE) tek kullanımlıktır. Uygun teknik ve cihaz ayarlamaları ile jitter 

analizinin bu iğne elektrotları ile de yapılabilir olduğu ortaya konmuş olup, KİE ile 

jitter analizinin TLEMG ile benzer duyarlılık ve güvenilirlikte olduğu ispatlanmıştır 

(Benatar ve ark., 2006; Sirin ve ark., 2018).  

TLEMG elektrodunun yarımküre şeklinde olan kayıt alanı, 0.000491 mm2 

genişliğinde olup KİE’ye göre oldukça küçüktür. Günlük kullandığımız kayıt alanı en 

dar elektrot olan, 30G fasial KİE’nin kayıt alanı 0.019 mm2’dir (Stalberg ve ark., 

2016). KİE’nin jitter analizinde kullanılması için belirli şartların sağlanması 

gerekmektedir. TLEMG elektrodu ile KİE arasındaki kayıt alanı farkları sebebiyle KİE 

ile jitter analizi yapılırken güvenilirliği sağlamak için bu standartlara mutlaka 

uyulması gerekmektedir. Önerilen bu şartlar şöyle sıralanabilir; 

1. En dar kayıt alanına sahip fasial KİE tercih edilmesi 

2. Yüksek ve alçak geçiş filtrelerinin 1000 Hz - 10 000 Hz aralığında olması,  

3. Yükselme fazı 2-3 ms’den küçük olan, birbirine paralel ve sabit olan 

ardışık deşarjların MÜP’lerin analize alınması,  

4. MÜP’lerin yükselme fazında çentik ya da dirsek yer almaması, 

5. MÜP genliğinin >50 μV olması,  

6. İki potansiyel arasındaki sürenin > 150 μs olması 

7. Potansiyellerin sonrası ve öncesinde ekranda yer alan temel izoelektrik 

hattın stabil olması. 
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KİE ile istemli kası sırasında jitter analizi için belirlenen filtre aralığı ayarlandıktan 

sonra seçilen kasın analizine başlanır. KİE giriş yeri, hastaya hafif kası yaptırıldığı 

sırada inspeksiyon veya palpasyon ile belirlenir. İğne girişi sonrasında hastaya EMG 

ekranında yukarıda belirtilen özelliklere sahip olan, aynı motor ünitenin inerve ettiği, 

tiz sesi olan iki tane sabit zamanlı MÜP ortaya çıkartmaya yetecek seviyede minimal 

ve stabil kası yapması söylenir. KİE’yi minik hareketlerle yer değiştirmek, kendi 

ekseni boyunca çevirme hareketleri yaptırmak ekrandaki MÜP kalitesini artıracaktır. 

Yukarıda belirtilen niteliklere sahip MÜP’ler ekranda görüntülendiğinde hastadan 

aynı şiddette istemli kasıyı devam ettirmesi ve işlemi yapanın elini hareketsiz tutması 

gerekmektedir. Elektrot yerindeki küçük sapmalar, dalga yapısında ve genliğinde 

büyük değişikliklere sebep olabilir. Bu şartlar altında imleci ilk MÜP’ün yükselme 

periyoduna sabitleyerek potansiyel çifti, buradan tetiklenir. Bu şekilde ana (tetik)  

potansiyeller üst üste sıralanarak (süperimpozisyon), her yeni ateşlemede köle (ikinci) 

potansiyelin zamansal değişimi değerlendirilebilir. Ekranda görülen iki potansiyellin 

arasındaki süre, aynı motor ünitenin iki terminal dalının aktive olma zamanının farkını 

ifade eder (Kimura, 2013). Bu yöntemle, aynı motor sinir tarafından ateşlenen iki farklı 

kas lifinin aksiyon potansiyelinin arasındaki zamansal aralığın (interpotansiyel 

interval, İPİ) ardışık deşarjlarla değişimi jitteri oluşturur (Şekil 2). Elektriksel iletimin 

sinir lifinden kasa geçişini aksatan her şey jitteri değiştirebilir. Ancak NMB’deki 

iletim, jitteri belirleyen en önemli parametredir (Şekil 3). Potansiyel çiftlerinin jitter 

değeri çok arttığında ikinci (köle) potansiyel düşer ve iletim bloğu oluşur.   

 

Şekil 2. Konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi işleminde ekranda görülen ana 

potansiyel ve köle potansiyeller. ‘Ardışık farkların ortalaması’ (MCD) değerinin 

belirlenmesinde kullanılan interpotansiyel interval (Alibaş ve Tanrıdağ, 2019’dan 

izinle değiştirilerek kullanılmıştır). 
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Şekil 3. Konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi sırasında elde edilen normal (a) ve 

anormal jitter (b) görünümü (Alibaş ve Tanrıdağ, 2019’dan izinle değiştirilerek 

kullanılmıştır). 

 

Jitter hesaplarken genelde ‘ardışık farkların ortalaması’ (mean consecutive difference, 

MCD) değeri kullanılır. MCD hesaplarken motor sinirin her bir uyarımı sonucu oluşan 

kas lifi potansiyel çiftlerinin İPİ’leri ile bir sonraki potansiyel ikilisinin zamansal farkı 

toplanır ve potansiyel ikilisi sayısının (n) bir eksiğine bölünür.  

 

Ardışık potansiyel çiftleri, en az 50-100 kez kayıtlanırsa, jitterin hesaplaması güvenilir 

olacaktır (Baslo ve ark., 2003; Benatar ve ark. 2006). NMB’ye ait fizyolojinin veya 

patolojinin değerlendirebilmesi için en az 20 ardışık potansiyel çiftinin kayıt edilmesi, 

ardından gerekli ölçümlerin yapılması önerilir. Sık bir uygulama da birden fazla 

noktadan iğne girişi yapmak suretiyle kasın farklı bölgelerini incelemektir (Stalberg 

ve ark., 2016). Beş mikrosaniyeden küçük olan jitter ölçümleri, tek bir kas lifinin ikiye 

bölünmesi sonucu oluşmuş olma olasılığı nedeniyle göz ardı edilmelidir. İşlemden 

önce eğer kullanılıyorsa AChE inhibitörü tedavisi kesilir. 

Literatürde, KİE ile analiz edilen jitter değerinin klinik pratikte kullanılan çoğu kas 

için sağlıklı kişilerden kayıtlanmış referans değerleri mevcuttur (Stalberg ve ark., 

2016). Her kas değerlendirilirken iki değişken (ortalama ve bireysel jitter) kullanılır. 

Ortalama jitter, kayıtlanan tüm potansiyel çiftlerine ait jitterlerin aritmetik 

ortalamasıdır. Bireysel jitter ise tek bir potansiyel çiftine ait jitter değeridir. KİE ile 

jitter analizinin sonucunun patolojik olarak değerlendirilmesi için elde edilen ortalama 

a b 
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jitterin mevcut ise çalışılan laboratuvarın o kas için referans ortalama jitter değerinden, 

mevcut değilse o kasın literatürde yer alan referans ortalama jitter değerinden daha 

yüksek olması gerekir. Bireysel jitterin anormallik kriteri ise yine varsa ilgili 

laboratuvarın, yoksa literatürde yayınlanmış olan o kasa ait bireysel jitter üst 

limitinden daha büyük olmasıdır. Bu şekilde her seferinde KİE’nin kas içindeki yeri 

değiştirilerek, en az 20 farklı potansiyel çifti kayıt edilir. Bu 20 potansiyel çiftinden 

birinin o kas için referans kabul edilen bireysel jitter değerinden yüksek olması normal 

kabul edilebilir; 2’sinin bu limiti geçmesi “sınırda” değerlendirilebilirken 3’ünün 

referans bireysel jitteri aşması patolojik olarak değerlendirilir (AAEM, 2001; Stalberg 

ve ark., 2016). 

Genellikle, bireysel jitter değerinin 100-150 μs’yi geçmesine iletim bloğu da eşlik eder 

(Kimura, 2013). Kayıt edilen bütün potansiyel çiftlerinin %10’undan daha fazlasında 

blok saptanması da patolojiyi gösterir.  

MG tanısı için kullanılan KİE ile jitter analizi ve TLEMG tetkiklerinin duyarlılığı; 

hastalığın yayılımına (oküler/jeneralize), antikor varlığına (AChR antikoru/anti-

MuSK antikoru/seronegatif), tercih edilen kasa (ekstremite/yüz) ve hastalık evresine 

göre değişir. Aynı MG hastasına ait bir kasta normal jitter saptanırken, başka bir kasta 

patolojik jitter değerleri bulunabilir. İşlem için kas seçimi yaparken hastanın 

semptomları göz önüne alınmalıdır (Alibaş ve Tanrıdağ, 2019). Muayenede kuvvetsiz 

bulunan kastan elde edilen jitter değerlerinin normal olması NMB patolojisini 

neredeyse dışlarken, muayenede normal olan bir kastan elde edilen jitterin normal 

olması NMB anormalliği ihtimalini ne dışlayacak ne de tanı koyduracaktır (Kimura, 

2013).  

OO ve frontalis kaslarında uygulandığında TLEMG incelemesinin OMG’de 

duyarlılığı %80-97’ye yükselmektedir (Padua ve ark., 2000; Mercelis ve Merckaert, 

2011). Bununla beraber bu testin özgüllüğü düşüktür ve miyopatiler, periferik 

nöropatiler ve motor nöron hastalığı gibi hastalıklarda da anormal bulunabilir. Uzun 

ve zahmetli bir işlem olması, her merkezde yapılamaması gibi dezavantajlarına 

rağmen özellikle seronegatif olguların değerlendirilmesinde klinik önemi büyüktür. 



5. GEREÇ ve YÖNTEM 

 

5.1. Araştırmanın Örneklemi 

Araştırma projesi için 26.07.2019 tarihinde 09.2019.739 protokol numaralı Marmara 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Araştırma Etik Kurulu onayı alındı. Ardından Ağustos 2016 

ile Ağustos 2019 tarihleri arasında Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi Nöroloji 

Anabilim Dalı, Elektromiyografi (EMG) 1 laboratuvarına oküler miyastenia gravis 

(OMG) ön tanısı ile tek lif elektromiyografi (TLEMG) incelemesi için yönlendirilen 

izole oküler semptomlu hastaların klinik ve elektrofizyolojik verileri retrospektif 

olarak değerlendirildi. Hastaların çalışmaya dahil edilme ve dışlanma kriterleri 

‘TLEMG incelemesi yapıldığı esnadaki’ özelliklerine göre aşağıdaki şekilde 

belirlendi. 

Hastaların çalışmaya alınma kriterleri; 

• 15-75 yaş arasında olmak, 

• Göz kapak düşüklüğü ve/veya çift görme gibi izole oküler semptomlarla 

başvurmak, 

• Bu semptomlar nedeniyle olası OMG ön tanısı ile TLEMG/jitter analizi 

uygulanmış olması, 

• TLEMG/jitter analizinin frontalis kasından konsantrik iğne elektrodu (KİE) ile 

gerçekleştirilmiş olması, 

• Bulber ve ekstremite kas gücünün tam olması, 

• Klinik izlem verilerinin ulaşılabilir olması.  

Çalışmadan dışlanma kriterleri; 

• Bu semptomları açıklayacak bilinen nörolojik ve/veya oftalmolojik hastalığın 

olması, 

• Belirtilen oküler semptomlar dışında nörolojik yakınma olması, 

• Oküler kaslar dışında motor güçsüzlüğünün olması, 

• Nöromusküler bileşke iletimini etkileyebilecek ilaç kullanımı, botulinum 

toksin uygulaması, aynı taraf fasiyal paralizi öyküsü olması. 
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5.2. Demografik Özellikler ve Klinik Değerlendirme 

Hastaların yaşları, cinsiyetleri, boy ve kiloları, hangi merkez tarafından 

laboratuvarımıza yönlendirildikleri (dış merkez veya kliniğimiz), başvuru 

yakınmaları, bu yakınmaların süresi ve özelliği (fluktuasyon veya alternan patern olup 

olmaması), muayene bulguları ve eşlik eden hastalıkları kaydedildi. Mevcut olan 

laboratuvar bulguları (serolojik testler, tiroid fonksiyon testleri) ve mediasten 

görüntüleme raporları incelendi; timus patolojileri ve timektomi olup olmadıkları 

öğrenildi. Varsa nörogörüntüleme bulguları [kranial ve orbita manyetik rezonans 

görüntüleme (MRG), kranial ve servikal manyetik rezonans anjiyografi (MRA)] 

raporları eşliğinde retrospektif olarak değerlendirildi. Hastanemizde takip edilen 

olguların Göz Hastalıkları, Göğüs Cerrahisi, Plastik Cerrahi not ve tanılarına ulaşıldı. 

Klinik seyirleri ve aldıkları son tanıları not edildi.  

Hastalar OMG tanısı alanlar ve almayanlar olarak gruplandırıldı. OMG tanısı almayan 

hastaların son tanıları not edildi. OMG tanısı için referans standardı aşağıdaki şekilde 

belirlendi;  

Hastanın öykü, semptom ve nörolojik muayene bulguları ile klinik olarak 

OMG ile uyumlu olması ve aşağıdakilerden en az biri; 

o Serolojik [Asetilkolin reseptör (AChR) ve kas spesifik tirozin kinaz 

(MuSK) antikorları] testlerle MG tanısının desteklenmiş olması, 

o Asetilkolinesteraz (AChE) inhibitörleri ile objektif klinik yanıt alınması  

TLEMG incelemesi değerlendirilen indeks test olduğu için OMG tanı kriterleri 

arasında kabul edilmedi (Benatar, 2006). 

Çalışmanın tasarımı, veri toplanması ve sonuçların raporlanması ‘tanısal doğruluk 

çalışmalarını raporlama standartları’ (standards for reporting diagnostic accuracy 

studies, STARD)  2015 rehberlerine uygun olarak gerçekleştirildi (Bossuyt ve ark., 

2015; Cohen ve ark., 2016). 

5.3. Elektrofizyolojik Değerlendirme 

Hastaların TLEMG/jitter analizi Keypoint Net 5 kanallı elektronöromiyografi 

(ENMG) cihazında (Natus Medical, İnc., San Carlos, California) KİE ile frontalis 

kasından gerçekleştirildi. KİE olarak 25 x 30 mm.lik Ambu Neuroline Concentric 
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fasial iğne elektrodu tercih edildi. Amplifikatör filtre aralığı 1 kHz – 10 kHz olarak 

ayarlandı. Ekran süpürme hızı 0,5 ms/divizyon, duyarlılık ise 0,2 mV – 0,5 

mV/divizyon olarak düzenlendi. Jitter ölçümleri literatürde tanımlandığı üzere, hafif 

istemli kası altında kaydedilen iki bireysel aksiyon potansiyelinin arasındaki süre 

farkının zamansal değişimi olup her kas için en az 20 jitter alındı (Stalberg ve Sanders, 

2009). KİE-jitter analizi ile elde edilen potansiyel sayısı, ortalama, minimum ve 

maksimum jitter değerleri kaydedildi. Hepsi için bireysel ve ortalama jitter, ‘ardışık 

farkların ortalaması’ (mean consecutive difference, MCD), ‘sıralanmış farkların 

ortalaması’ (mean sorted difference, MSD) değerleri hesaplandı. Hiçbir analizde 

MCD/MSD> 1.25 olmadığından, MCD değerleri jitter olarak kullanıldı. 

Sağlıklı bireylerden elde edilmiş olan literatürdeki referans normal değerler ile 

karşılaştırılarak anormal potansiyel çifti sayısı tespit edildi; dolayısıyla bireysel jitter 

için üst sınır 38 s, ortalama jitter için üst sınır 28 s kabul edildi (Stalberg ve ark., 

2016). Hesaplanan 20 jitterden %10’dan fazlasının bireysel jitter üst sınırını aşması 

veya ortalama jitter değerinin normalin üst sınırını aşması halinde TLEMG/KİE jitter 

analizi sonucu “anormal” olarak kabul edildi (AAEM, 2001; Stalberg ve ark., 2016). 

Bazı hastalarda 20 jittere ulaşmadan 3 veya daha fazla sayıda bireysel yüksek jitter 

hesaplanması durumu nöromusküler bileşke patolojisi olarak kabul edilerek kayıtlama 

sonlandırılmıştı. Cihazın tetik noktasının düzgün belirlenmediği yanlış jitter 

sonuçlarından, sumasyonlardan kaçınmak için jitter analizleri retrospektif olarak 2 

elektrofizyolog (P.K. ve K.U.) tarafından hastaların son aldıkları tanıya kör olarak 

manuel olarak da tek tek analiz edildi (Şekil 4). Ardından kaydedilen elektrofizyolojik 

veriler hastaların takipte aldıkları kesin tanılara göre sınıflandı. 

 

Şekil 4. Hastanın hafif istemli kasısı esnasında konsantrik iğne elektrodu ile frontalis 

kasından kayıtlanan normal (a) ve anormal (artmış) (b) jitter. 

a b 
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5.4. İstatistiksel Analiz  

Verilerin kaydı ve istatistiksel analizi için SPSS versiyon 20.0 (Statistical Package for 

Social Sciences, Chicago, IL, ABD) programı kullanıldı. Numerik değişkenlerin 

tanımlayıcı analizlerinde aritmetik ortalama ve standart sapma değerleri, kategorik 

değişkenlerin analizlerinde yüzde oranları kullanıldı. İki bağımsız kategorik 

değişkenin ilişkisi ki-kare testi ile değerlendirildi. Sürekli değişkenlerin 

ortalamalarının karşılaştırılmasında; normal dağılım mevcut ise student T testi, değil 

ise Mann Whitney U testi kullanıldı. Normal dağılım analizi Shapiro-Wilk testi ile 

yapıldı. İstatiksel anlamlılık için p≤0,05 olması şartı arandı. 



6. BULGULAR 

 

6.1. Demografik ve Klinik Özellikler  

İzole oküler semptomlar nedeniyle oküler miyastenia gravis (OMG) ön tanısı ile 

elektromiyografi (EMG) laboratuvarımıza son 3 yıl içerisinde yönlendirilen toplam 

214 hastanın tek lif EMG (TLEMG) bulguları retrospektif olarak incelendi ve klinik 

verileri araştırıldı. Bu hastaların 92’sinin takibi hastanemizde olmadığı ve/veya klinik 

verilerine ulaşılamadığı, kesin tanı konulamadığı için çalışmadan çıkarıldı (Şekil 5). 

Geriye kalan 122 hasta (78 kadın, 44 erkek) çalışmaya dahil edildi. Hastaların yaş 

ortalaması 48,5 ±16,5 olup yaklaşık yarısı dış merkezden yönlendirilmişti (Tablo 1). 

 

OMG, oküler miyastenia gravis; TLEMG, tek lif elektromiyografisi. 

*Hastanın tanısının klinik olarak OMG ile uyumlu olması VE tanının serolojik testlerle VEYA 

kolinesteraz inhibitörlerine objektif yanıt ile desteklenmiş olması. 

Şekil 5. Hastaların klinik ve elektrofizyolojik verilerinin değerlendirilme süreci 

(STARD 2015 rehberine göre). 

TLEMG yapılan tüm hastalar
n=214

Klinik ve elektrofizyolojik verileri değerlendirmeye alınan hastalar
n=122

TLEMG normal
n=78

OMG
n=9

Non-miyastenik
n=69

Miyopatik
n=4

Non-miyopatik
n=65

Referans standarda* göre 
takipte son tanı

TLEMG anormal
n=44

OMG
n=37

Non-miyastenik
n=7

Miyopatik
n=4

Non-miyopatik
n=3

Referans standarda* göre 
takipte son tanı

Dışlanan hastalar 
n=92
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Tablo 1. Çalışmaya dahil edilen tüm hastaların demografik, klinik ve elektrofizyolojik 

özellikleri. 

 Tüm hastalar (n=122) 

(n=122) Demografik özellikler  

Cinsiyet (Kadın/Erkek) 78/44 

Yaş (yıl)* 48,5 ±16,5 

Boy (cm)* 164,7 ±8,7 

Ağırlık (kg)* 74,1 ±13,6 

Vücut kitle indeksi (kg/m2)* 27,34 ±4,78 

İstem - dış merkez** 50/109 (%45,9) 

Başvuru yakınmaları  

Semptom süresi (ay)* 32,9 ±49,6 

İzole pitoz** 52/122 (%42,6) 

İzole diplopi** 36/122 (%29,5) 

Pitoz + diplopi** 34/122 (%27,9) 

Diurnal fluktuasyon** 65/122 (%53,2) 

Alternan patern** 33/122 (%27,0) 

Serolojik testler  

AChR Ak (+)** 19/70 (%27,1) 

MuSK Ak (+) (n) 2 

Timus patolojisi  

Timoma** 4/59 (%6,8) 

Timik hiperplazi** 9/59 (%15,2) 

Timektomi (n) 8 

Elektrofizyolojik testler  

ASU’da anormal dekrement** 3/108 (%2,8) 

KİE-jitter anormalliği** 44/122 (%36,1) 

Ortalama jitter (s)* 25,50 ±13,66 

Bireysel anormal jitter oranı† 240/2399 (%10,0) 

İletim bloğu oranı† 35/2399 (%1,5) 

AChR Ak, asetilkolin reseptör antikoru; ASU, ardışık sinir uyarımı; KİE-jitter, konsantrik iğne 

elektrodu ile jitter analizi; MuSK Ak, kas spesifik kinaz antikoru 

*aritmetik ortalama ± standart sapma, **n/verisi-tetkiki mevcut hasta sayısı, †yüksek bireysel jitter 

gösteren potansiyel çifti sayısının veya iletim bloğu sayısının toplamı/incelenen toplam jitter sayısı 
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Çalışmaya dahil edilen hastaların semptom başlangıç süresi ortalama 32,9 ±49,6 ay idi 

ve 1 hafta ile 20 yıl arasında değişmekte idi. En sık görülen semptom izole pitoz 

(%42,6 hastada) olup hastaların yarıdan fazlası yakınmalarında gün içi değişkenlik 

(diurnal fluktuasyon) tarif etmekteydi (Tablo 1). 

6.2. Elektrofizyolojik ve Klinik Değerlendirme Süreci 

Değerlendirilmeye alınan 122 hastanın 44’ünün (%36,1) konsantrik iğne elektrodu 

(KİE) ile TLEMG/jitter analizi incelemesi anormal, 78’inin (%63,9) normal sınırlarda 

saptandı. Hastaların verileri ‘tanısal doğruluk çalışmalarını raporlama standartları’ 

(standards for reporting diagnostic accuracy studies, STARD) 2015 rehberlerine 

uygun olarak değerlendirildi (Bossuyt ve ark., 2015; Cohen ve ark., 2016). 

Değerlendirme sürecindeki akış şeması Şekil 5’te gösterilmiştir. 

Laboratuvarımızda OMG ön tanısı ile KİE-jitter analizi yapılmış 122 hastanın 46’sının 

(%37,7) takipte OMG tanısının doğrulandığı öğrenildi. Diğer 76 hastanın 8’inde 

miyopati, 68’inde non-miyojenik diğer nedenler tespit edildi (Tablo 2 ve Tablo 3). 

Yüzde 62,3 hastanın yanlış ön tanı (misdiagnosis) ile yönlendirildiği saptandı.  

 

Tablo 2. Çalışmaya dahil edilen tüm hastaların aldıkları son tanıların gruplandırılması. 

Hastalar n 

TÜM HASTALAR 122 

Miyastenia gravis 46 

Oküler miyastenia  (klinik izlemde) 38 

Oküler başlangıçlı jeneralize miyasteni (klinik izlemde) 8 

Non-miyastenik 76 

Miyopatik 8 

Kronik progresif eksternal oftalmoparezi 5 

Okülofarengeal musküler distrofi 3 

Non-miyojenik 68 
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Tablo 3. Nöromusküler bileşke veya kas hastalığı dışlanan olguların aldıkları tanılar. 

Non-miyojenik hastalar n=68 

Dinamik göz kapağı anomalileri 8 

Blefarospazm 1 

Hemifasial spazm 1 

Sinkinetik pitoz (Marcus Gunn fenomeni) 1 

Göz kapağı miyokimisi 5 

Horner 2 

Konjenital pitoz (biri BPEİS) 2 

Aponöritik pitoz 6 

Oküler cerrahi sonrası 3 

Kronik kontakt lens kullanımı 3 

Mekanik pitoz 3 

Blefaroşalazis 2 

Göz kapağında kitlesel lezyon (patoloji sonuç bekleniyor) 1 

Dermatoşalazis 6 

Psödopitoz 3 

Kaş pitozu 2 

Kontralateral lagoftalmi (fasial paralizi sekeli) 1 

Fonksiyonel/nonorganik bozukluklar 5 

Fonksiyonel pitoz 3 

Fonksiyonel diplopi (konverjans spazmı) 2 

Diğer verjans anormallikleri 3 

Konverjans yetmezliği (Parkinson hastalığı) 2 

Diverjans yetmezliği 1 

Dekompanse forya 5 

Superior oblik miyokimisi 1 

Tiroid göz hastalığı 3 

Rekürren ağrılı oftalmoplejik nöropati 1 

Oküler motor sinir felci 12 

CN III (iskemik) 3 

CN IV (çoğu konjenital) 6 

CN VI (2 iskemik, 1 posttravmatik) 3 

Kavernöz sinüs lezyonları 4 

Supra/internükleer lezyonlar 4 

Pons (INO, 2 konjuge bakış parezisi) 3 

Skew deviasyon (servikomeduller bileşke anomalisi) 1 

BPEİS, blefarofimosis pitozis epikantus inversus sendromu; CN, kranial sinir; INO, internükleer 

oftalmoparezi  
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Yüzde 55,7 hastada (68 hasta) nöromusküler bileşke veya kas hastalığı saptanmadı. 

Bu hastaların yarısından fazlasının yakınmalarının nedeni oftalmolojik problemlerdi.  

Dekompanse foryalar, konverjans spazmı ve non-nörojenik ve non-miyojenik pitozlar 

dikkati çekmekte idi. Bu hastaların klinik izlemde aldığı tanılar Tablo 3’teki şekilde 

gruplandırıldı. Dermatoşalazis nispeten sık saptandığı için vurgulanması amacıyla 

psödopitoz grubuna dahil edilmedi. Bunun yanı sıra 5 hastanın 

fonksiyonel/nonorganik bozuklar nedeniyle OMG ön tanısı ile uzun yıllar tetkik 

edildiği öğrenildi. Öte yandan toplam 8 hastanın intrakranial lezyona bağlı oküler 

semptomu olduğu ve bu hastaların başlangıçta izole oküler semptom tarif etmesi 

nedeniyle OMG’den şüphelenilerek tarafımıza yönlendirildiği belirlendi (Şekil 6). 

 

 

Şekil 6. Çalışmaya dahil edilen hastaların aldıkları son tanılar.

Miyastenia gravis, 
%38

Miyopati, 
%7

Dinamik kapak 
anomalisi, %7

Horner sendromu, %2Aponörotik pitoz, %5

Dermatoşalazis, %5

Psödopitoz, %2

Fonksiyonel 
bozukluk, %4

Oküler 
motor sinir 
felci, %10

Kavernöz sinüs 
lezyonu, %3

Supra/internükleer 
lezyonlar, %3

Tiroid göz hastalığı, %2 Dekompanse 
forya, %4

Diğer, %8

İZOLE OKÜLER SEMPTOMLU HASTALAR
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6.3. Oküler Miyastenia Gravis Hastalarının Bulguları 

Kırk altı OMG hastasının 8’inin izleminde jeneralize bulgular ortaya çıktığı gözlendi 

(oküler başlangıçlı jeneralize MG). Bu hastaların 6’sında ilk değerlendirme esnasında 

pitoz ve diplopi beraber mevcut olup biri izole pitoz, biri ise izole diplopi ile 

başvurmuştu.  

OMG grubunda otoimmün komorbiditeler incelendiğinde 2 olgunun romatoid artrit 

tanısı olduğu ve 7 olgunun ise tiroid hastalığı bulunduğu, bu hastaların da 3’ünün 

izlemde tiroid göz hastalığı bulguları da ortaya çıkardığı öğrenildi.  

OMG hastalarının 18’i asetilkolin reseptör (AChR) antikoru pozitif, 2’si kas spesifik 

tirozin kinaz (muscle specific tyrosine kinase, MuSK) antikoru pozitif ve biri 

seronegatif saptandı. Diğer hastalara MuSK antikoru bakılıp bakılmadığı net 

öğrenilmedi, muhtemelen bakılmadığı düşünüldü. Yirmi iki hastanın AChR antikoru 

negatif saptandı. Üç hastaya ise AChR antikoru bakılmadığı öğrenildi. Bu durumda 

antikoru bakılan hastaların 18/43’ünde AChR antikor pozifliği (%41,9) saptandı.  

Timus patoloji açısından incelendiğinde hastaların 7’sinin mediasten görüntülemesine 

ulaşılamadı. Kalan 39 hastanın 23’ünün mediasten görüntülemesi normal sınırlarda 

iken 3 olguda rezidüel timus dokusu izlendiği öğrenildi. Dokuz hastada timik 

hiperplazi, 4 hastada ise timoma saptandı.  

Hastaların 7’si izlemde timektomi operasyon geçirdi. Patolojik incelemeleri; 4’ünde 

timoma (yukarıda belirtildi), 3’ünde timik hiperplazi olarak sonuçlandı. 

Ardışık sinir uyarım (ASU) tetkiki incelemesi yapılan 39 hastanın yalnızca 3’ünde 

(%7,7) anormal dekremental patern izlendi. Otuz altı hastanın ASU incelemesi normal 

sınırlarda saptandı. 

6.4. Gruplar Arası Değerlendirme 

Hastalar aldıkları nihai tanıya göre miyastenik ve nonmiyastenik olarak ayrılarak 

incelendiklerinde hastaların yaş, cinsiyet ve boy, ağırlık gibi demografik verileri 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık izlenmedi (Tablo 4). Klinik verilerden ise pitoz 

ve diplopinin birlikte görülmesi, diurnal fluktuasyon ve alternan patern OMG 

grubunda istatistiksel olarak anlamlı fazla görülmekte iken izole diplopi yakınması 

non-miyastenik grupta daha fazla izlendi (p<0,001). Öte yandan non-miyastenik 

hastaların da 1/3’ünün de diurnal fluktuasyon tarif etmesi dikkat çekmekteydi.  
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Hangi merkezden (dış merkez veya kliniğimiz) yönlendirildiği bilgisine ulaşılabilen 

109 hastanın 50’si dış merkezden yönlendirilmişti. Bu 50 hastanın yalnızca 9’unda 

(%18) izlemde MG tanısı doğrulandı, %82’si MG tanısı almadı. Diğer bir açıdan 

değerlendirildiğinde ise laboratuvarımızda OMG ön tanısı ile TLEMG incelemesi 

yapılan ancak MG dışı tanılar alan hastaların %60,3’ü dış merkezden yönlendirilmişti.  

Tablo 4. Çalışmaya dahil edilen miyastenik ve nonmiyastenik hastaların demografik, 

klinik, serolojik ve radyolojik özelliklerinin karşılaştırılması. 

 Miyastenik 

(n=46) 

Non-miyastenik 

(n=76) 
p 

Demografik özellikler    

Cinsiyet (Kadın/Erkek) 28/18 50/26 0,5831 

Yaş (yıl)* 52,5 ±17,5 46,1 ±15,5 0,0422 

Boy (cm)* 164,7 ±8,5 164,7 ±8,8 0,9843 

Ağırlık (kg)* 74,7 ±12,7 73,8 ±14,2 0,7163 

Vücut kitle indeksi (kg/m2)* 27,55 ±4,49 27,21 ±4,98 0,7632 

İstem-dış merkez** 9/41 (%21,9) 41/68 (%60,3) <0,0011 

Başvuru yakınmaları    

Semptom süresi (ay)* 23,1 ±36,8 38,9 ±55,3 0,0552 

İzole pitoz** 16/46 (%34,8) 36/76 (%47,4) 0,1731 

İzole diplopi** 5/46 (%10,8) 31/76 (%40,8) <0,0011 

Pitoz + diplopi** 25/46 (%54,3) 9/76 (%11,8) <0,0011 

Diurnal fluktuasyon** 43/46 (%93,5) 22/76 (%28,9) <0,0011 

Alternan patern** 28/46 (%60,9) 5/76 (%6,6) <0,0011 

Serolojik testler    

AChR Ak (+)** 18/43 (%41,9) 1/27 (%3,7) <0,0011 

MuSK Ak (+) (n) 2 0  

Timus patolojisi    

Timoma** 4/39 (%10,2) 0/20 (%0) 0,1381 

Timik hiperplazi** 9/39 (%23,0) 0/20 (%0) 0,0201 

Timektomi (n) 7 (4 timoma, 3 

timik hiperplazi) 

1 (rezidüel timüs 

dokusu) 

 

AChR Ak, asetilkolin reseptör antikoru; ASU, ardışık sinir uyarımı; MuSK Ak, kas spesifik kinaz 

antikoru 

*aritmetik ortalama ± standart sapma, **n/verisi-tetkiki mevcut hasta sayısı 
1Ki-kare testi, 2 Mann-Whitney U test, 3 Student’s t test 
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Hastaların serolojik özellikleri incelendiğinde non-miyastenik hastaların birinde 

AChR antikor pozitifliği mevcuttu. Ancak bu hastanın klinik izlemde 2 farklı 

laboratuvara gönderilen antikor testinin negatif saptandığı öğrenildi, dolayısıyla 

‘yanlış pozitiflik’ olarak değerlendirilmedi (Tablo 4). MG grubunda timektomi yapılan 

7 hastanın 4’ünde timoma, 3’ünde timik hiperplazi saptandı. Non-miyastenik grupta 

olan ve klinik izlemde okülofarengeal musküler distrofi tanısı alan bir hastaya ise dış 

merkezde timektomi yapıldığı belirlendi. Patolojisinde rezidüel timus dokusu 

saptandığı öğrenildi (Tablo 4). 

Bu iki grubun elektrofizyolojik verilerinin karşılaştırılması Tablo 5’te özetlenmiş olup 

KİE-jitter analizinin tüm değerlerinin MG grubunda anlamlı olarak anormal olduğu 

görülmektedir (tüm değerler için p<0,001). OMG hastalarının %80,4’ünde KİE-jitter 

analizinde anormallik saptanmış olup bu hastaların ortalama jitter değerinin ortalaması 

35,45 ±17,18 µs olarak yüksek hesaplanmıştır. OMG grubunda anormal bireysel jitter 

gösteren potansiyel çifti oranlarının oranı %22,6, iletim bloklarının oranı ise %4,1 

olarak bulunmuştur (Tablo 5). 

Tablo 5. Çalışmaya dahil edilen miyastenik ve nonmiyastenik hastaların 

elektrofizyolojik bulgularının karşılaştırılması. 

 Miyastenik 

(n=46) 

Non-miyastenik 

(n=76) 
p 

ASU’da anormal dekrement** 3/39 (%7,7) 0/69 (%0) 0,0191 

KİE-jitter anormalliği** 37/46 (%80,4) 7/76 (%9,2) <0,0011 

Ortalama jitter (s)* 35,45 ±17,18 19,48 ±5,11 <0,0012 

Bireysel anormal jitter sayısı* 4,1 ±2,5 0,7 ±1,4 <0,0012 

Bireysel anormal jitter oranı† 187/827 (%22,6) 53/1572 (%3,4) <0,0011 

İletim bloğu oranı† 34/827 (%4,1) 1/1572 (%0,1) <0,0011 

ASU, ardışık sinir uyarımı; KİE-jitter, konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi 

*aritmetik ortalama ± standart sapma, **n/verisi-tetkiki mevcut hasta sayısı, †yüksek bireysel jitter 

gösteren potansiyel çifti sayısının veya iletim bloğu sayısının toplamı/incelenen toplam jitter sayısı 
1Ki-kare testi, 2 Mann-Whitney U test, 3 Student’s t test 
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Çalışmaya dahil edilen miyastenik hastalar izlemlerindeki klinik durumlarına göre 

oküler MG ve oküler başlangıçlı jeneralize MG olarak ikiye ayrıldıklarında; jeneralize 

MG grubunda ortalama jitter, bireysel anormal jitter oranı ve iletim bloğu oranı 

değerlerinin ortalamasının jeneralize grupta anlamlı olarak yüksek olduğu saptanmıştır 

(sırasıyla p=0,008, p<0,001 ve p=0,003). 

Tablo 6. Çalışmaya dahil edilen oküler miyasteni ve oküler başlangıçlı jeneralize 

miyasteni hastalarının elektrofizyolojik bulgularının karşılaştırılması. 

 Oküler MG  

(n=38) 

Oküler başlangıçlı 

jeneralize MG 

(n=8) 

p 

ASU’da anormal dekrement** 2/32 (%6,2) 1/7 (%14,3) 0,4701 

KİE-jitter anormalliği** 29/38 (%76,3) 8/8 (%100) 0,1251 

Ortalama jitter (s)* 32,81 ±15,01 48,00 ±22,14 0,0082 

Bireysel anormal jitter sayısı* 3,8 ±2,3 5,2 ±2,9 0,2962 

Bireysel anormal jitter oranı† 145/706 (%20,5) 42/121 (%34,7) <0,0011 

İletim bloğu oranı† 23/706 (%3,3) 11/121 (%9,1) 0,0031 

ASU, ardışık sinir uyarımı; KİE-jitter, konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi; MG, miyastenia gravis 

*aritmetik ortalama ± standart sapma, **n/verisi-tetkiki mevcut hasta sayısı, †yüksek bireysel jitter 

gösteren potansiyel çifti sayısının veya iletim bloğu sayısının toplamı/incelenen toplam jitter sayısı 
1Ki-kare testi, 2 Mann-Whitney U test, 3 Student’s t test 

 

6.5. Tek Lif Elektromiyografisinin Oküler Miyastenide Tanısal Yararı 

Frontalis kasından KİE-jitter analizi 46 OMG hastasının 37’sinde (%80,4’ünde) 

anormal saptandı ve 76 MG olmayan hastanın 69’unda (%90,8’inde) normal bulundu 

(Tablo 7). Bu durumda testin OMG tanısında duyarlılığı %80,4 [%95 güven aralığı 

(confidence interval, CI) 0,66-0,90] ve özgüllüğü %90,8 (%95 CI, 0,81-0,96) olarak 

hesaplandı (Tablo 8). 

Aynı zamanda,  testi anormal olan 44 hastanın 37’si (%84,1) OMG tanısı aldı ve testi 

normal olan 78 hastanın 69’unda (%88,5) izlemde MG saptanmadı (Tablo 7). Bu 

durumda da testin pozitif prediktif değeri %84,1 (%95 CI, 0,72-0,91) ve negatif 

prediktif değeri %88,5 (%95 CI, 0,80-0,93) olarak hesaplandı (Tablo 8). 
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Tablo 7. Oküler miyastenia gravis olan ve olmayan hastalarda frontalis kasından 

konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi anormalliğini gösteren çapraz tablo. 

 OMG (+) OMG (-) Toplam 

KİE-jitter anormal 37 7 44 

KİE-jitter normal 9 69 78 

Toplam 46 76 122 

KİE-jitter, konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi; OMG, oküler miyastenia gravis. 

 

Tablo 8. Frontalis kasından konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizinin oküler 

miyastenia gravisteki tanısal yararlılığı. 

KİE-jitter Değer %95 CI 

Duyarlık %80,4 0,66-0,90 

Özgüllük %90,8 0,81-0,96 

Pozitif prediktif değer %84,1 0,72-0,91 

Negatif prediktif değer %88,5 0,80-0,93 

CI, güven aralığı (confidence interval); KİE-jitter, konsantrik iğne elektrodu ile jitter analizi.  
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7. TARTIŞMA ve SONUÇ 

 

Bu çalışmada, konsantrik iğne elektrodu (KİE) ile tek lif elektromiyografi (TLEMG) 

tetkikinin oküler miyastenia graviste (OMG) tanısal yararı incelenmiş olup bu tetkikin 

duyarlılık ve özgüllüğü literatürle uyumlu olarak yüksek bulunmuştur. Bununla 

beraber, TLEMG’nin klinik pratikte aşırı ve uygunsuz kullanımı (over-utilization) 

gösterilmiştir. Bu durum oküler semptomların değerlendirilmesinde bazı önyargılar 

nedeniyle OMG klinik ön tanısının fazla konulduğuna (misdiagnosis, over-estimation) 

işaret etmektedir. Nitekim, çalışmamızda OMG ön tanısı ile laboratuvarımıza 

yönlendirilen hastaların yalnızca %37,7’sinde şüphelenilen hastalık saptanmış olup 

%62,3’ü klinik izlemde başka tanılar almıştır. Sadece dış merkezden OMG ön tanısı 

ile yönlendirilen hastalar değerlendirildiğinde ise hastaların %82’sinin OMG dışı 

tanılar aldığı belirlenmiştir. 

Miyastenia gravis (MG), nöromusküler bileşkenin (NMB) postsinaptik membranına 

antikorların bağlanması sonucu oluşan otoimmün bir hastalık olup, başlangıçta 

genellikle pitoz ve diplopi gibi oküler semptom ve bulgularla prezente olur. Hastaların 

bir kısmında ise, hastalık seyri boyunca oküler kaslarla sınırlı kalır. Bu grup, OMG 

olarak adlandırılır. MG, bu yönüyle -özellikle ilk prezentasyonda- oküler semptomlu 

diğer hastalıklarla karışabilir (O'Hare ve Doughty, 2019). Öte yandan, pitoz ve diplopi 

acil servislere, oftalmoloji ve nöroloji kliniklerine sık başvuru sebebidir ve ayırıcı 

tanıda OMG’den beyin sapı hastalıklarına kadar birçok hastalık yer alır. Bu 

hastalıkların birçoğu hayati öneme sahip olup erken tanı ve tedavi gerekmektedir. 

Nitekim, bir çalışmada acil servise bu yakınmalarla başvuran hastaların %45’inin akut 

inme olduğu saptanmıştır (Nazerian ve ark., 2014). Bu nedenle oküler semptomlarla 

başvuran olguların ayırıcı tanısı klinik açıdan elzemdir; tanısal değerlendirmede 

nöroradyolojik tetkikler ve elektrofizyolojik yöntemler, özellikle de TLEMG 

incelemesi önemli yer tutar.  

TLEMG ile jitter analizi, iki bireysel kas lifi aksiyon potansiyeli arasındaki süre 

farkının zamansal değişimini göstermektedir (Sanders ve ark., 2019). MG tanısında 

duyarlılığı ve özgüllüğü en yüksek tetkik olarak bilinmekle beraber özel yazılım ve 

tecrübe gerektiren, zaman alıcı ve invazif bir işlemdir. Bu yönüyle, uygun hastalarda 

ve uygun durumlarda istenmesi önem arz etmektedir. Bir çalışmada, MG ön tanısı ile 



 

31 

 

elektrofizyolojik tetkike yönlendirilen 79 hastanın %45,6’sının başka tanılar aldığı, 

yalnızca %38’inin MG tanısı aldığı vurgulanmaktadır (Zambelis ve ark., 2015). Bu 

çalışmanın sonucu bizim çalışmamızla neredeyse birebir benzerlik göstermektedir. 

Bununla beraber, bu çalışmada tanısı netleşmemiş %16,5 hasta da bildirilmiştir. Oysa 

bizim çalışmamıza tanısı netleşmemiş olan olgular dahil edilmemiştir. Bu, 

çalışmamızın bir eksikliği olmakla beraber dahil edilmesi durumunda OMG oranının 

çok daha düşük olması muhtemeldir. Yine başka bir çalışmada, OMG ön tanısı ile bir 

nörooftalmoloji kliniğine yönlendirilen hastaların yalnızca %27’sinde MG saptandığı 

bildirilmiştir (Mittal ve ark., 2011). Bahsedilen bu iki çalışmanın metodolojisinin 

bizim çalışmamızdan farkı TLEMG incelemesinin OMG tanısı için referans stardarda 

dahil edilmesidir. Böyle bir durumda bu tetkikin tanısal duyarlılığını araştırmak 

‘birleştirme yanlılığı’ (incorporation bias) nedeniyle güvenilir olmayacaktır çünkü 

‘referans stardart’ ile ‘indeks test’ örtüşecektir (Benatar, 2006; Bossuyt ve ark., 2015; 

Cohen ve ark., 2016).  

Bizim çalışmamızda ise literatürde önerilen standart rehberlere (STARD 2015) uygun 

olarak OMG tanısı için yalnızca klinik ve serolojik özellikler referans standart olarak 

kabul edilmiştir; TLEMG incelemesi indeks test olarak belirlenmiştir. Böylece yanlış 

yüksek duyarlılık ve özgüllük değerlerinin raporlanması engellenmiştir. 

Çalışmamızda ardışık sinir uyarımı tetkikinin (ASU) OMG’de tanısal duyarlılığı 

yalnızca %6,2 bulunmuştur. Bu değer literatürde bildirilen değerlerden daha düşük 

olup muhtemelen hasta seçimi ile ilgilidir (AAEM, 2001 ; Peeler ve ark., 2015). Çünkü 

bu hastaların büyük bir kısmı ASU normal sınırlarda saptandığı tarafımıza TLEMG 

incelemesi isteği ile yönlendirilmiştir. Öte yandan frontalis kasında KİE ile 

gerçekleştirilen TLEMG/jitter analizinin OMG tanısında duyarlılığı ve özgüllüğü ise 

sırasıyla %80 ve %91 saptanmıştır. Literatürde KİE kullanılarak gerçekleştirilen 

TLEMG jitter analizindeki duyarlılık ekstansör digitorum communis ve orbikülaris 

okuli kasları bir arada değerlendirildiğinde OMG’de %86, jeneralize MG’de %94 

saptanmıştır (Farrugia ve ark., 2009). KİE ile yapılan jitter analizi frontalis kası 

kullanılarak gerçekleştirildiğinde OMG için duyarlılık %62 ve özgüllük %92 olarak 

ölçülmüştür. Aynı çalışmada KİE kullanılarak yapılan jitter değerlendirmesinin pozitif 

prediktif değeri %93, negatif prediktif değeri %76’dır (Benatar ve ark., 2006). Bizim 
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çalışmamızda da frontalis KİE-jitter analizinin OMG’de pozitif ve negatif prediktif 

değerleri sırasıyla %84 ve %88 bulunmuştur. 

KİE-jitter analizinin tanısal yararı bu kadar yüksek olmakla beraber invazif ve zaman 

alıcı bir tetkiktir. Çalışmamızda gösterildiği üzere, OMG tanısı almayan %62 hastanın 

böylesine invazif, pahalı ve zaman alıcı bir tetkike uygunsuz olarak maruz kalması 

hem hastaların tanı alma sürecini uzatmakta, hem de hekim işgücü kaybına neden 

olmaktadır. Üstelik bu hastaların bir çoğunda da klinik izlemde basit oftalmolojik 

problemler saptanmıştır. Klinik pratikte, izole oküler bulgular varlığında OMG ön 

tanısı konulmasına yatkınlık dikkati çekmektedir. Unutulmamalıdır ki, semptomların 

diurnal fluktuasyonu gibi özellikler OMG’de sık görülse de OMG’ye özgü değildir. 

Nitekim çalışmamızda da MG hastalarının %93’ü gün içi dalgalanma belirtmekle 

beraber MG tanısı almayan hastaların da üçte biri belirtilerinin akşama doğru 

artmasından yakınmaktaydılar. Bu azımsanamayacak bir oran olup diurnal 

fluktuasyonu değerlendirirken ön yargılı olmamız gerektiğini vurgulamaktadır. Öte 

yandan alternan patern ve pitoz ile diplopinin bir arada görünmesi MG tanısına 

yaklaştırırken, izole diplopi nonmiyastenik nedenlere yönlendirmektedir.  

Çalışmanın bir takım kısıtlılıkları mevcuttur. Bunlardan en önemlisi retrospektif 

tasarlanmış olmasıdır. Bu nedenle hastaların bulgularının buz testi, yorma testi gibi 

klinik testlerle korelasyonu incelenememiştir. Bazı testlere ait verilere ise 

ulaşılamamış veya bu testlerin hiç yapılmadığı öğrenilmiştir. Örneğin, kas spesifik 

tirozin kinaz (muscle specific tyrosine kinase, MuSK) antikoruna -ücretli ve temin 

edilmesi zor bir test olması nedeniyle- yalnızca 3 hastada bakılabilmiştir. Öte yandan, 

izole oküler semptomlu MG’de MuSK antikor pozitifliğinin zaten düşük olduğu 

bilinmektedir (Karni ve ark., 2016). Bununla beraber, liiteratürde bildirilen %40-%70 

duyarlılık oranlarıyla uyumlu olarak çalışmamızda da asetikolin reseptör (AChR) 

antikoru OMG hastalarının %41,9’unda pozitif saptanmıştır (Benatar, 2006; Peeler ve 

ark., 2015). 

Çalışmamızın bir diğer kısıtlılığı ise yukarıda belirtildiği gibi tanısı kesin olmayan 

hastaların dahil edilmemiş olmasıdır. Bunun nedeni tanı belirsizliğinin olası veri 

eksikliği ile ilişkili olabileceği endişesidir.  İleride verilerin eksiksiz ve uygun 

kaydedildiği prospektif çalışmaların tasarlanması OMG tanısındaki tüm bu 

belirsizliklere ışık tutacaktır.  
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Çalışmanın güçlü yanı, araştırma örnekleminin izole oküler semptomlu olgular gibi 

çok spesifik bir grubu içermesine rağmen oldukça geniş olmasıdır. Ayrıca yukarıda 

değinildiği gibi ‘tanısal doğruluk çalışma rehberlerine’ uygun tasarlanmış olması 

çalışmamızın bir diğer güçlü yanıdır. Merkezimizin hem EMG laboratuvarı olarak 

elektrofizyolojik değerlendirme açısından, hem de nöromusküler hastalıklar ve nöro-

oftalmoloji alanında klinik değerlendirme açısından bir referans merkezi olması 

örneklem sayısını ve bu olgularda tanısal güvenilirliği arttırmaktadır. 

Sonuç olarak, bu çalışma ile KİE ile frontalis kasından TLEMG/jitter analizinin OMG 

değerlendirilmesindeki tanısal değerliliği gösterilmiştir ancak bu tetkikin klinik 

pratikte aşırı ve uygunsuz istemi de vurgulanmıştır. İzole oküler semptomlu hastaların 

değerlendirilmesinde tanısal hatalardan (diagnostic errors) kaçınmak için OMG 

taklitçisi hastalıkların klinik ipuçları ile ilgili farkındalık oluşturulmalıdır (Schiff ve 

ark., 2005). Detaylı anamnez ve klinik muayene, ayırıcı tanının oftalmolojik 

hastalıkları da içine alarak önyargısız yapılması, OMG tanısının yanlış konulmasını 

(misdiagnosis) önleyecek ve hastaların vakit kaybetmeden doğru tanı ve tedaviye 

yönlendirilmelerini sağlayacaktır.
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