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OZET

Sahin, O.K. (2019). Periferal Sinir Kesilerinin CMAP Scan yontemi ile incelenmesi
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma

Enstitiisii Sinirbilim Anabilim Dali Elektronérofizyoloji Boliimii Yiiksek Lisans Tezi
2019

Amag: Waller dejenerasyonu (WD), kesi sonrasinda distal aksonda gelisen kompleks
fizyolojik degisiklikleri icermektedir. Bu calismanin amaci; daha once WD erken
evrelerinde yaptigimiz MUNE calismalarindaki gozlemlerimizi es zamanli CMAP Scan
ve MScanFit MUNE calismasiyla gelistirmektir.

Materyal ve Metod: Calismaya 6n kolda akut sinir kesisi olan 12 hasta (7 median, 5
ulnar) alindi. ilk elektrofizyolojik calisma hasar sonrasi 9-72 saat arasinda yapildi.
Incelemeler 1-2 giin araliklarla bilesik kas aksiyon potansiyel (CMAP) amplitiidleri sifir
seviyesine inene kadar tekrarlandi. Her incelemede CMAP Scan egrileri kaydedilerek;
Olciilebilir parametreleri ve MScanFit yontemiyle MUNE ve motor iinite (MU)
biiyiikliikleri hesaplandi. Sonuglar hasarlanma sonrasi kayit zamanina gore gruplandi
(kesi sonrasi ilk 48 saat ve 48 saat sonrasi). Hasta gruplar saglikli kontroller ve ALS
hastalar1 ile karsilastirildi.

Sonuclar: Kayit zamanindan bagimsiz olarak kesi olgularinda aksonlarin uyarilma
esikleri saglikli kontoller ve ALS hastalarina gore yiiksekti. CMAP amplitiidleri diiserken
(<48 saat:6.6 + 4.0mV;>48 saat: 2.5+ 2.5mV) MU biiyiikliikkleri ve MScanFit degerleri
(<48 saat:80 + 33.4; >48 saat: 55.1 £34.8) daha 1liml1 diisme gosterdi. Sekiz hastada takip
eden incelemelerde adimlar izlenirken, D50 degerlerinde degisiklik saptanmadi.

Tartisma: Bu calismada, daha 6nceki gozlemlerimizden farkli olarak WD ilerledikce
MUNE degerinde daha agik bir diisme oldugu goriilmektedir. Bu bulgu MScanFit
MUNE’nin diger MUNE yontemlerine gore noromuskiiler bileskedeki fonksiyonel
instabiliteye bagli hatalar1 telafi etmede daha yetenekli oldugunu diistindiirmektedir.
WD’un erken asamasinda saptanan adimlar1 olusturabilecegini diislindiiglimiiz bazi
mekanizmalar tartismay1 haketmektedir.

Anahtar Kelimeler: Waller Dejenerasyonu, CMAPScan, MScanFit MUNE, periferik
sinir kesisi
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ABSTRACT

Sahin, O.K. (2019). CMAP Scan Analyse After Periferal Nerve Transection Istanbul
University, Institute of Health and Aziz Sancar Institute of Experimental Research
(DETAE), Department of Neuroscience, Electroneurophysiology, Master’s degree thesis,
Istanbul.

Objective: Waller degeneration (WD) involves complex physiological changes in the
distal axon after nerve transection. The aim of this study was to advance our previous
observations with MUNE studies during early stages of WD by using CMAP Scan and
MScanFit MUNE studies.

Materials and Methods: Twelve patients (7 median, 5 ulnar) with acute nerve
transection at the forearm were included in the study. The first electrophysiological
studies were performed between 9-72 hours after injury. Investigations were repeated at
intervals of 1-2 days until compound muscle action potential (CMAP) amplitudes were
reached at zero. CMAP Scan curves are recorded in each session; their quantitative
parameters; MUNE and MU sizes were calculated with MScanFit method. Results were
grouped according to recording time after injury (before and the after 48 hour, post- injury

).

Results: Excitability threshold of axons in the cases with nerve transection were higher

than healthy controls and ALS patients, irrespective of the recording time. While CMAP
amplitudes decreased steeply (<48 hours: 6.6 = 4.0mV; > 48 hours: 2.5 £ 2.5mV), MU
sizes and MScanFit values (<48 hours: 80 +33.4;> 48 hours: 55.1 + 34.8) showed a more
moderate decline. While steps occurred in eight patients, D50 remained unchanged during
the follow-up.

Discussion: In this study, there were a more clear decrease in MScanFit MUNE values
during the progression of WD, as compared to our previous observations with other
MUNE methods. This finding suggests that MScanFit MUNE has more ability than other
MUNE methods in compensating errors related to functional instability in the
neuromuscular junction. Some of the potential mechanisms that might lead to the
presence of steps in CMAP Scans identified in the early stage of WD deserve to discuss.

Key Words: Wallerian Degeneration, CMAP Scan, MScanFit Mune, peripheral nerve
transection



1. GIRIS VE AMAC

Waller dejenerasyonun erken donem elektrofizyolojik bulgularinin takibinde daha
once c¢esitli MUNE yontemleri kullanilmistir. Bizim laboratuvarimizda da dnceki yillarda
ayni amagcla yapilmis 3 adet MUNE calismas1 bulunmaktadir. Bu ¢alismalarin biricisinde akut
periferik fasial paralizide inkremental yontemle MUNE hesaplanmis ve CMAP degerinin
MUNE degerine gore anlamli diistiigii saptanmustir (1). Ikinci calismada akut periferal sinir
kesilerinde yine inkremental yontemle MUNE hesaplanmis ve yaralanma sonrasinda 72 saat
tizerinde CMAP degerlerinin MUNE degerlerinden anlamli diisiik oldugu saptanmistir (2).
Uciincii calismada akut periferal sinir kesilerinde bu sefer istatistiksel yontemle MUNE
hesaplanmis ve yaralanma sonrasi 48 saat iizerinde CMAP degerlerinin MUNE degerlerinden

anlamli diisiik oldugu saptanmistir (3).

Waller dejenerasyonunun (WD) erken doneminde yapilan karsilastirmali bu ii¢
CMAP/MUNE c¢alismasinda CMAP degerleri giinler igerisinde hizla diiserken MUNE
degerlerinde belirgin diisme olmamasi, MUNE hesaplamasinda yilizeyden kaydedilen
ortalama {inite boyutu (OUB) degerinin giderek diismesine baglanmistir. Bu durumun
noromiiskiiler sinapslarda elektrofizyolojik olarak izlenebilir asenkron bir fonksiyon kaybina
bagl olabilecegi seklinde yorumlanmustir (1,2,3). Ancak, ayn1 bulgu OUB degiskenligine
(jiggle) de bagli olabileceginden bu gézlemlerin motor iinite say1 ve sekillerini degerlendiren

baska yontemlerle de tekrarlanmasi gerektigi diistiniilmistiir.

Bu tez ¢alismasinda akut periferal sinir kesilerinde WD’nun yerlesme doneminde
CMAP/MUNE oranlarinda gbzlenen diismenin, CMAP Scan yontemininden kaynaklanan

parametrelerle degerlendirilmesini amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Periferik Sinir Morfolojisi ve Fizyolojisi:

‘Periferik sinirler’ embriyonik olarak ‘ektoderm’ tabakasindan olusurlar. Noral krest
hiicreleri  tarafindan  gestasyonun {iglinci ve dordiincii haftalarinda olusturulan
‘noroektoderm’ mezoderm igine go¢ ederek Schwann hiicrelerine, dorsal kok ganglionlarina
ve noroblastik hiicrelere doniisilirler. Omurilik gelistikce motor ndron aksonlart mezodermal
tabakadan olusan kas dokusu i¢ine dagilirlar. Duysal noéron aksonlari ise dorsal kok
gangliyonlarindan perifere dogru dagilirlar. Bu dagilan aksonlarin miyelinizasyonu Schwann
hiicreleri tarafindan fetal yasamin dordiincii ayinda baslar. Bu miyelinizasyon siireci dogum

sonrast bir yil siirebilir (4).

Sinir sistemi merkezi sinir sistemi ve periferik sinir sistemi olarak ikiye ayrilir.
Merkezi sinir sistemi beyin ve omurilikten olusur. Bir periferik sinir duysal ve motor sinir
liflerini igerirler. Motor sinir lifleri i¢ organlarda otonom sinir liflerini; iskelet kaslarinda
somatik sinir liflerini i¢erir. Otonom sinir sistemi sempatik ve parasempatik sinir sisteminden

olusur (Sekil 1).

Sinir Sistemi

N

Perniferik Sinir Sistemi Merkezi Sinir Sistemi
(Spinal ve cranial sinirler) (Beyin ve medulla spinalis)

N

DUYU (Afferent) MOTOR (Efferent)
(reseptor ve afferent yollar) Effektor organlara giden

Otonom/ \oma’uk (Iskelet kaslan)

(ig organlar)

Sempﬁ ﬁﬂﬂempmlk

Sekil 2-1: Sinir Sisteminin Organizasyonu

(http://esaglikonline.com/E-Saglik%200nline/Fizyoloji/10-20Sinir%20Sistemi%20Fizyolojisi.pdf)

efferent yollar



http://esaglikonline.com/E-Saglik%20Online/Fizyoloji/10-20Sinir%20Sistemi%20Fizyolojisi.pdf

Duyu sinirlerinin hiicre govdeleri arka kok ganglionu igerisinde, motor sinirlerin hiicre
govdeleri ise omurilik 6n boynuzunda yer alir. Omurilik 6n boynuzunda yer alan ikinci motor
noronlarin aksonlar1 6n kokten omuriligi terk ederek periferik motor sinir liflerini olustururlar.
Dorsal ve ventral spinal kokler birleserek duyusal ve motor lifler iceren spinal sinirleri

olusturur. Spinal sinirler arka (dorsal ramus) ve 6n (ventral ramus dallara ayrilirlar (Sekil 2).

Duysal kdk

Dorsal ramus __

Ventral ramus

Spinal sinir /

Motor sinir

On boynuz hiicresi

interkostal sinir

Sekil 2-2: Spinal sinirin anatomisi (5)

Arka dallar, omurga iizerindeki derinin duyusunu alip paraspinal kaslar1 innerve eder.
On dallar ise gogiiste interkostal sinirleri olusturup; servikal, brakiyal ve lumbosakral
pleksuslart meydana getirirler. Brakiyal pleksusu olusturan sinir lifleri iist, orta, ve alt
trunkuslar1 yapar. Daha sonra anterior ve posterior divizyonlara ayrilip lateral, posterior ve
medyal kordlar1 olustururlar. Ust ekstremitenin periferik sinirleri bu kordlardan kdken alir.
Alt ekstremitede ise lumbosakral pleksus olarak beraber adlandirilirlar. Lumbosakral pleksus
dorsal ve ventral dallara ayrilarak periferik sinirleri olusturur. Periferik sinir sistemi
omurilikten aldigi iletileri uygun yerlere gotiiriip; viicudun belirli bolgelerinden aldig iletileri
de omurilige ulastirir. Bu nedenle periferik sinir sistemi organizmanin fonksiyonlarinin
diizenlenmesinde 6nemli rol oynar. Merkezi sinir sisteminde yer alan 12 ¢ift kranial sinir ve
omurilikten kdken alan 31 cift spinal sinir periferik sinir sistemini olusturan yapilardir.
Periferik sinir sistemindeki motor lifler; iskelet kaslarinda sonlanan somatik motor lifler ve

diiz kas, kalp kas1 ve bez yapilarinda sonlanan otonomik motor liflerdir. Periferik sinir



sistemindeki sinir hiicresi, perikaryon denilen bir govde ile akson ve dendrit ad1 verilen

uzantilardan olusur (5) (Sekil 3)

Otonom sinir sistemindeki noronlar ise santral sinir sistemi i¢inde ve disinda bulunan,

niikleus ve ganglionlarda toplanmislardir.

Aksonlar, Schwann hiicreleri ile desteklenir. Myelinli veya myelinsiz yapida
olabilirler. Myelin kilifi periferik sinir sisteminde Schwann hiicreleri tarafindan yapilir.
Aksonun miyelin kilifi, periferik sinir sisteminde diizenli aralia sahip dar ve halka seklinde
Ranvier nodu olarak adlandirilan bogumlanmalar gosterir. Bu bogum boélgelerinde adhezyon
molekiilleri ve sodyum iyon kanallar1 bulunur. Ranvier nodlari, elektriksel iletinin sigrayarak
aktarilmasindan sorumludur. Miyelin kilifi uyarinin aksondan iletimi esnasinda meydana

gelebilecek enerji kaybini en aza indirir (6) (Sekil 3)

Schwann hucre
memuorani

- Schwanr
nucre |
nikleusu |

Miyelin ~—__ %~
kilifi {
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hiicresi = me
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terminalleri <§h\ "\I )
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Sekil 2-3: Periferik sinirin anatomisi (Bradley W. G. 2008 Cilt. 2 Boliim. 54 Sayfa: 1146)

2.2. Periferik Sinirin Anatomik Katmanlari:

Periferik sinirler 3 farkli destek doku ile cevrelenmistir: epinOriyum, perindriyum,

endondrivum (Sekil 4).




2.2.1. Endonériyum:

Her bir sinir lifi en icte mezoderm kaynakli bir bag dokusu olan endondrivum ile

saritlidir. Endonérivum, aksonlart paketleyerek perindryum icinde tutan kollagen doku

gOrevini gOrur. Elastin icermez.

2.2.2. Perinoriyum:

Mivelinli ve mivelinsiz sinir lifleri biraraya gelerek fasikilleri olusturur. Perindryum,

her bir sinir fasikiliinii saran kilifdir. Endondrivum ile ekstraselliiler boslugu ayiran bir

diflizyon bariveri olan kan-sinir bariverini de perindrivum olusturur. Enfeksiyonun

endonOryuma gecisini engeller (7.8)

2.2.3. Epinoriyum:

Sinir kilifinin en dis tabakasidir. Gevsek kollajen bag dokusundan olusur. Yag dokusu
igererek fasikiilleri ekstremitelerin hareketi esnasinda travmalara kars1 korur (9,10). Tip 1 ve
tip 3 kollajen liflerden, elastik liflerden, fibroblastlardan ve degisen oranlarda yag
dokusundan olusur. Epinoriyum, internal epindriyum (interfasikiiler) ve eksternal epindriyum
(epifasikiiler) denen iki tabakadan meydana gelir. Internal epindriyum fasikiilleri tek tek
sararak gevsek sekilde bir arada tutar. Eksternal epindriyum ise fasikiillerin iizerinden

kolaylikla siyrilabilen bag doku yapisindadir (11,12).

Epinéryum — _

ArTer
ve ven

E”donor}’um \

N Sinir

lifi Fasikdil

Perinérium

A
Sekil 2-4: Periferik sinir dokusu ve kiliflar1 (13)



2.3. Periferik Sinir Kanlanmasi ve Fasikiiler Grup Yapisi:

2.3.1. Kanlanma:

‘Periferik sinirlerin’ kanlanmasi iyidir (14). Arterler ‘epindriyuma’ girerek bir pleksus
olustururlar daha sonra perindral pleksus olusturmak amaci ile devam ederler. Perinoral
damarlar endondriyuma girmeden oblik longitudinal uzun bir yol izlerler. Bu sirada endonoral
basing artisina duyarhdirlar (15). Endonéral ag ise arteriol, kapiller, ve veniillerden olusur.
Bu seyir tiim fasikiil boyunca devam eder. ‘Endondriyum’ iginde lenfatikler yoktur.
Longitudinal vaskiiler pleksuslar arasinda baglantilar vardir ve varliklarinin avantaji, sinirin

yatagindan mobilizasyonuna direnci arttirir (16).

2.3.2. Fasikiiller:

‘Fasikiiller’ ‘periferik sinirlerin’ cerrahi olarak miidahale edilebilen en kiigiik
boliimiidiir. ‘Perindriyum’ tarafindan sarilan ‘endonériyum’ tarafindan paketlenmis bir grup
aksondan olusmustur. ‘Fasikiiller’ seyirleri boyunca diger fasikiiller ile baglant1 kurarak
ilerlerler. ‘Sunderland’e’ goére proksimal ‘periferik sinir’ boliimlerinde fasikiiller arasi
baglantilar daha fazla sayida olup; gruplasma daha azdir Proksimalde daha karmasik yap1 s6z
konusudur. Ancak distale gidildik¢e fasikiiller arasi baglantilar azalarak grup fasikiiller

diizenine gegilir (17).

2.3.3. Fasikiiler Gruplar:
Periferik sinirlerin ¢ogu bolgesinde ayni islevdeki fasikiiller i¢ endondriyum ile
sarilarak grup haline gelirler. Bu gruplar arasindaki baglantilar sik degildir ancak grup

icindeki fasikiiller arasinda sinir baglanti ag1 vardir (18,19).

2.4. Periferik Sinir Yaralanmalarinda Patofizyoloji

2.4.1. Periferik Sinir Yaralanmalan

‘Periferik sinir’ yaralandiginda, hasarli dokuyu ortadan kaldirmak ve onarim siirecini
baslatmak i¢in karmasik ve diizenli olaylar gelisir. Bu siirecin basarisi yaralanmanin siddeti,
tipi ve sonugta olusan dejeneratif degisikliklere baglidir. Seddon (20) ve Sunderland (17) bu
tiir yaralanmalar icin siniflamalar onermislerdir. Seddon 1943’te sinir hasarini ii¢ gruba
ayirmistir. Bunlar ‘néropraksi’, ‘aksonetmezis’ ve ‘ndrotmezis’tir. Sunderland daha sonra 5

derecelik bir siniflama semasi olusturmustur (Sekil 5).



2.4.1.1. Noropraksi

En basit yaralanma sekli olup sinir biitiinliigii tamdir. iskemi/fokal demiyelinizasyon
noropraksik lezyona sebep olur. 6 saatten kisa siireli iskemik lezyon sinirde yapisal degislik
yapmaz, komsu dokularda 6deme neden olur. Fokal demiyelinizasyonda miyelin kilifda
anatomik degisiklikler olusur. Genis ¢apl lifler daha fazla etkilenir. Fokal demiyelinasyon
bolgesinde iletim blogu ve ileti yavaglamasi saptanir. Daha ciddi demiyelinizasyon tam ileti
bloguna sebep olur. Yaralanmanin distalinde iletim normaldir. Sonugta bu bozukluklar tamir
edilinceye kadar siiren islev bozukluklar1 ortaya c¢ikar. Uzun siirerse kullanmama atrofisi
(disuse atrofi) goriilebilinir. Noropraksik yaralanmalar genellikle geri doner. Tam iyilesme

giinler ve haftalar igerisinde olugsmaktadir.

2.4.1.2. Aksonotmezis

Yaralanma bolgesinde sinirin aksonu ve onu saran miyelinde tam hasar olusurken;
mezenkimal dokular (epindriyum ve perindriyum) tam veya tama yakin korunur. Yaralanma
bolgesinin distalindeki sinir liflerinde Waller dejenerasyonu baslar. Degisiklikler hem akson
hem de sinir hiicre govdesinde meydana gelir. Bu tip yaralanmalarda iyilesme, aksonal

filizlenme ile olup; geri doner.

2.4.1.3. Norotmezis

En siddetli yaralanma seklidir. Akson, miyelin ve mezenkimal doku bilesenlerinin
yaralandig1 veya kesildigi zaman olusur. Sinirin tamamen kesilmis veya kopmus oldugu
durumu tanimlar. Tam bir fonksiyonel kayip vardir. Mezenkimal doku kayb1 sebebi ile cerrahi

olarak tamir edilmeden iyilesme gozlenmez.

1951°de Sunderland; Seddon’un ii¢ asamal1 sisteminden daha yaygin kullanilan bes
asamal1 bir siniflandirma olusturmustur. Genel olarak birinci ve ikinci asama yaralanma
Seddon’un noropraksi ve aksonotmezis siniflamasina karsilik gelir. Sunderland Seddon’un
norotmezis siniflamasini, aksonu destekleyici yapilarda olusan yaralanmanin derecesine gore
lic, dort ve bes asamaya ayrrmustir. Ugiincii derece yaralanmalarda, perindriyum korunurken;
akson devamlilig1 endondral tiiplerin kaybiyla bozulur. Dordiincii derece yaralanmalarda sinir
fasikiilii (akson, endondriyum, perindriyum) hasarlanir; ancak sinir kilifi devamliligini korur.
Besinci derecede yaralanmalarda, endondriyum, perindriyum, epindriyum tamamen bdoliiniip;
sinir biitlinliigli bozulup; perinéral kanama ve skar olusur (21,22). Bu siniflama modelinin
izerine daha sonradan MacKinnon tarafindan sinirin farkli alanlarinda farkli evrelerdeki sinir

yaralanmalarina sahip olan altinc1 bir evre eklenmistir (12,23).



Tablo 2-1: Periferik Sinir Yaralanmasi Seddon ve Sunderland Siniflamasi (24)

Seddon

Sunderland

Yapisal ve Islevsel

Siirecler

Noropraksi

1. Derece

-Myelin hasar1

-letim yavaslamas1 ve blogu

AKksonotmezis

2. Derece

-Akson devamliligin kaybi
-Endondriyum saglam

-Iletim yok

Norotmezis

3. Derece

-Aksonal ve endonoral
devamliligin kaybi1
-Perinériyum saglam

-Iletim yok

4.Derece

-Aksonal, endondral ve
perindral devamliligin kaybi1
-Epindriyum saglam

-[letim yok

5.Derece

-Sinir  govdesi  tiimiiyle
ayrilmis

-Iletim yok
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Maropraksi
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Aksanotmeszis

Grade lli
MNirotmezis
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MNorotmezis

Grade V
Méarotmezis

Sekil 2-5: Periferik Sinir Yaralanma Evrelemesi (25)

2.4.2. Periferik Sinir Yaralanmalarinda Dejenerasyon Tipleri:
Periferik sinir yaralanmalarinda ii¢ tip dejenerasyon olusur. Bunlar Waller

dejenerasyonu (WD), aksonal dejenerasyon, segmental demiyelinizasyondur.

Segmental demyelinizasyon ve waller dejenerasyon daha ¢ok travmatik yaralanmalar

sonucu olusurken; aksonal dejenerasyon renal yetmezlik,diabetes mellitus, gibi metabolik

veya toksik durumlar sonucu olusur.
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2.4.2.1. Segmental Demyelinizasyon

Myelinli sinir liflerinin aksonununda bir hasar yokken etrafindaki Schwann
hiicresinde ve/ veya miyelin kilifinda hasar olusur. Demyelinizasyon herediter néropatilerde
tiim sinir boyunca olabilirken; edinsel hastaliklarda (Guillain- Barré Sendromu veya Kronik
Inflamatuvar demyelinizan polindropatiler gibi) belirli bir sinir segmentinde sz konusu
olabilir. Demiyelinizasyon; nedeni ortadan kalktiginda tiimiiyle geri doniisli olan bir siirectir.
Demyelinizasyonu takiben 15 giin ile 6 ay arasinda remiyelinizasyon tamamlanir. Remiyeline

olan segmentlerde miyelin dncekine gore daha ince ve internodal araliklar daha kisadir.

2.4.2.2. Aksonal Dejenerasyon

Periferik sinir gdovdesinin veya aksonunun hasar1 s6z konusudur. Nedeni ¢ogunlukla
metabolik veya toksikdir. Bir ¢ok polindropati tablosunun altinda aksonal dejenerasyon
mevcuttur. Periferik sinir aksonlarinin distalden baglayarak proksimale dogru ilerleyen hasari
ile seyreder. Bu durum ‘dying- back’ noropati veya distal aksonopati olarak isimlendirilir.
Bunun sebebi hiicre gdvdesinin akson distali i¢in gerekli enzimleri ya da proteinleri
liretememesi veya aksonal transport sistemindeki bozukluk olabilir. Bu durumda periferik
noropati bulgulart en uzun aksonlarin ulastigi ekstremite distallerinden baslayarak ilerler.
Hastalik ilerledik¢e yakinmalar alt ekstremite proksimale dogru yayilirken; iist ekstremite

distallerinde ortaya ¢ikar ve zaman iginde proksimale dogru yayilir.

Periferik sinir hiicresi canliligini yitirdiyse artik geri doniisii yoktur. Dejenerasyonun nedeni
aksonun biitiinliigli bozulmadan ortadan kaldirilirsa; akson haftalar aylar i¢inde fonksiyonuna

kavusabilir. Eger aksonun biitiinliigii bozulduysa yavas bir rejenerasyon siireci izlenir.

2.4.2.3. Waller Dejenerasyonu

1850 yilinda Waller isimli arastirmaci tanimlamistir. Waller dejenerasyonu, 2-5.
derecelerdeki tiim yaralanma asamalarinda goriilen akson hasarinin oldugu yaralanmadir.
Kalsiyumun hiicre i¢ine girmesine bagli olarak olusur. WD’da aksonda, hiicre gdvdesinde,
hiicresel etkilesimde ve ¢evre mezenkimal dokuda degisiklikler olusur. Yaralanma bolgesinin
distalinde tiim miyelinli ve miyelinsiz liflerde WD’u baslar. Bu siire 4-11 giin arasinda degisir.

WD’da distal giidiikteki degisiklikler Sekil 6 da verilmistir.
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Periferik sinir aksonunun herhangi bir yerinin herhangi bir sebeple yaralanmasi
sonucu gelisen kompleks, elektriksel, kimyasal ve morfolojik olaylarin tiimiine “Waller
Dejenerasyonu” denilir (26). Aksonun kesintiye ugradigi yerin distalinde akson biitiinligii
bozulup miyelin kilif dejenere olur. Miyelin ve aksonal kalintilar1 makrofajlarla fagosite
edilip; distal glidiik prolifere Schwann hiicrelerince yeniden yapilandirilir. Akson hasarinin

proksimal kismi1 ve periferik hiicre gdvdesi saglam kalir (27).

Nissel
maddesi

Schwann
hiicregi

Sinir
terminalleri

Miyelin
yikintilar

Makrotaj
infiltrasyonu

Wallerian % ;
dejenerasyon i
Kas
dejenerasyonu

Sekil 2-6: Waller Dejenerasyonu Akson kesisi sonrasinda, distaldeki segmentte myelin kilif
ve akson diizeyinde dejenerasyon baslar. Makrofajlar bolgeye niifuz eder. Hiicre govdesinde

kromatolizis baslar (Bradley W. G. 2008 Cilt 2 Boliim 54 sayfa: 1148)
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2.4.3. Distal Segmentte Olusan Degisiklikler
Yaralanma sonrasi distal segmentteki aksonda ve miyelin kilifta olusan hiicresel
dejeneratif degisikliklere ‘Waller dejenerasyonu’ denir. Waller dejenerasyon ile hasarli noral

dokunun temizlenmesi ve akson rejenerasyonu i¢in uygun bir ortam olusturulur (28,29).

Periferik sinir yaralanmasinda baslica miyelin kilif, akson ve Schwann hiicresi
etkilenir. Akson dejenerasyonunda miyelin kilif ayrilip parcalanir. Ortada meydana gelen i¢i
bos tiip yapisi endondral tiip olarak adlandirilir (29). Aksoplazma graniiler materyalle dolup
proteolitik enzimler ile pargalanir. Bu yikim firiinleri ile birlikte makrofajlarin salgis1 distal
kisimdaki Schwann hiicrelerini prolifere olmalari i¢in uyarir. Schwann hiicreleri en fazla
liclincii giinde olmak {izere en az iki hafta boyunca mitoz boliinmeye ugrayarak, bazal lamina
boyunca siralanarak Biingner bantlarini olustururlar. Biigner bantlar1 Schwann hiicrelerinin
birbiri igine girmis uzantilaridir. Schwann hiicreleri ve makrofajlar miyelini fagosite eder.

Tiim bu yikim iiriinlerinin temizlenmesi birkag ay alir (11,29).

Aksonal tomurcuklar proksimal sinir giidiigiinden Biingner bantlarini takip ederek
perifere dogru ilerleyip hedeflerini bulurlar. Bu ilerleme sinir iyilesme basarisi i¢in ¢ok
onemli bir olaydir. Ilerlemeyip bag doku icerisine dogru uzanan bazi tomurcuklar, ndroma

olusumuna neden olur. (Sekil 7) (29,30).

Distal sinir segmentinde damarlar yaralanma sonrasi dnce vazokonstriikte olup, sonra

vazodilate olur. (12).
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Sekil 2-7: Periferik sinir dejenerasyonu ve rejenerasyonu (30).
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2.4.4. Makrofaj Hiicreleri

Dejenere sinire makrofajlar ulasmadan 6nce Schwann hiicreleri miyelin atiklarini
kismen fagosite ederler. Waller dejenerasyonu bagladiginda c¢ok sayida makrofaj
hematopoetik yolla hasarli bolgeye ulasir. Birkag haftadan birkag aya kadar miyelin atiklarini
temizlerler. Dejenerasyon sirasinda endondriyuma makrofajlarin birikmesini etkileyen
kemotaktik faktorler mevcuttur. Bunlar sitokinler, miyelin, serum komplemanlar1 ve
kemokinlerdir. Makrofajlar aktive olduklarinda Schwann hiicreleri i¢in mitojen faktorler
saliverirler. Makrofajlar IL-1 salgilarlar. IL-1 Schwann hiicrelerini uyararak, sinir biiyime

faktorii (NGF) ve norotrofik faktorleri iiretmelerini saglar (31,32).

2.4.5. Diger Endonoral Hiicreler

Mitoz, fibroblastlar, endotel kokenli hiicreler ve mast hiicrelerinde; Schwann hiicreleri
ile ayn1 anda baglar. Bu hiicerelerdeki morfolojik degisiklikler ve proliferasyon bir giin iginde
hizla baslayarak; {li¢, dort giinde en yiiksek seviyeye ulasir. Kan-sinir bariyeri endonéral 6dem
nedeniyle bozulur. Mast hiicreleri ilk iki hafta i¢inde prolifere olup histamin ve serotonin
salgilayarak kapiller gegirgenliginin artmasini saglayarak, makrofajlarin hasarli bolgeye
goclinii kolaylastirirlar. Fibroblastlar dejenere sinir liflerini ¢evreleyerek granulosit- makrofaj
koloni stimiile edici faktor (GM-CSF)’l firetirler. GM-CSF makrofajlar1 ve Schwann
hiicrelerini aktive ederek Waller Dejenerasyonun baglamasi ve ilerlemesine katkida bulunur.

IL-10 miyelin uzaklastirildiktan sonra GM-CSF iiretimini inhibe ederek WD u azaltir (33).

2.4.6. Sinir Hiicre Govdesinde Olusan Degisiklikler

Aksonal yaralanma sonrasinda, sinir hiicre gévdesinin hacimi artarak, hiicre ¢ekirdegi
perifere yer degistirir. Sinir hiicresinin sitoplazmasindaki Nissl cisimcikleri ve graniillii
endoplazmik retikulumlar yikilarak sitoplazmanin yapist degisir. Bu olaylara ‘kromatolizis’
denir. Bu olusan degisiklikler yaralanma sonrasi 2- 3. haftalarda en yiiksek diizeye ulasir
(11,34). Sinir hiicresinde meydana gelen bu degisikliklerin derecesi, yaralanmanin siddeti ve
ne kadar proksimalde oldugu ile baglantilidir. Sinir gévdesinin proksimalindeki yaralanmalar

hiicre 6liimiine neden olabilir (35).
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2.4.7. Proksimal Segmentte Olusan Degisiklikler

Proksimal segmentte, distal segmente benzer sekilde dejenerasyon goriiliir. Latent bir
period sonrasi, kesinin proksimal ucunda ‘rejenerasyon lnitesi’ adi verilen terminal ve
kollateral aksonal filizlenmeler meydana gelir. Filizlenmelerin ucundaki boliime ‘biiyiime
konisi’ denir (11,36,37). Biiyiime konisi, filopodia ve lamellopodia isimli norotrofik
reseptorlerden zengin ayaksi cikintilar igerir. Biiyiime konisi bu yapilar sayesinde
hareketlidir. Biiylime konisinin, distal sinir segmentindeki Biingner bantlar1 ve Schwann
hiicrelerinin bazal laminasinda yer alan fibronektin ve laminin’e ilgisi vardir (ndrotropizm).
Bu affinite aksonal filizlenmelerin biiyiime yoniinii belirleyen faktorlerden biridir (23,36,38).

(Sekil 8)

Makrofaj

Lamellar ayaklar (lamellipod)

Bazal lamina Parmaks! ayaklar Schwann hicresi
(filopod)
Sekil 2-8: Aksonal rejenerasyon sematik ¢izimi (Bradley W. G. 2008 Cilt 2 Boliim 54 Sayfa:
1149).

2.4.8. Sinir Rejenerasyonu

Cok agir veya tam yaralanmalarda noronal rejenerasyon Waller dejenerasyonu
tamamlandiktan sonra proksimal giidiikten baglar (34). Rejenerasyonda ilk once sinir hiicre
govdesindeki kromatolizis geri donerek niikleus hiicre merkezine yerlesir. Schwann hiicresi
noronal rejenerasyonu baglatmada anahtar rol oynar. Schwann hiicreleri yilizeyel adezyon
molekiilleri, bliylime faktorleri ve norotrofinlerin sentezini artirirlar. Bu faktdrler akson
filizlenmelerin hareketini tesvik ederler. Aksonal filizlenmelerin ucundaki biiyiime konisi
parmaks1 ayaklar sayesinde yol alir. Aksonal filizlenmelerin yanlis yone gitmesini dnlemek

lizere biliylime konisini ¢eken kilavuz molekiiller (semaforinler, efrinler, netrinler ve slitler)
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mevcuttur (39) (Sekil 8). Rejenerasyon baglangicinda yaralanma bdlgesinin proksimalindeki
aksonun ucu endondral tiiplerle sarilidir. Yaralanma yerindeki endondéral tiiptin durumu, sinir
rejenerasyonunun etkinligini ortaya koyar. Endonoral tiip saglamsa proksimal aksonun
rejenerasyon sansi artar. Biiylime konisi; hiicresel artiklarla tikanmis endonéral tiiplerden
gecmek i¢in yapigmalari ¢ozebilen plazminojen aktivatorlerini salgilar. Endondral tiiptlin tam
veya agir bozuklugunda proksimal akson cevredeki bag dokusuna dogru sapabilir bu da
noroma olusumu sansini artirabilir (40). Bir kez ilerleyen akson hasarlanan bolgedeki agikligi
astiginda ve distal endonoral tiipe girdiginde sinir hedef organa basarili sekilde ulasma
acisindan oldukea yiiksek bir sansa sahip olur. Aksonal tomurcuklar proksimalden distal sinir
segmentine yaklasik 1-2 mm/giin hizinda ilerlerler. Bu biiylime hizi distal lezyonlarda 1
mm/giin iken proksimal lezyonlarda 2-3 mm/glindiir. Periferik aksonlar ve néronal olmayan
hiicreler biiylimeyi uyarici ve trofik molekiiller icerirler. Bunlar sinir biiyiime faktorii, beyin
kokenli norotrofik faktor, norotrofin 3-4, insiilin benzeri biiylime faktorii, 1L-6,16semi
inhibitor faktor, silier norotrofik faktor, fibroblast biiyiime faktorii ve bir ¢ok transkripsiyon

faktor aktivatorlerini kapsar (41).

Ug organda sinirin dejenerasyon ve sonrasinda gelisen rejenerasyon doneminde
karakteristik histolojik degisiklikler meydana gelir. Denerve kas lifleri hizla atrofiye giderek,
endomisyum ve perimisyum i¢inde kollajen birikimi olur. Motor son plaklar ve kasin genel
yapist denervasyon sonrasi en az bir yil korunur. Iki yilla birlikte siklikla geri doniisii olmayan
kas fibrozisi ve dejenerasyonu gelisir. Rejenere olan akson tomurcuklar1 denerve motor son

plaklara ulasir ve ndromiiskiiler bileskeyi yeniden sekillendirirler (34,31,42).

2.5. Periferik Sinir Hasarlanmalarinda Elektrofizyoloji

Klinik bulgulara gore ilk elektrofizyolojik ¢aligma zamani belirlenir. Sahte ileti blogu
ile sonuglanan akut akson kaybini gercek demyelinizan iletim blogundan ayirmanin tek yolu
calismay1 bir hafta sonra Waller dejenerasyonu tamamlandiginda tekrarlamaktir. Yaralanma
sonrasi 3-4. haftalarda igne elektromiyografisinde (EMG) saptanan denervasyon bulgulari

daha fazla tanisal bilgi verebilir.
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2.5.1. Noropraksi

Distal kaslardan kayit alinip, lezyon distalinden uyarildiginda CMAP daima normaldir
¢linkii akson kayb1 ve Waller dejenerasyonu gelismemistir. Lezyon proksimali uyarildiginda
liflerin hepsinde veya bir kisminda iletim bloga ugradigindan CMAP kaydedilemez veya
diisiik ampliitiidlii olarak kaydedilir (Sekil 9). Uyarim yeri ve kayit elektrodu arasindaki
mesafenin artmasinin ampliitidde normal bir diisiise neden olacagr unutulmamalidir. Bu
nedenle ileti blogundan s6z edebilmek i¢in amplitiidiin %20’nin {lizerinde diismesi beklenir.
Parsiyel lezyonlarda ¢ogunlukla ileti bloguna ek olarak lezyon bolgesinde bir derece ileti
yavaglamasi eslik eder. Yavaslamaya hizli iletim yapan liflerde kayip ve demiyelinizasyon
neden olabilir. CMAP’daki tiim bu degisiklikler iyilesme donemine kadar siirer. Iyilesme

tipik olarak yaralanmadan sonraki birkag ay i¢inde olur.

Duyusal aksiyon potansiyelindeki degisiklikler CMAP’a benzer sekildedir. Saf
noropraksik lezyonlarda distal kayit alinarak lezyon distalinden uyarim ile normal yanit elde

edilir.

Saf noropraksik lezyonlarda, igne EMG’de MUP katiliminda azalma (seyrelme)
izlenir. Tam ileti blogu varliginda istemli kasi ile motor {inite potansiyeli (MUP)

ateslenemezken; kismi ileti blogunda MUP’lerin ateslenme frekansinda artis izlenir.

2.5.2. Aksonotmezis ve Norotmezis
Tam aksonetmezis ve ndrotmezisde lezyonlar arasindaki fark bag dokusu biitiinliigii

ile ilgili oldugundan her ikisinin de elektrofizyolojik bulgular1 aynidir.

Aksonetmezisden sonraki ilk birka¢ giinlik donemde motor ileti calismalar
noropraksik lezyonlardaki gibidir. Erken donemde ileti blogunda oldugu gibi distal kaslardan
kayit alinarak lezyon proksimalinden uyarildiginda diisiik ampliitiidlii yanit alinir veya
alinamaz. Lezyon distalinden uyarildiginda CMAP normal olarak elde edilir. Bu patern tipik
olarak demiyelinizasyonla iligkili iletim blogunu diislindiiriir ancak dogru adlandirilmasi

sahte ileti blogudur (Sekil 9).

Motor amplitiidler yaralanma sonrasinda 3-5 giin icinde diismeye baglayip 7-9 giinde
kaybolurken; duysal amplitiidler 5-7 giin i¢inde diismeye baslayip 10-11 giin iginde
kaybolurlar. Kas ve lezyon arasindaki mesafe ne kadar kisaysa dejenerasyon o kadar hizli

gelisir (43).
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Dejenerasyon tamamlaninca total akson kayb1 lezyonlarinda distal ve proksimal uyar1
ile yanitlar elde edilemez, parsiyel akson kayb1 lezyonlarinda ise saglam kalan akson sayisi

ile orantili amplitiidler diisiik alinacaktir.

Saglam taraf amplitiid karsilastirmasi ile akson kaybinin miktar1 bir derece
hesaplanabilir. CMAP amplitiidlerinin yiiksek degiskenligi gz Oniine alinarak karsi tarafa

oranla %50’1 asan farklar anlaml1 kabul edilir.

Duysal aksiyon potansiyelindeki degisiklikler CMAP’a benzer sekildedir. Motor yanit
amplitiidleri duysal yanitlardan erken diismeye baslayip kaybolurlar. Bu durum néromiiskiiler
kavsak ve distal sinir terminallerinin aksondan ©nce fonksiyonunu kaybettigini

disiindiirmektedir (43).

Tam aksonal dejenerasyonda MUP’i ateslenemez. Yaralanmadan giinler sonra
denervasyonun neden oldugu spontan potansiyeller (fibrilasyon potansiyelleri, pozitif keskin
dalga, kompleks ardisik bosalimlar) kaydedilir. Patolojik spontan faaliyetin ortaya ¢ikmasi
icin gereken stire distal sinir giidiigliniin uzunlugu ile iliskilidir. Glidiik kisa ise 10-14 giin,
uzun ise Ornegin brakiyal pleksopatilerde el kaslarinda bu siire 21-30 giin kadardir.

Fibrilasyon potansiyellerinin biiyiikliigii travma {izerinden zaman gegctikge azalir.

Parsiyel aksonal dejenerasyonda reinnervasyon gelismeden oOnceki donemde,
denervasyon potansiyelleri ile istemli kasi sirasinda normal morfolojide ve seyrelmis katilim
paterninde ateslenen, MUP’ler izlenir. Bir- iki ay sonrasinda kas i¢inde aksonal filizlenme ile
olusan kolleteral reinnervasyon ile denerve kas liflerinin saglam aksonlarca reinnervasyonu
sonucu ndrojenik motor linite potansiyelleri (polifazik, uzun siireli, normal veya biiyiik

amplitiidlii) kaydedilir (44).
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Sekil 2-9: Bir sinir kesisinden sonraki 1. ve 10. giinlerde CMAP yanitlari-(44).

2.6. Motor Unite Say1 Tahmini

Bir motor {inite, bir motor néron, aksonu, aksonun terminal uglar1 ve onlarin innerve
ettigi kas liflerinden olusan fonksiyonel bir birimdir. Bir kasi1 veya kas grubunu innerve eden
motor linite (aksonlarin) sayisininin bilinmesi o kastaki denervasyonun agirligini veya motor
ndronal/aksonal hasarin progresyonunu belirlemek i¢in 6nemlidir. Bir sinir i¢erisindeki motor
akson sayisini dogrudan gosterebilecek elektrofizyolojik veya patolojik bir yontem yoktur.
Son zamanlarda bu konuda yapilmis histolojik calismalar mevcuttur (45). Rutin
elektrofizyolojik c¢aligmalar sirasinda kaydedilen CMAP amplitiidleri, periferik sinir
lezyonlarindaki akson kaybi1 derecesinin gilivenilir bir semikantitatif 6l¢iitiidiir ancak motor
tinite sayis1 hakkinda dolayl fikir verirler. Kollateral filizlenme ile reinnervasyonun oldugu

kismi aksonal sinir lezyonunun kronik doneminde CMAP normal veya normale yakin
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derecede diizelmis olabilir ve akson kaybinin hafif derecede oldugu gibi yanlis bir izlenim
yaratabilir (46). Bu nedenle CMAP ampliitiidii sadece reinnervasyon gelismeden 6nceki akut

akson yaralanmalarinda motor iinite/akson sayis1 hakkinda fikir vericidir (47).

Mc Comas ve arkadaslar tarafindan ilk kez 1970’lerin baslarinda inkremental
yontemle motor {inite sayist tahmini tanimlanmigstir. Motor sistemi etkileyen hastaliklarda
akson kaybin1 ortaya koyan bir yontem olarak ileri siiriilmiistiir (48). inkremental yontemden
sonra yillar i¢cinde ¢ok sayirda MUNE yontemi gelistirilmistir. Bu metodlar arasindaki baslica

farklilik, o kasa ait ortalama iinite boyutu biiylikliigiiniin belirlenme sekli ile ilgilidir (49).

Elektriksel uyarimla elde edilen yanitlarin ampliitid ya da alanlarinin 6l¢timii

yapilmakla birlikte istemli kas1 da kullanilmistir (50,51).

MUNE tiim motor iinite toplulugundan elde edilen maksimum CMAP biiyiikliigiiniin,
ortalama iinite boyutu biiyiikliigiine boliinmesi ile elde edilir (47,49,52).

2.6.1. MUNE Yontemleri

2.6.1.1. Inkremental Yéntem:

1971 yilinda Mc Comas ve arkadaslar tarafindan ilk MUNE teknigi olan inkremental
yontem gelistirilmistir (48). Kayit edilen kasin {lizerine yerlestirilen yiizeyel elektrodlarla
yapilan incelemede esik uyarim siddetinde ilk motor aksonu uyaran hep-hi¢ yanit1 elde
edildikten sonra, uyarim siddetinde kii¢iikk ve hassas artislar yapilarak her bir artis i¢in
biiyliyen motor yanitlar kaydedilir. Her bir basamakta yiikselen uyarim siddetleri ile elde
edilen yanitlar, eklenen bir MU veya motor akson anlamina gelir. Sonugta, bu adimlardaki
artisin ortalamast o kasi innerve eden motor iinitelerin ylizeyden kaydedilen motor
{initelerinin elektriksel aktivitesinin ortalama iinite boyutunun biiyiikliigiinii (OUB) verir.

Bunun CMAP biiyiikliigline boliinmesi ile de tahmini motor tinite sayisi elde edilir (53).

Daha sonra bu yontemin zayif yonleri ortaya konmustur. Bunlarin basinda alternasyon
problemi gelmektedir. Bir sinirin i¢erisinde uyar1 esikleri birbirine yakin olup, ayni siddetteki
uyarimlarda kimi zaman birlikte kimi zaman da tek basina aktive olan ¢ok miktarda motor
akson vardir. Bu durum alternasyon olarak adlandirilir. Motor aksonlarin tek basina veya
birlikte aktive olmasi ile olugan motor yanitlarin farkli inkremental adimlar olarak algilanmasi
OUB’lerin daha kiigiik, sonugtaki MUNE’nin daha yiiksek hesaplanmasina yol agabilir
(53,54).
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Inkremental yontemde ¢alismaya ¢ok diisiik uyarim siddetleriyle baslanmasi, boylece diisiik
uyarim esigi olan aksonlardan elde edilen sonuglarin tiim motor {nite toplulugunu
orneklediginin varsayilmasi diger bir zayif yoniidiir. Ayrica bu yontem oldukca yiiksek
subjektivite tasir. Inkremental yontemde uyarim siddeti iyi kontrol edilirse izole,
tekrarlanabilir ve es yanitlar elde edilebilir (47). Artan uyarim siddetiyle motor yanit
ampliitiidiinde saptanan hep veya hi¢ seklindeki adimsal artiglarin gergekligine karar vermek

onemli Olgiide elektromiyografistin kararina ve tecriibesine baghdir (49).

EMG cihazlarina eklenen yazilimlar sayesinde inkremental yontemi modifiye ederek bu
yontemin bazi sakincalar1 ve zayif yonleri giderimeye c¢alisilmistir. Bu yontem alternasyonu
ayirt etmeyi kolaylastirir. Bu yontemde MUNE su formiille hesaplanir: [Maksimum M yanit
alan1 (CMAP) /Ortalama adim alani[(Son M yaniti- ilk M yanit1 )/basamak sayis1 ]] (55).

2.6.1.2. Coklu Nokta Uyarim Yontemi

Doherty ve Brown’un alternasyon sorunundan kaginmak amaciyla gelistirdigi bu
yontemde sinir bir yanitin elde edilebilecegi en kiigiik siddette uyarilir. Bu yanit
kaydedildikten sinir iizerindeki farkli uyarim noktalarindan elde edilen en az 10 farkli OUB
degerinin ortalamasi alinir. Sinir kilifi icinde yer alan fasikiiller, sinirin izledigi yol boyunca
yer degistirerek farkli konumlanirlar. Bu nedenle sinir iizerinde farkli noktalardan elektriksel
uyarim yapildiginda, oncelikle uyarim elektroduna yakin konumdaki aksonlarin uyarilmasi
beklenir. Uzun mesafeden uyarimla alinan yanitlarda faz iptalinin gelismesi ve en diisiik uyari
siddetiyle ortaya ¢ikan motor yanitlarin tim “motor iinite” popiilasyonunu temsil etme

durumunda olmasi bu yontemin baslica zayif yonleridir (49).

Bu zayif yonler ¢oklu nokta uyariminin inkremental yontemle birlestirilmesine
dayanan ¢oziimlerle giderilmeye calisilmistir. Bu amagla Wang ve Delwaide her uyarim
noktasindan 2-3 inkremental yanit elde etmislerdir. Uyarim yapilmasi gereken nokta sayisini
azaltip veri toplama hizini arttirmay1 amaglamislardir. Bir bilgisayar programi yardimiyla 10-

20 motor {inite kayitlamak icin 4-5 farkli uyarim noktasinda inceleme yapmislardir (56).

2.6.1.3. F Yamt1 Yontemi

Supramaksimal uyarim ile elde edilen F dalgasi birden ¢ok motor iinite yanitindan
olusur. Buna karsilik submaksimal uyarim ile elde edilen F yanitlarinin bir kisminin tek bir
motor {initenin uyarilmasi ile elde edilme ihtimalinin daha yiiksek oldugu diisiiniilerek bu

yontem gelistirilmistir.
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Bu yontemde yeterli sayida F yanit1 toplayabilmek i¢in en az 200-300 uyar1 motor
sinir distalinden 2 Hz uyarim frekansinda ve maksimum CMAP yanitinin %10-30’unu
olusturacak uyarim siddetinde verilir. Genellikle 200-300 uyarimla 10 farkli OUB elde
edilebilir.

1994 yilinda Stathuk ve arkadaslari F yanmitlarindan OUB’leri elde etmek igin
bilgisayar yardimiyla bir algoritma gelistirmistir (57). Bu yontemde F yanitlarinin 6niinde ve
arkasindaki pozitivite ortadan kaldirilarak temel ¢izgi diizlestirilmistir. Daha sonra basit
gorsel karsilagtirmaya dayali manuel yontem veya bilgisayar aracili otomatik algoritma

kullanilmistir.

Manuel yontemde F yanitlarinda ayirt edilen her temsili OUB tiim diger yanitlarla
karsilastirilir. Ayn1 sekil, latans ve biiytikliikte olanlar ayn1 motor iiniteden kaynaklandiklar
diisiiniilerek gruplandirilir. Bu sekilde elde edilen 10 ya da daha fazla OUB’iin ortalamasi
alinir. Bu deger maksimum CMAP yanitina boliinerek MUNE degeri hesaplanir. Otomatik

algoritma ile de gruplama benzer mantikla bilgisayar tarafindan yapilir.

ALS veya bazen Gullian-Barré sendromunun iyilesme doneminde, bazi motor
iinitelerden gelen F yanitinin ateslenme olasilig1 artar. Iki veya daha fazla motor iiniteden
birlikte gelen yanit tek bir motor iiniteden geliyormus gibi karsimiza ¢ikabilir. Bu durum

ortalama iinite boyutu degerinin beklenenden yiiksek hesaplanmasina neden olabilir (57,58).

2.6.1.4. Diken Tetiklemeli Ortalama Alma” Yontemi —-DTO

Bu yontemde farkli olarak MU’leri aktive etmek i¢in elektrik uyarim yerine istemli
kast kullanilir. EMG cihazinin birinci kanalina ytizeyel kayit elektrodu, ikinci kanalina ise
konsantrik veya tek lif igne elektrodu baglanir. igne elektrot kas igine yerlestirilip hafif istemli
kasida tek bir MUP kaydedilmeye baslanir. Bu MUP tetik olarak kullanilarak, cihazin diger
kanalinda ayn1 zamanda ateslenen ve ayn1t MUP’e karsilik gelen OUB’ler kayitlanir. igne
pozisyonu degistirilerek farkli OUB’ler kaydedilir. Bu sekilde elde edilen 10-15 OUB
degerinin ortalamast alinir ve MUNE hesabinda kullanilir. Bu ydntemin sinir uyarimi

gerektirmemesi nedeni ile proksimal kaslara uygulanabilmesi bir avantajidir.

DTO yonteminde hafif diizeyde istemli kas1 kullanilir. Kas1 sirasinda Henneman’in
bliytikliik presibine uygun olarak kii¢iik motor {initeler biiyiiklerden 6nce ateslenir (59). Bu
nedenle OUB degerlerinin diisiik MUNE degerinin daha yiiksek hesaplanmasina yol agabilir

(49,60). Bu sorunlar iki sekilde azaltilmaya ¢aligilmistir. Bunlardan birincisi tetik potansiyelin
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seciminde pencere veya seviye esigi kullanarak, 6rneklem alanini genisletmektir. Seviye esigi
kullanildiginda esik amplitiid degerini gecen MUP’ler; pencere esigi kullanildiginda ise

ampliitiidii alt limitin lizerinde ve {ist limitin altinda olan MUP’ler tetik olarak secilmis olur

(61).

2.6.1.5. Dekompozisyon Temelli Diken Tetikleme Ortalama Alma Yontemi

Stashuk interferans paterninden MUP’leri ayristiran bir algoritma kullanarak DTO
yontemini modifiye etmistir (62). Bu yontem dekompozisyon temelli DTO yontemi olarak
isimlendirilir. Istemli kas1 sirasinda igne elektrodla kayit yapilarak farkli motor iinitelerden
gelen MUP ’ler birbirinden ayrilir. Ayni motor iiniteden gelen MUP’lerin benzer sekillerde
olacag: kabuliinden hareketle, sekillerine gore MUP’ler diziler halinde ayristirilir. Birden
fazla motor {initenin ayn1 zamanda ateslenmesi ile ortaya ¢ikan ve {ist {iste binen dalga
formlar1 ¢oziilerek arka plan giiriiltiisiinden arindirilir. Elde edilen MUP dizileri DTO
yonteminde oldugu gibi yiizey kayith EMG sinyallerinin toplanmasi i¢in tetik olarak

kullanilir.

Dekomposizyon temelli diken tetikleme yonteminde kullanilan algoritma sayesinde
daha yiiksek seviyede istemli kasinin kullanilabilmesi daha biiyiik motor {initelerin
orneklenmesine olanak verir. Bir kasi sirasinda ¢ok sayida OUB elde edilebilir. Bu nedenle

DTO yontemine gore daha az sayida kas1 gerektirir, bu da ¢aligma zamanini daha kisaltir.

2.6.1.6. Istatistiksel Yontem

Istatistiksel yontem 6nceki yontemlerden kaynaklanan yetersizliklerden kaginabilmek
amactyla Daube tarafindan gelistirilmistir (63). Bu yontemde, diger yontemlerden farkli
olarak, elde edilen motor yamtlarin degiskenligi kullanildigindan, OUB’larinin tek tek
kaydedilip biiytikliiklerinin 6l¢iilmesine ihtiya¢ duyulmaz. Farkli uyarim siddetlerinde elde

edilen yanitlarin degiskenligi lizerinden ortalama iinite boyutu biiyiikliigii hesaplanir (52).

Bilindigi gibi her aksonun bir esik uyarim siddeti vardir. Her bir akson i¢in esik
uyarilma sigmoid bir egri olusturur. Sabit bir submaksimal uyarim siddetinde uyari
verildiginde, benzer esikteki motor aksonlar farkli kombinasyonlarda uyarilacak, bu da

degisen biiyiikliikte yanit ampliitiidlerinin elde edilmesine neden olacaktir.

Inkremental ydntemin zayif noktasini olusturan ve “alternasyon” adini alan bu durum

istatistiksel yontemin temelini olusturur (64).
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Spesifik bir uyarim seviyesinde her bir motor iinitenin ateslenme olasiligi Poisson
istatistigine gore davranir. Buna gore benzer esikteki motor iiniteler ayni biyiikliiktedir.
Poisson dagiliminda bir degerin beklenen biiyiikliigii bir ya da birden ¢ok degerden elde edilen
bir seri yanitin varyansina esittir (65). Farkli uyarim siddetlerinde elde edilen CMAP’larin

biiyiikliigiindeki varyasyon iizerinden ortalama {inite boyutu biiytlikliigli hesaplanir.

Bu yontemde her bir uyarim siddetinde ortalama iinite boyutu ve MUNE degerleri
denklemle hesaplanir (47,64).

[statistiksel yontemle yapilan bir MUNE ¢alismasinda, ilk olarak supramaksimal
uyarimla elde edilen CMAP kaydedilir. CMAP’m ilk elde edildigi uyarim siddeti, esik uyarim
siddeti olarak belirlenir. MUNE o0l¢limiine baslamadan once esik uyarim siddetinden,
supramaksimal uyarim siddetine kadar esit araliklarla artan 30 uyarim verilerek o kasa ait tim
yamt aralig1 (uyarim- yanit egrisi, CMAP Scan) kaydedilir. Scan iizerinde %0, ilk OUB’ii
dahi aktive edemeyen en yiiksek uyarim siddeti; %100 ise tiim OUB’larin1 aktive edebilen en
diisiik uyarim siddeti anlamina gelir (66).

Scan iizerinden test edilecek uyari siddeti seviyesi ve uyarim araligmin genisligi
uygulayici tarafindan secilir veya program algoritmasi tarafindan otomatik olarak belirlenir.
Scan tizerinde test edilen bu araliklarin her biri seri (run) olarak adlandirilir. Bu serilerde
uyarim siddeti seviyesi genellikle maksimum uyarim siddetinin % 10-20, % 25-35, % 40-50
ve % 55-65’1 seklindedir. Siklikla % 10 uyarim araligi kullanilir (66).

Her seri 30 uyarinin verildigi 4-10 gruptan olusur. Caligsma sirasinda her bir uyarim
siddeti seviyesinde, CMAP varyans analizi iizerinden OUB ve MUNE degerleri otomatik
olarak hesaplanir. Bu degerlerinin ortalamast MUNE hesabinda kullanilir (52).

Bir motor iinitenin biiylikliigiiniin hesaplanmasi ile ilgili algoritma sadece EMG
cihazinin {iretici firmasinda bulunmaktadir (49). Yillar i¢cinde yontem, ¢esitli modifikasyonlar

ile gelistirilmeye calisilmistir (66,67,68).

2.6.2. CMAP Scan:

MUNE yo6ntemlerinin bu zayif yonlerinden dolayr Daube ve Henderson istatistiksel
MUNE yontemi ile CMAP grafikleri olusturdular (52,64,65). Mathius ve arkadaslar1 bu
grafikleri kullanarak gelistirdikleri parametreleri tanimlayarak; CMAP Scan olarak

adlandirdiklar1 yontemi ortaya koydular. Bu yontem aksonal kayip (motor iinite kaybi),
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reinnervasyon ve kalan fonksiyonel kas lifi sayisini incelemektedir (69). MUNE total MU

havuzunun alt popiilasyonunu incelerken; CMAP Scan ise o kastaki tiim MU leri inceler (69).

CMAP Scan yakin zamanda gelismis, noninvazif, agrisiz ve tekrarlanabilir bir
yontemdir. Motor sinir eksitabilitesindeki erken degisiklikleri ortaya koyar. Subklinik motor
sinir disfonksiyonu ve hastalik progresyonunun takibini saglar (70). CMAP Scan motor
noronlarin transstimiilasyonuna cevap egrileridir (stimulus yanit egrileri). MUNE yontemine

gore hizli ve kolay elde edilen MU kaybini gosteren bir yontemdir (69).

CMAP (Compound Muscle Action Potential) Scan, motor sinirlerin artan veya azalan
siddette ¢ok sayida uyarimina yanit olarak, bir kasin elektriksel aktivitesini 6l¢gen non-invazif
elektrofizyolojik bir yontemdir. Stimulus siddetine bagli olarak aktive olan motor iinitelerin
farklilik gostermesine bagli bir yontemdir. Stimulus siddeti submaksimalden supramaksimal
degerlere ciktikca, kas i¢cindeki biitiin motor iiniteler aktive olur. Stimulus siddetinin artmast

ile olusan CMAP’lar diizgiin sigmoid bir egri olusturur (Sekil 10).
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Sekil 2-10: Saglikli bireyde sol ulnar sinir uyarimi ile elde edilen CMAP Scan Egrisi
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Kolleteral reinnervasyon ile biiyliik motor iiniteler olustugunda CMAP Scan egrisi
sigrayici 0zellik gosterir ve basamaksi bir egri olusur. CMAP Scan reinnervasyon, motor tinite
sayis1 ve sinir eksitabilitesi hakkinda bilgi saglar. Rutin sinir ileti ¢calismalarinda elde edilmesi
zor olan sinir eksitabilitesi hakkinda bilgi verir. Her scanden maksimum CMAP, eksitabilite
ve adim degiskenleri hesaplanmaktadir. Maksimum CMAP’1n %5, %50 ve %95 ‘inin elde
edildigi stimulus siddetleri CMAP Scan’in eksitabilite parametreleridir (sirasiyla S5, S50,
S95). Maathuis ve arkadaslar1 bu degerlerden mutlak uyar1 siddeti araligit (MUSA) (S95-5) ,
bagil uyari siddeti araligi (BUSA) ( S95-5/ S5 ) hesaplamislardir (71). Biiyiik motor {initelerin
varliginda Cmap Scan egrisinde ‘adim’ olarak adlandirilan bosluklar gozlenir. Adimlar
kolleteral reinnervasyon ve motor unite kaybi hakkinda bilgi verir (72,73,74). Adim
parametreleri; adim sayisi, toplam adim boyutu (amplitiid-pV), adim yiizdesi (adim % =
toplam adim boyutu / max CMAP amplitiidii ), ortalama adim boyutu (adim % /adim sayisi),
en biiyiik adim boyutu (scandeki en biiyiik adim’1in microvolt olarak boyutu), bagil en biiyiik
adim boyutu (en biiyiik adim boyutu / max. CMAP amplitiidii)’dur (69,71,72). Maksimum
CMAP, S5, S50, S95, MUSA ve BUSA Excel- Matlab programi tarafindan otomatik
hesaplanmaktadir. Adim analizleri semiotomatik yapilmaktadir. CMAP Scandeki adimlar
once manuel olarak belirlenir sonra iistte belirtilen adim parametreleri program tarafindan
otomatik olarak hesaplanir. Adimlar iistiinde ve altinda iki platosu olan, herbiri yaklasik ayni
boyutta en az 3 ardisik yanit iceren bosluklardir. Adimlar maksimum CMAP’1n %2 sinden

kiiclik olmamal1 ve egrinin alt %5’inin altinda veya tist %95’inin iistiinde yer almamalidir

(71).
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Sekil 2-11 A: Saglikli bireyde CMAP scan. Her nokta ilgili uyar1 siddetindeki CMAP submaksimal
boyutunu gostermektedir. B: ALS’li hastanin CMAP Scan egrisinde ¢ok sayida olan adimlar oklarla
gosterilmektedir. Maksimum CMAP amplitiidlii diistikliigi dikkat cekmektedir.

Sleutjes ve arkadaslart CMAP Scan bosluklarini degerlendirmek i¢in D50 parametresi
tanimlamiglardir .Maksimum CMAP’m % 50’sini olusturan ardigik farklar olarak
tanimlanmis ve formule gore hesaplanmigstir. Motor {inite kaybi ile D50 degeri diisiikliigii
arasinda korelasyon bulunmustur. D50 degeri ve CMAP skoru arasinda yliksek iliski
bulunmustur. MUNE degeri 80 altinda iken D50 ile koreleyken; MUNE degeri 120 {izerinde

iken korele bulunmamaistir (74).

Sirin ve arkadaslart CMAP Scande yeni bir parametre tanimlamislar; bunu ‘geri
donen’ olarak adlandirmiglardir. ALS’li bireylerde yaptiklari ¢calismada kontrollere gore daha
kalin CMAP Scan egrileri saptamis olup; geri donenlerin CMAP Scan’in kalin goziikkmesine
sebep oldugunu diisiinmiislerdir. SI diiserken ;egride yukariya giden motor yanitlar olarak
tanimlanmiglardir. Geri donenler kayitli yanitlarin negatif konsekutif farklar1 olarak
tanimlanmis olup; MATLAB programi kullanilarak hesaplanmistir. Maksimum CMAP
amplitiidiiniin %2’sinin altindaki fark yiiksek ihtimalle arka plan giiriiltlisii olma olasilig1

nedeniyle dislanmistir. Her kasta geri donen sayisi, toplam geri donen boyutu (amplitiid-pV),
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geri donen %’si (toplam geri donen boyutu / maximum CMAP amplitiidii), ortalama geri
donen (toplam geri donen boyutu / geri donen sayisi), ortalama geri donen %°’si (ortalama geri

donen boyutu / maksimum CMAP amplitiidii) hesaplanmistir (75).

CMAP Scan ile elde edilen parametreler, tahmini motor {inite sayis1 hakkinda bilgi
vererek, hastalik progresyonu, hastalik iyilesme siireci ve hizi hakkinda yeterli bilgi sahibi
olmamiza olanak saglar (69,73,74). Maathius ve arkadaslar1 calismalarinda ALS ve progresif
muskuler atrofide CMAP Scan’in zaman i¢indeki degisimlerinin CMAP-Scan progresyon
skoru (CSPS) ile degerlendirmisler ve CSPS’nin motor iinite kaybini géstermede giivenilir ve

kolay bir yontem oldugunu savunmuslardir (73).

2.6.2.1. MScanFit MUNE:

Cmap Scan egrisinden MUNE hesaplayan bir yontemdir. Qtrack yazilimi ile QtracP
analiz programi kullanilarak yapilir. CMAP Scan egrisi, matematiksel bir model ile
uydurularak MUNE degeri hesaplanir. Modeli olusturan iiniteler, esik, amplitiid ve esigin
yayilimi ile belirlenir. Ayrica temel ¢izgi giiriiltiisii ve CMAP pikindeki degiskenlik de
modele eklenir. Off-line analiz hizlidir ve otomatik olarak yapilir. Toplamda bes dakikadan
az bir siire alir. MUNE degeri disinda ortalama iinite boyutu ve en biiyiik iinite boyutu
degerleri hesaplanir (76).



3.1. Hastalar

Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Plastik ve Rekonstriiktif —Cerrahi
Anabilim Dali’na akut sinir kesisi nedeniyle basvuran 17 hasta bu c¢alisma igin
laboratuvarimiza gonderildi. Bunlarin 5’1, kesi bolgesi bu incelemede kullanilan uyarici
elektrodlar1 yerlestirmeyi engelleyecek kadar distalde oldugundan, ¢alismadan diglandi.
Boylece, calismaya yaslar1 17-61 arasinda olan (ortalama 34 + 17) 11 erkek, 1 kadin 12 hasta

alindi.

Hastalarin yedisinde cam kesisi, liciinde bigcaklanma, birinde insaat gereci ve birinde
satir ile kesi meydana gelmisti. Bu olgularin 5’inde ulnar, 7’sinde median sinir kesisi

gelismisti. Bir hasta calismaya alindiktan sonra sinir kesinin kismi oldugu anlasilmisti. Diger

3. GEREC VE YONTEM

olgularda tam kesi mevcuttu (Tablo 3-1).

Tablo 3-1:Sinir Kesisi Grubunun Ozellikleri

inceleme

Hasta No | Yas/Cinsiyet | Kesilen Sinir | Kesi Kesi
ve Tarafi Bolgesi ve | Sonrasiilk | Adedi

Kayit Kasi | Muayene

Arasi Zamani

Mesafe (saat)

(cm)
1 28/E Ulnar/Sag 23 72 3
2 60/E Median/Sol | 6 20 3
3 27/E Median/Sol | 6.5 39 1
4 24/E Ulnar/Sag 6 9 1
5 18/E Ulnar/Sag 5 26 2
6 21/E Ulnar/Sag 5 48 2
7 53/E Median/Sag | 4 54 2
8 18/E Median/Sag | 5 49 1
9 25/E Median/Sol | 13 61 2
10 21/K Median/Sol | 13 30 3
11 29/E Ulnar/Sag 10 19 2
12 52/E Median/Sol | 11 41 2
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Hastalarin tiimii acile bagvurduklari ilk 24 saat icerisinde lokal anestezi ve pnomatik
kol turnikesi altinda opere edildi. Once eslik eden damar, tendon, kas yaralanmasi onarimlari
sonra sinir onarimlar1 yapildi. Onarimlar epindral yontemle 8-0 prolen siitur kullanilarak
yapildi. Onarimin ardindan el bilegi 30 derece fleksiyonda olacak sekilde statik yarim 6n kol

ateli uygulanarak hastalar laboratuarimiza yonlendirildi.

Igili sinirin kesildigi yer; cilt yara ve insizyon kesileri ile sinirin kesisme noktasi ve
iletim incelemelerinde erken donemde akut amplitiid kaybinin oldugu yere bakilarak
belirlendi. Kesi yeri ile kayitlamalarin yapildig1 kas arasindaki uzaklik 4-23 cm (ortalama 9

+ 5,5 cm) idi (Tablo 3-1).

Saglam ve hasta kontrol grubu olarak yaslar1 26-67 arasinda degisen (ortalama 41.9 +
14.2) 14 erkek, 13 kadin saglikli birey ve yaslar1 28-78 arasinda degisen (ortalama 53 + 12.3)
20 erkek, 15 kadin ALS hastas1 alindi. ALS grubu Awaji kriterlerine gore 28 kesin, 6 olas1 ve
1 miimkiin tani ile takip edilen hastalardan olugsmaktaydi. ALS hastalarinin ortalama semptom
stireleri 13.5 = 13.0 ay (2-72 ay) olup; ortalama ALSFRS-R skoru 38.7 = 7.2 (16-48)
hesaplandi. ALS hastalarinin 16’si lumbosakral segment, 10’u bulber, 9°u servikal segment

baslangi¢liyd:r (Tablo 3-2).

Tablo 3-2: Olgu gruplari

N Cinsiyet Yas
(K/E)
Kontrol 27 13/14 41.9+14.2
ALS 32 15/20 53+12.3
Kesi 12 1/11 34117

Calisma Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Dekanligi Yerel Etik Kurulu

tarafindan onaylandi. Tiim hastalardan calisma dncesinde bilgilendirilmis onay formu alindi.

3.2. Elektrofizyolojik Yontem

Elektrofizyolojik calismalar i¢in Nicolet Viking Select EMG (Cardinal Health
Neurocare, Madison, WI, ABD cihazi1) kullanildi. Caligmalar travmadan sonraki 9-240.
saatler icinde yapildi. Ilk elektrofizyolojik calisma 9-72. saat arasindaydi ( ortalama 39 + 18
saat ). Hastalarin semptomatik taraflarinda lezyon distalinden uyarimla motor yanit elde

edilemez olana kadar, ayni1 elektrofizyolojik protokol farkli glinlerde tekrarlanmaya ¢alisildi.
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Bu amagla {i¢ hastada ii¢, alt1 hastada iki, ii¢ hastada bir kez c¢alisildi. Hasta oturur
durumdayken, algilar1 agilarak el ve 6nkol 6n yiizii agik olan al¢1 yatak icinde ameliyat sonrast
ilk verilmis olan postiir korunarak; ylizeyleri 20mm?2 olan yapiskan kayit elektrodlar1t medyan
kesiler icin tenar, ulnar kesiler i¢in hipotenar bolgeye kas gobegi-tendon yerlesimine uygun
olarak yapistirildi (aktif elektrod kasin orta noktasinda en kalin yerine, referans

metakarpofalangial eklem tizerine) (Sekil 3-1).

CMAP Scan ¢alismasinin dncesinde ayni tarafta ulnar ve median sinirlerin rutin motor
iletim incelemeleri yapildi. Akut donemde degerlendirilen bu olgularin ilk incelemelerinde
kesi distalinden uyarimla normal ya da normale yakin biiyiikliikte bir bilesik kas aksiyon
potansiyeli kaydedilirken, kesi proksimalinden uyarim ile tam kesilerde hi¢ yanit elde
edilemedigi, parsiyel kesisi olan 1 olguda ise diisiikk amplitiidlii motor yanit kaydedildigi
gortldi.

CMAP Scan incelemesi i¢in elektriksel uyarimlar katod-anod uzakligi 2,5 cm olan
yiizeyel bar elektrod ¢ifti el bilegi iizerinde kesilmis olan sinirin en kolay uyarildig1 yer
izerine (en diisiik uyarim siddet ile en yliksek amplitiidlii yanitin kaydedildigi yer) velkro
bantlar ile sabitlenerek yapildi. Hastanin parmaklar1 ve eli yeterli sayida velkro ile alg1 atele
sabitlendi. Her inceleme sonrasi hastalara yara pansumani yapilarak atellerin {lizeri sargiyla

kapatildi.

Saglikli kontrollerde medyan ve ulnar sinirler i¢in, nondominat tarafta, ALS tanil
kontrol hastalarinda daha az etkilenmis tarafta hipotenar bolgelerden kayit alinarak, el bilegi

uyarimi ile ¢alisildi (Sekil 3-1).
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KAYIT

TOPRAK  UYARI

Sekil 3-1: Hasta inceleme Ornegi (R: referans kayit elektrodu A: aktif kayit elektrodu
K:Katod A: Anod)

Once yiizeyden kaydedilen ilk motor {initeyi aktive eden en diisiik uyar1 siddeti (S0)
belirlendi. Sonra maksimum CMAP elde edilen en diisiik uyari siddeti S100 belirlendi. SO ve
S100 degerlerinin dogru saptandigindan emin olmak icin 30 stimulus S100 den SO’a dogru
inecek sekilde verildi. Eger gerekli ise degerler yeniden diizenlendi. Sonug olarak 2 Hz
frekansinda 0.1 ms stimulus siiresiyle 500 uyar1 S100- SO degerleri arasinda cihaz tarafindan
otomatik olarak verildi. Elin hareketsiz , hastanin gevsek olmasi saglandi. Amplitiid, alan ve
bunlara karsilik gelen uyar1 siddeti verileri EMG cihazina ytiklii Windows Excel programina

aktarilarak iki sekilde analiz edildi.

Birinci analizde MATLAB (R2014b: The MathWorks, Natick, MA),kullanilarak
CMAP Scan parametreleri hesaplandi. CMAP Scan’in eksitabilite parametreleri olan
;maksimum CMAP’1n %5, %50, %95 ini olusturan uyar siddetleri ( sirasiyla S5, S50, S95)
hesaplandi. Mutlak uyar1 siddeti aralig1 ( S95-5) ve bagil uyari siddeti aralig1 (S95-S5/ S5)
saptandi. CMAP Scan egrilerinde adim olarak {istiinde ve altinda iki platosu olan, herbir
platonun yaklasik ayn1 boyutta en az 3 ardigik yanit icerdigi; maksimum CMAP’1n %2 sinden

kiigiik olmayan ve egrinin alt %5’inin altinda veya iist %95’inin {istlinde yer almayan
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bosluklar kabul edildi. Her CMAP Scandeki minimum adim boyutu manuel olarak
belirlendikten sonra adim parametreleri; adim sayisi, bagil en biiyiikk adim boyutu, toplam
adim boyutu, adim % ve ortalama adim boyutu MATLAB kullanilarak otomatik olarak
hesaplandi. Maksimum CMAP’1n %50’sini olusturan en biiyiik ardisik farklarin sayis1 olarak

tanimlanan D50 degeri hesaplandi.

CMAP Scan kayitlar1 sirasinda uyar1 siddeti diiserken amplitiidleri diisecegine artig
gosteren ve CMAP Scan egrilerinin kalin géziikmesine sebep olan motor yanitlar ‘geri donen’
olarak isimlendirildi ve ayr1 bir parametre olarak degerlendirmeye alindi. Geri donenler
kayith yanitlarin negatif konsekutif farklar1 olarak tanimlandi ve MATLAB programi
kullanilarak hesaplandi. Maksimum CMAP amplitiidiiniin %2’sinin altindaki fark yiiksek
ihtimalle arka plan artefarktti olma olasilig1 nedeniyle dislandi. Her kasta geri donen sayist,
toplam geri donen boyutu(amplitiid-uV), geri dénen %’si ( toplam geri donen boyutu/
maximum CMAP amplitiidii ),ortalama geri donen (toplam geri donen boyutu / geri donen
sayisi-uV), ortalama geri donen %’si ( ortalama geri donen boyutu / maksimum CMAP

amplitiidii ) hesaplandi.

Ikinci analiz olarak H.Bostock tarafindan yakin zamanda ortaya konulmus olan
MScanFit MUNE c¢alisildi. Bu yontem CMAP Scan verilerini kullanarak bir kasi innerve eden
motor iinite sayisi ve boyutlar1 hakkinda hizli bir sekilde bilgi vermektedir. Bu yontem
kullanilarak MUNE, Ortalama iinite boyutu ve en biiyiik {inite boyutu hesaplandi. CMAP ve

MUNE diisiis oranlar1 hesaplanip parametreler arasindaki korelasyon incelendi.

Kesi olgularinda elde edilen tiim veriler saglikli kontroller ve ALS tanili hastalar ile
karsilastirildi.  Saglikli  kontrollerin ADM ve APB kaslarindan kaydedilen verilerin
ortalamalar1 incelemeye alinirken; ALS’li hastalarin ADM kasindan kaydedilenlerin

ortalamalar1 kullanildi.
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3.3. istatistiksel Yontem

Istatistiksel analiz SPSS programinin 21.0 versiyonu (IBM Corp., ABD) kullanilarak
yapilmigtir. CMAP Scan ve MScanFit verileri normal dagilim gostermedigi igin
nonparametrik ¢coklu karsilastirma testi (Kruskal-Wallis) ile degerlendirildi. Karsilastirmada
anlaml fark bulundugunda ikili karsilastirmalar nonparametrik Mann-Whitney U testi ile
yapildi. Kesi olgularinda CMAP Scan ve MScanFit verileri korelasyonu Spearman rank
korelasyon testi yapilmistir. Karsilagtirilan olgu gruplarmin sayisi 2’den fazla oldugu ig¢in
(Kesi >48h, Kesi<48h, Saglikli kontrol, ALS) p degerlerine Bonferroni diizeltmesi yapilmistir
.(0.05 /4=0.01) p<0.01 anlaml1 bulunmustur.
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4. BULGULAR

4.1. Kesi Olgular
Olgu 1:

AS; 28 yasinda erkek hasta ;

01.01.2017 tarihinde sag 6n kol volar yiizde cam ile kesi gelismis. Bu nedenle Plastik
cerrahi acil servisine bagvurmus.Sag ulnar sinirdeki kesinin parsiyel nitelikte oldugu daha
sonraki elektrofizyolojik incelemelerde saptandi.. Kesi diizeyinden kasin gobegine olan

mesafe 23cm 6l¢iildi. Toplam 3 inceleme yapild1 (72./120./240. Saat).

Tablo 4-1: Olgu-1 Inceleme Sonuglari

Kesi 1. Kesi 2. Kesi 3. Saglikli kontroller
Saglam Inceleme Inceleme Incelme . Ulnar
t:72.saat t: 120. saat t: 240. Saat Median

CMAP (mV) 4.5 7.7 42 5 10.6 £3.1 85+1.1
S1%5 16.92 27.23 33.03 9.92 9.1+2.5 10.5+4.3
S1%50 28.26 32.08 37.97 14.69 11.0+3.3 13.5+5.5
S1%95 32.25 39.22 48.4 2141 12.8+£3.7 16.7+17.3
MUSA 1533 11.99 15.37 11.49 37+1.6 6.1 £3.6
BUSA 0.91 0.44 0.47 1.16 0.4+0.1 0.6+0.2
Toplam GD (V) 18122 13467 9575 7105 14555 + 7325 7435 + 3441
GD Sayist 112 22 62 51 38.1+13.8 27.0+£10.9
Ort. GD (nV) 161.8 612.14 155.4 139.3 375.3+110.6 271.9445.5
GD% 395.68 173.25 226.7 141.48 139.4 £56.8 88.6+41.5
Ort. GD% 3.53 7.88 3.66 2.77 3.6+0.5 32+04
D50 52 38 39 32 472+£11.0 458 £11.3
EBAB (UV) 0 0 0 231 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (HV) 0 0 0 375 294.54+494.5 179.0 £394.7
Adim % 0 0 0 7.5 3.0+4.7 20+4.6
BEBAB 0 0 0 4.6 1.6+1.7 1.0£2.0
Adim sayis1 0 0 0 2 1.0£1.6 0.7+1.6
OAB 0 0 0 3.7 14+1.5 1.0+£1.9
MScanFit MUNE 29 143 63 49 1152+30.4 121.9+£29.5
OUB (uV) 149.3 53.4 65.1 99.8 92.9+28.2 72.4+21.0
EBUB (uV) 693 295 165 630 253.3+£207.9 305.4 +£206.9
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Sekil 4-1 A,B,C,D: Olgu-1 Inceleme Grafikleri
A) Sol saglam taraf ulnar sinir incelemesi
B) Sag kesi tarafi ulnar sinir 72. Saat 1. inceleme
C) Sag kesi tarafi ulnar sinir 120. Saat 2. Inceleme

D) Sag kesi tarafi ulnar sinir 240. Saat 3.Inceleme

Ozetle; CMAP amplitiidii 2. incelemede azaldi sonra yaklasik aym kaldi, tekrarlanan incelemelerde D50,MUNE azalirken; SI

%5,50,95,0rtalama iinite boyutu ve en biiylik {inite boyutu artti. 3. Incelemede adim gdzlendi.



Olgu 2:

EE, 60 y, Erkek hasta
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08/01/2017 tarihinde sol el bilegi volar yiizde satir kesisi nedeniyle median sinir

total lezyonu gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine basvurmus. Kesi

distalinden ilgili kasin gobegine olan mesafe 6 cm olarak 6lciildii. Uginceleme yapildi

(20./44./92. saat ).

Tablo 4-2: Olgu-2 inceleme Sonuglari

Kesi 1. Kesi 2. Kesi 3. Saglikh
Saglam Inceleme Inceleme Incelme Kontroller
t: 20.saat T: 44. saat T: 92. Saat edian Ulnar

CMAP (mV) 13 12,9 8.4 0,8 10.6+3.1 8.5+1.1
SI%5 10.16 25.33 46 4391 9.1+25 10.5+4.3
SI1%50 11.55 32.53 53.17 50.78 11.0£3.3 135+55
SI1%95 13.07 39.37 61.17 60.97 12.8+3.7 167+73
MUSA 2.91 14.04 15.17 17.06 37+16 6.1+3.6
BUSA a 0.29 0.55 0.33 0.39 0.4+0.1 0.6+0.2
Toplam GD (V) 18318 21142 19592 2464 14555 £ 7325 | 7435 +3441
GD sayis1 38 48 62 72 38.1+13.8 27.0£10.9
Ort. GD (uV) 482.1 440.5 316 342 375.3+110.6 271.9+45.5
GD % 139.06 163.51 232.3 278.73 139.4 £56.8 88.6+41.5
Ort. GD % 3.66 3.41 3.75 3.87 3.6+0.5 32+04
D50 47 66 67 50 472+11.0 458+11.3
EBAB (UV) 0 0 0 63 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (U1V) 0 0 0 63 294.5+494.5 | 179.0 £394.7
Adim% 0 0 0 7.1 3.0+4.7 20+46
BEBAB 0 0 0 7.1 1.6+1.7 1.0+2.0
Adim sayis1 0 0 0 1 1.0£1.6 0.7+£1.6
OAB 0 0 0 7.1 14+15 1.0+1.9
MScanFit MUNE 141 113 113 28 1152+304 | 121.9+295
OUB (uV) 92.7 111.4 742 30.6 92.9 4282 72.4+21.0
EBUB (V) 462 566 162 50 253.3+207.9 | 305.4+206.9
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Sekil 4-2 A;B;C;D: Olgu-2 inceleme Grafikleri

A) Sag saglam taraf median sinir incelemesi

B) Sol kesi tarafi median sinir 20. Saat Incelemesi

C) Sol kesi tarafi median sinir 44. Saat Iincelemesi

D) Sol kesi tarafi median sinir 92. Saat Incelemesi

E) Sol kesi tarafi median sinir 92. Saat Incelemesi (D grafiginin biiyiitiilmiis hali)
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Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP, D50 ,MUNE, ortalama iinite boyutu ve en biiyiik {inite boyutu azald1 SI %5,50,95 degerleri artt1. 3.

incelemede adim gozlendi. .



Olgu 3:

MD 24 yasinda erkek hasta
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15/06/2017 tarihinde sag bilek volar yiizde cam kesisi nedeniyle ulnar sinirde

total lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik Cerrahi acil servisine basvurmus. Kesi

distalinden kasin gébegine kadar olan mesafe 6 cm 6l¢iildii. Yalnizca kesi sonras1 9. saatte

1 inceleme yapilabildi. Otuz tiglincii saatte ikinci inceleme yapilmak istendiginde CMAP

amplitiidii kaydedilemedi (9.saat).

Tablo 4-3: Olgu-3 Inceleme Sonuglart

Kesi 1. Kesi 2. Saglikli kontroller
Saglam Inceleme Inceleme
t- Q Saat t- 33 cant Medigg Ulnar

CMAP (mV) 7,6 4 0 10.6+3.1 8.5+1.1
S1%5 14.99 8.08 - 9.1+2.5 10.5+£4.3
S1%50 18.22 24.76 - 11.0+3.3 13.5+£5.5
SI%95 21.53 44.86 - 128+3.7 16.7+73
MUSA 6.54 36.78 - 3.7+£16 6.1+£3.6
BUSA 0.44 4.55 - 0.4+0.1 0.6+0.2
Toplam GD (uV) 11908 6566 - 14555 + 7325 7435 + 3441
GD sayis1 48 43 - 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 248.1 152.7 375.3+110.6 271.9+45.5
GD % 156.21 163.58 - 139.4 + 56.8 88.6+41.5
Ort. GD % 3.25 3.8 - 3.6+0.5 3204
D50 57 27 - 472+£11.0 458 £11.3
EBAB (V) 0 310 - 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (uV) 0 310 - 294.5+494.5 179.0 +394.7
Adim % 0 7.7 - 3.0+£4.7 20+4.6
BEBAB 0 7.7 - 1.6+1.7 1.0£2.0
Adim sayist 0 1 - 1.0+1.6 0.7+1.6
OAB 0 7.7 - 1.4+1.5 1.0£19
MScanFit MUNE 98 28 - 1152304 121.9£29.5
OUB (V) 76.8 122.5 - 92.9+28.2 72.4+21.0
EBUB (uV) 224 553 - 253.3+207.9 305.4 +206.9
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Sekil 4-3 A;B: Olgu-3 inceleme Grafikleri

A)Sol saglam taraf ulnar sinir incelemesi

B)Sag kesi tarafi ulnar sinir 9. Saat incelemesi

Ozetle; saglikli kontrollere gore CMAP amplitiidii , D50, MUNE degeri diisiik, SI

tarafinda adim gozlendi.




Olgu 4:

MK, 17 y erkek hasta
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30/06/2017 tarihinde sag bilek volar yiizde cam kesisi nedeniyle ulnar sinirde total

lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine bagvurmus. Kesi distalinden

kasin gdbegine kadar olan mesafe 5 cm 6lciildii. Iki inceleme yapildi (26/74. Saat).

Tablo 4-4: Olgu-4 Inceleme Sonuglari

Kesi 1.

Kesi 2. Saglikli kontroller
Saglam Inceleme Inceleme
t: 26. saat t: 74. Saat Median Ulnar

CMAP (mV) 10,5 8 0,3 10.6+3.1 8.5+1.1
S1%5 6.23 24.07 26.37 9.1£25 10.5+4.3
S1%50 10.43 31.9 30.58 110+£33 13.5+5.5
S1%95 11.92 36.24 36.69 12.8 +3.7 16.7+7.3
MUSA 5.69 12.17 10.32 3.7£1.6 6.1+3.6
BUSA 0.91 0.51 0.39 0.4=0.1 0.6+0.2
Toplam GD (uV) 14504 8549 1362 14555 = 7325 7435 + 3441
GD sayist 43 34 111 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 337.3 251.4 12.27 375.3+110.6 271.9+45.5
GD % 137.17 106.61 376.2 139.4 +56.8 88.6 £41.5
Ort. GD % 3.19 3.14 3.39 3.6+05 32+04
D50 55 52 32 472£11.0 458 £11.3
EBAB (uV) 371 157 8 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (nV) 371 157 16 294.5+494.5 179.0 +394.7
Adim% 3.5 2 4.4 3.0£4.7 20+4.6
BEBAB 3.5 2 2.2 1.6+1.7 1.0£2.0
Adim sayist 1 1 2 1.0£1.6 0.7+1.6
OAB 3.5 2 2.2 14+1.5 1.0+19
MScanFit MUNE 95 61 12 1152+30.4 121.9+29.5
OUB (uVv) 109.2 128.2 29.1 92.9 +28.2 72.4+21.0
EBUB (uV) 335 1266 38 253.3+207.9 305.4 +206.9
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Sekil 4-4 A;B;C;D: Olgu-4 Inceleme Grafikleri

A) Sol saglam taraf ulnar sinir incelemesi
B) Sag kesi tarafi ulnar sinir 26. Saat incelemesi
C) Sag kesi tarafi ulnar sinir 74. Saat incelemesi

D) Sag kesi tarafi ulnar sinir 74. Saat incelemesi (C grafiginin biiyiitiilmiis hali)

Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP,D50 ,MUNE, ortalama iinite boyutu, en biiyiik {inite boyutu azaldi1; adim saptanmadi.



Olgu 5:

EA; 53 yasinda erkek hasta
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04/08/2017 tarihinde sag el bilegi volar ylizde cam kesisi nedeniyle median

sinirde total lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine bagvurmus. Kesi

distalinden kasin gdbegine olan mesafe 4 cm dl¢iildii. iki inceleme yapildi (54./74. Saat).

Tablo 4-5: Olgu-5 Inceleme Sonuglar

Saglam Kesi 1. Kesi 2. Saglikli kontroller

Inceleme Inceleme

t: 54.saat t: 74.saat Median Ulnar
CMAP Yapilmamis 24 1,4 10631 85211
(mV)
S1%5 39.58 29.61 9.1+25 105+43
S1%50 46.22 39.66 11.0+3.3 135+55
S1%95 56.78 4751 12.8+3.7 16.7+73
MUSA 17.2 17.9 37+1.6 6.1+£3.6
BUSA 043 0.6 0.4+0.1 0.6+0.2
GD toplam 5841 5356 14555 + 7325 7435 + 3441
(HV)
GD sayis1 76 103 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 77 52 375.3£110.6 271.9445.5
GD% 240.37 381.5 139.4 +56.8 88.6+41.5
Ort. GD% 3.16 3.7 3.6+05 32+04
D50 43 48 472 +11.0 458 £11.3
EBAB (pV) 0 0 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (pV) 0 0 294.5+494.5 179.0 + 394.7
Adim% 0 0 3.0+47 20+4.6
BEBAB 0 0 1.6+1.7 1.0+2.0
Adim sayist 0 0 1.0£1.6 07+16
OAB 0 0 14+15 1.0+1.9
MScanFit 65 30 1152+30.4 121.9+29.5
MUNE
OUB (V) 36.5 44 92.9+28.2 724+21.0
EBUB (pV) 85 156 253.3+207.9 305.4 +206.9
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Sekil 4-5 A;B: Olgu-5 inceleme Grafikleri

A)Sol kesi tarafi median sinir 54. Saat incelemesi

B)Sol kesi tarafi median sinir 74. Saat incelemesi
Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP ve MUNE degeri azaldi;D50 degeri

degismedi; ortalama {inite boyutu ve en biiyiik ilinite boyutu artti; adim gézlenmedi.



Olgu 6:

OU; 21 yasinda erkek hasta
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02/08/2017 tarihinde sag el bilegi volar yiizde cam kesisi nedeniyle ulnar sinirde

total lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine basvurmus. Kesi

distalinden kasin gébegine kadar olan mesafe 5 cm 6lgiildii.iki inceleme yapild: (48/68.

Saat)
Tablo 4-6: Olgu-6 inceleme Sonuglari
Saglam Kesi 1. Kesi 2. Saghkl kontroller
Inceleme Inceleme
t: 48. saat T: 68. saat
Median
Ulnar
CMAP 11.2 6.9 23 10.6 £3.1 85+1.1
(mV) b b b
SI%5 39.63 32.04 33.64 9.1+£25 10.5+4.3
S1%50 55.04 39.8 41.87 11.0£3.3 13.5£55
S1%95 67.41 47.87 47.21 12.8+3.7 16.7+7.3
MUSA 27.78 15.83 13.57 37+16 6.1£3.6
BUSA 0.7 0.49 0.4 0.4+0.1 0.6+0.2
??/)t"plam 16968 13233 3775 14555 + 7325 7435 + 3441
§)
GD sayist 39 60 51 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (nV) 435.1 221 74 375.3+110.6 271.9445.5
GD% 151.28 192.31 161.8 139.4 +£56.8 88.6+41.5
Ort GD% 3.88 321 3.17 3.6+05 3.2+04
D50 46 65 26 472+11.0 458 £11.3
EBAB (pV) 0 0 0 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (IJV) 0 0 0 294.5+494.5 179.0 £394.7
Adim% 0 0 0 3.0+£4.7 2.0+4.6
BEBAB 0 0 0 1.6+1.7 1.0+£2.0
Adim sayist 0 0 0 1.0+1.6 0.7+1.6
OAB 0 0 0 14+15 1.0+£1.9
MScanFit 11524304 121.9429.5
MUNE 88 69 72
OUB (nV) 123.4 97.5 31.8 92.9+28.2 72.4+21.0
EBUB (nV) 567 562 66 253.3+£207.9 305.4 £206.9
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Sekil 4-6 A;B;C;D: Olgu-6 Inceleme Grafikleri

A) Sol saglam taraf ulnar sinir incelemesi

B) Sag kesi tarafi ulnar sinir 48. Saat incelemesi.

C) Sag kesi tarafi ulnar sinir 68. Saat Incelemesi

D) Sag kesi tarafi ulnar sinir 68. Saat incelemesi (C grafiginin biiyiitiilmiis hali)

Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP, D50, ortalama iinite boyutu ve en biiyiik iinite boyutu azaldi ;MUNE degismedi; adim gdzlenmedi.



Olgu 7:

ESC; 17 yasinda erkek hasta
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14/08/2017 tarihinde sag el bilegi volar ylizde cam kesisi nedeniyle median sinirde total

lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine bagvurmus. Kesi distalinden

kasin gobegine olan mesafe 5 cm dSlgiildii. Bir inceleme yapilabildi.Yetmis besinci saatte

ikinci inceleme yapilmak istendiginde CMAP amplitiidii kaydedilemedi (49.saat).

Tablo 4-7: Olgu-7 inceleme Sonuglari

Saglam Kesi 1. Kesi 2. Saghkl kontroller
Inceleme Inceleme
t: 49. saat t: 75. saat
Median
Ulnar
CMAP 8,8 2,5 0 10.6 £3.1 85+1.1
(mV)
SI1%5 9.07 57.1 - 9.1+25 10.5+4.3
SI%50 10.42 68.09 - 11.0£33 135+55
SI%95 12.04 81.36 - 128+3.7 167+73
MUSA 2.97 24.26 o 3.7+1.6 6.1+3.6
BUSA 0.33 0.42 - 0.4+0.1 0.6+0.2
GD toplam 17762 5892 - 14555 + 7325 7435 + 3441
(1V)
GD sayist 60 67 - 38.1+13.8 27.0£10.9
Ort. GD (uV) 296 88 375.3£110.6 271.9+45.5
GD% 201.84 232.98 - 139.4 +56.8 88.6+41.5
Ort. GD% 3.36 3.48 - 3.6+0.5 32+04
D50 74 7 - 472£11.0 458 +11.3
EBAB (uV) 197 0 - 152.5+ 180 92.0+175.7
TAB (nV) 559 0 - 294.5+494.5 179.0 + 394.7
Adim% 6.4 0 - 3.0+£47 2.0+4.6
BEBAB 2.2 0 - 1.6+1.7 1.0£2.0
Adim sayist 3 0 - 1.0+1.6 0.7+1.6
OAB 2.1 0 - 14+1.5 1.0+1.9
MScanFit 139 57 - 115.2 +30.4 12194295
MUNE
OUB (uV) 60 43.5 - 92.9£28.2 724+21.0
EBUB (uV) 198 144 - 253.3+207.9 305.4 +206.9
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Sekil 4-7 A,B,C: Olgu-7 Inceleme Grafikleri
A) Sol saglam taraf median sinir incelemesi
B) Sag kesi tarafi median sinir 49. Saat incelemesi
C) Sag kesi tarafi median sinir 49. Saat incelemesi (B grafiginin biiyiiltiilmiis hali)

Ozetle; saglikli kontrollere gore CMAP; MUNE, ortalama iinite boyutu, en biiyiik
tinite boyutu diisiik; S19%5,50,95; D50 yiiksek saptandi. Kesi tarafinda adim gozlenmedi.



Olgu 8:

GKC; 25 yasinda erkek hasta
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19/09/2017 tarihinde solda dirsek altinda cam kesisi nedeniyle median sinirde

total lezyon gelismis. Bu nedenle plastik cerrahi acil servisine bagvurmus. Kesi distal

ucundan kasin gobegine olan mesafe 13 cm olarak 6lgiildii. Iki inceleme yapildi. (61./

80.Saat)
Tablo 4-8: Olgu-8 inceleme Sonuglari
Kesi 1 Kesi 2 Saglikli kontroller
Saglam Inceleme Inceleme
t: 61. saat t: 80. saat Median
Ulnar
CMAP 8 8.3 03 10.6 +£3.1 85+1.1
(mV) > >
SI%5 11.79 7.14 11.35 9.1£25 105+43
S1%50 13.69 7.68 11.79 11.0£3.3 13.5£5.5
S1%95 15.43 8.97 14.96 12.8£3.7 16.7+7.3
MUSA 3.64 1.83 3.61 3.7+1.6 6.1£3.6
BUSA 0.31 0.26 0.32 0.4+0.1 0.6+0.2
f}?/)t"plam 21322 8105 779 14555 + 7325 7435 + 3441
vl
GD sayis1 63 27 32 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 3384 300.2 241 375.3+110.6 271.9+45.5
GD% 264.67 97.77 205.867 139.4+56.8 88.6+41.5
Ort. GD% 4.2 3.62 6.43 3.6%0.5 32+£04
D50 56 26 37 472+11.0 458 £11.3
EBAB (uV) 0 441 20 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (nV) 0 1384 32 294.5+494.5 179.0 +£394.7
Adim% 0 16.7 8.5 3.0+4.7 20+46
BEBAB 0 53 53 1.6+1.7 1.0+2.0
OAB 0 4.2 43 1.4+1.5 1.0+1.9
MScanFit 115.2 +30.4 121.9429.5
MUNE 89 62 5
OUB (P—V) 923 1235 46.3 92.9+28.2 72.4+21.0
EBUB (p.V) 271 847 74 253.3+207.9 305.4 £206.9
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Sekil 4-8 A,B,C,D: Olgu-8 Inceleme Grafikleri

A) Sag saglam taraf median sinir incelemesi
B) Sol kesi tarafi median sinir 61. Saat Incelemesi

C) Sol kesi tarafi median sinir 80. Saat incelemesi

D) Sol kesi tarafi median sinir 80. Saat incelemesi (C seklinin biiyiitiilmiis hali)

Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP, MUNE, ortalama iinite boyutu ve en biiyiik {inite boyutu azaldi, D50 degeri artt1 ve adim

gozlendi.
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01/01/2018 tarihinde sol 6n kol volar ylizde bigak kesisi nedeniyle median sinir

total lezyonu gelismis. Bu nedenle plastik cerrahi acil servise bagvurmus. Kesi distalinden

kasin gobegine olan mesafe 13 cm 6lgiildii. Ug kez inceleme yapildi (30./54./78. saat )

Tablo 4-9: Olgu-9 inceleme Sonuglari

Saglam Kesi 1. Kesi 2. Kesi 3. Saglikli
Inceleme Inceleme Incelme kontroller
t: 30.saat t: 54. saat | t: 78. saat
Median Ulnar
CMAP % 8,1 2 1,1 10.6+3.1 85+1.1
(mV)
S1%5 7.41 20.85 17.1 29.99 9.1+2.5 10.5+4.3
SI%50 8.6 24.83 23.18 62.52 11.0£33 13.5£5.5
SI%95 9.83 45.16 50.17 74.97 128+3.7 16.7+7.3
MUSA 2.42 24.31 33.07 4498 3.7+1.6 6.1+£3.6
BUSA 0.33 1.17 1.93 1.5 0.4+0.1 0.6+0.2
Toplam GD 17550 3375 6667 5322 14555 + 7325 7435 + 3441
(%)
GD sayist 44 14 87 117 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 399 241.1 76.6 375.3+110.6 271.9+45.5
Geridénen% 185.89 41.66 258.3 477.74 139.4 +56.8 88.6 £41.5
Ort. GD% 4.22 2.98 2.97 4.08 3.6+0.5 32+04
D50 49 36 33 43 472+11.0 458+113
EBAB (pV) 0 302 63 82 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (nV) 0 870 63 82 29454945 179.0 + 394.7
Adim% 0 10.7 2.4 7.4 3.0+47 20+46
BEBAB 0 3.7 2.4 7.4 lL6+1.7 1.0+2.0
Adim sayis1 0 4 1 1 1.0£1.6 0.7+1.6
OAB 0 2.7 2.4 7.4 14£15 1.0£1.9
MScanFit 82 113 34 21 1152 4+30.4 121.9+29.5
MUNE
OUB (uV) 113.3 70.9 74 49 92.9+282 724+210
EBUB (nV) 299 702 533 124 253.3+207.9 305.4 +206.9




A) Sag saglam taraf median sinir incelemesi

B) Sol kesi tarafi median sinir 30. Saat Incelemesi

C) Sol kesi tarafi median sinir 54. Saat Incelemesi

D) Sol kesi tarafi median sinir 78. Saat Incelemesi

Sekil 4-9 A;B;C;D;E:

Olgu-9 inceleme Grafikleri

E) Sol kesi tarafi median sinir 78. Saat Incelemesi (D grafiginin biiyiitiilmiis hali)

Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP,MUNE,ortalama iinite boyutu, en biiyiik iinite boyutu azald; SI %5,50,95; D50 artt1, adim gozlendi.
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14/02/2018 tarihinde sag 6n kol volar yilizde bigak kesisi nedeniyle ulnar sinirde

total lezyon gelismis.Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine basvurmus. Kesi

distalinden kasin gébegine olan mesafe 10 cm 6lciildii. inceleme 2 kez yapilabildi. Yetmis

birinci saatte inceleme yapilmak istendiginde CMAP elde edilemedi (19./47.saat).

Tablo 4-10: Olgu-10 inceleme Sonuglari

Saglam

Kesi 1.

Kesi 2.

Kesi 3.

Inceleme Inceleme | Incelme Saghkl kontroller
t: 19. saat | t: 47.saat | t: 71. saat
Median Ulnar

CMAP 6,8 5.8 24 0 10.6 £3.1 85+1.1
(mV)
S1%5 25.06 64.99 61.55 - 9.1£2.5 105+43
S1%50 28.97 80.43 91.13 - 11.0+3.3 13.5+5.5
S1%95 34.79 90.67 98.52 - 12.8+3.7 16.7+7.3
MUSA 9.73 25.68 36.97 - 3.7+1.6 6.1£3.6
BUSA 0.39 0.4 0.6 - 0.4+0.1 0.6+0.2
Toplam GD 11535 8902 2290 - Mnsss o 7398 2435 + 3441
(1V)
GD sayis1 40 37 26 - 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 288.4 241 88.1 375.3£110.6 271.9+45.5
GD% 168.1 151.27 92.19 - 139.4 +56.8 88.6+41.5
Ort.GD% 4.2 4.09 3.55 - 3.6£0.5 32+04
D50 30 41 30 - 472+11.0 458 +11.3
EBAB(uV) 497 319 88 - 152.5+ 180 92.0+175.7
TAB (pV) 497 319 174 - 294.5+494.5 179.0 + 394.7
Adim% 7.2 54 7 - 3.0+47 20+4.6
BEBAB 7.2 5.4 3.5 - 1.6+1.7 1.0£2.0
Adim ayist 1 1 2 - 1.0£1.6 0.7+1.6
OAB 7.2 5.4 3.5 - 14+£1.5 1.0+£19
MScanFit 48 71 38 - 1152 +30.4 121.9429.5
MUNE
OUB (uV) 138.6 80.1 61.1 - 92.9+282 724+210
EBUB (nV) 615 239 228 - 253.3+207.9 305.4 +206.9
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Sekil 4-10 A;B;C,D: Olgu-10 Inceleme Grafikleri

A) Sol saglam taraf ulnar sinir incelemesi
B) Sag kesi tarafi ulnar sinir 19. Saat incelemesi

C) Sag kesi tarafi ulnar sinir 47. Saat incelemesi
D) Sag kesi tarafi ulnar sinir 47. Saat incelemesi (C grafiginin biiylitiilmiis hali)

Ozetle; tekrarlayan incelemelerde CMAP, D50,MUNE, ortalama iinite boyutu, en biiyiik iinite boyutu azaldi; SI %5,50,95 artt1, adim

gozlendi.
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28/02/2018 tarihinde sol 6n kol volar yiizde spiral makinasi kesisi nedeniyle

median sinirde total lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine bagvurmus.

Kesi distalinden kasin gébegine olan mesafe 11cm &lgiildii. Inceleme 2 kez yapilabildi.

Doksan birinci saatde inceleme tekrarlanmak istendiginde CMAP elde edilemedi

41./65.Saat).

Tablo 4-11: Olgu-11 inceleme Sonuglar

Saglam Kesi 1. Kesi 2. Kesi 3. Saghkl: kontroller
Inceleme Inceleme Incelme
t: 41. saat t: 65. Saat | t: 89. saat
Median
Ulnar
CMAP 9.5 3.4 4.1 0 10.6 £3.1 85+1.1
(mV)
S1%5 9.88 63.1 64.72 = 9.1+25 10.5+4.3
S1%50 11.25 81.51 79.93 1 11.0+£3.3 13.5+5.5
S1%95 15.87 96.8 89.73 - 12.8+3.7 16.7+7.3
MUSA 5.99 337 25.01 - 3.7+1.6 6.1£3.6
BUSA 0.61 0.53 0.39 - 04+0.1 0.6+0.2
Toplam GD 12559 7360 8103 - 14555 + 7325 7435 + 3441
(1V)
GD sayist 35 64 59 - 38.1+13.8 27.0+10.9
Ort. GD (uV) 358.8 115 137.3 375.3+110.6 271.9+45.5
GD% 132.45 216.79 194.9 - 139.4 £56.8 88.6 £41.5
Ort.GD% 3.78 3.39 3.3 - 3.6+0.5 32+04
D50 32 53 59 - 472 +11.0 45.8 £11.3
EBAB (uV) 474 74 123 - 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (nV) 1039 74 123 - 294.5+494.5 179.0 £394.7
Adim% 11 22 3 - 3.0+4.7 20+4.6
BEBAB 2.2 3 - 1.6+1.7 1.0£2.0
Adim sayis1 1 1 - 1.0+1.6 0.7+1.6
OAB 3.7 2.2 3 - 14+1.5 1.0+£1.9
MScanFit 63 74 75 - 115.2 +30.4 12194295
MUNE
OUB (V) 141.9 424 53.6 - 92.9+282 724+21.0
EBUB (nV) 716 83 125 - 2533 +£207.9 305.4+206.9
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Sekil 4-11 A, B, C,D: Olgu-11 Inceleme Grafikleri

A) Sag saglam taraf median sinir incelemesi
B) Sol kesi tarafi median sinir 41. Saat incelemesi

C) Sol kesi tarafi median sinir 65. Saat incelemesi
D) Sol kesi tarafi median sinir 65. Saat incelemesi (C grafiginin biiyiitiilmiis hali)

Ozetle; tekrarlayan incelemelerde ortalama iinite boyutu ve en biiyiik iinite boyutu artt1; CMAP, SI %5,50,95,D50, MUNE degismedi

ve adim gozlendi.
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Olgu 12:
KO; 27 yasinda erkek hasta;

27/03/2017 tarihinde sol el bileginde bigak kesisi nedeniyle median sinirde total
lezyon gelismis. Bu nedenle Plastik cerrahi acil servisine bagvurmus. Kesi distalinden
kasin gobegine olan mesafe 6,5 cm olgiildii. Inceleme 1 kez yapilabildi; hasta 2.

incelemeye gelmedi (39.saat).

Tablo 4-12: Olgu-12 inceleme Sonuglari

Saglam Kesi 1. Saglikli kontroller
Inceleme
t: 39.saat
Median
Ulnar

CMAD yaptlmadi 12,5 10.6 +3.1 8.5+ 1.1
(mV)
SI%5 - 30.87 9.1£25 10.5+4.3
S1%50 - 41.93 11.0+33 135+55
S1%95 - 51.93 12.8+3.7 16.7+73
MUSA - 21.06 37+1.6 6.1+3.6
BUSA - 0.68 0.4+0.1 0.6+0.2
Toplam GD - 5761 14555 + 7325 7435 + 3441
(KV)
GD sayis1 - 13

38.1+13.8 27.0+£10.9
Ort. GD (nV) 4432

375.3+110.6 271.9+45.5
GD% - 139.4+56.8 88.6+415
Ort:GD% - 3.6+0.5 32+04
D50 - 56 472+11.0 458 +11.3
EBAB (pV) - 0 152.5+ 180 92.0+ 175.7
TAB (uv) - 0 294.5+494.5 179.0 + 394.7
Adim% - 0 3.0+4.7 2.0+4.6
BEBAB - 0 1.6+1.7 1.0£2.0
Adimsayis1 - 0 1.0£1.6 0.7+1.6
OAB - 0 14+1.5 1.0+19
MScankFit - 121 11524304 12194295
MUNE
OUB (V) - 102.1 92.9+282 724+21.0
EBUB (pV) - 610 253.3+2079 305.4 +206.9
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Sekil 4-12: Olgu-12 Inceleme Grafigi

Ozetle; saglhikli kontrollerle karsilastirildiginda SI1%35,50,95 degerleri, ortalama
linite sayis1 ve en biiyiik iinite sayis1 yliksek; D50, MUNE degerleri ayni saptandi. .
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4.2. Bulgular

Kesi hastalarinin tekrarlayan incelemelerinde CMAP amplitiid degerleri giderek
diistii. Kesi ardindan ilk 48 saat ve sonrasi karsilastirildiginda 48 saat sonrasinda ortalama
amplitiid degeri anlamli derecede diistiiktii. Ayrica kesinin 48 saat sonrasinda CMAP
amplitiid degerleri saglikli ve ALS’li bireylerden anlamli diigiiktii (Sekil 4-13; Tablo 4-
13, Tablo 4-14; p<0.01).
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0-24 24-48 48-72 72-96  Inceleme Saati

Sekil 4-13: Olgularin inceleme Saatlerine Gére CMAP Degerleri

Kesi hastalarinda uyar1 siddeti degerleri (SI%5, %50, %95) saglikli ve ALS’li
bireylere gore zaman farkina bakmaksizin yiiksekti (Tablo 4-13, 4-14; p<0.01).
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Mutlak uyari siddeti araligi (S95-5) kesi hastalarinda saglikli ve ALS’li bireylere

gore saat farki gdzetmeksizin yiiksekti (Tablo 4-13, 4-14; p<0.01).

Bagil uyari siddeti araligi (S95-5/S5) kesi ardindan 48 saat sonrasinda ALS’li

hastalara gore anlaml1 diisiiktii (Tablo 4-13, 4-14; p<0.01).

Tablo 4-13: CMAP Degerleri ve Ekstabilite Tablosu

Saglhkli ALS Kesi ilk 48 saat | Kesi> 48 saat p*
CMAP | 9552.7+2597.2 | 6378.9+2049.0 | 6604.8+4008.3 | 2557.5+2585.5 | 0.000
(1V)
S| %5 9.913.6 11.945.1 37.7£20.0 30.8+£16.9 0.000
S1%50 12.2+4.7 15.9+5.9 50.2+25.2 39.1+21.4 0.000
S1%95 14.8+6.1 22.1+8.7 61.3£24.5 48.51+23.8 0.000
MUSA | 4.91£3.0 10.2+5.0 23.6+9.5 17.7+11.4 0.000
BUSA 0.5+0.2 1.01£0.5 1.0£1.3 0.7+0.5 0.000
*Kruskal Wallis testi kullanild.
Tablo 4-14: CMAP Degerleri ve Ekstabilite Karsilastirma Tablosu**

Als v|Als v |Alsv>48 | Saglikh Saghkli <48 saat

saghkli <48 saat kontrol v | kontrol v|v > 48

kontrol saat <48 saat >48 saat saat
CMAP(uV) 0.000 0.887 0.000 0.013 0.000 0.008
SI %5 0.049 0.000 0.000 0.000 0.000 0.546
S1%50 0.002 0.000 0.001 0.000 0.000 0.285
S1%95 0.000 0.000 0.001 0.000 0.000 0.341
MUSA 0.000 0.000 0.006 0.000 0.000 0.138
BUSA 0.000 0.044 0.004 0.64 0.964 0.172

**Mann Whitney U testi kullanildi.

Ozetle kesi hastalarinda saglikli kontroller ve ALS tanili hastalara oranla uyarim

esikleri erken donemden itibaren yiiksekti.

12 hastanin 8’inin CMAP Scan egrilerinde adim saptandi. Kesi ardindan ilk 48

saatte 5 hastanin 6 incelemesinde; 48 saat sonrasinda 6 hastanin 8 incelemesinde adim

gozlendi. Kesi olgularinda saptanan adim parametreleri saglikli kontrollere oranla anlaml

fark gostermezken ALS grubuna goére anlamli derecede diisiiktii. Benzer sekilde, D50

degeri kesi grubu ve saglikli kontrollerde yaklasik ayniyken ALS grubundan yiiksekti
(Tablo 4-15, 4-16).
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Tablo 4-15: Adim ve D50 Tablosu

Saglhkli ALS Kesi ilk 48 | Kesi>48 saat | P*
saat
EBAB(uV) | 122.3+178.9 | 333.1+227.8 | 125.0+137.7 | 73.61£124.7 0.000
TAB(uV) 236.8+447.0 | 945.74825.5 | 190.4+269.3 | 152.7+368.0 | 0.000

Adim% 2.6x4.6 16.6£14.5 3.5£3.9 4.1+4.9 0.000
BEBAB 1.3+£1.9 5.7£3.9 2.5%£2.7 2.71£2.8 0.000
Adim 0.911.6 3.91£3.2 1.0+£1.2 1.0+£1.2 0.000
sayisl

OAB 1.2+1.7 3.71 16 24126 25126 0.000
D50 46.5+11 28.2114.6 49.3+15 41.3+12.8 0.000

*Kruskal Wallis testi kullanildi.

Tablo 4-16: Adim ve D50 Karsilagtirma Tablosu™**

Als v|Als v |Alsv >48 | Saghkl Saglhkl <48 saat
saglikl <48 saat kontrol v | kontrol v|v > 48
saat <48 saat >48 saat saat

kontrol
EBAB(uV) 0.000 0.006 0.000 0.454 0.786 0.437
TAB(uV) 0.000 0.000 0.000 0.519 0.708 0.472
Adim% 0.000 0.001 0.001 0.228 0.126 0.886
BEBAB 0.000 0.008 0.007 0.170 0.077 0.931
Adim sayisi 0.000 0.001 0.000 0.271 0.228 1.000
OAB 0.000 0.035 0.066 0.170 0.064 0.886
D50 0.000 0.001 0.019 0.459 0.072 0.212

**Mann Whitney U testi kullanildi.

Geri donen sayist ve geri donen yiizdesi kesinin 48 saat sonrasinda saglikli

bireylere gore anlamli yiiksekti (Tablo 4-17, 4-18; p<0.01).

Kesinin ardindan ilk 48 saat ve 48 saat sonrasi yalniz bagina karsilastirildiginda ;
geri donen sayisi ve yiizdesi kesi ardindan 48 saat sonrasinda ilk 48 saate gore anlaml
yiiksekti. Ortalama geri donen kesi ardindan ilk 48 saatte 48 saat sonrasina gore anlaml

yiiksekti (Tablo 4-17, 4-18; p<0.05).



Tablo 4-17: Geri Donen Tablosu
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Saglhkli ALS Kesi ilk 48 saat | Kesi>48 saat p*
Topla 10995.2+6711. | 11472.2+7069. | 9677.0+6402. | 5986.1+3354. | 0.01
m GD|9 5 6 2 9
boyutu
(1V)
GD 32.6£13.5 45.5£25.6 40.1+18.8 66.91£30.0 0.00
sayisl 0
Ort.GD | 323.6198.7 255.5+75.0 250.9+121.5 130.5+156.9 0.00
(1V) 0
GD% 114.8+55.6 195.81127.6 140.6166.9 246.3+103.9 0.00
0
Ort. 3.4+0.5 4.2+1.1 3.5+0.3 4.0t1.4 0.00
GD% 3
*Kruskal Wallis testi kullanildi.
Tablo 4-18: Geri Donen Karsilastirma Tablosu™**
Als v |Als v |Alsv>48 | Saglikl Saglhkh <48 saat
saglikh <48 saat kontrol v | kontrol v |v > 48
kontrol saat <48 saat | >48 saat | saat
Toplam GD | 0.675 0.366 | 0.003 0.506 0.005 0.172
boyutu(uV)
GD sayisi 0.020 0.819 0.021 0.215 0.000 0.026
Ort. GD(uV) 0.001 0.600 | 0.000 0.042 0.000 0.006
GD% 0.001 0.443 0.060 0.209 0.000 0.009
Ort.GD% 0.000 0.053 0.215 0.395 0.237 0.796

**Mann Whitney U testi kullanildu.

MScanFit MUNE degeri kesi vakalarinda kesinin 48 saat sonrasinda daha belirgin

olmak tizere saglikli bireylere gore anlamli diisiiktii. Kesi hastalar1 ile ALS vakalari

arasinda fark saptanmadi (Sekil 4-14, Tablo 4-19, 4-20; p<0.01).

Ortalama iinite boyutu ve en biiyiik iinite boyutu kesinin 48 saat sonrasinda
saglikli kontroller ve ALS’li bireylere gore anlaml diisiiktii (Sekil 4-15, 4-16; Tablo 4-
19, 4-20; p<0.01) .



Tablo 4-19;: MScanFit Tablosu
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Saglikh ALS Kesi ilk 48 | Kesi>48 saat | P*
saat
MScanFit 118.5+29.9 | 64.5132.4 80.1+33.4 55.1+34.8 0.000
MUNE
OUB(uV) 82.6126.7 115.1+65.5 89.0%27.8 55.7+27.3 0.000
EBUB(uV) | 329.44206.8 |383.1+160.3 | 497.1+346.5 | 238.0+250.6 | 0.002
*Kruskal Wallis testi kullanildi.
Tablo 4-20: MScanFit Karsilastirma Tablosu**
Als v|Als v |Alsv>48 | Saglkl Saghkli <48 saat
saslikl] <48 saat kontrol v | kontrol v|v > 48
g saat <48 saat >48 saat saat
kontrol
MScanFit 0.000 0.198 0.192 0.003 0.000 0.048
MUNE
OUB(uV) 0.001 0.228 0.000 0.380 0.000 0.009
EBUB(uV) 0.033 0.459 0.004 0.098 0.005 0.026
**Mann Whitney U testi kullanildi.
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Sekil 4-14: Olgularm inceleme Saatlerine Gére MScanFit MUNE Degerleri
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48 saat Oncesi ve sonrasi yalniz basina karsilastirildiginda MScanFIT MUNE,

ortalama {inite boyutu ve en biiyiik linite boyutu degerlerinin kesinin 48 saat sonrasinda

ilk 48 saatte gore anlaml1 diisiik oldugu goriildii.
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MScanFit MUNE, OUB, EBUB’lerin CMAP seyri ile iliskisi arastirildiginda ;
CMAP diisiis orani [(ilk incelemede bulunan CMAP-son incelemede bulunan CMAP)/ilk
incelemede bulunan CMAP]; MUNE diisiis oran1 [(ilk incelemede bulunan MUNE-son
incelemede bulunan MUNE)/ilk incelemede bulunan MUNE] ile anlamli pozitif

korelasyon gosterdi (Sekil 4-17; p<0.05; cc: 0.584).

R2 Linear = 0.125
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Sekil 4-17: MUNE diisiis oran1 ile CMAP diisiis oran1 korelasyonu

CMAP diisiis oran1 OUB ve EBUB disiis oranlari ile anlamli pozitif korelasyon
gosterdi (Sekil 4-18, 4-19; sirastyla p:0.015 cc: 0.677; p<0.01 cc: 0.767).
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5. TARTISMA

Sinir kesisi sonrasinda distal giidiikte Waller dejenerasyonu gelisir. Akson
kesilmesinden sonraki erken donemde distal akson uyartilabilir kalir. Bu nedenle lezyon
distalinden uyarim normal bir CMAP olustururken; tam lezyonda proksimal uyarim
cevap olusturmaz (sahte tam ileti blogu), kismi lezyon diisiik amplitiidlii CMAP ortaya
cikrarir (sahte kismi ileti blogu) (77). Sinir lezyonunun distalindeki aksonlarin Waller
dejenerasyonu 7-11 giinde tamamlanir. Motor amplitiidler yaralanma sonrasinda 3-5 giin
icinde diismeye baslayip 7-9 giinde kaybolurken; duysal amplitiidler 5-7 giin i¢inde
diismeye baslayip 10-11 giin i¢inde kaybolurlar. Denervasyon potansiyelleri
yaralanmadan 10-14 giin sonra goriliirler (43). Chaudry ve arkadaslar1 yaptiklar
calismada kisa giidiigii olan hastalarin uzun giidiigii olan hastalara goére duysal ve motor
sinirlerde daha erken amplitiid kayb1 gosterdiklerini saptamiglardir. Motor amplitiidlerin
duysal amplitiidlerden erken kaybolmasi ve denervasyon potansiyellerinin ortaya ¢ikis
zamani néromuskuler kavsagin aksondan 6nce fonksiyonunu kaybettigini gdstermektedir

(43).

Bu dénemde kaydedilen distal CMAP amplitiidii, periferik sinir lezyonlarindaki
akson kayb1 derecesinin giivenilir bir semikantitatif olciitiidiir. Kollateral filizlenme ile
reinnervasyonun oldugu kismi aksonal sinir lezyonunun kronik doneminde CMAP
normal ve normale yakin derecede diizelmis olabilir ve akson kaybinin hafif derecede

oldugu gibi yanlig bir izlenim yaratabilir (57).

Standart igne elektromiyografisi (EMG) de denervasyon hakkinda bilgi vericidir.
Anormal spontan aktivitenin (fibrilasyon ve pozitif diken potansiyelleri) yogunlugu rutin
igne EMG’sinde yari1 sayisal skalalar lizerinden ifade edilir (1-4+,1-10+veya +,++,+++
gibi). Bununla birlikte denervasyon potansiyellerinin yogunlugu ile akson kaybinin
miktar1 arasinda dogrudan bir baglant: yoktur (78). Istemli kas1 sirasinda gozlenen katilim
oranindaki azalma ve MUP morfolojisindeki degisiklikler de motor iinite (MU) kaybinin
derecesiyle ilgili fikir vericidir. Ancak bu parametreler de patolojik siirece segmental
demiyelinizasyonun katilip katilmamasi ya da denervasyon-reinnervasyonun eksikligi
gibi etkenler tarafindan degisime ugratilir. Bu nedenlerle, igne EMG’si ile akson kaybinin
derecesi hakkinda sayisal bir veri elde etmemiz pek miimkiin degildir(79). Akson-kayip
lezyonlarda igne EMG’de reinnervasyonun erken isaretleri 1 ay sonra, fakat genellikle

yaralanmadan sonraki 2-3. aylarda belirir.
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Bu nedenle kaybedilen motor noron/akson miktarin1 daha iyi yansitacak

yontemler arastirilmis ve farklt MUNE yontemleri gelistirilmistir.

Tanimlanmig farkli motor {inite say1 tahmini (MUNE) yontemleri, bir kas ya da
kas grubunu innerve eden motor akson sayisint CMAP amplitiidiine oranla daha dogru
sekilde belirlemek amaciyla ortaya konmustur. On boynuz hiicresi ve akson kaybr ile
seyreden hastaliklarin uzun dénemde takibi MUNE’nin en sik kullanildigi alandir (79).
Ancak, MUNE yéntemleri ile tahmin edilen MU sayisinin o anda islev géren MU’lerin
sayisin1 yansitmaya yonelik oldugu unutulmamalidir. Guillain-Barré Sendromu ya da
tuzak noropatileri gibi ‘iletim blogunun’ fonksiyonel kusurun 6nemli kismindan sorumlu
oldugu durumlarda ya da Waller dejenerasyonunun erken agamasinda distal aksonlar hala
saglamken noromiiskiiler bileske dejenere olmaya basladiginda , MUNE ile elde edilen
sayisal deger, varolan alfa motor néron ve/veya akson sayisin1i dogru olarak
yansitmayacaktir (55,80,81). Yakin zamana kadar periferik sinirlerin igerdigi aksonlarin
ne kadarinin motor akson oldugunu gosterebilecek bir histopatolojik yontem de mevcut
degildi. Gesslbauer ve arkadaslar1 2017 yilinda yayinlanan ¢aligmalarinda omurilikten
bilek seviyesine kadar insan {ist ekstremite sinirlerindeki motor aksonal komponentlerin
sayisal analizini ortaya koymay1 amaglamiglardir. Kolin-asetil transferaz ve norofilament
antikorlarin1 motor néron ve aksonlar1 boyamak i¢in kullanmislardir. Caligilan tiim
sinirlerde duysal/motor akson oranini en az 9:1 oldugunu saptamislardir. Sasirtict olarak
iist ekstremiteyi innerve eden 350 000 aksonun sadece 1700’iliniin el kaslarini innerve
eden motor akson oldugunu gostermislerdir. Bu ¢alisma, elektrofizyolojik testler icin

histopatolojik bir referans olmasi agisindan 6nem tagimaktadir (45).

Mc Comas ve arkadaslar1 tarafindan ilk kez 1970’lerin baslarinda inkremental
yontemle motor {linite sayisi tahmini tanimlanmistir. Bu yontemde ilgili kasin CMAP
biiyiikliigiiniin ortalama iinite boyutu (OUB) degerine boliinmesi ile MUNE hesaplanir
(48).

Inkremental yontemden sonra yillar iginde ¢ok sayida MUNE yodntemi
gelistirilmistir (48,49). Inkremental ydntem igin sorun olusturan alternasyonun
kullanildig istatistiksel yontem Daube ve arkadaslari tarafindan 1995°de tanimlanmistir.
Istatistiksel MUNE y6nteminin ticari satis1 yapilip oldukca yaygin sekilde kullanilmistir
(52). Jillapalli ve Shefner ALS hastalarinin takibini yaptiklar1 calismada kolleteral

reinnervasyon sirasinda stabil olmayan motor iinitelerin, desarjdan desarja farkli boyut ve
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sekilde ateslenmesinin program algoritmasi tarafindan gercek bir alternasyon olarak
algilanmasina bagl daha kiiciik OUB’ler hesaplanacagmi ve MUNE degerinin yanlis bir
sekilde yiiksek bulunabilecegini belirtmislerdir. Bu nedenle alternatif MUNE yontemi
arayislar1 devam etmistir. (82,83).

Daube ve Henderson istatistiksel MUNE yontemi ile CMAP grafikleri
olusturdular (52,64,65). Mathius ve arkadaglar1 bu grafikleri kullanarak gelistirdikleri
parametreleri tanimlayarak; yontemi CMAP Scan olarak adlandirdilar. CMAP Scan yakin
zamanda gelistirilmis, noninvazif, agrisiz ve tekrarlanabilen bir yontemdir. Motor
sinirlerin artan veya azalan siddette ¢cok sayida uyarimi sonucu olusan kas yanitlarinin
biliyiikliigiinii grafiklestirir. Bir seri transkutandz sinir uyarimina kaslarin verdigi
elektriksel aktiviteyi kaydeder (84,85). Uyar1 siddeti esik degerden supramaksimal
degerlere yiikseltildik¢e kastaki tiim motor iiniteler basarili bir sekilde aktive edilirler.
Stimulus siddetinin artmasi ile olusan CMAP’lar diizgiin sigmoid bir egri olusturur. Bu

egri CMAP Scan olarak adlandirilir (71).

Diger MUNE yontemleri total MU havuzunun alt gruplar {izerinde ¢aligilirken
(bu baz1 yontemler i¢in 6rneklem yanliligina yol agar) CMAP Scan incelenen kastaki tiim

motor liniteler hakkinda bilgi verir. (69)

H.Bostock 2016 yilinda stimulus yanit egrilerinden motor {inite tahminini yapan
‘MScanFit’ metodunu tarif etmistir (76). Bu yontemle kayitli scanden matematiksel
model kullanarak simiile scanler elde edilir. CMAP scan veri modelleri arasindaki uyumu
maksimuma ¢ikarir. Bu method ; Bayesian istatistikse]l MUNE yontemi gibi kastaki
CMAP’ i olusturan tiim motor {initeleri tahmin eder. Bayesian yontemine gore daha basit,
uygulamasi kolay ve hizli bir yontemdir. MScanFit kastaki kiiciik ve biiyiik motor
tiniteleri de hesaplar (76).

Bu yontemler daha 6nce kronik denervasyonla giden hastaliklarda ¢alisilmis olup
(69,74,86) akut sinir lezyonlarinda ilk kez bizim laboratuvarimizda ¢alisilmistir. Bizim
laboratuvarimizda onceki yillarda Waller dejenerasyonun erken donem elektrofizyolojik

bulgulariin takibinde yapilmis 3 adet MUNE c¢alismas1 bulunmaktadir (1,2,3).

Bu calismalarin biricisinde akut periferik fasial paralizide inkremental yontemle
MUNE hesaplanmistir. Literatiirde fasial kaslarda MUNE kullanimi; yontemin
giivenilirlik sorunlarindan dolayr olduk¢a nadirdir (47,87). Daube; fasial kaslar ve

miyopatiler gibi motor iinite potansiyellerinin kii¢iik oldugu durumlarda ortalama iinite
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boyutunun o6l¢iilebilir limitlerin altinda olmasi nedeniyle MUNE o6l¢timlerinin basarili
olmadigini1 belirtmistir. Baz1 yazarlar fasial kaslardan MUNE c¢alismasinin zorlugunu
arka plan giirtiltiisii, zayif relaksasyon, aksiyon potansiyellerinin pozitif defleksiyonla
baslamasina baglamislar ve diger fasial kaslara gore nazal kaslardan kayit yapmanin bu
faktorleri diizeltecegini belirtmislerdir (88,89,90,91). Yayla ve Oge yiizdeki diger birgok
kasin uyarilmasini engellemek i¢in MUNE calismasinda interelektrod mesafesi 10 mm
olan kii¢iik ytlizeyel stimiilatorii bukkal dala yerlestirerek nazalisten kayit yapmislardir.
Semptomatik tarafta MUNE CMAP ile paralel bir diisiis gdstermistir. Bu da uygulanan
MUNE yonteminin aksonal hasar oraninin ortaya konulmasinda uygun bir yontem
oldugunu diisiindiirmiistiir. Diger taraftan MUNE daha yaygin ve kolay uygulanabilen
CMAP yontemine {stiin bulunmamigstir. S/AS CMAP oranlarinin, S/AS MUNE
oranlarindan daha diisiik oldugu saptanmistir. CMAP ve MUNE oranlarindaki diismenin
farkliligt Waller dejenerasyonu sirasinda sinapslarin asenkron dejenerasyonu ile

aciklanmaya calisilmistir (1).

Calismada belirtildigi gibi yiiz kaslarinda arka plan giiriiltiisii ve alternasyon
ihtimali nedeniyle kiiciik ortalama iinite boyutu elde edilmesi CMAP degerinin OUB’na
boliinmesi ile elde edilen MUNE degerinin yiiksek saptanmasina neden olmus olabilir.
Bu nedenle ikinci calismada periferik sinir kesisi olan hastalarda el kaslarindan
inkremental yontemle MUNE hesaplanmis ve yaralanma sonrasinda 72 saat iizerinde
S/AS MUNE oranlarinin S/AS CMAP oranlarindan anlamli yiliksek oldugu saptanmistir
(2). Bu bulgular bir 6nceki ¢aligmadaki bulgulari destekler nitelikteydi fakat inkremental

yontemin daha once belirtilen bazi zayif yonleri bu calismada da devam etmekteydi.

Ucgiincii ¢alismada akut periferal sinir kesilerinde istatistiksel yontemle MUNE
hesaplanmistir. Calisma standart programda otomatik belirlenen seriler ve %6 kayit
araliginda yapilmistir. Yaralanma sonrasi 48 saat {izerinde CMAP ve OUB degerleri kesi
tarafinda saglam tarafa gore anlamli diisiikken; MUNE degerleri zamandan bagimsiz
olarak anlamli degisiklik gostermemistir. Sonu¢ olarak S/AS ortalama CMAP
oranlarinin, S/AS ortalama MUNE oranlarindan anlaml diisiik oldugu saptanmistir. 48
saat lizerindeki CMAP amplitiid diisiisiine MUNE diisiisii eslik etmemekteydi. Hatta bazi
vakalarda S/AS MUNE oranlarinin arttigi gézlenmistir (3). Shefner ve arkadaslarinin
yaptigt ¢ok merkezli ALS calismasinda 6 aylik izlem doneminde ALS grubunda
maksimum CMAP diiserken bazi MUNE degerleri kontrol grubuna gore yiiksek
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cikmistir. Kolleteral reinnervasyon bagli artnis OUB ve diisik MUNE degerleri
beklenirken , reinnervasyona bagli kararsiz motor iinitelerin desarjdan desarja degisken
bir sekilde ateslenmesine ve bunun da program algoritmasi tarafindan aktive olan akson

sayisinda degiskenlik yani gercek bir alternasyon olarak algilanmasina baglanmistir (83).

Benzer sekilde Jillapalli ve arkadaslarinin dirsek diizeyinde ulnar ndropatisi olan
hastalarda istatistiksel yoOntemle motor {inite sayilarinda diismeyi gostermeye
calismislardir. Diisik OUB degerlerine karsilik daha yiiksek MUNE degerleri
saptamislardir (92).

Waller dejenerasyonunun (WD) erken doneminde bizim laboratuvarimizda
yapilan karsilagtirmali bu ic CMAP/MUNE c¢alismasinin sonuglarini, ndromiiskiiler
sinapslarda elektrofizyolojik olarak izlenebilir asenkron bir fonksiyon kaybi oldugu
seklinde yorumlanmstir; fakat motor {inite potansiyeli instabilitesine bagli bir artefarkt

olma olasilig1 dislanamamustir (1,2,3).

Daha 6nce klinigimiz tarafindan yapilan bu 3 ¢aligmada kullanilan yontemlerin
zayif yonleri nedeniyle, Waller Dejenerasyonunu en iyi yansitan durum olan akut
periferik sinir kesilerinde son yillarda gelistirilen ve hesaplamalarda OUB’nu

kullanmayan CMAP Scan ve MScanFit MUNE yo6ntemlerini kullanarak calistik.

Bu calisma erken donem Waller Dejenerasyonda CMAP Scan ve MScanFit
MUNE’nin kullanildig1 ilk ¢alismadir. Daha 6nceki ¢alismalarda saptadigimiz CMAP;
MUNE uyumsuzlugunu bu yontemle incelemeyi planladik. Ayrica CMAP Scan
eksitabilite paremetreleri, adim ve geri donen parametreleri, D50 degerlerini ii¢ olgu

grubunda degerlendirdik.

Eksitabilite parametreleri CMAP Scan egrisinden uyar1 siddeti degerleri
kullanilarak kolaylikla incelenebilinir. Maathuis ve arkadaglar1 arka plan giiriiltiistinii
azaltmak icin SO ve S100 yerine S5 ve S95 degerlerini kullanmiglardir (71). Biz de
calismamizda S5,S50,S95 degerlerini kullandik. Kesi hastalarinda uyar1 siddeti degerleri
(SI%S5, %50, %95) saglikli ve ALS’li bireylere gore zaman farkina bakmaksizin yiiksek
bulundu (p<0.01). MUSA (SI95-5) kesi hastalarinda saglikli ve ALS’li bireylere gore saat
farki gozetmeksizin artarken; BUSA (S195-5/S5) kesinin 48 saat sonrasinda ALS’li
hastalara gore anlamli diisiik bulundu (p<0.01). BUSA nin diisiik bulunmasi tanimsal
olarak acgiklanabilir. MUSA degerinin SIS degerine boliinmesiyle bulunur. Paydada yer
alan SIS degeri biiylik oldugu icin BUSA degerininin anlamli diisiik bulundugu



72

diistiniildii. Sonug olarak kesi hastalarinda uyar1 esikleri saglikli kontrollere ve ALS’li
bireylere gore yiiksek saptandi. Bizim laboratuarimizda Sirin ve arkadaslarinin yaptigi
calismada ALS’li bireylerde SI1%95, mutlak ve bagil uyarit siddet araligi degerleri
kontrollere gbére anlamli yiiksek bulunmustur. Hastalarin daha az tutulmus
ekstremitelerinde gozlenen uyart esiklerindeki artmanin motor aksonal disfonksiyonun
erken bir belirtisi olabilecegi diigiiniilmiistiir (75). Diabetik polindropati ve Miller Fisher
tanili bireylerde SI degerlerinde artma ve eksitabilitenin azaldigi bulunmustur. (70,72).
Drenthen ve arkadaslarinin GBS geg¢irmis c¢ocuklarda yaptiklar1 ¢alismada SI degerleri
saglikli kontrollere gore yiiksek bulunmustur (93). Sinir eksitabilitesinde Henderson ve
arkadaglar1 ALS 1i bireylerde ulnar siniri uyarmak i¢in median sinire gore ve saglikli
kontrollere gore daha yiliksek SI degerleri gerektigini belirmislerdir (85). Shibuya ve
arkadaslar1 ALS ‘li bireylerde APB kasinda ADM Kkasi ile karsilastirildiginda artmis
eksitabilite saptamiglardir (94). Yarik el ALS’li bireylerde median ve ulnar sinirlerle
innerve olan tenar kaslarda gii¢stizliik ve atrofi ile karakterize iyi bilinen bir fenomendir.
Hastalarin %30-41’inde elektrofizyolojik yarik el bulunmustur. Bu oran distal iist
ekstremite baslangi¢hi olgularda %50’e kadar ¢ikmaktadir. Bu fenomene neden olan
mekanizma bilinmemektedir (95,96,97). Bizim labaratuarimizda daha 6nceden Sirin ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada ALS 1i bireylerin tenar kaslarindaki MUSA ve BUSA
degerleri hipotenar kaslarla karsilastirildiginda diisiik bulunmustur. Bu bulgu tenar kaslari
innerve eden sinir liflerinin uyarilabilirliginin daha fazla olabilecegi yoniinde
yorumlanmustir (75). Aksonal eksitabilite aksolemmadaki sodyum ve potasyum
akimlarinin etkilesimi sonucu olusur (98). ALS’l1 olgularda yapilan aksonal eksitabilite
caligmalarinda periferik motor aksonlarda Na+ kanallarinda artmis, K+ kanallarinda
azalmis iletim nedeniyle eksitabilitenin arttig1 diistiniilmiistiir (94; 99,100,101,102). Daha
once Threshold tracking(TT) yontemi ile yapilmis aksonal exitabilite ¢aligmalarinda
uyar1 iletimindeki voltaj- kapili iyon kanallari, Na ve K pompalar1 ve Na,K iyonlarinin
davraniglart anlamaya calisilmistir (103,104,105). Bu yontemle aksonal eksitibilite
parametreleri sayisini 6lgerek, indirekt Na ve K kanal fonksiyonlar1 hakkinda bilgi elde
edilir. TT son versiyonu otomatik olarak invivo nodal devamli Na akimini tahmin eden
noninvazif yeni bir tekniktir (105,106,107). Fasial paralizili hastalarda yapilan ¢aligmada
membran eksitabilite 6zelliklerinde normal kontrollere gore degisiklikler saptanmistir
(108). Vaskiilitik noropatisi olan insanlar ve siyatik sinir kesisi olusturulan farelerde

aksonal rejenerasyon doneminde TT son versiyonu ile yapilan ¢alismada sinir eksitabilite
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ozelliklerinde kontrollere gore anlamli degisiklikler saptanmis ve bu degisikler devamli
Na akiminin arttig1 seklinde yorumlanmistir. Akimda artmanin eksitabilite artigina ve
ektopik uyari liretimine neden oldugu belirtilmistir (103). Kedilerde yapilan calismada
tibial sinir kesisinden 5 y1l 4 ay sonra eksitibilite degerlerinde azalma saptanmistir. Bu da
Na/K pompasi hiperaktivitesiyle kisa rejenere internodlara sinir iletimi sirasinda artmis
Na girisine baglanmistir (27). Periferal ndropati ve motor néron hastaliginda nodal
devamli Na akimi artmistir. ALS hastalarinda aksonal hipereksitabilite azalmis K kanal
iletimine  baglanmistir  (109) Nakata ve arkadaslarinin  yaptigi  calismada
immiinohistolojik ve histokimyasal boyalarla farelerde siyatik sinir kesisi sonrasinda
voltaj kapili Na ve K kanallarinin lokalizasyonundaki degisiklikler gdsterilmistir. Hasarli
sinirlerde Na kanal kiimelerinin artis1 sonucu devamli Na akimi artmis bu da hasarli
sinirlerde aksonal eksitabilitede artmaya neden olmustur (109). Daha 6nce yapilan bir
calismada Na kanal fonksiyonlarindaki azalmanin Reobazda yiikselmeye neden oldugu
gosterilmistir  (102,110,111). Reobaz depolarizasyon igin gereken uyari siddeti
biiytikliigiidiir. Moldovan ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada farelerde sinir kesisi
sonrasinda 10/14/17. saatlerde akson eksitabilitesi arastirilmistir. Dejenere olmakta olan
aksonlarda aksiyon potansiyeli olusturmak i¢in akimin artirilmasi gerektigi bulunmustur.
Bu da reobaz’da yiikkselmeye neden oldugu saptanmistir. Hiperpolarizasyondaki
electrotonustaki esik artis1 Na kanal diistikliigii ile uyumlu bulunmustur (27). Daha 6nceki
caligmalarda erken WD’da paranodal miyelin retraksiyonu nedeniyle nodal bosluklarin
genisledigi ve internodal membranda direng artisina neden olarak Kronaksi’nin artisina
sebep oldugu bulunmustur (98,112). Kronaksi depolarizasyon i¢in gereken uyar1 siddeti
stiresidir. Erken WD’da arttig1 saptanmastir.

Akut akson hasarinin erken doneminde yapilmis fizyolojik ¢alismalarin azligi,
calismamizda bulunan artmis uyarim esiklerinin mekanizmasinin agiklanmasini
zorlastirmaktadir. Bununla birlikte, calismamizda Waller dejenerasyonu sirasinda
bulunan uyarim esikleri, kesi sonrasi inceleme zamanina bakilmaksizin hem saglikli
kontrollerden hem de kronik bir denervasyon-reinnervasyon siireci igerisindeki ALS
grubundan acik¢a yliksekdi. Bu nedenle uyarim esiklerindeki belirgin artisin erken
donemden itibaren akut Waller dejenerasyonunun agik bir gostergesi oldugu iddia

edilebilir.
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Adimlar CMAP Scan egrilerinde gorsel olarak kolaylikla taninabilen bosluklardir.
Henderson ve arkadaslarinin 2006 yaptiklar1 ¢alismada Cmap Scan egrilerinde ALS’1i
bireylerde saglikli kontrollere gore daha ¢ok sayida ve daha biiyiik adimlar saptamislardir.
Bu adimlar motor {iinite sayisinda azalma ve/ veya MU boyutunda artma ile
iligkilendirilmistir (84,85). Bizim c¢alismamizda zaman farki gdézetmeksizin kesi
olgularinda adim yiizdesi 3.8 saptanirken; ilk 48 saatte 3.5; 48 saat sonrasinda 4.1
saptandi. Calismamizda 12 hastanin 8’inde adim saptandi. Kesi ardindan ilk 48 saatte 5
hastada 6 incelemede ; 48 saat sonrasinda 6 hastada 8 incelemede adim gozlendi. 48 saat
sonrasinda daha fazla incelemede adim go6zlenirken kesi gruplari arasinda ve saglikli
kontrollere gore adim parametrelerinde istatistiksel anlamlilik saptanmadi. Daha 6nce
yapilan ¢aligmalarda saglikli kisilerde adim yiizdesi yaklagik 5 olarak bulunmustur
(71,74). GBS ge¢irmis ¢ocuklarda adim yiizdesi 3 saptanirken, bizim laboratuarimizda
daha once yapilan bir ¢caligmada ALS’1i bireylerde tenar kaslarda % 9 ; hipotenar kaslarda
%7 bulunmustur. GBS gecirmis ¢ocuklarda yapilan calismada adim % ’si kontrol
grubundan yiiksek bulunmustur. Yiiksek adim ylizdesi motor iinit kayb1 ve /veya
reinnervasyonla uyumlu bulunmus; GBS’nun akut donemindeki akson kaybi nedeniyle
olusabilecegi duslniilmistiir (75,93). Daha oOnceki calismalar degerlendirildiginde
calismamizdaki adim yiizdeleri saglikli kontrollerde saptanan degerlerden yiiksek degildi.
Ozellikle kesinin 48 saat sonrasinda hastalarin CMAP Scan grafikleri bilyiiltiildiigiinde
adimlar dikkatimizi cekti. Waller dejenerasyonu ilerledik¢e artan adim sayilarinin
degisen membran eksitabiliteleri nedeniyle uyarim esigi birbirine ¢ok yakin olan
aksonlarin oranmindaki  artistan ya da aksonlar arasindaki efaptik gecislerden
kaynaklanabilecegini diisiinerek ortaya ¢ikan bu tabloya ‘koalternasyon’ adini1 verdik. Bu
adimlarin goriildiigii donemlerde ¢ok diisik CMAP biiyiikliiklerinin incelendigi kayit
duyarliligr seviyelerindeki arka plan giiriiltiisiiniin artmig olmasi beklenir. Goriilen

adimlarin artmis arka plan giiriiltiisiine bagli olma olasiligin1 da tamamen dislayamadik.

D50 parametresini Sleutjes ve arkadaslar1 tanimlamistir. Motor iinite sayist 80’in
altinda ise D50 degeri ve MUNE anlamli korole iken; MU 120’nin iizerinde korele
bulunmamustir. D50 degerindeki diisiikliik anlamli MU kaybn ile iliskili bulunmustur.
Norojenik hastaliklarda ve ciddi MU kayiplarinda takibinin yarali oldugu belirtilmistir
(74).Bizim calismamizda D50 degeri acisindan kesi olgularinda saglikli kontrollere gore

anlaml fark gozlenmedi. Bu bulgunun kesi olgularinda adim sayilarinin normallere gore



75

anlamli bir degisiklik gostermemesi ile paralellik gosterdigi diisiiniildii. D50 degeri ALS

hastalarinda diger ¢alismalar1 destekler sekilde anlamli diisiiktii.

Sirin ve arkadaslart CMAP Scande yeni bir parametere tanimlamislar; bunu ‘geri
donen’ olarak adlandirmislardir. ALS’li bireylerde yaptiklar1 ¢alismada kontrollere gore
daha kalin CMAP Scan traseleri saptayip; denervasyon ve reinnervasyon siirecinin bir
gostergesi olarak; geri donenlerin CMAP Scan egrisinin kalin gdziikmesine sebep
oldugunu diistinmiislerdir. Yazarlar, geri donenleri SI diiserken; CMAP Scan egrisinde
amplitiidii biiyliyen motor yanitlar olarak tanimlanmislardir. Geri donenler kayith
yanitlarin negatif konsekutif farklaridir. Geri donenlerin geriye dogru hareketi o
noktadaki motor yanitin degiskenligini gostermektedir. Bu degiskenlik ¢esitli nedenlerle
aciklanabilir. Bunlardan birincisi ‘alternasyon’ olarak adlandirilir. Alternasyon normal
bireylerde ve motor iinite/akson kayb1 ile giden vakalarda goriilmektedir. Alternasyon
ayni uyar1 esigine sahip olan birden ¢ok aksonun farkli kombinasyonlarda ateslenmesiyle
ortaya ¢ikar. Alternasyon inkremental yontemin zayif yoniiyken; istatistiksel yontemin
temellinde yatar. ALS’li bireylerde diger bir neden egride biiylik adim olusturan motor
tinitelerin  biiylikligiidiir. Biiylik motor {initelerin sebep oldugu biiyiik adimlar
alternasyonun sonucu olarak biiyiik geri harekete sebep olabilir. ALS’li bireylerde
eksitabilite degisiklikleri nedeniyle alternasyon ihtimali artmis olabilir. Daha 6nceden
bildigimiz gibi her aksonun uyarilma esigi genisligi vardir. Bu bandin altinda akson hig
aktive olamazken iizerinde daima aktive olur. Eger bu aralik genislerse alternasyona
katilan motor akson sayis1 artacak ve CMAP Scan egrisindeki yukari-asagi dalgalanma
artis gosterecektir. Diger bir faktoriin, igne EMG’de denervasyon-reinnervasyonla giden
durumlarda goriilen ‘jiggle’in yansimasi olabilecegi diisiiniilmiistiir. Reinnerve kalan
motor noronlar kararsiz motor iinit morfolojisi gostermektedirler. Jiggle ALS’de
denervasyon ve siiregelen reinnervasyonun elektrofizyolojik bir bulgusudur. Sonug
olarak CMAP Scan kalinliginin artmasi1 gorsel olarak artmis geri donenleri gostermekte;
geri donen parametreleri kolaylikla hesaplanabilmektedir. Geri donenlerin aksonal
kayipla giden hastaliklarda aksonal eksitabilite ve kararsiz sekilli motor {initelerin
indirekt indikatdrii olabilecegi diistintilmiistiir (75). Bizim ¢alismamizda geri donen sayisi
ve geri donen yiizdesi kesi zamaninin 48 saatinin iistiinde saglikli bireylere gére anlaml
yiiksekdi. Bu da kesi hastalarinda 6zellikle 48 saat iizerinde belirgin olan kararsiz motor
tiniteler ve uyari siddeti-SI degerlerinde artma ile agiklanabilinir. Geri donen toplam ve

ortalama geri donen saglikli bireylerde anlamli yiiksek bulundu. Bunlar da tanimsal
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olarak aciklanabilinir. Geri donen toplam terimi amplitiid olarak tanimlanmistir. CMAP
degerinin saglikli bireylerde yiliksek olmasina bagli geri donen toplam degeri saglikli
bireylerde yiiksek bulunmustur. Ortalama geri dénen terimi amplitiid olarak
tanimlanmistir. Geri donen toplam amplitiidiin geri donen sayisina boliinmesi ile bulunur.
Saglikl1 bireylerde geri donen toplam yliksek; geri donen sayisi diisiik oldugu i¢in iki

degerin birbirine boliimii olan ortalama geri donen sayis1 yliksektir.

H. Bostock tarafindan yakin yillarda CMAP Scan egrileri kullanilarak yeni bir
MUNE methodu gelistirilmis bu yonteme MScanFit MUNE adi verilmistir. Daha 6nce
ALS’li bireyleri saglikli kontrollerden ayirmak icin diger MUNE yontemleri olan
MUNIX, multipoint stimulation MUNE ve multiMUP analizlerine gore daha duyarli
oldugu iddia edilmistir (113,114,115). ALS’li bireylerde iki farkli ¢alismada APB
kaslarindaki MUNE degerleri sirasiyla 76 ve 66 saptanmistir (114,115).

Bu calisma kesi hastalarinda MScanFit MUNE kullanilarak yapilan ilk
calismadir. MScanFit MUNE degeri kesi olgularinda kesinin 48 saat sonrasinda daha
belirgin olmak iizere saglikli bireylere gore anlaml diisiiktii. Kesi olgulart ile ALS
olgular1 arasinda fark saptanmadi. Calismamizda ortalama MScanFit MUNE diisiis
oranlar1 ortalama CMAP diisiis oranlari ile korele bulundu. Daha 6nce laboratuarimizda
kesi hastalariyla yapilan ¢alismalarda bu korelasyonu gosterememistik. Bu da bu yeni
MUNE yonteminin akson kaybi derecesini gostermede diger yontemlere gore daha
yetenekli oldugunu, diger yontemlerde yanlis MUNE belirlenmesine yol agan degisken
OUB gibi faktérlerden daha az etkilendigini diisiindiirmektedir. Calismamizda, ortalama
CMAP degeri yiizde 62 oraninda diiserken; ortalama MUNE degerinin yiizde 31 distiigii
goriilmektedir. MUNE degerinin CMAP biiyiikliigii kadar diismemesi, daha onceki
calismalarimizda tlizerinde durulan néromuskuler kavsagin asenkron disfonksiyonunun
hala s6z konusu olabilecegini diisiindiirmektedir. Yine de, calismamizda MScanFit
MUNE degerleri ile CMAP degerleri korele bulundugundan ‘MScanFit MUNE, akut
hadisede motor iinite kaybini gostermede diger MUNE yontemlerinden daha basaril

goriinmektedir.

Ortalama {inite boyutu ve en biiyiik iinite boyutu kesinin 48 saat sonrasinda saglikl
kontroller ve ALS’li olgulara gére anlamli diisiiktii. Ortalama MUNE diisiisii, OUB ve
EBUB diisiisii ile anlaml1 ve pozitif korole bulundu. Bu kadar erken bir dsnemde OUB

ve EBUB’un diismesi bu calismada da yoéntem sorunlarinin ve alternasyon-‘jiggle’
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etkisinin bir dereceye kadar devam ettigini diisiindiirdii. ALS’li bireylerde OUB ve EBUB
degerlerinin kolleteral reinnervasyondan dolayr arttigi belirtilmistir.  Kolleteral
reinnervasyonla birlikte azalmis motor {inite sayis1 nedeniyle OUB degeri EBUB

degerinden daha fazla arttig1 bulunmustur (76).

Daha 6nce laboratuarimizda yapilan kesi ¢alismalarinda kullanilan yontemlerin
zayifliklar1 nedeniyle OUB degerinin belirgin diismesi sonucu CMAP oranlari diiserken
MUNE oranlar1 degismemis, hatta artmistir. MScanFit MUNE diger yontemlerin zayif
yonil olan alternasyonu ve motor iinite i¢i degiskenligi (jiggle etkisini) azaltarak daha
gercek OUB degerleri vermis ve MUNE degerini hesaplamada diger yontemlere gore
daha bagarili olmustur. Ancak, Waller dejenerasyonunun seyri sirasinda néromiiskuler
kavsaklarin asenkron disfonksiyonunun disindaki faktorlerle agiklanmasi zor bulgular
halen stiregelmektedir. CMAP Scan ve MScanFit MUNE yontemleri akut aksonal kayipla
giden hastaliklarin anlasilmasinda da faydali olan basit ve hizli ndrofizyolojik

tekniklerdir.



78

KAYNAKLAR

1) Yayla V, Oge AE. Motor unit number estimation in facial paralysis. Muscle Nerve
2008; 38: 1420-1428.

2) Oge AE, Orhan EK, Yayla V, Basaran K, Giiven. E, Baslo MB, Emekli U. . Motor
unit number estimation in transected peripheral nerves. Neurol Res 2010 ;
32:10,1072-1076.

3) Acar ZU, Dikmen PY, Yayla V, Basaran K, Emekli U, Oge AE. Decline of compound
muscle action potentials and statistical MUNEs during Wallerian degeneration.
Neurophysiologie Clinique/ Clinical Neurophysiology. 2014 ; 44,257-265.

4) Sadler TW: Embryonic period: Third to eightweek.LangmanJ,ed:Langman’s medical
embryology, 6th ed. Baltimore, Williams and Wilkins, 1990;61-66;356-362.

5) Ertag M. Periferik sinirlerin anatomi, fizyolojisi ve patolojik siirecleri. Istanbul Tip
Noroloji Kitab1 Nobel Matbaacilik 2004: 555-562

6) Weiss DG, Gross GW: The microstream hypothesis of axoplasmic transport;
characteristics, predictions and compatibility with data. In Weiss DG, ed: Axoplasmic
Transport. Berlin, Springer-Verlag, 1982;362-383.

7) Myers RR, Powel HC, Costello ML: Endoneurial fluid pressure: direct measurement
with micropipettes. Brain Res 1978;148:510-515

8) Shanthaveerappa TR, Bourne GH: Perineural epithelium: A new concept of its role
in the integrity of the peripheral nervous system . Science 1966;154:1464-1467.

9) Sunderland S: The connective tissue of peripheral nerves. Brain 1965;88:841- 854.

10) Sunderland S, Bradley KC: The cross-sectional area of peripheral nerve trunks
devoted to nerve fibers. Brain 1949;72:428-449.

11) Lundborg G. Nerve regeneration and repair. A review. Acta Orthop Scand. 1987,
58(2), s.145-169.

12) Brandt KE, Mackinnon SE. Microsurgical repair of peripheral nerves and nevre
grafts.5. th ed. Aston SJ, Beasley RW, Thorne CHM (eds) Lippincott-Raven, 19.
Grabb and Smith°. plastic surgery

13) Selguk G ve ark. Siganlarda siyatik sinir hasarinda diisiik doz radyasyonun tedavideki
etkileri. Turkish Neurosurgery 2012, Vol:22, No:2, 167-173

14) Lundborg G: The intrinsic vascularization of human peripheral nerves: Structural and

functional aspects. J Hand Surg 1979;4:34-41.



79

15) Lundborg G, Myers R, Powell H: Nerve compression injury and increased endoneural
fluid pressure: A “miniature compartment syndrome” . J Neurol Neurosurg Psychiatry
1983;46:1119-1124.

16) Lundborg G: Nerve injury and repair. Churchill Livingstone, New York 1988; Pp. 32-
63.

17) Sunderland S: Nerves and nerve injuries . 2nd Ed. Churchill Livingstone, New York,
1978

18) Jabaley ME, Wallace WH, Heckler FR.: Internal topography of major nerves of the
forearm and hand. J Hand Surg 1980;5A:1-18.

19) Watchmaker GP, Gumucio CA, Crandall RE, et al: Fascicular topography of the
median nerve. J Hand Surg, 1991;16A:53-59.

20) Seddon HJ. Three types of nerve injury. Brain 1943; 66: 237-288.

21) Skirven TM, Osterman AL, Fedorczyk J, Amadio PC. Rehabilitation of the handand
upper extremity, 2-Volume Set E-Book: Expert Consult: Elsevier Health
Sciences;2011.

22) Sunderland S. A classification of peripheral nerve injuries producing loss of function.
Brain. 1951;74(4):491-516.

23) Maggi SP, Lowe JB 3rd, Mackinnon SE. Pathophysiology of nerve injury. ClinPlast
Surg. 2003,30(2), s. 109—126.

24) Gentili F, Neurosurgery 1996, 3, S: 308

25) Imaj, Clevaland Clinic 2006 Resimleyen: David Schumick , BS; CML.

26) Waller A. Experiments on the section of the glossopharyngeal and hypoglossal
nerves of the frog, and observations on the alterations produced thereby in the
structure of their primitive fibers. Philos Trans R. Soc Lond B Biol Sci 1850; 140:
423-429.

27) Moldovan M, Alvarez S, Krarup C. Motor axon excitability during Wallerian
degeneration. Brain 2009; 132: 511-523.

28) Terzis JK, Sun DD, Thanos PK. Historical and basic science review: past, present,
and future of nerve repair. J Reconstr Microsurg. 1997 Apr, 13-3, s. 215-225.

29) Dahlin LB. The biology of nerve injury and repair. ] Am Soc Surg Hand. 2004 Aug
4(3) s: 143-155.

30) Gartner LP, Hiatt JL. Color textbook of histology. 2nd ed. Philadelphia : Saunders
Elsevier, 2001, s. 183-217.



80

31) Sunderland S. Nerve Injuries and Their Repair :A Critical Appraisal. New
York:Churchill Livingstone; 1991. pp. 252.6.

32) Griffin JW, Hoffman PN. Degeneration and regeneration in the peripheral nervous
System Dyck J, Thomas PK, editor. Peripheral Neuropaty. 3rd. Ed. Mexico: WB.
Saunders; 1993. pp. 361-375.

33) Be’eri H, Reichert F, Saada A, Rotshenker S. The cytokine network of Wallerian
degeneration: I1-10 and GM-CSF, Eur. J. Neurosci , 10, 2707-13, 1998.

34) Burnett MG, Zager EL. Pathophysiology of peripheral nerve injury: A brief review.
eurosurg Focus. 2004, 16(5), s. 15.

35) Lundborg G. A 25-year perspective of peripheral nerve surgery: Evolving
neuroscientific concepts and clinical significance. J Hand Surg [Am]. 2000, 25(3), s.
391-414.).

36) Terzis JK, Smith KL. Repair and grafting of the peripheral nevre. McCarthy JG, May
JW, Litter WJ, editors. Philadelphia: WB Saunders. Volume 1. Plastic surgery. 1990,
s. 630-97.

37) Brushart TM. Nevre repair and grafting. In. Green DP, Hotchkiss RN, Pederson WC,
editors.4th ed.Philadelphia: Churchill Livingstone,Volume 2;. Green’s operative hand
surgery. 1999, s. 1381- 403.

38) Chiu DT, Smabhel J, Chen L, Meyer V. Neurotropism revisited. Neurol Res. 2004
Jun, 26(4), s. 381-7.)

39) Marx J. 1995, Helping neurons find their way, Science, vol. 268, pp. 971-973

40) England, J. D., Happel, L. T., Kline, D. G., et al. 1996, Sodium channel accumulation
in humans painfull neuromas, Neurology, Volume. 47, S:272-276.

41) Dieu, T., Johnstone, B. R., & Newgreen, D. F. 2005, Genes and nerves, J Reconstr
Microsurg, vol.21, S:179-186

42) Seckel BR. Enhancement of peripheral nerve regeneration. Muscle Nerve 1990;
13:785-800.

43) Chaudry V, Cornblath DR. Wallerian degeneration in human nerves: serial
electrophysiological studies. Muscle Nerve 1992; 15: 687-693.

44) Robinson LR. Travmatic injury to peripheral nerves. Muscle Nerve 2000; 23: 863-
673.

45) Gesslbauer B., Hruby L. A., Roche A. D., et al. 2017, Axonal Components of Nerves
Innervating The Human Arm. Ann Neurol, 82: 396-408.



81

46) Klinik uygulamalarda Elektromiyografi 2. Baski Bashar Katirji Ceviri Editorii:
M.Baris Baslo. Noromuskiiler Hastaliklarda Elektrodiagnostik Bulgular. Sayfa:51-

47) Daube JR. Motor unit number estimates —From A to Z. J Neurol Sci 2006; 242: 23-
35.

48) McComas AJ, Fawcett P, Sica R.Electrophysiological estimation of the number of
motor units within a human muscle. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1971; 34: 121-
131.

49) Shefner JM. Motor unit number estimation in human neurological diseases and
animal models. Clin Neurophysiol 2001; 112: 955-964.

50) Arasaki K, Tamaki M, Hosoya Y. Kudo N. Validity of electromyograms and
tensionas a means of motor unit number estimation. Muscle Nerve 1997; 20 : 552-
560.

51) Stain RB, Yang, JF. Methods of estimating the number of motor units in human
muscles. Ann Neurol 1990; 28(4): 487-495.

52) Daube JR. Estimating the number of motor units in a muscle. J Clin Neurophysiol
1995; 12: 584-585.

53) Sica R, McComas AJ. Review of MUNE over 30 years. Bromberg MB. editor. Motor
unit number estimation. Amsterdam: Elsevier; 2003. pp 3—13.

54) Lomen-Hoerth C, Slawnych MP. Statistical Motor unit number estimation: from teori
to practice Muscle Nerve 2003; 28: 263-272.

55) Bromberg MB, Forshew DA, Nau KL, BrombergJ, Simmons Z, Fries TJ. Motor unit
number estimation, isometric strength and electromyographic measures in
amyotrophic lateral sclerosis. Muscle Nerve 1993; 16 (11): 1213-9.

56) Wang FC, Delwaide PJ. Number and relative size of thenar motor units estimated by
an adapted multiple point stimulation method. Muscle Nerve 1995; 18: 969-979.

57) Stashuk DW, Doherty TJ, Kaasam A, Brown WF. Motor unit number estimates based
on the automated analysis of F- responses (see comments). Muscle Nerve 1994;
17:881-890.

58) Doherty TJ, Stashuk DW, Brown WF. Multipl point stimulation and F-response
MUNE techniques. Bromberg MB. editor. Motor unit number estimation.
Amsterdam: Elsevier; 2003. pp 31-45.

59) Henneman E, Somojen G, Carpenter D. Functional significance of cell size in spinal

Motor neurons. J Neurophysiol 1965; 28: 560-580.



82

60) Bromberg MB. Spike triggered averaging MUNE technique. Bromberg MB. editor.
Motor unit number estimation. Amsterdam: Elsevier; 2003. pp 99-107.

61) Brown WF, Strong MJ, Snow R. Methods for estimating numbers of motor units in
biceps-brachialis muscles and losses of motor units with aging. Muscle Nerve 1988;
11: 423-432.

62) Stashuk  DW. Decomposition and quantitative analysis of clinical
electromyographicsignals. Med. Eng. Phys 1999, 21: 389-404.

63) Daube JR. Statistical estimates of number of motor units in the thenar and foot
muscles in patient with amyotrophic lateral sclerosis of the residual of polymyositis.
Muscle Nerve 1988; 11: 957-958.

64) Daube JR. MUNE by statistical analysis. Bromberg MB. editor. Motor unit number
estimation. Amsterdam: Elsevier; 2003. pp 51-71.

65) Henderson RH, Daube JR. Effect of changing data collection parameters on statistical
motor unit number estimation. Muscle Nerve 2003; 27: 320-331.

66) Lomen-Hoerth C.,Olney KR. Effect of recording window and stimulation variables
on the statistical technique of motor unit number estimation. Muscle Nerve 2001; 24:
1659-1664.

67)Miller T, Kogelnik A, Olney R. Proposed modification to data analysis for statistical
motor unit number estimate. Muscle Nerve 2004; 29: 700-706.

68) Shefner JM, Jillapalli D, Bradshaw DY. Reducing intersubject variability in motor
unit number estimation. Muscle Nerve 1999; 22; 1457-1460

69) Maathuis EM, Drenthen J, van Doorn PA, Visser GH, Blok JH. The CMAP scan as a
tool to monitor disease progression in ALS and PMA. Amyotroph Lateral Scler
Frontotemporal Degener. 2013 Apr;14(3):217-23.

70) Drenthen J, Maathuis EM, Visser GH, van Doorn PA, Blok JH, Jacobs BC. Limb
motor nerve dysfunction in Miller Fisher syndrome. J Peripher Nerv Syst. 2013
Mar;18(1): 25-29.

71) Maathuis EM, Henderson RD,Drenthen J, Hutchinson NM, Daube JR, Blok JH,
Visser GH. Optimal stimulation settings for CMAP scan registrations. J.of Brachial
plexus and Peripheral Nerve Injury 2012, 7:4.

72) van der Heyden J, van der Meer P, Birnie E, de Coo IF, Castro Cabezas M, Ozcan B,
Veeze H, Visser GH, Aanstoot HJ, Blok JH. Decreased excitability of the distal motor



83

nerve of young patients with type 1 diabetes mellitus. Pediatric Diabetes 2013:
14:519-525.

73) Maathuis EM, Drenthen J, Visser GH, Blok JH. Reproducibility of the CMAP scan.
J Electromyogr Kinesiol. 2011;21(3):433-7.

74) Sleutjes BT, Montfoort I, Maathuis EM, Drenthen J, van Doorn PA, Visser GH, Blok
JH. CMAP scan discontinuities: automated detection and relation to motor unit loss.
Clin Neurophysiol. 2014;125(2):388-95.

75) Sirin NG, Akarsu EO, Orhan EK,Erbas B, Artug T, Dede HO, Baslo MB, Idrisoglu
HA, Oge AE. Parameters derived from “CMAP” scan for discriminating ALS related
denervation. Muscle Nerve 2019 Jul 22. doi: 10. 1002/mus. 26644.

76) Bostock H. Estimating motor unit numbers from a CMAP scan. Muscle Nerve
2016;53(6): 889-896.

77) Wilbourn A J. Nerve conduction studies. Types, components, abnormalities,and value
in localiziation. Neurol Clin. 2002 May;20(2):305-38, v.

78) Hansen S, Ballantyne JP. A quantitative electrophysiological study of uraemic
neuropathy. Diabetic and renal neuropathies compared. J Neurol Neurosurg
Psychiatry 1978b; 41: 128-34.

79) Sica RE, McComas AJ, Upton AR, Longmire D. Motor unit estimations in small
muscles of the hand. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1974; 37:55-67

80) Hansen S, Ballantyne JP. Axonal disfunction in the neuropathy of diabetes mellitus:
a quantitative electrophysiological study. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1977 ;
40:555-64.

81) Rosen DR, Siddique T, Patterson D, et al. Mutations in Cu/Zn superoxide dismutase
gene are associated with familial amyotrophic lateral sclerosis. Nature. 1993 Jul
22;364(6435):362.

82) Jillapalli D, Shefner.JM. Single motor unit variability with threshold stimulation in
patient with amyotrophic lateral sclerosis and normal subjects. Muscle Nerve 2004;
30: 578-584.

83) Shefner JM, Cudkowicz M, ZhangM, Schoenfeld D, Jillapalli D. Northeast ALS
Consortium. The use of statistical MUNE in a multicenter clinical trial. Muscle Nerve
2004; 30: 463-469.

84) Blok JH, Ruitenberg A, Maathuis EM, Visser GH. The electrophysiological muscle
scan. Muscle Nerve 2007; 36: 436-46.



84

85) Henderson RD, Ridall GR, Pettitt AN, McCombe PA, Daube JR. The stimulus-
response curve and motor unit variability in normal subjects and subjects with
amyotrophic lateral sclerosis. Muscle Nerve. 2006; 34-43.

86) De Carvalho M, Barkhaus PE, Nandedkar SD, Swash M. Motor unit number
estimation (MUNE): Where are we now ? Clin Neurophysiol 2018; 129 (8) : 1507-
1516.

87) Mosewich R, Daube J. Motor unit number estimates (MUNE) in fasial neuropathy.
1997; 103:140.

88) Delbelke J. Reliability of the motor unit count in the fasial muscles. Electromyogr
Clin Neurophysiol 1982;22:277-290.

89) Oge AE, Yayla V, Demir GA, Eraksoy M. Excitability of facial nucleus and related
brain- stem reflexes in hemifacial spasm, post- facial palsy synkinesis and facial
myokymia. Clin Neurophysiol 2005; 116: 1542-1554.

90) Oge AE, Yazic1 J, Boyaciyan A, Tanyeri S, Celik M, Konyalioglu R, Baslo A.
Magnetic stimulation in hemifacial spasm and post- facial palsy synkinesis. Muscle
Nerve 1993; 16: 1154-1160.

91)Rosler KM, Hess CW, Schmind UD. Investigation of facial motor pathways by
electrical and magnetic stimulation:sites and mechanisms of excitation. J Neurol
Neurosurg Psychiatry 1989; 52: 1149-1156.

92) Jillapalli D, Bradshaw DY, Shefner JM. Motor unit number estimation in the
evaluation of focal conduction block. Muscle Nerve 2003; 27: 676-681.

93) Drenthen J, Roodbol J, Maathuis EM, Catsman- Berrevoets CE, Blok JH, Wit MC,
Jacobs BC. Motor nerve excitability after childhood Guillain- barre Syndrome. J
Peripher Nerv Syst 2017; 22(2): 100-105.

94) Shibuya K, Misawa S, Nasu S, Sekiguchi Y, Mitsuma S, Beppu M, Ohmori S, Iwai
Y, Ito S, Kanai K,Sato Y, Kuwabara S. Split hand syndrome in amyotrophic lateral
sclerosis: different excitability changes in the thenar and hypothenar motor axons. J
Neurol Neurosurg Psychiatry 2013; 84(9):969-972.

95) Wilbourn AJ. ‘The split hand syndrome’ Muscle Nerve 2000; 23(1) :138.

96) Kuwabara S, Sonoo M, Komori T, Shimizu T, Hirashima F, Inaba A, Misawa S,
Hatanaka Y, Tokyo Metropolitan Neuromuscular Electrodiagnosis Study G.
Dissociated small hand muscle atrophy in amyotrophic lateral sclerosis detected by

motor unit number estimates. Muscle Nerve 2008; 37 (4) :426-430.



85

97) Simon NG, Lomen- Hoerth C, Kiernan MC. Patterns of clinical and electrodiagnostic
abnormalities in early amyotrophic lateral sclerosis. Muscle Nerve 2014 ; 50 (6) :894-
899.

98) Brismar T. Electrical properties of isolated demyelinated rat nerve fibres. Acta
Physiol Scand. 1981; 113:167-176.

99) Kanai K, Shibuya K, Sato Y, Misawa S, Nasu S, Sekiguchi Y, Mitsuma S, Isose S,
Fujimaki Y, Ohmori S, Koga S, Kuwabara S. Motor axonal excitability properties are
strong predictors for survival in amyotrophic lateral sclerosis. J Neurol Neurosurg
Psychiatry 2012; 83(7) : 734-738.

100) Kanai K, Kuwabara S, , Misawa S, Tamura N, Ogawara K, Nakata M, Sawari S,
Hattori T, Bostock H. Altered axonal excitability properties in amyotrophic lateral
sclerosis: impaired potassium channel function related to disease stage. Brain 2006;
129 (Pt 4): 953-962.

101)  Vucic S, Kiernan MC. Altered axonal excitability properties in amyotrophic
lateral sclerosis. Clin Neurophysiol 2006; 117(7) : 1458-1466.

102)  Mogyoros I, Kiernan MC, D, Bostock H. Strength-duration properties of sensory
and motor axons in amyotrophic lateral sclerosis. Brain 1998; 121 (Pt5): 851-859.
103) Sawai S, Kanai K, Nakata M, Hiraga A, Misawa S, Isose S, et al. Changes in
excitability properties associated with axonal regeneration in human neuropathy and

mouse Wallerian degeneration. Clinical Neurophysiology 2008;119(5):1097—-105.

104)  Arnold R, Kwai N, Lin CS-Y, Poynten AM, Kiernan MC, Krishnan AV. Axonal
dysfunction prior to neuropathy onset in type 1 diabetes. Diabetes Metab Res Rev
2013;29(1):53-9.

105) Burke D, Kiernan MC, Bostock H. Excitability of human axons. Clinical
Neurophysiology 2001;112;1575-1585.

106) Bostock H, Cikurel K, Burke D. Threshold tracking techniques in the study of
human peripheral nerve. Muscle Nerve 1998;21:137-58.

107) Kuwabara S, Cappelen-Smith C, Lin CS, Mogyoros I, Bostock H, Burke D.
Excitability properties of median and peroneal motor axons. Muscle Nerve
2000;23:1365-73.

108) Eviston T. J., Chong L. S. H., Kwai N. C. G., Clark J. R., Krishnan A. V. Altered
axonal excitability properties in facial palsy. Muscle and Nerve, 57 (2), 268-272.



86

109) Nakata M, Baba H, Kanai K, Hoshi T, Sawai S, Hattori T, Kuwabara S. Changes
in Na(+) channel expression and nodal persistent Na(+) currents associated with
peripheral nerve regeneration in mice. Muscle Nerve. 2008 Jun;37(6):721-30.

110) Mogyoros I, Lin C, Dowla S, Grosskreutz J, Burke D. Strength-
durationproperties and their voltage dependence at different sites along the median
nerve. Clin Neurophysiol 1999; 110: 1618-24.

111) Kiernan MC, Bostock H. Effects of membrane polarization and ischaemia on the
excitability properties of human motor axons. Brain 2000; 123: 2542—51.

112)  Williams PL, Hall SM. Prolonged in vivo observations of normal peripheral
nerve fibres and their acute reactions to crush and deliberate trauma. J Anat 1971;
108: 397-408.

113) Jacobsen AB,Bostock H,Tankisi H. Following disease progression in motor
neuron disorders with 3 motor unit number estimation methods. .Muscle Nerve.
2019;59(1):82-87.

114) Jacobsen AB, Bostock H, Fuglsang-Frederiksen A, Duez L, Beniczky S, Moller
AT, Blicher JU, Tankisi H. Reproducibility, and sensitivity to motor unit loss in
amyotrophic lateral sclerosis, of a novel MUNE method: MScanFit MUNE. Clin
Neurophysiol. 2017 ;128(7):1380-1388.

115) Jacobsen AB, Kristensen RS, Witt A, Kristensen AG, Duez L, Beniczky S,
Fuglsang-Frederiksen A, Tankisi H. The utility of motor unit number estimation
methods versus quantitative motor unit potential analysis in diagnosis of ALS. Clin

Neurophysiol. 2018;129(3):646-653.



ETiK KURUL KARARI

T.C. P
ISTANBUL ONIVERSITESI ) £
. 7 IsTANBUL TIP FAKOLTESI g/
s o KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU ™

Sayr : 11 Tarlh : 24.01.2017
Kanu : Prof. Dr. Ali Emre OGE hk.

Saywn Prof. Dr. All Emre OGE
Méroboji Anabillm Dal

ligi: N&rolaji Anabilim Dalinin 29/12/2016 gin ve 170040 sayil yazisi

Sorumiu aragtncib@ins Ustlendijiniz ve Dr Ozlem Kesim SAHIN in yoruteceg 2017/66 dosya numarai
=Pariferik Sinr Kesilerinin CMAP SCAN Yantemi e Degerlendirimesi” baghkh caligma kurulumuzun 20v01:2017 gin
ve 02 sayi 1oplantisinda gorigilenek etk yonden wygun bulunmiug olup, tutanaklar ekl Sunulrmigie

Baigilennizi nca ecenm

~
s
Profl. Or. A.Yagu sin
Istanbul Tip Fakoites! Klinik Aragtirmalar
Etik Kurul Bagkam

Eki: lstanbul Tip Fakuites: iink Araghrmaian Ebk Kuruly Karsr Formu

87



88

ESTANBUL TIF FAKULTES] KLINIK ARASTIRMALAR] ETIK KURULL KARAR FORMLU

_—
; IsTANBUL TIP FAKDLTESI
=5 ETIKKURULUNADL | y) iNjK ARASTIRMALARI ETIK KURULU
'E?;’ = — 1.0IsTANBUL TIP FAKULTESI HULUSI BERCET
2 i o KOTOPHANES] KAT:3 FATIHASTANBUL
%5 TELEFON 0:1l1]d|41|53-
= FAKS 0(212)41421 53 ~
E-POSTA h-l'nl‘hk.rulﬁlhl-nhul.ndu.tn 1
o || "Periferik Sinix Kesilerinin  CMAP  SCAN  Yanteml e
ARASTIRMANIN ALK AL ) | iendiriimesi"
ARAGTIRMA PROTORIN, |
KNI il .
KOCRDTNA TSR UM o
ARLASTIRMALT Prof, Dr. Ali Emre OGE
LA I A TR SO Y ATH
KOORGINATOR SORUMLL
ARASTIRMACTNIN UZMANLIK | Nbroloji
[ ALAMI )
ﬁ ROORDINATORSORUMLY | Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi
F—] ARASTIRMACIMIN Nﬁnh" Anabilim Dals
E BULLNDUGL MERKEZ _
- DESTEKLEVICT ;lﬂlﬁfﬂl_ Universitesi Bilimsel Aragtirmalar Birimi
= DESTERLEYICININ vasaL
~ TEMSILCISH - )
E‘ | Faz1
| Faz 2 (|
ARASTIRMANIN FAZI | =
Fih } .
FAZ4 ]
Yenil Bir Endikasyan |
ARASTIRMANIN TORI Yiiksek Doz Arkgiarmas O
Diger ise belirtiniz -
ARASTIEMAY A KATILAN TEK MERKEEZ | T MERKEZLE LULUSAL ULLUSLAR ARAS]
MERKEFLER n | O ] O

———————— Sayfa |



89

ISTANBUL TIP FAKDLTES] KLINIK ARASTIRMALARI ETIK KURLULU KARAR FORMU

Emﬂﬂmmm ALTK ADH | *Puriferik Sinir Kesilerinin CMAP SCAN Yontem lie Degerlendirilmest~ ]
—
Belge Adi Tarihi Verslyon Numaruss Dli ]

A e e = —

,5 ARASTIRMA FROTORKOLD 162014 UG TN ] Irgilizee || Dliper_

'E BILGILENDIRILMIS GOMOLLD CLUR FORMU | @ Torkee @ ogiliwee O Dhiger |
CLGL RAPOR FORAML 0 Torkge [ Ingilisee 11 Diger
ARASTERMA BROSRD O Tukge [ ngilizee 1 Diger]

Uclge A ] Agihlama
TURKCE ETIKET CRMEG O
EGORTA 0
ARASTIRMA RITCES| - !
| § RIYOLOMEE MATERYEL TRAMNSFER PO ]
i
= [HASTA KARTEGOMLOKLERI |
m
= | lLan ]
st YILLIE BILEIRiM [}
2| SOMU RAPMIRL [
‘; GOVERLILIE DLEARIRMLER] O
S [DRER: = Armatibn Dsl Bacyeanigyingan Ul Yaz wn Aksdemic Kurul Karan, Lierallr
E Kayandi, Sorumidlek Payiapm Beiges, {Hgu Rapor Fomu, ligil Elemaniann
E | | Eiigiendinidigine Dar Beige, GV, £
Ko Far a2 Tarik: HBL2HT
2 rgmmmp;lm Tip Fakiiiesi Morokj Arshilin |1.J|_;J|:-.IiP'rul'. Dr. Ali Emre G E’ ain sonmbuls puads

oo | veDv Olem Kagim AN in yirfsecefs sukands Bilgilas venlm onglima hepun dosvas il ilpli belgeler sragtinmenn gerche, ama, yaklagim ve

= g yeaterlen dikkate shnaak msakmris, porockkelin isinds et o2 ilimsd sioncs buunmad fro toplanya keislan Eril Kl g 1 seys mim syl I

3 F | cogeniuge ik karar il E—

[STANBUL TIP FAKULTES] KLINIK ARASTIRMALARI ETIK KURULU

CALIEMA ESASH 1083011 waribd, 25000 sayeh Hesmi { 1 Klindk Araprmuler Hakloadaki Yiacimelis
BASKANIN UNVANIf ADI§ SOVADE Frof. Or. & Yagex URESN -
iln
Wnvam ey Uesisalik Alam Koruma cngget | M| Kt o lmes,.

Frof, Or. A Yagu URESIN | o e [ e TRmliSh | em [k0 (60 [um [em w0
Prof. O, Berrin UMMAN | sandiysicil e T Pt =0 [xm |20 [um [em [nD¢
Praf, Or. Ahamaot GUL [— Istariul Tip Fakiitisi em (k0 [EL |wm [em |[HO e
Praf. Or. Gfuzhan GOBAN | Raral Irtarbai Tip Fakotesl gm kO [ED |am [em | kO
DOr. Sovda OZEL YILDIZ L :ﬁ'l LAk i Ce e ED [km |ED |[um |em [nO

* Araghrnd e e

= Topkavids Bunms

L6l sembel Top Fakbivesi Klinik aragirmstar Eiik koruds 13BL00F tarih, 20617 sk R Gazetede yaymlinan Kinik Arsghrosisr Heklasds
Yapmmelik cereevesiads kurulmug ve T.C. Saphk Bakashpy Tirklye lag ve Tobbi Clhsx Herama srafodon ossplanmger, Bgli pscnclik
kapeaminds kada arsinrmslir Sadlik Bakaplsgmdan ida almak serusdsdir. Vioemelik kapsam depnda kalan srapsrmaler o 3 Kol bBapeinge
ulagiurelmaes 5 Khilik ol komisyon pralindes degericadirlimeko: obap Saghk Bakanb iznive tabi degildir.

—————————— e
Sayfa 2



INTIHAL RAPORU iLK SAYFASI

PERIFERAL SINIR
KESILERININ CMAP SCAN
YONTEMI ILE
DEGERLENDIRILMESI

Yazar Ozlem Kesim Sahin

Gonderim Tarihiz 02-AJu-2019 1046AM (UTC+0300)
Gonderim Numaras: 1156957086

Dosya adi: PERIFERAL SINIR KE SILERININ CMAF SCA N YONTEMI ILE DEGE RLENDIRILMES! docx
{124 B6TK)

Kelime sayisi: 15217
Karakter sayisi: 103139

90



91

PERIFERAL SINIR KESILERININ CMAP SCAN YONTEMI ILE
DEGERLENDIRILMESI

OREIAMALLIE RARRU

D 03 0] 02

BEMZEERLIK EMDEKSI INTERMET YAYINLAR OGRENC] ODEVLERI
KA MARKLARI
BIRINCIL EAYMAKLMS
n www.itfnoroloji.org 1
Internet Kaynad %
Ozlem Kesim-Sahin, Bahar Erbas, Nermin %1

Gorkem Sirin, Tugrul Artug et al. "O-29 CMAP

scan and MScanFit MUNE during Wallerian
degeneration after nerve transactions”, Clinical

Neurophysiclogy, 2019

Yaym
dopleyey iz <1
n 2i?ﬂn;i$d to Hacettepe University {%1
E Eﬁﬁﬂiﬂ;ﬁ’litﬂsweh.mm {%1
H m;{??pni?access.haceﬂepe.edu.tr:EDBﬂ {%1
EC\T;EEE:-TEE[’ to Ondokuz Mayis Universitesi < %1



92

acikarsiv.ankara.edu.tr
Internat Kaynad

Tugrul Artug, Emel Oguz Akarsu, Nermin
Gorkem Sirin, Bahar Erbas, Mehmet Bans
Baslo, Ali Emre Oge. "Automatic Analysis of
CMAP Scan Data on Healthy Controls and
Motor Neuron Patients”, 2018 Medical
Technologies National Congress (TIPTEKNO),
2018

Yayin

acikerisim.pau.edu.tr
Internet Kaynad

files. tekstilteknik. webnode.com.tr
Internet Kaynad

e
M3

www.tkneed.org
Internat Kaynad

www.slideshare.net
Internet Kaynad

www_burhanettinuludag.com.tr
[nternat Kaynad

e
on

www.istanbulsaglik.gov.tr
Internet Kaynad

Submitted to Yiuziunci Yil Universitesi
Oigrenci Odevi




?gi?ﬂnygfd to Saglik Bilimleri Universitesi {%1
m m&r::neﬂg.ege.edu.tr <s, 1
m lling[rgtpﬁl:?an%?.pam ukkale.edu.tr <o 1
2i?ﬂr_gi$d to Yeditepe University {%1
S <1
[‘:E, Lﬂfﬂ;ﬁg&.adu .edu.tr:8080 <s, 1
Alintitan gkart (zerinde Eglegmeleri gikar <5 words

Babliyografyayl Cikatt  (zerinde



94

OZGECMIS

Kisisel Bilgiler
Ad1 OZLEM Soyadi KESIM SAHIN
Dog.Yeri |USKUDAR Dog.Tar. [30.08.1977
Email doctr_oz@hotmail.com Uyrugu TC
Egitim Diizeyi

Mezun Oldugu Kurumun Adi Mez. Yili
Doktora
Vil Lis. MEDENIYET UNIVERSITESI GOZTEPE EGITIM VE 2009

ARASTIRMA HASTANESI NOROLOJI BOLUMU
Lisans ESKISEHIR OSMANGAZI UNIVERSITESI TP FAKUL. 2002
Lise ISTEK OZEL ACIBADEM LISESI 1995

Is Deneyimi (Sondan gecmise dogru siralayin)

| Gorevi Kurum Siire (Y1l - Yil)
1. NOROLOJI UZMANI Eﬁg}) :ﬁggsANUMUNE KASIM 2018--
2. NOROLOJi UZMANI PENDIK DEVLET HASTANESI 2012-2018-
3. NOROLOJI UZMANI EiEsTZgEsI FIZ4E TEDAVIE 5611 2012-
Yabana |Okudugunu % " KPDS/UDS (Diger)
Dilleri Anlama¥* Konusma Yazma Puam Puam
}ENGLIZC Iyl Iyi 63
*Cok iyi, 1yi, orta, zayif olarak degerlendirin
Sayisal Esit Agirhk Sozel
LES Puam 63 60
Bilgisayar Bilgisi
Program Kullanma becerisi
EXCEL Iyi
WORD Iyl

Yaynlary/Tebligleri Sertifikalari/Odiilleri

Detecting retinal vigabatrin toxicity in patients with partial symptomatic or cryptogenic
epilepsy. Eur J Ophthalmol. 2010 Jul- Aug.

Ozel flgi Alanlar1 (Hobileri): Yiizme, Kitap Okumak, Bisiklete Binmek



mailto:doctr_oz@hotmail.com

