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OZET

SICANLARDA YUKSEK VOLTAJ KESIKLI GALVANIK
STIMULASYONUN VE TRANSKUTAN ELEKTRIKSEL SINIR
STIMULASYONUNUN (TENS) EPILEPTIK NOBETE YATKINLIGA
ETKIiSiNiN ECoG iLE DEGERLENDIRILMESI
DOKTORA TEZi
FIRAT ALDEMIR
BOLU ABANT iZZET BAYSAL UNIiVERSITESI
LiSANSUSTU EGIiTiM ENSTITUSU
DiSIPLINLERARASI SiNiR BILIMLERI ANABILiM DALI
(TEZ DANISMANI: PROF. DR. MUSTAFA DIiLEK)

BOLU, OCAK - 2024
XIX + 136

Nobet, epilepsi haricinde serebral palsi (SP) gibi bir¢ok hastalikta
goriilebilmektedir. Ilag tedavilerinin yan etkilere sahip olmasi gibi elektroterapi
yontemlerinin de epileptik nobete sebep olabildigi baz1 ¢alismalarda
gosterilmektedir. Elektroterapi yoOntemlerinden transkiitan elektriksel sinir
stimiilasyonu (TENS) ve yiiksek voltaj kesikli galvanik stimiilasyonu (YVKGS)
SP’li hastalarda kullanilmaktadir. Bu ¢aligmanin amaci, penisilin-G ile epileptik
ndbet olusturulan ratlarda, TENS ve YVGKS yontemlerinin elektrofizyolojik
etkilerinin incelenmesidir.

Bu ¢alismada 40 adet erkek sigcan rastgele 5 gruba ayrildi: kontrol
(saline+TENS), kontrol (salin+YVGKS), epilepsi akut modeli (Penisilin-G, 500
IU/ 2,5 pl, intrakortikal), Model+TENS ve Model+Y VGKS. Kontrol gruplarinda
tedaviler (20 dk) uygulandiktan sonra elektrokortikografi (ECoG) kaydi alindu.
Model olusturulan gruplarda iirethan anestezisi uyguladiktan sonra ECoG kaydi
baslatild:. Ik 5 dk bazal aktivite kaydedildikten sonra penisilin uygulamas: yapildi
ve li¢ saat boyunca kayit devam etti. Model+tedavi gruplarinda 6nce TENS veya
YVKGS uygulamalar yapildi, ardindan model olusturuldu ve ECoG kaydi alind.

Caligma bulgulari, TENS yonteminin diken dalga frekansini azalttigina,
YVKGS’nin ise degistirmedigini gosterdi. Diken dalga genliklerinde gruplar
arasinda anlaml fark gézlenmedi.

Sonu¢ olarak, TENS uygulamasinin YVKGS’ye gore epileptik nobetler
izerine daha etkili oldugu gozlemlendi. TENS ve YVKGS’nin ndbetleri negatif
yonde etkilememesi, ndbet gozlenebilen diger hastaliklarin tedavilerinde
kullanilabileceklerini gostermektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Epilepsi, TENS, Yiiksek Voltaj Kesikli Galvanik
Stimiilasyonu, Rat, Penisilin, Elektrokortikografi (ECoG)



ABSTRACT

EVALUATION OF THE EFFECT OF HIGH VOLTAGE PULSED
GALVANIC STIMULATION AND TRANSCUTANEOUS ELECTRICAL
NERVE STIMULATION (TENS) ON EPILEPTIC SEIZURE SUSPENSION
BY ECoG IN RATS
PHD THESIS
FIRAT ALDEMIR
BOLU ABANT IZZET BAYSAL UNIVERSITY
INSTITUTE OF GRADUATE STUDIES
DEPARTMENT OF INTERDISCIPLINARY NEUROSCINCE
(SUPERVISOR: PROF DR, MUSTAFA DIiLEK)

BOLU, JANUARY 2024
XIX + 136

Seizures can be seen in many diseases other than epilepsy, such as cerebral
palsy (CP). Some studies show that electrotherapy methods can cause epileptic
seizures, just as drug treatments have side effects. Among the electrotherapy
methods, transcutaneous electrical nerve stimulation (TENS) and high voltage
intermittent galvanic stimulation (HVPGS) are used in patients with CP. The aim
of this study is to examine the electrophysiological effects of TENS and HVPGS
methods on rats in which epileptic seizures were induced with penicillin-G.

In this study, 40 male rats were randomly divided into 5 groups: control
(saline + TENS), control (saline+HVPGS), epilepsy acute model (Penicillin-G, 500
[U/2.5 ul, intracortical), Model+TENS and Model+HVPGS. In the control groups,
Electrocorticography (ECoG) recording was taken after treatments (20 minutes).
ECoG recording was started after applying urethane anesthesia in the model groups.
After the first 5 minutes of basal activity were recorded, penicillin was administered
and the recording continued for three hours. In the model+treatment groups, first
TENS or HVPGS applications were performed, then the model was created and
ECoG recording was taken.

Study findings showed that the TENS method reduced the spike wave
frequency, while HVPGS did not change it. No significant difference was observed
between groups in spike wave amplitudes.

As a result, it was observed that TENS application was more effective on
epileptic seizures than HVPGS. The fact that TENS and HVPGS do not negatively
affect seizures shows that they can be used in the treatment of other diseases in
which seizures can be observed.

KEYWORDS: Epilepsy, TENS, High Voltage Pulsed Galvanic Stimulation, Rat,
Penicillin, Electrocorticography (ECoG)
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1. GIRIS

Epilepsi diinyada yaygin goriilen ciddi nérolojik bir hastaliktir. Epilepsi
yaklasik 70 milyon kisi ile diinyada en yaygin goriilen 4. norolojik rahatsizliktir
(1,2). Epileptik ndbet beyinde bulunan ndronlarin gruplar halinde asirt
senkronizasyonu ve siirekli bogsalim yapmalari ile gergeklesen gegici semptomlara
denir. Bu nobetlerin kaynagi genellikle bilinmemekle birlikte bazi vakalar serebral
timor, travma, enfeksiyon, inme, genetik yatkinlik, metabolik anormalliklerin

(hipoglisemi, hipokalsemi gibi) sonucudur (1,3).

Epilepsi genel olarak fokal, jeneralize ve idiyopatik olmak iizere ti¢ sinifa
ayrilmaktadir (4). Fokal epilepsiler tek tarafli serebral hemisfer bolgesinde
meydana gelir ve daha sonra iki hemisfere de yayilabilir. Jeneralize nobetler ise iki
hemisfer bdlgesinde ayni anda meydana gelmektedir. Bazen kombine bir sekilde

hem fokal hem jeneralize nébetler bir arada ortaya ¢ikabilmektedirler (4).

Epilepsi ile ilgili hayvan modelleri molekiiler degisiklerin tespiti, yeni
epilepsi tiirleri ve tedavisi i¢in kullanilmaktadir. Genetik mutasyonlar, kainik asit,
elektrosok, pilokarpin gibi kimyasal konviilsiyonlarla kendiliginden tekrarlayan
(tutusma modeli) bir nobet olusturulabilir. Akut nébetler i¢in elektrosok,
pentilentetrazol (PTZ), N-metil D, L aspartat ve penisilin yaygin olarak kullanilan

ajanlardir (4).

Beyin aktivitesini degerlendirmek i¢in yaygin olarak kullanilan
yontemlerden biri, Elektrokortikogram (ECoG) sinyalleridir. ECoG sinyallerini
kullanarak epilepsi nébetlerinin tanis1 ve siniflandirilmasi yapilabilir (5). ilk kez
1969-1970 yillarinda Uluslararasi Epilepsi ile Savas Dernegi (International League
Against Epilepsy) (ILAE) tarafindan siiflandirma sistemi ortaya ¢ikmistir, 2001
yilindaki siniflamada ise refleks nobet ve refleks epilepsi tanimlamalar1 yapilmistir
(2). Yine bu smiflamada refleks nobet tetikleyicileri; gorsel uyaranlar, diisiinme,
propriyoseptif uyaranlar, somatosensoriyel uyaranlar, miizik dinleme, yemek yeme,
praksi, okuma, sicak su ve irkilme olarak listelenmistir. Refleks nobetler tim

epilepsi hastalar1 icinde prevalanst % 4—7 oraninda goriilmektedir (6).

SP’de epilepsi bagimsiz, 6nemli ve yaygin bir klinik sorundur ve siklikla SP

siddetinin bir gostergesi olarak kabul edilmektedir. Genel popiilasyonda epilepsi



prevalansi %0,4 ile %0,8 arasinda degismekte iken (7), nobet goriilen bir diger
hastalik olan SP’de epilepsi prevalansi1 % 34.8-41.2 arasinda oldugu rapor edilmistir
(8). SP hastalarinda refleks nobetler ortaya ¢ikabilmektedir. Refleks nébetler 6zgiil
bir duysal veya biligsel uyaranla ortaya ¢ikan veya hastanin aktivitesiyle tetiklenen,
tutarli ve objektif bicimde kanitlanmus, fokal veya jeneralize epilepsi sendromlarina
eslik edebilen nobetlerdir. Serebral palsili  hastalarda spastisite, motor
fonksiyonlarin daha da gelismesi iizerinde olumsuz bir etkiye sahiptir.
Rehabilitasyonu, hastalara bakimi ve 6z bakimini engeller, agriya ve daha kotii
yasam kalitesine neden olur, ayrica kalic1 kontraktiirlere, eklem deformitelerine,
yatak yaralarina, trombozlara ve enfeksiyonlara sebep olur. Bu hastalarda spastisite
ile miicadele etmek ve eksik olan yeteneklerin geri kazanilmasi i¢in birgok tedavi

yontemi kullanilmaktadir (9).

Farmakolojik tedavi spastisitede kullanilan tedavilerden biridir. Bu tiir
tedavide kullanilan ana ilaglar, omurilik {izerinde etkili olan bir gama aminobiitirik
asit (GABA) analogu olan baklofen ve diazepam, klonazepam veya tetrazepam gibi
benzodiazepin tiirevlerini igerir. Fokal spastisite durumunda, temel tedavilerden
biri botulinum toksini intramiiskiiler uygulamasidir (10). Elektroterapi
uygulamalar1 spastisitede kullanilan diger yontemlerdendir. Noromuskiiler elektrik
stimiilasyonu (NMES) bu uygulamalardan biri olup SP’de spastik kas1 gevsetme
veya antagonist kast kuvvetlendirme amaciyla kullanilabilmektedir (11). Yiiksek
voltaj kesikli galvanik stimiilasyon (YVKGS) ise diger stimiilasyon tipleriyle
karsilastirildiginda daha iyi tolere edilmesi ve daha az agrili olmasi sayesinde
hastalardan daha kuvvetli kontraksiyonlar alinabilmesi avantajina sahiptir (12,13).
Yiiksek voltaj kesikli galvanik stimiilasyonu (YVKGS) ile resiprokal inhibisyon,
kas tonusunun regiilasyonunda son derece 6nemli olup spastisitesi olan hastalarda
bu inhibisyonun azaldigi belirlenmistir (14,15). TENS uygulamasinin epilepsi
tedavisinde kullanildig1 bazi1 ¢alismalar mevcutken, YVKGS uygulamasinin

epileptik nobet aktivitesini nasil etkiledigi bilinmemektedir.

Nobetlerin siklikla goriildiigii serebral palsi hastaligina sahip ¢ocuklardan
yola ¢ikarak basladigimiz bu tez ¢alismasinda, tedavide siklikla kullanilan TENS
ve yliksek voltaj kesikli galvanik stimiilasyon yontemlerinin ndbete sebep olup
olmadig1 veya var olan ndbetleri artirip artirmadigi deneysel olarak ilk kez

arastirildi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Epilepsi
2.1.1 Epilepsi Tanim

Epilepsi, bir¢ok farkli hastalik ve durumdan olustugunu vurgulamak igin
hastaliktan ziyade bir bozukluk olarak anilir. Bozukluk terimi, kalici olmasi
gerekmeyen islevsel bir hasar1 ifade eder. ILAE ve Uluslararasi Epilepsi Biirosu
epilepsinin bir bozukluktan ziyade bir hastalik olarak kabul edilmesi yoniinde fikir
birligine vardi. Kavramsal olarak ilk defa 2005 yilinda tanimlanmustir. Epilepsi,
onceleri basit sekilde beyindeki bir bozukluktan kaynaklanan, 24 saatten fazla
arayla sebepsiz iki ndbetin goriilmesi seklinde kavramsal olarak tanimlanmaktaydi
(7). ILAE bu tanimin gelistirilmis halini onayladi. Gelistirilen tanmim, 24 saatten
fazla arayla en az iki provoke edilememis nobetin (veya refleksin) goriilmesi, bir
provoke edilememis ndbet (veya refleks) ve gelecek 10 yil i¢inde meydana gelen
iki sebepsiz nobetten sonra genel tekrarlama riskine benzer baska nobet olasiligi
(en az % 60) veya epilepsi sendromu tanisi maddelerinden herhangi birini
icermektedir (7). Yasa bagli epilepsi sendromu olan ancak gegerli yasi gegmis veya
son 10 yildir nébetsiz kalmig ve en az son 5 yildir nobet 6nleyici ilag kullanmamis

kisilerde epilepsinin ¢6ziildiigii kabul edilir (7).

Epilepsi, nobet gegiren ve her ne sebeple olursa olsun beyni patolojik ve
kalic1 olarak, tekrarlayan nobet gecirme egilimi gdsteren bir hastada ortaya ¢ikar.
Bu egilim, bu rahatsizligi olmayan kisilerle karsilastirildiginda, nébet esiginin
patolojik bir sekilde diismesi olarak diistiniilebilir (7). Normal durumdaki bir beyin
tizerinde nobet esigini gecici olarak diisiiren gecici bir faktoriin tetikledigi bir nobet,
epilepsi tanisi olarak sayilmaz. Provoke ndbet terimi reaktif nobet veya akut
semptomatik nébet olarak ifade edilebilir. Ornegin fotik uyaranlara yanit olarak
tekrarlayan refleks nobetlerin durumu, epilepsi olarak tanimlanan provoke nébetleri
temsil eder. "Provakasyon olmadan veya sebepsiz nobet" terimi, esigi diisiiren ve o
anda bir nobete yol acan gegici veya geri dondiiriilebilir bir faktdriin bulunmadigi
anlamina gelir. Ancak sebepsiz, kesin olmayan bir terimdir ¢iinkii hi¢bir kigkirtict

faktoriin olmadigindan asla emin olamayiz (7).



2.1.2 Epilepsi Simiflandirmasi

Klinik uygulamalar i¢in ortak bir uluslararasi dil ve terminoloji saglamak
amactyla yapilan epilepsi smniflandirilmasinda, giiniimiize kadar pek c¢ok
giincelleme yapilmistir (2). Siniflandirma, hastanin sahip oldugu nobet tipini, diger
olusabilecek nobet tiplerini, nobet tetikleyicilerini ve ¢ogu zaman prognozunu
anlamak i¢in gibi amaglara hizmet etmektedir. Antiepileptik tedavi se¢imine de

katki saglamaktadir (3).

Epileptik nobet tipleri ilk olarak ILAE tarafindan 1909’da baglamis,
1960’larin sonunda Henri Gastaut tarafindan yenilenmis ve ivme kazanmustir.
Nobetler kismi ya da genel formlar seklinde iyi sinifa ayrilmistir (2,3). ILAE, 1985
yilinda ¢igir acan dort kategoriye ayrilan Epilepsi ve Epileptik Sendromlarin
Smiflandirmasini yapmistir. Bu siniflandirma basamaklar1: idiyopatik/semptomatik
epilepsi ve ndbet semiyolojisi, EEG, bagvuru yasi ve son olarak nobet sikligini
iceren genellestirilmis/lokalize epilepsi idi (2,3). Daha sonraki siniflandirmada
(1989) kriptojenik epilepsi tanim1 yapildi. Sonraki siniflandirmada (2001) ise bes
kategoriye (nobet semiyolojisi, ndbet tipi, sendrom, etiyoloji, sakatlik) ayrilmistir.
Daha sonra 2010 yilinda yapilan siniflandirmada, norogdriintiileme, genomik
teknolojiler ve molekiiler biyoloji de semaya dahil edildi (2). Bir ¢alismada, 2010
epilepsi organizasyonu hakkinda geri bildirimler ve dort yeni tam diizeyi
onerilmistir. Bunlar nobet tipi, epilepsi kategorisi, epilepsi sendromu ve spesifik
etiyolojiye sahip epilepsidir (16). ILAE 2017 yilinda yeni bir smiflandirma
Onermis, bu siniflandirmaya gore nobetler, epilepsi ve epilepsy sendromu kendi
icinde siiflara ayrilmistir. Etiyolojinin bu ii¢ diizeyde de dikkate alinmasi gerektigi
vurgulanmistir. Etiyolojisi de kendi i¢inde altt smifa ayrilmistir. Son olarak
gelisimsel ve epileptik ensefalopati terimleri tanitilmistir (3). ILAE 2017 epilepsi

siniflandirmasinin detaylart Sekil 2.1°de gosterildi.
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Sekil 2.1. ILAE 2017 Epilepsi Siniflandirmasi (3)

ILAE tarafindan yapilan siniflandirmalarin yillara gore karsilastirildigr bir
calismada, epilepsili ¢ocuklarin ¢ogu, 2010 semas1 yerine 1989 ve 2017 ILAE
semalar1 kullanilarak epilepsi tipine gore siniflandirilabilecegini, 1989 planinin,
siiflandirma agisindan 2010 planina gore daha iyi oldugu fakat 2017 planina
esdeger oldugunu, 2017 ve 2010 ILAE semalarinin birbirine esdeger oldugunu,
2017 simiflandirma semasinin, kaynaklarin sinirli oldugu bir ortamda bile ¢ok

boyutlu siniflandirmaya olanak sagladigimi vurgulamaktadir (2).

Giintimiizde fokal, jeneralize ve idiyopatik epilepsi kavramlar
kullanilmaktadir. Jeneralize epilepsi, baslangicta her iki hemisferin tutulumu ve iki
tarafli nobetlerle karakterize edilir. Absans, miyoklonik, atonik, tonik ve tonik
klonik nobetler goriilebilmektedir (3,4,16). Fokal epilepsiler tek tarafli serebral
hemisfer bolgesinde meydana gelir ve daha sonra iki hemisfere de yayilabilir. Fokal

bilin¢ normal, fokal biling bozulmus, fokal motor, fokal motor olmayan ve iki tarafli



tonik-klonik nobett tipleri goriilebilmektedir. Kombine Jeneralize ve Fokal
Epilepside hem fokal hem jeneralize nébetler bir arada ortaya ¢ikabilmektedir (3,4).
Tan1 EEG bulgulanyla desteklenen klinik zeminde konulur. Bazi hastalar, klasik
olarak spesifik kortikal duyusal bolgelerle iligkili uyaranlara maruz kaldiklarinda,
absans, jeneralize konviilsiyonlar veya iki tarafli miyoklonik sicramalar gibi genel
veya iki tarafli iktal bulgular ortaya ¢ikar. Ancak bu nobetler idiyopatik jeneralize
epilepsi ile iligkilidir (6). Epilepsi sendromunda nébet tipleri birlikte ortaya
cikabilir, kendine has EEG ve goriintiileme 6zelliklerine sdahiptir. Cocukluk ¢ag
absans epilepsisi, West sendromu ve Dravet sendromu gibi iyi bilinen bir¢ok
sendrom vardir, ancak ILAE tarafindan hi¢bir zaman sendromlarin resmi bir
smiflandirmasinin - yapilmamistir  (3). ILAE 1981, 1989, 2010 ve 2017

siniflandirmalari terminoloji karsilagtirmast Sekil 2.2°de verildi.
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Sekil 2.2. Nobet ve Epilepsi Terminolojisinin Evrimi (17)

Idiyopatik  epilepsi ~ smiflandirmasindaki ~ kavramsal  karisikliktan
bahsedildigi bir c¢alismada “Genetik” terimi ile “Kalitsal” teriminin yanlis
kullanildig1 6ne siiriilmektedir (16). Calismada genetik bir mutasyonun kalitsal
olabildigi mutasyonu tasiyan bazi bireylerin bundan etkilenmedigi belirtilmistir.
Birden fazla genin riske katkida bulundugu karmasik kalitimin s6z konusu oldugu
vurgulanmaktadir. Cogu durumda “genetik” terimi, ikiz ve aile ¢alismalarinin

genetik temel i¢in gl¢lii kantlar sagladigini  belirtmek icin  kullanildig



belirtilmektedir (16). Orijinal “idiyopatik" teriminin esas olarak genetik anlamina
geldigini ve “Idiyopatik jeneralize epilepsiler” simnifinin ¢ocukluk cagi absans
epilepsisi, juvenil absans epilepsisi, juvenil miyoklonik epilepsy sendromlarini
kapsadigi belirtilmektedir. Genetik temele dayali kanitlarin bulunmadigi
durumlarda, epilepsi, etiyolojisi bilinmeyen bir hastalik olarak siniflandirilabilecegi
ve boylece genetik temeli biliniyorsa "jeneralize genetik epilepsi*, bilinmiyorsa
"etiyolojisi bilinmeyen jeneralize epilepsi” olarak siniflandirilmasi gerektigi

savunulmaktadir (16).

Idiyopatik Jeneralize Epilepsilerde ¢ocukluk doénemi absans epilepsisi,
juvenil absans epilepsi, juvenil miyoklonik epilepsi ve tek basina jeneralize tonik-

klonik nobetler goriilebilmektedir.

Kendi kendini sinirlayan fokal epilepsilerde, ¢ocukluk déneminde baslayan,
kendi kendini sinirlayan birkag fokal epilepsi tiplerini icermektedir. En yaygin
olani, sentrotemporal dikenli, kendi kendini sinirlayan epilepsidir. Kendi kendini
sinirlayan oksipital epilepsiler ise erken baslangigh ve gec baslangigli olarak iki tipi
bulunmaktadir. Kendi kendini simirlayan diger frontal, temporal ve parietal lob
epilepsileri, bir kism1 ergenlik doneminde ve hatta yetiskin yasaminda baslamak

tizere tanimlanmistir (3).

Temporal Lob Epilepsisi, en sik goriilen epilepsi hastaligidir. Nobet
baslangic yerinin, temporal lob o6zellikle de hipokampiis bolgesi oldugu
bilinmektedir. Hipokampiisiin dentat girus kismindaki hiicre kayb1 ile

karakterizedir (4).

ILAE 2017’den sonra ILAE 2017 ve 2019 yilinda giincellenen Dort Boyutlu
Epilepsi Smiflandirmasini birlestiren Entegre Epilepsi Siniflandirmasi sistemi
tanimlanmustir (18). Entegre Epilepsi Siniflandirmasi baslik, nobet tipi, epilepsi
tipi, etiyoloji ve komorbiditeler ile birlikte ilgili bireysel tercihler olmak tizere bes
alt kategoriye ayrilmaktadir. Baslik, lokalizasyon ve etiyolojiyi, nobet tipi iktal
semptomatolojiyi, epilepsi tipi ise mevcut tiim bilgilere dayanmaktadir. Etiyoloji
yapisal, enfeksiyoz, metabolik, geneti ve immiin nedenlerden birini veya bunlarin
kombinasyonunu igerir veya bilinmeyen nedenlere dayandirilir. Komorbiditeler ve
ilgili tercihler, bireysel tercihler, risk ve sonug belirleyicileri gibi iliskili kosullart

ve yonetim faktorlerini igermektedir (18).



2.1.3 Epilepsi Patolojisi

Epileptik  ndbetler  beyindeki  gecici  elektriksel — bozukluktan
kaynaklanmaktadir. Nobetler her zaman farkedilemeyebililer. Yaklasik olarak her
100 kisiden birinin hayatinin bir doneminde nodbet gecirdigi diistiniilmektedir.

Ornegin diisme veya migren sirasinda ndbet gecirilebilmektedir (19).

Olgun memeli merkezi sinir sistemi (MSS) icinde en yaygin bulunan
inhibitor norotransmitter bir amino asit olan y-aminobutirik asit (GABA)’dir.
Epilepsi dahil bir¢ok ndrolojik hastaligin patogenezinde veya ekspresyonunda
onemli bir rol oynamaktadir (20). GABA’nin farkl alt reseptorlerinden kloriir (CI
) iyonlarinin hareketini kontrol ederek nobet aktivitesinin modiilasyonunu saglayan
birlesen GABA-A reseptor-Cl™ kanal kompleksidir. Olgun beyinde, GABA'nin
GABA-A reseptorlerine baglanmasi ile hiicreye CI° girisi saglanarak hiperpolarize
edici (antikonviilsan) bir tepki olustulmaktadir (20). Bunun aksine, olgunlasmamis
beyinde ve belirli patolojik kosullar altinda, GABA, kloriiriin yiliksek hiicre ici
diizeylerden diigiik hiicre dis1 diizeylere dogru akisinin bir sonucu olarak
depolarizasyon (prokonviilsan) etki gosterebilmektedir. GABA-A reseptorii
genellikle iki a, iki f ve bir y veya 6 alt birimi igerir. Sinaptik GABA-A reseptorleri,
GABA tarafindan aktive edildiginde hizli fazik inhibisyonu module ederken,
ekstrasinaptik GABA-A reseptorleri tonik inhibisyona biyiik olglide katkida
bulunur. GABAerjik inhibisyondaki anormal degisikliklerin, nébet aktivitesinin
kolaylastirilmasinda veya siirdiiriilmesinde nedensel veya katkida bulunan bir rol
oynadigi bilinmektedir. GABA sisteminin farmakolojik modiilasyonu yoluyla
GABAerjik aktarimin arttirilmasi, farkli antiepileptik ilaglarin terapétik etkilerini

gosterdigi ana mekanizmadir (20).

Inhibitor interndronlarin kayb1 GABA salinimimin azalmasina, uyarici temel
hiicrelerin inhibisyonunun azalmasina sebep olarak nébetler ve epilepsi olusumunu
kolaylagtirabilmektedir (20). Nobet sirasinda glutamat seviyelerinin arttigi, GABA
seviyelerinin nispeten sabit kaldigi gosterilmistir (20,21). Bazi epilepsi
modellerinde nobeti baslatmak icin GABA sentezlenmesini saglayan enzimi
(glutamate dekarboksilaz) bloke eden (l-alilglisin) ilaglar kullanilmaktadir.
Bazilarinda ise GABA-A reseptorlerini (PTZ) veya GABA ile aktiflestirilen CI°
kanallarin1 bloke eden (pikrotoksin) ilaglar kullanilmaktadir (20). GABA



reseptorlerini kodlayan genlerdeki mutasyonlarin da pek c¢ok epilepsy ve nobetle

ilgili patolojilere sebep oldugu bilinmektedir (20).

Hayvan modellerinde epileptogenez sirasinda dokularda degistirilmis
genler, serbest radikal birikimi, proinflmatuar medyatorlerin salinimi, hiicre zari
potansiyelinin gegici kayb1 ve hiicresel apoptoz siiregleri gozlenmektedir (4).
Transkripsiyonel mekanizmalar yoluyla voltaj ve reseptér kapili iyon
kanallarindaki bir takim degisiklikler ciddi patojenik molekiiler sinyal yolaklarin
tetikler. Bunlar, hipokampal yosunlu liflerde beyin tiirevli ndrotrofik
faktor/tropomiyozin reseptor kinaz B (BDNF/TRKB) sinyali ile epileptojenik
duruma izin veren uyarici iletimi igermektedir (4). BDNF sinaptik plastisite ve
uyarici sinapslar i¢in gereklidir ve saglikli bir beyinde uzun dénem potansiyeli
tesvik eder. Tekrarlayan epilepsi modellerinde, BDNF, TRKB yoluyla gabaerjik
inhibitor iletimi bozabilir ve anormal uyarici sinapslara sebep olabilmektedir (4).
PTZ, GABA-A reseptorlerini (GABAAR) bloke ederek ve N metil D aspartat
(NMDA) reseptorlerinde glutamaterjik etkiyi kolaylastirarak akut nobetlere sebep
olabilen bir ilagtir. MK-801 ve ketamin gibi NMDA reseptor antagonistleri ile Ca?*
and Na* iyon akisimin bloke edilmesi saglanir (4). Tek doz uygulanan PTZ ile
indiiklenen akut nobetler, reaktif oksijen tiirlerini (ROS) artirarak, siganlarin
hipokampiisiindeki antioksidan savunmay1 bozarak redoks sinyalini degistirdikleri
bilinmektedir. Her ne kadar insanlarda ve hayvan modellerinde hipokampiis
temporal lob epilepsisinden etkilenmesine ragmen, merkezi lateral amigdala
bolgesi de olduk¢a yogun gabaerjik interndronlardan olusmasindan dolay1
onemlidir. Bu bolgedeki potasyum kanallarinda KV1.1 alt birimlerinin eksikligi
amigdalada hiicre kaybina sebep olur. Genel olarak, klinik 6ncesi ¢aligsmalar, akut
nobetler ve spontan tekrarlayan epileptik krizlerde 6nemli rol oynayan hipokampus
ve amigdalada meydana gelen gen transkripsiyonundaki degisiklikler, kayip
inhibitor devre ve NMDA reseptoriiniin asirt uyarilmasi, insan temporal lob
epilepsisinde meydana gelen molekiiler degisiklikleri taklit etmektedir. Frontal lob
nobetleri ise, dopaminin D2 reseptorleri araciligiyla kortikotalamik dongiideki

noronlar1 aktive etmektedir (4).



2.1.4 Epilepsi Cerrahisi

Fokal epilepsi, nobetlerden sorumlu olan epileptojenik bolge veya odak adi
verilen kortikal bdlgenin lokalize edilebildigi epilepsileri ifade etmektedir (22).
Tibbi olarak kontrol edilemeyen fokal epilepsili hastalarda epilepsy cerrahisi
uygulanmaktadir. Epilepsi cerrahisi beyinde bozukluk olan bolgenin fonksiyonunu
miimkiin oldugu kadar koruyarak varsayilan epileptojenik bolgenin tamamen
alimmasidir (maksimum rezeksiyon) (23,24). Epilepsi cerrahisi, tibbi olarak direngli
ndbetleri olan hastalar i¢in koklii bir terapotik miidahale olmaya devam etmektedir
(25). Epilepside, rezeksiyon i¢in hedeflenen alan epileptojenik odak bolgesidir.
Epileptojenik bolge, beynin spontan epileptik ndbetlere neden olan tiim bolgelerini
igerir (25). Bu odak bolge dokusu gliosis, fokal kortikal displazi, diisiik dereceli
timorler,  hipokampal  skleroz, vaskiiler = malformasyonlar icerebilir.
Elektrofizyolojik ve ndroradyolojik bulgularin elde edilmesi ve cerrahi islem
sirasinda bu bulgularla birlikte epileptojenik bolgenin belirlenmesi ¢ok 6nemlidir.
Her ne Kkadar giinlimiizde manyetik rezonans goriintileme (MRI) ve
manyetoensefalografi (MEG) gibi invazif olmayan yontemler kullaniliyor olsada,
epileptojenik odaklarin tamimlanmasi giictiir ve invaziv degerlendirme
gerektirmektedir (23). Epileptojenik odaklar genellikle dil ve duyumotor alanlar
gibi islevsel agidan o6nemli bolgelerde bulunur. Bu durum rezeksiyon alaninin
sinirlarint belirlemede zorluk olusturmaktadir. Boyle durumlarda uyanik cerrahi

daha etkili olabilmektedir.

Hem fokal hem de jeneralize nobetlerde, epileptojenik bolgenin
tanimlanmasi1 6nemlidir. Bu bolge iki farkli ana bolger ile iliskilidir; iktal baslangic
bolgesi ve tahris edici bolge. Nobet veya iktal durum sirasinda iktal baslangig
bolgesi, komsu hiicre gruplarinin senkronize aktivitesinin, kendi aktivitesini diger
uzak bolgelere yayabilecek kadar giiclii hale geldigi spesifik konumdur. Bu durum
serebral kortekste genis alanlara yayildiginda hastada kasilma ve biling kayb1 gibi
cesitli patolojik durumlarin ortaya gikmasi beklenmektedir. Inter-iktal yani ndbetler
arasindaki donemde ECoG ve EEG kayitlarinda sivri uglu epileptojenik isaretler

belirlenerek takip edilebilmektedir (22).

Epilepsi cerrahisi sirasinda serebral korteksin yiizeyine bir elektrot

uygulanir ve epileptojenik bolgenin yerini belirlemek i¢in rezeksiyondan 6nce akut
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ECoG kaydi alinir. Bu isleme intraoperatif ECoG denilmektedir. Klinik
norofizyologlar ve epileptologlar, ECoG sinyalindeki patolojik desarjlar1 ararlar ve
rezeksiyonun yerini, kapsamini belirtirler (26). Uyanik cerrahi fonksiyonel
haritalamaya olanak saglar bdylece, odaklarin tanimlanmasini kolaylastirir ve bu
fonksiyonlar islem sirasinda takip edilebilmektedir. Ayrica uyanik cerrahi sirasinda
anesteziden etkisi ekarte edilmis olarak ECoG kaydi alinmasina olanak saglar (23).
Bu avantajlarinin aksine dezavantajlari da vardir. Kraniyotominin uzaysal
sinirlamalar, iktal kaydin yapilamamasi ve intraoperatif siirenin kisitli olmasidir.
Uyanik cerrahi operayonun klinik uygulamasimin tartisildigi bir g¢alismada,
fonksiyonel agidan anlamli alanlarda ve g¢evresinde epileptojenik odaklar1 olan
hastalar i¢in uyanik cerrahi operayonun, odak bolgenin maksimum rezeksiyonuna
izin verirken, intraoperatif ECoG degerlendirmesi ve fonksiyonel haritalama
fonksiyonel korumaya izin verdigi belirtilmistir. Bu durumun, nébet kontroliiniin
ve fonksiyonel sonuglarin iyilesmesine yol agtigi bildirilmistir (23). Cerrahlara
yardimc1 olmasi agisindan ECoG kayitlarini daha hizli bir sekilde degerlendirmeye
olanak saglayan, nobetlerin ve ani artiglarin otomatik olarak tespit edilmesine

yonelik bilgisayar algoritmalari gelistirildi (26).

2.1.5 Epilepsi Tan1 Yontemleri: Elektroensefalogram (EEG) ve
Elektrokortikogram (ECoG)

Beyindeki ndronal aktivite sonucu hiicre disinda olusan akim potansiyelleri
sacli deriden kaydedilmesine EEG denir (25). Ilk defa R. Caton tarafindan
kesfedilmistir. Klinikte en sik kullnilan yontemlerden biridir. EEG kaydinda kafa
derisi ve meninkslerin varlig1 bozucu ve zayiflatic bir etkiye sebep olabilmektedir.
Uzaysal ¢oziniirligii cok diistiktiir. EEG kaydi sirasinda elektrotlarin korteksin
Onemli bir uzantisinin senkronize aktivitesini igermesi gerektiginden tespiti,

lokalizasyon belirlemesi ve odak bolgenin taninmasi agisindan sinirli bilgi verebilir

(25).

Epilepsi cerrahisi ve timor rezeksiyonu sirasinda dogrudan beynin korteks
bolgesine yerlestirilen elektrotlardan elektrofizyolojik aktivitenin kaydedilmesine
intraoperatif ECoG denir (25). Beyindeki noronal aktivite sonucu hiicre disinda
olusan akim potansiyellerinin beynin korteks bolgesinden dogrudan alinmasini
saglamaktadir. ECoG kayitlar1 bilgisayarli sistemler kullanilarak dijitallestirilir,
goriintiilenir ve kaydedilir. ECoG kayd1 sirasinda kortikal potansiyeller dogrudan
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alindig1 i¢in bdlgenin belirlenmesi ve odak bolge tanimi daha net yapilir. Uzaysal
¢Ozliniirliik 1yidir ve daha net bir goriiniim saglar. Intraoperatif ECoG yonteminde,
beyin ylizeyine ulagmak i¢in kraniyotomi yapilir. Platin-iridyum veya paslanmaz
celik elektrotlar kullanilir. Medusa veya Montreal ¢ercevesi olarak bilinen, top
seklinde uglart olan sert elektrotlar kullanilabilir. Bu system ile kortikal bolge
lizerine yaklasik 16-20 arasi elektrot yerlestirilir ve diger ucunda kraniyotomi
bolgesine yerlestirilen bir cergeveye baglantilarin yapilmasi saglanmaktadir. Bu
kullanilan elektrotlarin yerini kolay ve hizli bir sekilde implante edilen esnek plastik
veya serit elektrotlar aldi. Bu sistemler, cerrahin daha kesin ve daha giivenli
rezeksiyonlar yapmasina rehberlik etmek i¢in daha iyi ti¢ boyutlu ECoG kayitlar

ve stimiilasyon verileri saglar (25).

Intraoperatif ECoG kayd ilk defa 1935'te Foerster ve Altenberger tarafindan
alind1 (25). Daha sonra 1950 yilina kadar Herbert Jasper ve Wilder Penfield,
epileptojenik odagin lokalizasyonu i¢cin ECoG'u kullanarak bu teknigi daha da
gelistirdiler. (25). ECoG yo6ntemi, ndbet baglangicini, ndbet yayilmasint ve odak
bolgelerle korteks bdolgesinin arasindaki arayiiziin tanimlanmasini destekler.
Intraoperatif ECoG invaziv bir iglem olmasina ragmen hem uyanik hem de anestezi
altinda uygulanabilmektedir (25). Anestezik ajanlar ECoG kayitlarini
etkileyebilmekte ve kayittan dnce bu durumun en aza indirilmesi gerekmektedir.
Ornegin spontan akint1 yoksa intraoperatif epileptiform aktivitenin indiiksiyonu da
gerekli olabilir. Anestezi etkisinin kontrol altina alinabilmesi, basarili bir ECoG
kayd i¢in kritik oneme sahiptir. Dogru bir sekilde uygulanan ECoG kaydi, epilepsi
cerrahisi sirasinda dogru lokalizasyonu ve odak bolgenin tamamen alinmasini

destekler (25).

Interiktal ECoG kaydinin elde edilmesi, iktal ECoG kaydina kiyasla ¢ok
daha kolaydir (24). Interiktal kayit, ndbet baslangi¢ bolgesinin yerini tahmin etmek
i¢in yararli 6nlemler saglar; aslinda 6nceki ¢alismalar, sik interiktal spike aktivitesi
gosteren kortikal alanin siklikla ndbet baslangi¢ bolgesinin bir pargasi oldugunun

ortaya ¢iktigini ileri stirmiistiir (24).

Nobet riskinin giivenilir bir sekilde degerlendirilememesi epilepsi hastalar
icin biiyiik bir yiiktiir ve daha iyi tedavilerin gelistirilmesini engeller. ECoG

kullanilmas1 daha dogru ndbet preiktal durum tespit algoritmalarinin yolunu
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acmustir (27). Bir calismada, derin 6grenme yoOntemi kullanilarak tek kanalli
elektrokardiyografi (EKG)’nin, 21 kanala kadar kafa derisi EEG’si ile
karsilastirtlabilir miktarda preictal bilgi igerdigini ve preictal bilginin en iyi sekilde
standard kalp atis hizi olglimleriyle degil, gii¢ spectral yogunlugundan elde
ettiklerini bildirmislerdir (27). Ayrica preiktal bilginin tercihen nébet baslangic
bolgesi icindeki EEG veya ECoG kanallarinda yer almadigini rapor etmislerdir.

2.1.6 Epilepsi Modelleri

Epileptik nobetler genellikle spontane olarak gergeklestigi icin genellikle
hayvan denekleri ve ozelliklede kemirgenler 20. Yiizyilin ilk yarisindan itibaren
arastirma amagl kullanilmaktadir (4,28). Insandaki nébetleri taklit eden hayvan
modelleri insan beyninin kapsamli bir sekilde arastirilmasi miimkiin olmadigi i¢in
etik kurallar ¢ergevesinde kullanilmaktadir (4). Bu modeler sayesinde, interiktal
durumdan iktal duruma gegis, nébet yayilmasi ve durdurulmasi, antiepileptik ilag
mekanizmalar1 veya yan etkileri gibi pek ¢ok durum arastirilabilmektedir (4). Bu
baglamda, 1937°de elektrosok kriz modeli olusturulmus kedilerde fenitoinin
maddesinin antikonviilsan etkileri kesfedilmis (29) ve bu model daha sonra
kemirgenlerde gelistirildigi bilinmektedir (4,30). Daha sonralar1 PTZ ile farelerde
nobet olusturulmus ve PTZ model olarak kullanilmaya baslanmistir (4,31). Akut
nobet modeli olusturmak igin en yaygin PTZ ajami kullamlmaktadir. Ornegin,
miyoklinik nébetler, jeneralize tonik klonik nobetler i¢in PTZ kullanilirken, beynin
belirli bolgelerine penisilin enjeksiyonu fokal epilepsi modeli olusturmak ig¢in

kullanilmaktadir (4).

Elektrosok kaynakli nobetler ve desarj sonrasi tek uyarilmis epileptik
modeller, miyoklinik ndbetleri, jeneralize tonik-klonik nébetleri ve fokal nébetleri
gelistiren elektriksel stimiilasyon yaklasimlaridir. Desarjlardan sonra tekrarlanan
(tutusma), spontan ve tekrarlayan ndbetlere kadar ilerleyici nobet duyarliligina
sebep olur ve bu da kalic1 status epileptikus ile sonuglanmaktadir (4). Hayvanda
epileptik durumlar, beynin limbik bolgelerindeki (amigdala, hipokampiis gibi) kisa
stireli elektriksel uyarilar sonucunda elde edilir. En ¢ok kullanilan modellerden biri
temporal lob epilepsi modelidir. Ciinkii insandaki nobet esnasinda olusan sinyal
iletimine ¢ok benzemektedir. Sicanlarda amigdala tutusma modeli, insanlarda

temporal lob epilepsisine benzer etkiler olusturmakta ve anti-epileptik ilag
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arastirmalar igin faydali olabilmektedir (4). Kindling (tutusma), kronik epilepsi
modeli olarak kullanilmakla birlikte epileptik olmayan bir denege iletilen
elektriksel uyarilarla ortaya ¢ikan edinilmis epilepsiyi incelemek ig¢in
kullanilmaktadir. Racine 0lgegi kullanilarak noébet yogunlugu fokalden
genellestirilmise kadar derecelendirilir. Bu 6l¢ek 5 ya da 6 seviyeden olusmakta ve
en yiiksek seviye en yogun donemi ya da 6liimii isaret etmektedir (28). En diisiik
seviye 0 (sifir) olarak kabul edilir nobetin olmadigini gosterir. Birinci derece
genelde hareketsizlik, gozlerin kapanmasi, vibrissae’nin segirmesi seklinde
gozlemlernir. 2. Seviye yliz klonusuyla iliskili bas sallama hareketi, 3. Seviye bir
on uzuv klonu, 4. Seviye iki tarafli 6n ayak klonusu, 5. Seviye genel klonik
nobetlerin eslik ettigi saha kalkma ve siriirtli diisme bazi kaynaklarda ise 6. Seviye

oliim olarak degerlendirilmektedir (28).

Pilokarpin ve kainik asit ise spontan tekrarlayan nobetlere neden olur,
insandaki temporal lob epilepsisinin hipokampal hasarla iligkilisine benzer etki
olusturmaktadir (4). Odyojenik ndbetler, yiiksek yogunluklu akustik uyar ile
indiiklenir ve jeneralize nobetlere sebep olur. Bu durum Wistar Albino
Glaxo/Rijswijk (WAGRij) siganlari, Wistar odyojenik duyarli siganlar ve Wistar
odyojenik si¢anlarda gozlemlenmektedir (4,32).

Epilepsi cerrahisi ilaca direng gosteren hastalarda uygulanmakta fakat pek
cok risk teskit etmektedir. Hayvan epilepsi modellerinde 6zellikle direncli epilepsi
hastalarinda goriilen patofizyolojiye benzer mekanizmanin mevcut oldugu
bilinmektedir. Boylece modeller kullanilarak yeni ve gelecek vaat eden terapdtik

ajanlarin kesfedilmesi direngli epilepsi hastalari igin biiyiik 6nem tagimaktadir (4).

Hayvan modellemede dezavantajlardan bazilar1 6zellikle kronik modellerde
hayvanlarin hayatta kalabilmesi ve bakim giictiir. Ornegin elektriksel modellerde
hiicre tipinin spesifik olmamasi veya akut modellerde (PTZ ve penisilin gibi)

stirekli degerlendirmenin olmamasi dezavantajlar arasindadir (4,32).

2.1.7 Epilepsi Tedavisi

GABAerjik inhibisyonu artiran veya glutamaterjik uyarimi azaltan
ilaglarin, nobet ve epilepsi hayvan modellerinde antindbet etkisi gosterdigi

bilinmektedir (20). Progabid, Vigabatrin ve tiagabine, GABAerjik inhibisyonda
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rolii olan anti-epileptik ilaglardandir. GABAerjik iletimi gliglendirerek anti
epileptik etki gosteren ilaglardan bazilar1 barbitiiratlar, valproic asit, felbamate,

benzodiazepinlerdir.

Ilaca direngli epilepsi hastalarinda epilepsi cerrahisi uygulanmakta fakat
baz1 durumlarda faydali olmakla birlikte hafiza kayb1 gibi bilissel bozukluklara da
sebep olabilmektedir (4). Uygulama sonrasinda ndbetler genis alana yayilim
gosterebilir veya epileptik odak sayisi artabilir (4). Elektriksel uyarilar
(Elektroterapi) epilepsi tedavisinde oldukg¢a énemlidir ve epileptik aglara ulagsmak
amaciyla ¢esitli néromodiilasyon cihazlar1 gelistirilmistir. Bunlarin amaci1 genel
olarak serebral uyarilabilirligi azaltmak ve nobet sikligin siliresini azaltmaktir.
Giliniimiizde néromodiilasyon cihazlar1 agik ¢evrim veya kapali ¢evrim sistemler

arasinda degisiklik gosterebilmektedir (4).

Acik ¢evrim sistemleri, hedef alanin planli bir stimiilasyonunu saglar ve
parametreleri optimize etmek i¢in potansiyel olarak kullanilabilecek herhangi bir
geri bildirim saglamadigindan hem hastanin hem de doktorun deneyimine
dayanmaktadir. Bu sistemin diger dezavantaji kapali ¢evrim muadiline gére daha
kisa pil 6mriine sahip olmasidir. Nobet baslangicini tespit edemediginden dolay1
stimiilasyonu siirekli bir sekilde saglamaktadir. Kapali ¢evrim sistemi ECoG
sinyallerinin parametrelerindeki degisiklikleri algilayarak, hedeflenen bdlgeye
aninda uyann saglamaktadir. Uygulamanin  basar1  Olglitleri;  elektrot
implantasyonunun dogru cerrahi hedeflemesi, aktif temaslar, uyaran genligi, darbe
genisligi ve frekansit gibi stimiilasyon parametrelerinin girdilerinin optimize
edilmesidir  (4,33). Teorik olarak epileptojenik aglarin  uzun vadeli
uyarilabilirliginin bir sonucu olara, uzun vadeli calismaalrda %60 oraninda

nobetlerde azalma oldugu kanitlanmustir (4,34).

Cesitli stimiilasyon teknikleri gelistirilmis olup, hayvan modellerinde ve

klinik deneylerde aragtirilmaktadir:

Invazif Derin Beyin Stimiilasyonu, bozulmus dokuya invazif olarak bir
elektrik ylikli uygulanarak terapdtik amaclar i¢in kullanilmaktadir. Elektrigin
kullanimi 19. yiizyilda ilk kez fretilip kontrol edildikten kisa bir siire sonra
kullanish hale gelmis olup, 1908°deki stereotaksik uygulamadan sonra bu yontem

hayvanlardaki derin beyin yapilarina etkili bir sekilde uygulanabilmistir (4,35).
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Direngli epilepsi hastalarinda anterior talamik ¢ekirdekteki iki tarafli uyarinin kismi

veya ikincil jeneralize krizi azalttig1 bilinmektedir (4,36).

Yar1 invazif spinal kord stimiilasyonu, merkezi sinir sitteminin ayrilmaz
bir pargasi olan spinal kord merkezi ve periferik uyaranlar arasinda ¢ift yonli
iletisimi saglamaktadir. Ik kez 1967°de Norman Shealy tarafindan uygulanmustir.
Spinal kord stimiilasyonu 6zellikle kronik agrilarin tedavisinde kullanilmaktadir.
Diinyada her yil 50.000 spinal kord stimiilasyonu ameliyati yapilmaktadir.
Hastalarin yaklasik %50’sinin uygulama yapildiktan sonraki alti aylik donemde
daha az agr hissettikleri bilinmektedir (4,37). Spinal kord stimiilasyonu ile aktive
edilen A lif aktivasyonunun, inhibitdr internéronlart aktive ettigi, C ve Ad duyarl
lifleri bloke ettigi bilinen agr1 kapi teorisi kabul edilen bir kavramdir (4). Dorsal
kok ganglion stimiilasyonu ile C tipi T-baglantis1 yoluyla agriy1 engelleyebilecegi
one siirtilmektedir (4,38). Epilepsi hayvan modellerinde farkli frekansli spinal kord
stimiilasyonu uygulanmistir. Frekans, elektrik akiminin 1 saniyede yaydigir dongii
sayisidir ve hertz (Hz) cinsinden 6lgiilmektedir. Diigiik stimiilasyon frekanslarinin
konviilsif davraniglara ve beyinde epileptik desarjlara neden olabilecegi, yiiksek

stimiilasyon frekanslarimin ise konviilsan etkileri azaltabilecegi 6ne stirtilmiistiir (4)

Yari-invazif Vagus Siniri Stimiilasyonu, direngli epilepsi hastalarini
tedavi etmek i¢in kullanilan bir yontemdir. Vagus siniri, otonom sinir sistemine ait
olan parasempatik sistemin ton modiilasyonu yoluyla gesitli fonksiyonlarinda rol
oynar. Kronik uygulanan stiimiilasyonun amino asit, metabolit ve ndrotransmitter
seviyelerinde (daha yiiksek GABA seviyesi ve daha diisiikk glutamat kan seviyesi)
degisiklik yaparak krizleri azaltabildigi vurgulanmistir (4,39). Bunun tam aksine
vagal sinir stimiilasyonunun depresyon hastalarinda norepinefrin ve GABA

norotransmitterlerinin konsantrasyonlarini degistiremedigi bildirilmistir (4,40).

Invazif Olmayan Trigeminal Sinir Stimiilasyonu, anksiyete, depresyon
ve direncli epilepsi gibi hastaliklar i¢in etkili bir tedavi olarak kabul edilmistir.
Trigeminal sinir stimiilasyonu etkileri, vagal sinir stimiilasyonuna benzer fakat

invazif olmayan bir ndromodiilasyon yontemidir (4).

Epilepsi, krizler sirasinda kortikal ve hipokampal néronlarin asir

uyarilabilirligi ve hipersenkronizasyonu ile ortaya ¢ikan bir hastaliktir. Bu nedenle
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kraniyal sinirlerin uyarilmasiyla gelistirilen desenkronizasyon bu bozuklugun
tedavisinde etkili bir yontem olabilir. Long-Evans si¢anlarinda yapilan bir
calismada, PTZ kaynakli nobetler sirasinda trigeminal sinirin infraorbital dalinin
tek tarafli veya iki tarafli uyarilmasi ile noébet aktivitesinin ortadan kalktig
bildirilmistir (4,41). Ayn1 ¢aligmada, 0,5 msn'lik bir darbe siiresi sabitinde ve 333
Hz'lik bir frekansta, 3 ve 5 mA'lik bir akimda nébet aktivitesinin azaltilamadigi
gozlemlenmistir. Yiksek frekanslarin, diisiik frekansli uyarilara kiyasla nobet

aktivitesine kars1 daha iyi etkilere sahip oldugu belirtilmektedir (4,41).

Invazif Olmayan Transkranyal Dogru Akim Stimiilasyonu, noronal
uyarilabilirligi modiile etmek icin basit, invazif olmayan bir tekniktir. Modiilasyon,
zay1f ve sabit bir elektrik akimi yoluyla kortikal uyarilabilirlik degisikliklerinin
indiiklenmesinden sorumlu olan iki elektrotun (anot ve katot) kafatasi iizerine
uygulanmasiyla gergeklesir (4). Norokimyasal degisiklikler, elektrik alaninin beyin
dokusundaki polar molekiilleri, reseptorleri ve ndorotransmitterleri bozmasi
nedeniyle meydana gelir. Stimiilasyon alaninin odagi elektrot boyutuna, akim
yogunluguna ve her iki elektrot arasindaki mesafeye baghdir (4). Onceki
caligmalar, anot stimiilasyonunun (pozitif elektrot) ndronal depolarizasyona bagli
olarak uyarict bir etki {irettigini, katot stimiilasyonun (negatif elektrot) ise
hiperpolarizasyon stireci nedeniyle kortikal inhibisyonu tetikledigini gostermistir.
Hiperpolarizasyon siireci nedeniyle katot stimiilasyonu, hem temel hem de klinik
calismalarda epileptiform desarjlart baskilamanin bir yolu olarak onerilmektedir
(4,42). Bir ¢alismada (2005), PTZ kaynakli miyoklonik sarsintidan 1 dakika sonra
katot stimiilasyonu (0,1 mA veya 1 mA, 20 dakika boyunca) uygulamasinin
jeneralize tonik-klonik ndbetlerin siiresini degistirmedigi bildirmistir. Ayrica 1 mA
katot uyarimimin EEG'deki epileptik ani artiglar1 baskiladigini, EEG teta, alfa ve
beta frekans bantlarindaki giicii azalttigini, ayn1 zamanda ikinci ve daha diisiik PTZ
dozundan sonra nobetin yeniden girigini 6nledigini, ancak anlamli bir etki olmadig

belirtilmektedir (4,43).

2.2 Nobet Goriilen Diger Hastaliklardan Serebral Palsi

Nébet olusumlar1 sadece epilepsi hastaligim isaret etmemektedir. inme,
kafa travmasi, hipoglisemi, hiperglisemi, hiponatremi, hipokalsemi, alkol

yoksunlugu, menenjit, ensefalit gibi enfeksiyonlar, teofilin ndbet esigini diisiiren
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trisiklik antidepresanlar ve ¢ocuklarda yiiksek ates nobete sebep olan faktorler
arasindadir. Alzheimer hastaligi, menenjit, ensefalit, abse, travma, tiimér, vaskiiler
malformasyon, inme, subaraknoid hemoraji ve serebral palsi gibi hastaliklar da

epilepsiye sebep olabilmektedir (7).

Beynin korteks bolgesinde bulunan motor alani, viicuttaki kaslarin
kontroliinii saglar. Beynin bu motor alanindaki herhangi bir hasar serebral palsiye
(SP) yol agabilir. "Serebral™ terimi beyin ve "palsi" terimi ise fel¢ anlamina gelir.
Serebral Palsi terimi ilk kez Ingiliz ortopedi cerrahi William Little tarafindan
kullanilmistir (44). Bu nedenle Little hastaligi olarak da bilinmektedir. Bunu Osler,
Sach ve Peterson, Sigmund Frued, Mac Keith ve Polani ve diger pek c¢ok kisinin
kapsamli katkilar takip etti ve SP 2005 yilinda, gelisme donemindeki fetal veya
bebek beyninin bir boliimiinde meydana gelen felg sonrasit kas kontrol ayarinin
bozulmasi olarak tanimlandi (45). Birgok farkli tanimi yapilan SP’de ortak kriterler
beyinde kalici ve ilerleme olmayan bir hasarin olmasi, bu hasarin hayatin erken
donemlerinde olusmasi ve hasar sonrasi postiir ya da hareketin etkilenmis olmasidir
(46). SP, ilerleyici bir hastalik olmamakla birlikte kalict bir motor gelisim
bozuklugu sonucu hareket, tonus ve durus bozukluguna sebep olur. Kas-iskelet
sistemi bozukluklari, bilis, algi, davranis, iletisim bozukluklar1 ve epilepsi SP’de
gozlenen motor bozukluklar arasinda yer alirlar (47). Motor davramiglarda gézlenen
bozukluklar postiiral kontrolde azalmaya neden olur. Boyle bir azalma ¢ocugun tiim
aktivitelerinde statik ve dinamik stabilizasyonda bozulmaya neden olur. Boylece
iist ekstremitelerini bilingli olarak kullanarak goévde kontroliinii kazanabildigi
oturma yetenegi bozulabilir (48). Ayrica, SP’li ¢ocuklarin ¢gogunda gorsel-uzaysal
islevleri, dikkati ve/veya yiiriitiicii islevleri etkileyen noropsikolojik eksiklikler

mevcuttur (49).

SP’nin insidans orani gelismis iilkelerde 1000 canli dogumda 2-3 olarak
bildirilmektedir (47). Bu oranin premature dogan ¢ocuklarda arttig1 bilinmektedir.
Bunun yani sira, 28 haftanin altinda dogan ¢ocuklarda bu oran 1000 canli dogumda
40-100 arasinda oldugu da bir bagka ¢alismada rapor edilmistir (47). 1990 yilinin
oncelerinde teknolojik nedenlerle erken dogan bebeklerin yasatilamamasi, 1990
yilindan sonra gelisen teknoliyle birlikte erken dogan bebeklerin hayatta

kalabilmeleri ile SP prevalansinda artig goriilmiistiir. Sonralar1 dogum oncesi
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donemde de gelismelerin olmas1 sebebiyle SP prevalansi azalmistir ve 1990-2003

yillar1 arasinda 2.2-2.3 arasinda kalmistir (45).

SP’nin etiyolojisi ve risk faktdrleri halen arastirilmaktadir (50). Onceleri
SP’ye dogumda meydana gelen oksijen eksikliginin sebep oldugu
diistintilmekteydi. Yapilan arastirmalarla SP gelisiminden bir ¢ok faktoriin sorumlu
oldugu ortaya ¢ikarildi. SP’nin en sik rastlanilan risk faktorleri diisiik dogum
agirhigi ve erken dogum olarak kabul edildi. Otuz yedi haftadan erken dogan
cocuklar ve 2.5 kg’dan az dogan ¢ocuklar en fazla riski tasidiklar1 bilinmektedir.
Bunlarin yanmi sira, plasental anormallikler, akraba evlilikleri, major ve minor
dogum kusurlari, gecikmis aglama, acil sezaryen, dogum asfiksisi, yenidogan
nobetleri, yenidogan enfeksiyonlari, solunum sikintisi sendromu ve hipoglisemi
olarak bilinmektedir (47,51). Ayrica, iyot eksikligi, kernicterus ve maternal
enfeksiyona yol agan rhesus hastalig1 bircok gelismis iilkede rastlanilan faktorler
arasindadir. Avrupada takip edilen dogum Oncesi riskleri diyabetiis mellitus, anemi,
kanama, yiiksek ates, tiroid sorunu, diisiik, amniyotik sivi kacagi ve akrabalik gibi

faktorlerdir (51).

Gelismekte olan beyni hasarlanmaya yatkin hale getirebilecek faktorler,
gebelik oncesi, hamilelik siras1 ve dogum sonrasi gelisen risk faktorleri olmak iizere
ti¢ farkli doneme ayrilarak incelenmektedir (45). Prenatal (dogum Oncesi) gebelik
donemini, perinatal terimi dogum sirasinda ve postnatal dogumsonrast donemi
ifade etmektedir. Risk faktorlerinin donemlere gore orant, prenatal (% 21), perinatal
(% 30.5), postnatal (%17.1) ve tanimlanamayan (% 31.4) olarak bildirilmektedir
(45).

Prekonsepsiyon (6n gebelik) terimi annenin gebe kalmadan onceki saglik
durumunu tanimlamaktadir. Annenin saglik durumunun, hem gebeligini hem de
fetiistin merkezi sinir sistemini (MSS) etkileyebildigi, bunun yani sira SP’ye yol
acabilecek faktorlerden biri oldugu bilinmektedir. Prekonsepsiyon risk faktorleri
arasinda annenin sistemik hastalig1, madde bagimlilik durumu, yetersiz beslenmesi,
dogurganlik sorunlari, zararli maddelerin yutulmasi, onceden kendiliginden

dogumun sonlandirilmasi yer almaktadir (45).

Gebelik donemi risk faktorleri arasinda MSS’deki maternal anormallikler,

gestasyonel diyabet, vajinada asir1 kanama ve preeklampsi yer almaktadir. ikiz
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bebek 6liimii, ¢ogul gebelikler, premature ensefalopatisi ve genetik katkilar da bu

risk faktorleri arasindadir (45).

Dogum sirasindaki risk faktorleri arasinda erken dogum, sezaryen dogum,
vakum yardimli dogum, forceps dogum, ge¢ dogum, uzun siireli dogum, asfiksi ve
mekonyum aspirasyon sendromu yer alir (45). Noral tiplin kapanmamasi,
sizensefali, kromozomal defektler ve mikrosefali gibi konjenital etiyolojiler de

nedenlerinden bazilaridir (45).

SP etiyolojisinde prematiire Onemli bir kriter olarak kabul edilse de
zamaninda dogan bebekler de yiizde olarak yiiksektir; bu, SP ile iliskili genetik bir
temelin gostergesi olarak hizmet edebilir. Otuz iki haftadan daha kisa siirede dogan
cocuklarda, ¢ocuklarin %84,6'sinda beyaz cevher yaralanmasi oldugu ve gebelik
yas1 azaldikca arttig1 bilinmektedir. Orta derecede prematiire bebeklerde gri madde
hasar1 goriildii. Bilateral SP, gestasyonel yastaki azalma ile tek tarafli SP'ye gore
daha yiiksek oranda bulunmustur. Zamaninda dogan ¢ocuklar i¢in, kanitlar ayrica
genlerdeki ani genetik mutasyonlarin, baska herhangi bir olasi neden olmaksizin

SP'nin gelisiminden de sorumlu olabilecegini diistindiirmektedir (45).

Gelismekte olan beyindeki kusur genellikle hipoksi, enfeksiyon,
hipotansyon veya inme sonrasi olusmaktadir. SP sebeplerinin %10-18 yeni dogan
sonrast donemde meydana gelen enfeksiyon, hipoglisemi, inme ve travma gibi
faktorlere baglanmaktadir (47). Geri kalan % 80’1 ise rahim i¢i hasara baghdir. Bu

hasarin ne zaman gergeklestigine gore ti¢ farkli kaliplara ayrilmaktadir.

Erken gebelik (20 haftadan once) durumunda beyin gelisimi hasar gorebilir,
bu hasar hipoksi, felg veya enfeksiyondan kaynaklanabilmenin yam sira genetik
yatkinlig1 olan bireylerin ¢evresel faktdrlere maruz kalmasi sonucu da gerceklestigi
rapor edilmistir (52). Bu gelisimsel bozukluklara spastisite ve distoninin eklenmesi
ile siddetli semptomlar1 olan SP’ye epilepsi, disflaji, iletisimsel bozukluklar veya

bilissel bozukluklar da eslik edebilmektedir.

Erken trimester (24.-32. gebelik haftalari) doneminde meydana gelen hasar
genellikle periventrikiiler beyaz cevherde hasara neden olabilmektedir. Bu
donemde periventrikiiler alan en savunmasiz kan kaynagina sahiptir. Bu nedenle

hipoksi, enfeksiyon ve hipotansiyon olmasi durumunda risk artar. Prematiire
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bebeklerde, bu alan ayn1 zamanda intraventrikiiler kanamay1 ve ¢evreleyen kortikal
dokunun hemorajik parankimal enfarktiisiinii takiben yaralanmaya kars1 hassastir.
Homunculus ile iligkili periventrikiiler anatomi nedeniyle - ventrikiil kenarina en
yakin gecen bacak lifleri ile - bu alanin yaralanmasi genellikle bacak baskin bir
spastik motor paterni (spastik dipleji) ile sonuglanir. Beyaz cevherdeki yaralanma
ne kadar biiyiikse, ekstremite tutulumu o kadar genistir; ¢cok genis lezyonlar,

oromotor fonksiyonu etkileyen optik radyasyonlari igerir (47).

Dogum sirasinda (peripartum) meydana gelen beyin yaralanmalari, siiresine
bagl olarak degisen siddette fenotipler verebilir. Bu doneme yakin, beyin yapisal
ve vaskiiler olarak daha saglamdir ve bu nedenle yaralanma ilk 6nce en yiiksek
metabolik aktivite alanlarinda meydana gelir: bu tipik olarak bazal ganglionlardir.
Ortaya cikan serebral palsi paterni karakteristiktir: iki tarafli ve diskinetik (distoni
veya koreoatetoid). Bazi durumlarda diger kortikal yapilar ve bilis korunur.
Bununla birlikte, uzun siireli hipoksiyi takiben, 6nemli komorbiditelerle birlikte
spastisite ve distoni ile karisik bir motor patern olabilir. Basta enfarktiis olmak {izere
felcler de dogum sirasinda ortaya ¢ikabilir. Vendz dolagimda trombiis olusabilir ve
fetal dolasimdaki arteriyovendz baglantilar yoluyla arteriyel vaskiilatiire girebilir.
Bu genellikle orta serebral arter bolgesi enfarktiisii ile sonuglanir. Bu ¢ocuklar tek
tarafli spastik distonik paternle basvururlar ve kol genellikle bacaktan daha fazla
etkilenir. Bu konjenital yaralanmalarda bilateral innervasyon nedeniyle fasiyal

giicstizliik ve disfaji nadirdir (47).

Dogum sonrast donem (yeni dogan sonrasi) genellikle 2 yasma kadar
goriilen SP tipini yansitmaktadir. Sonradan edinilmis beyin yaralanmalari olan
cocuklarda goriilen SP tipinde goriilen sakatliklar daha farklidir. Sonradan
edinilmis yaralanmalar1 olan daha biiyiik yastaki ¢ocuklarda yiiriime ve konusma
becerilerinde gelisme mevcut olabilmekte ve bu beceriler rehabilitasyonlar ile

gelistirilebilmektedir (47).

2.2.1 Serebral Palsi Semptomlari, Tanis1 ve Sitmflandirilmasi

Serebral Palsi klinik bir tanidir. Heterojen bir klinik goriiniime sahiptir
Temel olarak gelismekte olan beyindeki statik bir lezyona bagl olarak ortaya
cikmaktadir. Bu belirti ve bulgular yas ilerledik¢e degismektedir. Boylece, ileri

yasla birlikte néromiiskiiler sistemde ve fonksiyonel kabiliyetinde kotiilesme olur
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(45). SP hastalarinda kaslarin hipertonisitesi, bozulmus denge, koordinasyon, el
fonksiyonu vb. gibi motor sorunlar goriilen semptomlardan bazilaridir. Kaslarin
hipertonitesi en yaygin goriilen semptomdur. Bunun nedeni kas liflerinde asir1
diizeyde kollajen birikiminin kaslar1 sertlestirerek etkinligini azaltmasi ve sinir-kas

kavsagindaki bir bozuklugun kas kasilmasinda soruna neden olmasidir (45).

Serebral palside siniflama noropatolojik, etiyolojik, klinik o6zelliklere ve
klinigin siddetine gore yapilabilmektedir (46). Hareket bozuklulugu baz
alindiginda, spastik, diskinetik ve ataksik olarak siniflandirilmaktadir. Spastik SP,
SP vakalarinin yaklasik % 70-80’inini olusturmaktadir. Spastik SP, artmis kas
tonusu, artmis refleksler, derin tendon refleksleri ve bazi durumlarda klonus ile
karakterizedir. Katilim alani ile birlikte tek tarafli veya iki tarafli olarak alt
kategorilere ayrilmistir. SP vakalarmin % 10-20" sinin istemsiz, kontrolsiiz,
tekrarlayan ve bazen dalgali bir kas tonusu ile stereotipik hareketlere sahip yani
diskinetik oldugu bilinmektedir. Gelismis kas tonusu ile hatali bir durus distonik
olarak tanimlanir; hipotoni ile hizli, kontrolsiiz ve biikiilme hareketine koreoatetoz
denir. Diger yandan, ataksik SP (%5-10) hipotoniyle ve koordinasyon kayb1 ile
kendini gosterir. Beynin farkli bolgelerindeki hasar iki veya daha fazla tipte SP’nin
kombinasyonunun olusmasina sebebiyet verir. Bu tipe karma/karisik denilmektedir
ve SP vakalarinin % 15.4"inii olusturmaktadir. Karisik tipte en sik spastik ve atetoid

ozelliklerin bir kombinasyonu gozlenmektedir.

Tutuldugu alan baz alindiginda, viicudun bir tarafi veya her iki tarafinda
tutulum olarak siiflandirilir. Bunlar diplejik, hemiplejik (%20-30) ve kuadriplejik
(%10-15) olarak tanimlanir. Spastik dipleji, vakalarin %35'ini olusturan ve ikinci
trimesterde olgunlasmamis oligodendroglia hasarina bagli olarak ortaya ¢ikan en
yaygin tiptir (45). Boyun kontroliinde azalma, tutukluk, sarkiklik, sirtta kavislenme,
alt ekstremite sertligi, yataktan kalkarken bacak bacak iistiine atma 3-6 aylik
bebeklerde goriilen oOzelliklerden bazilaridir. Alti aydan biiyiik bebeklerde
yuvarlanma yoktur. Ust ekstremitelerin koordinasyonu da belirgindir. On ayliktan
bliyiik bebekler anormal emeklemeyi gosterir. Periventrikiiler l6komalazi bu gibi
olgularda en sik goriilen norolojik bulgudur. Spastik SP'nin diplejik disinda bir
diger tiirii, SP'li ¢ocuklarin %20'sini olusturan spastik kuadriplejidir; en yaygin

nedeni erken dogumdur (45). Kuadriplejik SP’de dort ekstremite de etkilenir ve bu

durumda eller bacaklardan daha fazla etkilenmektedir. Rahim i¢i veya perinatal

22



inme riski altinda olan term bebekler spastik hemiplejiden muzdariptir. Iyi bilisleri

vardir ve bagimsiz hareketliligi koruyabilirler. SP'nin %15'1 zamaninda dogan
bebeklerde ekstrapiramidal lezyonlardan kaynaklanir. Koreoatetoz, distonik veya
diskinetik klinik 6zellikler olarak adlandirilan istemsiz hareketlerden olusurlar.
Hemiplejik SP olgulart ¢ogunlukla oksijen eksikligine bagli beyin hasari,
kernikterus, nérometabolik veya genetik bozukluklar gibi nedenleri olan term
bebeklerdir. BF'li cocuklarda solunum problemleri nedeniyle yiiksek bir 6liim orani

goriilmektedir (45).

SP’li ¢ocuklar i¢cin manyetik rezonans goriintiileme swniflandirimasi
(MRGS) 2016 yilinda yaymlanmistir. Bu sistemle birlikte klinisyenler SP’li beyin
goriintiilerini daha kolay bir sekilde yorumlayabilmektedirler. MRGS beyin
goriintiilerini kotii gelismeler, baskin beyaz cevher yaralanmasi, baskin gri madde
hasari, cesitli ve normal olmak iizere bes gruba ayirir. Dogum sonrasi ilk yillarda
miyelinlesme gelistigi i¢in, 2 yasindan dnceki MR goriintiilerinde herhangi patoloji
gozlenmediyse, 2 yasindan sonraki siiregte MRGS ile simiflandiriimasi
onerilmektedir (53). Fetiisler ve prematiire dogan bebekler icin MRG yapilabilir.
Hastalarin %80'inden fazlasinda anormallikler gézlenmekte, sadece yaklasik %10'a

normal beyin goriintiilemesine sahiptir (53).

SP tanisinda hastalik nedeninin arastirilmast ve teshisin dogrulugu
onemlidir. Gelismekte olan beyinde erken miidahalenin saglanmasi ve gelisimsel
gecikmeyi Onledigi i¢in igin erken teshis 6nemlidir (45). Serebral palsinin teshisi,
fiziksel degerlendirmeler ve norogoriintiileme ile birlikte klinik sunumlarin birlikte
kullanilmasina dayanir. Cocugun motor fonksiyonlarinin performansini da igeren
anne Oykisiliniin degerlendirilmesi, onemli tan1 noktalarini ortaya ¢ikarir. Durumun
karmasiklig1 nedeniyle psikolojik testler, gérme degerlendirmesi, odyometrik
testler ve EEG yapilir (45). Amerikan Noroloji Akademisi, serebral palsili bir
cocugun teshisine yardime1 olmak igin asamali bir protokol dnermektedir. Ik adim,
klinik 6ykii alma ve fizik muayene ile hastaligin taninmasi ve ardindan iliskili olup
olmadiginin taranmasidir. Bunu, fetal anatomi anketleri ve yenidogan transkraniyal
ultrasonlar gibi perinatal dykiilerin incelenmesi takip eder. Herhangi bir anormallik
tespit edilmezse, intrakraniyal anormallikleri bulmak i¢gin MRG Onerilir. Ayrica,
test tanisal degilse, dogustan metabolizma hatalar1 veya genetik anormallik

taramasi yapilir (45).
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SP smiflandirmasinda baz alinan bir diger kisim, motor bozukluklarin
siddetidir. Etkilenen uzuvlarin isleyisini ve tedavilerin sonucunu tahmin etmek i¢in
onemlidir. Bu amagla, SP'nin fonksiyonel siniflandirmasi i¢cin GMFCS, MACS,
CFCS ve EDACS olmak iizere dort sistem kullanilmigtir (45). Palisano ve digerleri
tarafindan 1900’lerin sonunda gelistirilen kaba motor fonksiyon smiflandirma
sisteminde (GMFCS), SP’nin fonksiyonel siniflandirmasi kullanilmaktadir (45).
GMFCS, kaba hareketleri 6lgmek i¢in tasarlandi (45,47). Diger bir siniflandirma
sistemi, yani manuel yetenek siniflandirma sistemi (MACS), 2006 yilinda Eliasson
ve ark. tarafindan st ekstremite fonksiyonlarin1 degerlendirmek amaciyla
gelistirilmis, 4-18 yas i¢in kullamlan bes seviyeli bir 6lcektir (45). iletisim islevi
siniflandirma sistemi (CFCS), giinliik iletisimi degerlendirmek i¢in kullanilan bes
seviyeli bir 6lgektir (45). Yeme ve igme yetenegi siniflandirma sistemi (EDACS),
SP'li bir cocugun ne kadar verimli yiyip ictigini degerlendirmek i¢in kullanilan bes

seviyeli bir siniflandirma sistemidir (45).
2.3 Serabral Palsili Hastalarda Epilepsi

Serebral palsili ¢ocuklarda epilepsi 6nemli bir sorundur (53). SP’li
cocuklarda zihinsel engellilik sik gériilmesi, motor bozuklugun derecesine ve erken
donemde gegirilen epilepsiye baglanmaktadir (49). Bazen, kendi basina motor
bozuklugundan daha fazla engelleyici olabilir. Serebral palsili ¢ocuklarda ve
erigkinlerde epilepsi %30-50 arasinda goriilmekte olup genel popiilasyona gore
goriilme orani daha yiiksektir. Bir meta analiz ¢alismasinda 1918 tane ¢ocuktan elde
edilen verilerde SP’li ¢ocuklarin % 43'iniin (%35-%62 aralifinda) yasamin ilk
yilinda nobet gecirdigi tespit edilmistir (45,54). Genel olarak, serebral palsi ne
kadar siddetli ve kiiresel olursa, epilepsi olasiligi o kadar yiiksek olmaktadir.
Cocuklar, serebral palsi fenotipleri ile korelasyon gostermeyen genel veya kismi

baglangicli nobetlere sahip olabilir. (47).

Toplumda prevalanst %0.4-0.8 arasinda olan epilepsi hastaligi SP’li
cocuklarda 6nemli bir klinik problem olmakla birlikte SP’nin siddetini artiran bir
tetikleyici olarak goriilmektedir (7,8). Bir meta analiz ¢alismasinda (72 makale)
53.969 bin SP hastalarinda (cocuk ve ergen) epilepsi prevalansinin %38 oldugu
bildirilmistir. Ayrica bu ¢alismada 6rneklem kaynaginin, neonatal nébetin, ailede

epilepsi Oykiisiiniin, EEG veya kranyal goriintiileme anormalliklerinin,
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entelektiiel/biligsel bozuklugun ve topografik SP tiplerinin SP'deki epilepsi

prevalansina heterojen katkida bulunan faktorler oldugu gosterildi (8).

SP’li ¢ocuklarda epilepsi insidanst %15 ila %55 arasinda degisken olarak
bildirilmistir. (53). Hindistan da dahil olmak tizere gelismekte olan iilkelerde
serebral palsinin insidanst ve spektrumu Bati'dakilerden farklidir. Dolayisiyla
serebral palsili ¢ocuklarda goriilen epilepsi tipinin de biraz farkli olmasi1 beklenir
(53). Serebral palsili ve epilepsili ¢cocuklarin, epilepsisi olmayanlara gore serebral
palsi spektrumunun daha siddetli bir tezahiirlinii yansitip yansitmadigi agik degildir.
Bir calismada, 178 SP'li ¢cocuktan olusan grupta epilepsi insidansi. %36.1 idi
(53,55). ABD'de tahmini 300.000 kisiyi etkilemektedir. Bir ¢alismada, serebral
palsili c¢ocuklarda ¢esitli epilepsi tiirlerinin spektrumunu incelemek ve ayrica
epilepsisi olan ve olmayanlar arasinda anlamli bir fark olup olmadig1 arastirilmistir.
Bu amag¢ dogrultusunda, SP’li ¢ocuklarda epilepsi spektrumunu incelemek igin, 1
ila 14 yaslar1 arasinda serebral palsili ve aktif epilepsili 105 ¢ocuk prospektif olarak
incelenmistir. Ayrintili 6ykii ve muayene, elektroensefalografi (EEG) ve
bilgisayarli tomografi (BT) tiim olgulara yapilmistir. Yine aynmi ¢alismada SP’de
epilepsi prevalansini bulmak i¢in 452 SP vakasindan olusan retrospektif bir kohort
calistlmistir. 105 ¢ocugun 65' erkek, 105 cocugun 401 (%38) dogum asfiksisi
Oykiistine sahip oldugu bildirilmistir. Nobetlerin ortalama baglama yas1 18.9 ay;
64" (%60,95) 1 yasindan 6nce ndbet baglangici gegirmistir. Miyoklonik nobetleri
ve infantil spazmlart olan c¢ocuklarda ndbet baslangicinin yasamin erken
donemlerinde oldugu rapor edilmistir. Genellestirilmis nobetlerin en yaygin
gbzlendigi, bunu kismi nobetler, infantil spazmlar ve diger miyoklonik ndbetlerin
izledigi bildirilmistir. 45 (%58.1) cocukta ndbetlerin kontrol altina alinabildigi ve
40 gocukta politerapi gerekmistir. EEG ve BT anormallikleri ¢ocuklarin %70.5'inde
ve %61'inde goriildii. 452 ¢ocuktan olusan kohortun 160'inda (%35,4) epilepsi var
oldugu bildilmistir. Maksimum insidans (%66) spastik hemiplejili ¢ocuklarda
goriildi, bunu kuadripleji (%42,6) ve dipleji (%15,8) izledigi bildirilmistir. Sonug
olarak SP’de epilepsi, vakalarin yaklasik {i¢te birinde goriiliir; 6zellikle zeka geriligi
olan c¢ocuklarda, genellikle siddetli ve kontrol edilmesinin zor oldugu

kaydedilmistir (56).

Epilepsi insidanst serebral palsinin tipine gore degisir. Genellikle

tetraplejide goriiliir, siklikla hemiplejiye eslik eder, ancak diplejili ve ataksik tip
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SP'li ¢ocuklart nadiren etkiler (53). SP’li hastalarda epilepsy sikligini aragtiran bir
baska c¢alismada, 460 olgu ¢alisildi. Bu olgularin %60°1 matiir, %40°1 ise prematiire
dogumlu idi. Vakalarin gosterdikleri klinik tablolara gore dagilimlari; %39.7
spastik kuadriparezi, %28.7 spastik diparezi, %18.2 spastik hemiparezi, %7
koreoatetoik SP, %3.5 mikst tip SP, %1.1 hipotonik SP, %0.9 spastik monoparezi,
%0.4 distonik SP, %0.4 ataksik SP olarak saptandi. SP’li olgularin %54.3’iinde ise
epilepsi gozlendigi bildirilmistir (46).

Nobetlerin kontrolii, daha uzun siireli nobetleri olabilen ve siklikla birden
fazla antiepileptik ila¢ gerektiren serebral palsili hastalarda genellikle zordur.
Epilepsili herkeste oldugu gibi nobet yonetiminin amaclari, yasam kalitesini
tyilestirmek, nobetleri ve bunlarla iligkili riskleri azaltmak, ayn1 zamanda ilag yan
etkilerinden kaginmak veya en aza indirmektir. Pragmatik olarak, klinisyenler,
dayanilmaz yan etkiler olmadan ndbet Ozgiirliigiiniin her zaman miimkiin
olmadigin1 kabul ederek, genellikle bunlar1 dengelemelidir. Cocukluk ve eriskin
epilepsisinde antiepileptik ilag secimine yardimer olacak yaymmlanmis kilavuzlar
bulunmaktadir. Antiepileptik ilaglarin temel sorunu biligsel ve davranigsal
etkilerdir; politerapiden kag¢inmak, yavas titrasyon ve en diisiik etkili dozu
kullanmak bunlar1 en aza indirebilir. Nobet siklig1 ve yasam kalitesi ile birlikte bu
tiir etkilerin izlenmesi son derece &nemlidir. Iki veya daha fazla antiepileptik ilagla
basarisiz olan serebral palsili ¢ocuklarda ketojenik diyet diisiinmeye deger olabilir

(47).

Son yillarda yapilan bir ¢alismada, 4-17 yas arasindaki 181 SP’li ¢ocugun
102 tanesinde epilepsi gozlenmis. Bu 102 (% 56.35) cocugun 44’{inde (% 43) ilaca
direngli, 15’inde (% 14.71) ise tedaviye duyarli epilepsi tespit edilmistir. Ayrica
epilepsi insidansinin SP tipleri arasinda farklilik gosterdigi de bildirilmistir.
Maternal hipertansiyon ve neonatal konviilsiyonlar, SP’li ¢ocuklarda epilepsi risk
faktorii olarak kabul edilmistir. Bunun yani sira, sezeryan ile dogum epilepsi riskini

iki kat artirig1 tespit edilmistir (53).

Serebral palsili ¢ocuklarda epilepsinin tedavisi siklikla biiytlik bir terapotik
zorluktur. Bu tedavide ilk tercih ilag tedavisidir. Serebral palsili ¢ocuk grubunda
epilepsinin farmakolojik tedavisinin etkinligi, izole epilepsili ¢ocuk grubuna gore
daha diisiiktiir. SP'li ¢ocuklarda epilepsi siklikla ilaca direnglidir. Epilepsinin seyri
ve tedavisi biiyiik dl¢iide SP'nin tipine ve siddetine baglidir. Ilag direncli epilepsi,
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diger SP tiplerine kiyasla spastik tetraplejili ¢ocuklarda daha sik goriiliir. Baz1
calismalarin sonuglarma gore, SP'li ¢ocuklarda ilaca direngli epilepsi icin risk
faktorleri arasinda yenidogan konviilsiyonlari, beyinde yogun ndropatolojik

degisiklikler veya zeka geriligi sayilabilir (44).

Ilaca direngli epilepsisi olan ve nedensel tedavi alamayan hastalarda
destekleyici tedavi uygulanir. Hemisferektomi, kallosotomi, ¢oklu subpial
insizyonlar, temporal lobun 6n kisminin rezeksiyonu, amigdala ve hipokampusun
selektif rezeksiyonu gibi yontemlerin yani sira minimal invaziv cerrahi teknikleri
igerir. Noromodiilasyon teknikleri, vagus siniri uyarimi, trigeminal sinir uyarima,

beynin derin uyarimi ve refleks uyarimi igerir (44).

Norosiriirji tedavisi i¢in uygun olmayan ilaca direngli epilepsili hastalarda
farmakolojik tedaviye bir alternatif ketojenik diyettir. Ketojenik diyet, yiiksek
oranda karbonhidrat ve protein alimini ve yiiksek oranda yag tiiketimini igeren 6zel
bir diyettir. Ketojenik diyetin kesin etki mekanizmasi bilinmemekle birlikte bir¢ok
olas1 agiklama Onerilmistir. Diyetin bir sonucu olarak viicutta ve beyinde meydana
gelen birgok degisiklik vardir, ancak bu degisikliklerden hangisinin antikonviilzan
etkiden sorumlu oldugu belirsizdir. Ketojenik diyetin muhtemelen hiicresel
substratlarla (6rnegin iyon kanallar1) baglantili temel biyokimyasal yollar1 ve
noronal hipereksitabiliteden sorumlu aracilar1 hedefleyen c¢oklu mekanizmalar
araciligiyla calistigi daha belirgin hale gelmektedir. Su anda dort ketojenik diyet
tedavisi vardir: klasik ketojenik diyet, modifiye Atkins diyeti, orta zincirli trigliserit
diyeti ve diisiik glisemik indeks tedavisi. Ketojenik diyetler, inat¢1 epilepsi i¢in
yerlesik, etkili farmakolojik olmayan tedavilerdir. Cocuklarda iki antiepileptik ilag¢

basarisiz olduktan sonra kullanilmalidir (44).
2.2.2 Serebral Palsi Tedavisi

Serebral Palsi tedavisi heniiz tam olarak bulunamamustir. Genellikle mevcut
semptomlar1 azaltmaya, gelisimi artirmaya ve kas-iskelet sistemi deformitesini en
aza indirmeye yonelik tedavi yontemleri kullanilmaktadir (57). Spinal yaralanmalar
sonrasi tedavide hedefler; ikincil gelisebilecek yaralanmalarin 6nlenmesi, saglam
kalan noronlarin filizlenmesi ve rejenerasyonu, néronal aglarin fonksiyonelliginin
arttirtlmasidir. SP’de spastisitenin varligi fonksiyonel gelismeyi ve yasam kalitesini
ciddi sekilde etkilemektedir. Spastik SP’li ¢ocuklarda 6z bakim ve giinliik yasam

aktiviteleri azalmis durumdadir Bazilarinda kiigiikk bir yardim gerekliyken

27



bazilarinda tiim gilinliik yasam aktivitelerine yardima muhta¢ durumda
olabilmektedirler. Bu yasam kalitesi 6zellikle motor ve kognitif bozuklugun
siddetine baghdir. SP ilerleyici bir bozukluk olmamasina ragmen uzuvlarin
kullanilmamasi bozukluklarin ilerlemesine sebebiyet verebilmektedir. Bu nedenle,
beyin gelisimini kolaylastirmak ve fonksiyonel bozulmayi onlemek amaciyla
miidahalelere erken baslanmalidir (57). Yapilan tiim midehaleler uluslararasi
islevsellik, engellilik ve saglik smiflandirmasi ¢ergevesinde yapilmalidir.
Miidahaleler ¢ogunlukla viicut yapisina odaklanir, ancak en anlamli tedaviler
aktiviteyi (6rnegin yiiriime veya kogsma) ve en onemlisi de katilimi (sosyal ve
istthdam katilimini kolaylastirma) etkiler. Birlesik Krallik Ulusal Saglik ve Bakim
Miikemmelligi Enstitlisi, SP yonetimi icin kilavuzlar gelistirmektedir. Cocukluk

statik beyin hasarinda spastisite yonetimi i¢in bir kilavuz mevcuttur (45).

SP’nin tedavisinde fizyoterapi ve rehabilitasyon programlar1 oldukca
onemlidir. SP i¢in Onerilen rehabilitasyon yaklasimlari arasinda ilaglar (baklofen,
tzanidin ve dantrolen, fizik tedavi, mesleki terapi, konusma terapisi, elektriksel
uyarilar, kisitlamaya bagli hareket terapisi, botulinum toksin enjeksiyonlari, selektif
dorsal rizotomi, baglam odakli terapi gibi teknikler, ortezler ve cerrahi bulunur.

Bununla birlikte, yeni yaklagimlar ortaya ¢ikmaktadir (45).

Yaygin bir uygulama haline gelen postnatal kafa sogutmasi, 6zellikle
zamaninda dogan bebeklerde hipoksik-iskemik yaralanma sonrasi bu uygulamanin
hayatta kalmay1 artirdig1 ve sakatlik riskini azalttig1 bildirilmektedir. SP tedavisinde
kok hiicre tedavi denemeleri de mevcuttur, fakat halen anekdot niteligindedir.
Kordon kani tedavisinin klinik uygulamada uygulanabilmesi i¢in daha fazla

aragtirmaya ihtiyag duyuldugu bildirilmektedir (45).

Park ve Johnston selektif dorsal rizotomi i¢in daha az spinal ortopedik
komplikasyona ve uzun siireli duyusal veya bagirsak ve mesane rahatsizligi
sorunlarina sahip daha yeni bir minimal invaziv teknik gelistirmislerdir.
Uluslararas: veriler, selektif dorsal rizotominin uzun vadede spastisiteyi basaril1 bir
sekilde azalttigin1 ve ¢cocuklarda (GMFCS seviye 2 ve seviye 3) hem kisa hem de
uzun vadede kaba motor fonksiyonunu iyilestirdigini gostermektedir. Ayrica

serebral palsili cocuklarin ortopedik ihtiyaglarini da azaltir.
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Son on yilda SP olusumunu azaltmaya yardimci olan gesitli stratejiler
gelistirilmistir. Noroprotektif yapilari nedeniyle hamile kadinlara magnezyum
stilfat, progesteron ve kortikostreidlerin regetenlsenmesi ve erapotik hipotermi
uygulanmasi, SP’nin baslica nedenlerinden biri olan prematiireyi 6nlemenin agik

yontemlerinden bazilaridir (45).

2.2.3 Elektroterapi Yontemleri (TENS ve YVKGS)

Elektroterapt yontemleri de SP’nin tedavi uygulamalar1 arasinda yer
almaktadir. James Churchill gibi arastirmacilar 19. yiizyil baslarinda, farkl
cihazlarla elde ettikleri elektrik akimini viicuda uygulayarak tedavi amaclh
kullanmuslardir. i1k kez 1965 yilinda Melzack ve Wall'un 6ne siirdiigii kap1 kontrol
teorisi ile agr1 tedavilerinin 6nemi artmis ve agri mekanizmalarini nasil etkiledigini

anlatan bu teorilerle elektriksel akim tedavi yontemlerine olan ilgi artmistir.

Elektroterapi yontemlerinden biri olan Transkutandz Elektriksel Sinir
Stimiilasyonu (TENS), SP'li ¢ocuklarin rehabilitasyonunda yaygin olarak
kullanilan bir non-invaziv periferik stimiilasyon seklidir. Tasinabilir bir cihaz
tarafindan iiretilen elektrik akimlar1 yoluyla siniri veya cilt iizerindeki kast uyarir.
Nabiz frekansina ve yogunluguna bagl olarak kas kasilmasina neden olabilir veya
olmayabilir, ¢esitli terapotik etkiler yaratir (57). Akut ve kronik agrilarin
kontroliinde kullanilabilen bir uygulamadir. Deri {izerine yerlestirilen bir cift
ekletrot ile elektrik akimi verilerek deri altindaki sinir lifleri kontrollii olarak
uyarilir ve bdylece agr tedavi edilir. Elektrotlarin, tek kullanimlik veya tekrar
kullanimli ¢esitleri vardir. Tek kullnimli elektrotlar deriye kendiliginde
yapisabildigi i¢in uygulama sirasinda zamandan tasarruf saglar. 4-6 ay boyunca
kullanilabilirler. Elektrotlarin alan1 10-15 cm? arasinda optimaldir. Elektrot

seciminde agr1 bolgesi, hastanin yasi ve deri duyarliligi dikkate alinmalidir (57).

TENS omurgaya uygulanabilir ve omurganin transkutandz elektriksel
uyarimi (tsESS) olarak da bilinir. tsESS'nin servikotorasik ve torakolomber
bolgelere uygulanmasinin, spinal refleks hipereksitabilitesinin normallesmesine ve
ist motor noron lezyonlar1 olan hastalarda hipertoninin tedavisine yol agan spinal
yollar1 etkiledigi gézlenmistir (58). Daha yaygin olarak, TENS dogrudan SP'den
etkilenen kaslarda kullanilir (57).
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TENS tedavisinin agriyt nasil kontrol ettigine dair cesitli teoriler 6ne
stirilmistiir. Kapi-Kontrol Teorisi, peripheral A beta liflerini uyararak beyne giden
agr1 iletiminin kapisini kapatir. Bunu dorsal boynuz seviyesinde bulunan ve agriy1
ileten A delta ve C liflerini module ederek gerceklestirir. Ikinci teori ise, viicuttaki
duyusal sinirlerin diigiik frekansla uyarilarak dogal opiyatlardan endorphin ve
enkefalinlerin salmimi baslattig1 ve bdylece agr1 algisini inhibe ettigidir. Uciincii
teori, lokal vazodilatasyona sebep olmasi, dordiincii teori ise akupunktur ile
ilskilidir. Akupunktur noktalarina uygulanmasi ile enerji akisimin diizenlemesi ve
bu sayede agriya sebep olan durumu degistirdigi diistinilmektedir (59). Klinikte
uygulama sekli Tablo 2.1°de verildi.

Tablo 2.1. TENS uygulama 6zellikleri

Frekans | Dalga Genisligi | Amplitiid
(Hz.) (msn) (mAmp)

Konvansiyonel 50-100 <200 Diisiik
Akupunktura benzer 1-10 200-300 Yiiksek
Kisa ve Siddetli
(Hiperstimiilasyon) 50-100 100-200 Yiiksek
Yiiksek Yogunluklu 50-100
Ardil pulsasyonlu (Patlayici 75-100 Yiiksek
Uyaranlar) 1-10
Modiile Edilmis Degisken <200 Degisken

Cesitli TENS uygulamalar1 mevcuttur. Konvansiyonel (Geleneksel) TENS,
en sik kullanilan alt tipidir. Yiiksek frekans, kisa akim gecis siireli ve diisiik
amplitudlii elektriksel uyari verir. Kontraksiyon veya fazla rahatlik olusturmayacak
sekilde, sadece hafif karincalanma hissi olusturulacak sekilde elektrik akimi
uygulanir. Kalin miyelinli A alfa veya beta liflerini etkiler. Bdylece medulla
spinalis arka boynuzunda bulunan inhibitér noronlar1 aktive ederek A delta ve C

lifleriyle iletilen agr1 duyusunu inhibe ederek agri iletiminin {ist merkezlere
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ulagmasini engellemektedir (kap1 kontrol teorisi). Uygulamanin etkisi 30 dk i¢inde

goriilmeye baslanir. Tedavi bitiminden iki saat sonra etki sonlanir (59).

Akupunktur benzeri TENS veya Transkutanoz elektriksel akupunktur noktasi
stimiilasyonunun (TEAS), akupunktur noktalar1 hedef alinarak uygulanan elektrik
akim yontemidir. Akupunktur noktalarinin 6zel elektriksel nitelikleri olduguna
inanilmaktadir. Ornegin artmis iletkenlik, azaltilmis direng ve yiiksek elektrik
potansiyeli gibi 6zellikleri olduguna inanilir. TEAS’da, diisiik frekansh, yiiksek
siddetli akim verilir. Bir ¢esit akupunkturun elektrotlarla uygulanmasidir. Akim
siddeti hastanin tolere edecegi maksimum seviyede uygulanir, yani hastadan
hastaya degisiklik gosterebilir. Kontraksiyon olusumuna sebep olur. Kiiciik capli C
liflerini etkiler. Etki siiresi birkag¢ saate kadar stirebilir. Tedavi bitiminden birkag

saat sonra daha bu etki devam eder (59).

Akupunkturun SP tedavisindeki faydalar1 bilinmektedir. Arastirmacilar,
akupunkturun beyin fonksiyonlarini eski haline getirmek i¢in ¢oklu sinyal yollarini
aktive ettigini ortaya ¢ikardi. Bazi uzmanlar ayrica akupunkturun etkinliginin
otonom sinir sistemindeki dengenin ayarlanmasindan kaynaklandigini 6ne stirdiiler.
TEAS, invazif olmayan bir yaklagimdir ve onu akupunktur i¢in yeni bir alternatif
haline getirir (59). Astim ve kronik obstriiktif akciger hastaliginin tedavisinde,
agrinin giderilmesinde, kas kuvvetinin arttirilmasinda ve inme sonrasi motor
fonksiyonlarin iyilestirilmesinde kullanilmaktadir. TEAS'In beyin hasar1 sonrasi
spastisiteyi iyilestirmede giivenli ve etkili oldugunu bilinmektedir. Cocuklarda
uygulanmastyla ilgili olarak, bir ¢alisma, otizmli ¢ocuklarin tedavisinde TEAS'
benimsemis ve pasif ve mesafeli davraniglar sergileyenlerde etkili oldugunu
bulmustur (59,60). Su anda, TEAS'in SP'deki etkinligi i¢in sinirli kanit bulundu.
Motor fonksiyonlarin iyilestirilmesi tizerindeki yararli etkileri ve noninvaziv
ozelligi nedeniyle TEAS, SP'li ¢ocuklar i¢in potansiyel bir modalite olabilir. Daha
erken miidahaleler, daha iyi spastisite kontrolii ve beyin gelisimi nedeniyle daha iyi
sonug verir.1 Bir calismada erken ¢ocukluk donemindeki SP'li ¢ocuklarda, TEAS'n
geleneksel egzersiz tedavisine ek olarak uygulanmasi ile motor fonksiyonlart ve 6z

bakim becerilerini iyilestirmede etkili olabilecegini bildirilmistir (59).

Konvansiyonel TENS'e gore dezavantaji etkisinin daha geg ortaya ¢imasidir.

Avantaji ise etkinliginin daha uzun stirmesidir. Bu uzun siire rahatlamanin altinda
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yatan mekanizma, uygulanan elektrik akiminin endorfin salinimina sebep olmasi

ile agiklanmaktadir. Tedavi siiresi genellikle 30-60 dakikadir (48).

Kisa, siddetli TENS (Hiperstimiilasyon), yiiksek frekans ve yliksek siddette
akim uygulanmasi ile C liflerinin active olmasi saglanir. Kisa kisa ve giiclii uyart
verildigi i¢in katlanilmasi zor bir yontemdir. Bu yiizden uygulanan akim siddeti
kisiden kisiye degisebilir. Tetanik ve belirgin kas kontraksiyonu olusturur. Tedavi
stireleri maksimum 15-30 dakikadir, ¢ok nadir bu siirenin stiine ¢ikilir. Kisa
siddetli TENS'de nokta stimiilatorii kullanilmasi tercih edilir (48).

Yiiksek yogunluklu ardil pulsasyonlu TENS (patlayici uyaran), birbirini
izleyen yiiksek ve algak frekansl akim uygulanir. Kas kontraksiyonu olusur. Tedavi
stiresi 30-60 dakika arasindadir (48).

Modiile edilmis TENS, frekans, dalga boyu ve amplitiid gibi parametreler
cihaz tarafindan ayarlanir. Boylece hem konvansiyonel sekil hem de akupunktur
benzeri sekil birlikte uygulanmis olur. Avantaji hem yiizeyel hem derin sinir
liflerinin uyarilmasidir. Agr1 kontroliinlin yani sira eklem hareket agikligi

tedavisinde de kullanilmaktadir(48).

Son yillarda elektrik stimiilasyonu olan néromuskiiler elektrik stimiilasyonu
(NMES) uygulamalan dikkat ¢ekmektedir. NMES, SP’de spastik kasi gevsetme
veya antagonist kasi kuvvetlendirme amaciyla kullanilabilmektedir. NMES'in
Ozellikle oturma kontrolii igin st ekstremitelere uygulanmasi sonucunda
cocuklarda motor kontroliiniin iyilestirilmesine katki sagladigi bilinmektedir.
NMES'in yiirlime yetenegini gelistirmeye katki saglamasi icin alt ektremetilere

uygulandigi da rapor edilmistir (48).

SP'li ¢ocuklarda uygulanan bir diger elektroterapi yontemi Yiiksek Voltaj
Kesikli Galvanik Stimiilasyon (YVKGS) uygulamasidir. YVKGS ilk kez 1945
yilinda Haislip tarafindan gelistirilmistir. YVKGS spastisite inhibisyonu, kas
giiclendirme, kas kan akisin1 diizenleme ve innerve edilen kasin atrofisini azaltmak
amact ile kullanilmaktadir (61). Kas kuvvetini artirabilmek ve resiprokal
inhibisyonu saglayabilmek i¢in bir kasta maksimal kontraksiyonu acgiga
¢ikarabilmek onemlidir (62). YVKGS, c¢ok kisa olan atim siiresi ve diisiik ortalama
akimi sayesinde daha az rahatsizlik hissine neden olup daha derine penetre

olabilmektedir. Daha derine penetre olmasi sayesinde de daha fazla motor iiniti
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atesleyerek daha gii¢lii kontraksiyonu ortaya ¢ikarabilmektedir. YVKGS'nin ultra
kisa darbe siiresinin avantaji duyusal sinir liflerinin uyarilmasiyla ilgilidir. A-delta
ve C duyu aksonlarinin uyarilma sansi azalir, boylece hasta konforu artar (63). Bu
uygulama diger uygulamalara gore daha iyi tolere edilebilir ve daha az agrilidir. Bu
nedenlerden dolayr bu uygulama sayesinde hastalardan daha kuvvetli
kontraksiyonlar alinabilmektedir (62). YVKGS’nin sirt ve kal¢a bolgelerine
uygulanmasi ile denge problemlerinin diizeldigi iyilesmenin sadece egzersiz
uygulananlara gore daha iyi oldugu bildirilmistir (48). Wong 1986 yilinda, Y VKGS
ile literatiirde daha sik kullanilan diisiik voltaj NMES’yi karsilagtirmis ve YVKGS
akimimin daha az rahatsizlik hissi ile daha fazla gii¢ iiretebilece§i sonucuna

varmistir (62).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, 14.07.2021 tarihli, 2021/24 karar numarali Bolu Abant Izzet
Baysal Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu karar1 ile onaylanmustir.

3.1 Deney Hayvanlarinin Temini ve Deney Gruplarinin

Olusturulmasi

Calismada Wistar albino cinsi (200-250 gr) 2- 4 aylik erkek siganlar (rat)
kullanilmistir. Calismada kullanilan deney hayvanlar1 BAIBU Deney Hayvanlari
Uygulama Arastirma Merkezinden temin edilmistir. Hayvanlar c¢alisma
baslayincaya kadar ve ¢alisma siiresince Deney Hayvanlar1 Uygulama Arastirma
Merkezinde, 12 saat aydinlik/karanlik, nispi nemi %60-70 olan ortamda tutulmus
ve ad libitum beslenmislerdir.

Calismada toplam 40 adet sigan kullanilmis ve rastgele segilerek 5 gruba
ayrilmiglardir. Her grupta 8 adet erkek sigan yer almistir (n=8). Gruptaki denek
sayilart Power analizine gore hesaplanarak (ss = 2 ve p = 0,80) belirlenmistir.

Calisma gruplar1 ve uygulanan islemler Tablo 3-1’de agiklanmustir.

Tablo 3.1. Deney gruplar1 ve uygulanan islemler

No Grup Ad1 Uygulanan islemler

. Grup 1 (G1): YVKGS | Bu gruba 20 dk YVKGS uygulandiktan sonra,
grubu (Calisma) 180 dk ECoG kaydi alind.

. Grup 2 (G2): TENS Bu gruba 20 dk TENS uygulandiktan sonra,
grubu (Calisma) 180 dk ECoG kaydi alind.
Grup 3 (G3): Penicilin- | Bu gruptaki hayvanlara 30 dk bazal aktivite

. G Grubu (Negatif kaydir alindiktan sonra penicilin-G ile epilepsi
Kontrol) modeli olusturulup 180 dakika ECoG kaydi

alind1.
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Grup 4 (G4): Penicilin- | YVKGS  uygulamasi 20 dk boyunca
G + YVKGA Grubu uygulandiktan sonra, Penicilin-G ile epilepsi
(calisma) modeli olusturuldu ve 180 dakika ECoG kaydi

alindi.

Grup 5 (G5): Penicilin- | TENS  uygulamasi 20 dk  boyunca

G + Tens Grubu uygulandiktan sonra, Penicilin-G ile epilepsi
(calisma) modeli olusturuldu ve 180 dakika ECoG kaydi
alindi.

3.2 YVKGS ve TENS Isleminin Uygulanmasi

Elektriksel agr1 tedavisinde, agri kontrolii i¢in cilde elektrik akimi

uygulanir.

YVKGS ve TENS uygulamalar1 kaslarin biiyiik oldugu ve uygulama

kolaylig1 agisindan siganlarin sirt bolgelerine yapildi.

Uygulama oOncesi, anestezi altindaki denek hareket etmeyecek sekilde

sabitlendi ve uygulama bolgesi akim gecisinin kolayligi i¢in tiraglandi.

Elektrotlar kiiciiltiilerek iletkenligi arttirmak amaciyla jel siiriilmesi
ardindan gerekli bolgeye sabitlendi. Elektrotlarin st  bolgesinde

konumlandirilmasi Fotograf 3.1°de gdsterilmektedir.
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Fotograf 3.1. Sicanlarin Sirt Bolgelerine TENS Uygulamast

e Bolgedeki kas gruplarinda kontraksiyon go6zlemlenene kadar, akim
arttirilarak uygulandi. Uygulama sirasindaki galvanik akim monitorii

Fotograf 3.2°de gosterilmektedir.
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Fotograf 3.2. Uygulama Sirasinda Akim Monitorii Goriintlisti

e Kontraksiyon gozlenmesi ardindan mevcut akim 20 dk boyunca
uygulanmaya devam edildi. YVKGS uygulamasi Fotograf 3.3’de

gosterilmektedir.

Fotograf 3.3. YVKGS uygulamalari
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3.3 Korteks Bolgesine Elektrotlarin Yerlestirilmesi ve ECoG
Kaydinin Alinmasi

e Urethan anestezi (1.25 g/kg) altindaki denegin beyin bdlgesinin (operasyon
bolgesi) lstiinde yer alan tiiylii deri (operasyon bdlgesi) tras edildikten
sonra, bas bdlgesinin sabitlestirilebilmesi i¢in denek sterotaksik alete

yerlestirildi.

e Cerrahi islem Oncesi operasyon bolgesine asepsi — antisepsi uygulamasi

yapilarak deri ylizeyi sterilize edildi (Fotograf 3.4).
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Sekil 3.1. Denegin Kafatasinin Sterilize Edilmis Hali

e Streotaksik alete yerlestirilen Hamilton mikro enjektor ile Bregma ve

Lambda bolgelerinin koordinatlar1 alind1 ve denegin basi hareket ettirilerek
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koordinatlar  esitlendi (sifirlama). Daha sonra bregma bolgesi

koordinatlarinin 1,5-2 mm lateraline, 1 mm anterioruna gidilerek bu kafatasi

bolgesi isaretlendi.

e Drill yardimi ile bu isaretlenen bolge ve ¢evresi acildi (Fotograf 3.5.).
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Fotograf 3.4. Elektrotlarin Yerlestirilecegi Kafatas1 Bolgesinin A¢ilmis Hali

e Bu bolgenin genis agilmasinin sebebi, yerlestirilecek elektrotlarin

kafatasina degmemesini saglamaktir. Acildiktan sonra kanama varsa

temizlenir.
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e Dabha sonra ¢ift u¢lu elektrotlar bu acik bolgenin ylizeyine degecek sekilde
nazikge yerlestirildi. Yerlestirdikten sonra kayit baslatildi ve 5 dk boyunca
beynin bazal aktivitesi kaydedildi.

e Bazal aktivite kaydi sonrasi streotaksik alette yerlesmis olan Hamilton
enjektdre 2 mikrolitre Penisilin-G (500 1U/2.5 ul, i.c.) gekildi. Enjektor ucu
bregma bolgesinin  1,5-2 mm lateraline, 1 mm anterioruna
konumlandirildiktan sonra 1,5-2 mm asagi (central) indirilerek korteks
bolgesinin i¢ine enjektdrde bulunan Penisilin-G enjeksiyonu yapildi.

Enjektor korteks icinde bir iki saniye bekletildikten sonra nazikge ¢ikartildi.

e Monitorde 1-10 dk iginde epileptik desarjlar (ndbet) gézlemlendi ve 3 saat

boyunca beyin aktivitesi Power lab sistemi ile kaydedildi.

e Negatif kontrol grubu deneklerine Penisilin-G yerine serum fizyolojik (SF,
I.p.) uygulanda.

e Kayitlarin analizi, Powerlab sistemindeki power spectral analiz ile

degerlendirildi.

3.4 Istatistiksel Olarak Verilerin Degerlendirilmesi

Epileptiform aktivite kayitlar1 beser dakikalik periyotlarla ortalamalari
alindiktan sonra analizleri yapildi. Veri analizi igin SPSS programi kullanildi.
Tanimlayici istatistikler normal dagilan veriler i¢in ortalama =+ standart sapma (x+
ss), normal dagilim gostermeyen veriler i¢in ise medyan (M) ve Q1-Q3 degerleri
olarak verildi. Sayimla belirlenen degiskenler i¢in % (ylizde) degeri hesaplandi.
Verilerin  dagilim  ozellikleri  Shapiro-Wilk normal dagilim testi ile
gerceklestirilmistir. Normal dagilima uyan degiskenler i¢in Tek yonlii Varyans
analizi yapilmistir. Posthoc test (¢oklu grup karsilastirma i¢in) Bonferonni ¢oklu
grup karsilastirmasit kullanilmistir. Normal dagilim gostermeyen degiskenler i¢in
Kruskal-Wallis H testi yapilmustir. ikili grup karsilastirmasi igin de Mann-Whitney
U testi yapildi. p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1 ECoG Kaydi Sonuglari

Toplamda 5 grubumuzun oldugu bu ¢alismada TENS ve Galvanik
uygulamalarinin epileptik nobetlere sebep olup olmadigini aragtirmak igin
deneklerden 3 saat boyunca ECoG kayitlar1 alindi. Bu kayit 5’er dakikalik
periyotlar halinde istatistiksel olarak degerlendirildi. ‘Diken Dalga Frekansi’ ve
‘Diken Dalga Genligi’ olmak iizere parametreler kaydedildi.

4.1.1 TENS Uygulamasmin Epileptiform Aktivitenin Diken Dalga
Frekans1 Uzerine Etkisi

Normal dagilim gostermeyen veriler Kruskal Wallis-Mann Whitney U testi

ile analiz edildiginde, gruplar arasinda anlaml farkliliklar vardi, p < 0.05. Tim

zaman periyotlarinin birlikte verildigi grafik Sekil 4.1°de gosterildi.
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Sekil 4.1. ECoG Kaydinin Tiim Zaman Periyotlarindaki ‘Diken Dalga Siklig1’

Zaman [Dakika]

Kruskal Wallis-Mann Whitney U Testi




Ug saat boyunca alinan ECoG kayit verilerini 5’er dakikalik periyotlar
halinde ayr1 ayr1 analiz ettigimizde verilerin normal dagilmadigim gordiik.

Kruskal Wallis -Mann Whitney U Testi ile inceledigimizde;

0-5 dk Zaman Periyodu: TENS+PEN grubundaki diken dalga sikliginin
TENS (p = 0, 020), GAL (p = 0,015), PEN (p = 0,028) ve GAL+PEN (p = 0,028)
gruplarindakinden daha fazla oldugu kaydedildi (Sekil 4.2 ve Tablo 4.1).
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Sekil 4.2. ECoG Kaydinin 0-5 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken Dalga
Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.1. ECoG kaydinin 0-5 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD | Median| Q1 Q3
Tens 6| 3,333 | 1,3721 | 3,000 | 2,250 | 4,550
Galvanik 7| 8,057 | 6,1533 | 8,200 | 1,400 |10,800
Penisilin 7 | 11,857 | 13,0715 | 10,000 | 0,400 |29,400
Tens Penisilin 8 | 29,750 | 18,0297 | 34,200 | 15,400 | 38,950
Galvanik Penisilin | 5| 7,680 | 9,0682 | 4,200 | 0,500 |16,600
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5-10 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,012) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,013), TENS+PEN (p = 0,037) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.3 ve Tablo 4.2).
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Sekil 4.3. ECoG Kaydinin 5-10 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken Dalga

Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.2. ECoG kaydinin 5-10 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga

siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N| Mean | STD | Median| Q1 Q3
Tens 6| 1,200 | 0,9121 | 0,900 | 0,500 | 2,150
Galvanik 7| 7,657 | 6,2404 | 7,400 | 0,400 | 13,200
Penisilin 7 | 44,857 | 30,1131 | 55,000 | 18,800 | 69,000
Tens Penisilin 8 | 33,625 | 27,5698 | 28,700 | 10,450 | 53,450
Galvanik Penisilin | 5| 58,200 | 21,2908 | 51,600 | 45,100 | 74,600
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10-15 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p =0,011) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.4 ve Tablo 4.3).
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Sekil 4.4. ECoG Kaydinin 10-15 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.3. ECoG kaydinin 10-15 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N| Mean | STD |Median| Q1 Q3
Tens 6| 1,167 | 0,9585 | 1,500 | 0,000 | 1,900
Galvanik 7| 7514 | 10,6564 | 2,800 | 1,000 | 9,800
Penisilin 7 155,171 | 16,6379 | 53,400 | 44,000 | 70,800
Tens Penisilin 8 139,150 | 30,1991 | 29,600 | 20,300 | 53,400
Galvanik Penisilin | 5| 93,560 | 45,9970 | 96,400 | 47,000 | 138,700
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15-20 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,007), TENS+PEN (p = 0,033) ve GAL+PEN (p = 0,011) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p = 0,005) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.5 ve Tablo 4.4).
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Sekil 4.5. ECoG Kaydinin 15-20 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilagtirilmasi

Tablo 4.4. ECoG kaydinin 15-20 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu (p<0,05)

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 12,767 | 18,9092 4,400 2,150 23,600
Galvanik 7| 4,971 5,3122 3,200 0,000 7,600
Penisilin 7 | 62,000 | 20,2458 | 63,000 | 45,200 | 80,400
Tens Penisilin 8 | 46,975 | 38,0575 | 41,600 | 12,400 | 74,350
Galvanik Penisilin 51 92,080 | 44,7181 | 76,600 | 52,200 | 139,700
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20-25 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p=0,010) ve GAL+PEN (p =0,018) gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi.
GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p =
0,003) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha az oldugu
gozlemlenmistir (Sekil 4.6 ve Tablo 4.5).
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Sekil 4.6. ECoG Kaydinin 20-25 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastiriimasi

Tablo 4.5. ECoG kaydinin 20-25 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 13,733 | 18,2777 3,800 0,450 35,550
Galvanik 7| 2,400 2,5456 1,600 0,400 5,800
Penisilin 7 | 55,829 | 29,8903 | 57,200 | 34,800 | 83,400
Tens Penisilin 8 | 42,400 | 36,4008 | 42,100 | 10,400 | 57,800
Galvanik Penisilin 51 79,840 | 38,9025 | 90,200 | 45,300 | 109,200
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25-30 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,004), TENS+PEN (p = 0,010) ve GAL+PEN (p = 0,010) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p = 0,003) ve GAL+PEN (p = 0,007) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.7 ve Tablo 4.6).
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Sekil 4.7. ECoG Kaydinin 25-30 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1” Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilagtirilmasi

Tablo 4.6. ECoG kaydinin 25-30 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 5067 | 7,1918 3,200 0,600 7,700
Galvanik 7| 1,714 | 2,2770 0,600 0,000 2,600
Penisilin 7 | 44,657 | 23,8310 | 38,400 | 25,000 | 58,000
Tens Penisilin 8 | 49,250 | 46,3493 | 41,400 | 23,650 | 50,050
Galvanik Penisilin 5| 70,840 | 42,1871 | 72,000 | 33,900 | 107,200
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30-35 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,004) ve GAL+PEN (p = 0,017) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,007) gruplarindakinden daha
az oldugu gozlemlenmistir. PEN grubundaki diken dalga sikliginin ise TENS+PEN
(p = 0,049) grubundakinden daha az oldugu rapor edildi (Sekil 4.8 ve Tablo 4.7).

125,00
100,00
75,00 o

50,00 !

25,00

30-35 dk

13

i .
i

Tens Galvanik Penisilin Tens -Penisilin -~ Galvanik-Penisilin

00

Gruplar

Kruskal Wallis-Mann Whitney U Testi

Sekil 4.8. ECoG Kaydinin 30-35 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.7. ECoG kaydinin 30-35 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 4,000 4,2539 3,400 0,000 7,900
Galvanik 71 1571 2,6037 0,800 0,000 2,200
Penisilin 7 | 46,971 | 15,4762 | 43,800 | 31,600 | 52,800
Tens Penisilin 8 | 38,250 | 39,5348 | 30,000 | 14,350 | 39,600
Galvanik Penisilin 5| 77,080 | 45,7359 | 96,600 | 31,700 | 112,700

49




35-40 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,014) ve GAL+PEN (p = 0,017) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,004), TENS+PEN (p = 0,005) ve GAL+PEN (p = 0,007) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.9 ve Tablo 4.8).
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Sekil 4.9. ECoG Kaydinin 35-40 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.8. ECoG kaydinin 35-40 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 5,100 7,8003 0,600 0,000 | 12,850
Galvanik 7| 4,143 6,9663 1,400 0,000 | 6,800
Penisilin 7 | 45,057 | 25,9321 | 46,000 | 32,400 | 53,400
Tens Penisilin 8 | 38,925 | 42,0167 | 29,700 9,050 | 53,450
Galvanik Penisilin 5] 69,080 | 37,3054 | 85,000 | 34,400 | 95,800
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40-45 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,007), TENS+PEN (p = 0,014) ve GAL+PEN (p = 0,017) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p = 0,005) ve GAL+PEN (p = 0,011) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.10 ve Tablo 4.9).
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Sekil 4.10. ECoG Kaydinin 40-45 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilagtirilmasi

Tablo 4.9. ECoG kaydinin 40-45 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 6,767 9,4720 1,600 0,000 17,250
Galvanik 7| 2,829 3,8148 1,000 0,000 6,200
Penisilin 7| 47,429 | 24,1855 | 41,600 | 34,600 | 56,000
Tens Penisilin 8 | 36,300 | 32,8479 | 29,300 | 12,650 | 48,650
Galvanik Penisilin 51 91,280 | 51,8545 | 119,400 | 43,900 | 124,600
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45-50 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,043) ve GAL+PEN (p = 0,017) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha az oldugu
gozlemlenmistir (Sekil 4.11 ve Tablo 4.10).
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Sekil 4.11. ECoG Kaydinin 45-50 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilagtirilmasi

Tablo 4.10. ECoG kaydinin 45-50 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga

siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 6,167 | 9,5778 0,100 0,000 17,300
Galvanik 7| 3,286 1,8252 3,400 2,200 4,200
Penisilin 7 | 44,486 | 22,4680 | 42,600 | 23,200 | 55,200
Tens Penisilin 8| 32,975 | 34,9359 | 22,100 | 4,000 | 62,150
Galvanik Penisilin | 5| 77,160 | 53,6780 | 74,400 | 29,200 | 126,500
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50-55 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p=0,003) ve GAL+PEN (p =0,006) gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi.
GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p =
0,011) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha az oldugu
gozlemlenmistir (Sekil 4.12 ve Tablo 4.11).
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Sekil 4.12. ECoG Kaydinin 50-55 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.11. ECoG kaydinin 50-55 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 5,667 8,3758 0,700 0,000 15,150
Galvanik 7 | 1,600 1,9494 1,400 0,000 2,000
Penisilin 7| 39,743 | 16,5169 | 34,600 | 21,000 | 56,200
Tens Penisilin 8 | 34,050 | 34,5038 | 19,200 9,550 66,150
Galvanik Penisilin 5| 72,720 | 40,3060 | 76,000 | 36,500 | 107,300
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55-60 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,014) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p =0,015) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.13 ve Tablo 4.12).
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Sekil 4.13. ECoG Kaydinin 55-60 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken

Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.12. ECoG kaydimnin 55-60 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 4967 | 6,9032 1,100 0,000 | 13,300
Galvanik 7| 2,657 | 3,4307 1,600 0,200 3,400
Penisilin 7| 39,543 | 23,2860 | 29,200 | 17,000 | 62,000
Tens Penisilin 8 | 36,300 | 32,7109 | 23,200 | 15,450 | 66,800
Galvanik Penisilin 5| 65,720 | 47,7666 | 58,800 | 30,200 | 104,700
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60-65 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,014) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p = 0,009) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.14 ve Tablo 4.13).
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Sekil 4.14. ECoG Kaydinin 60-65 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken

Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.13. ECoG kaydimin 60-65 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,800 2,7914 0,400 0,000 4,000
Galvanik 7| 1,429 2,5204 0,200 0,000 2,400
Penisilin 7| 36,429 | 23,9398 | 36,400 | 10,200 | 58,400
Tens Penisilin 8 | 35,700 | 34,5402 | 24,600 | 14,750 | 46,600
Galvanik Penisilin 5| 58,760 | 44,2889 | 34,200 | 28,000 | 101,800

55




65-70 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,011) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p=0,011) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.15 ve Tablo 4.14).
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Sekil 4.15. ECoG Kaydinin 65-70 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1” Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.14. ECoG kaydimin 65-70 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,400 2,6046 0,200 0,000 | 2,700
Galvanik 7| 0,829 0,7251 0,800 0,000 1,400
Penisilin 7| 33,629 | 17,5182 | 37,800 | 17,400 | 52,200
Tens Penisilin 8 | 36,725 | 33,2748 | 28,500 | 12,200 | 54,650
Galvanik Penisilin 5| 55,840 | 45,2348 | 35,600 | 27,800 | 94,000
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70-75 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,004), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,005) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,004), TENS+PEN (p =0,001) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.16 ve Tablo 4.15).
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Sekil 4.16. ECoG Kaydinin 70-75 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.15. ECoG kaydimin 70-75 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,400 3,3323 0,000 0,000 2,200
Galvanik 7 1,771 2,6367 0,600 0,000 4,400
Penisilin 7 | 39,029 | 26,2136 | 43,400 | 10,600 | 55,200
Tens Penisilin 8 | 49,600 | 37,4115 | 36,200 | 20,650 | 86,200
Galvanik Penisilin 51| 52,480 | 44,3736 | 37,800 | 26,800 | 85,500
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75-80 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,004), TENS+PEN (p = 0,004) ve GAL+PEN (p = 0,007) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.17 ve Tablo 4.16).
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Sekil 4.17. ECoG Kaydinin 75-80 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.16. ECoG kaydimin 75-80 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,300 2,3858 0,100 0,000 | 2,700
Galvanik 7| 3,743 8,9441 0,200 0,000 1,000
Penisilin 7 | 38,629 | 25,1543 | 34,400 | 13,600 | 62,600
Tens Penisilin 8 | 36,100 | 24,9220 | 34,300 | 12,350 | 52,750
Galvanik Penisilin 5| 54,400 | 51,9228 | 33,200 | 26,100 | 93,300
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80-85 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.18 ve Tablo 4.17).
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Sekil 4.18. ECoG Kaydinin 80-85 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.17. ECoG kaydimin 80-85 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,133 1,8184 0,100 0,000 | 2,750
Galvanik 7| 2,857 5,9986 0,000 0,000 | 3,200
Penisilin 7| 33,571 | 19,1984 | 42,400 | 17,600 | 48,800
Tens Penisilin 8 | 30,350 | 14,7457 | 22,900 | 19,600 | 45,400
Galvanik Penisilin 5| 48,480 | 45,6289 | 30,600 | 25,500 | 80,400
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85-90 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p =0,001) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.19 ve Tablo 4.18).
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Sekil 4.19. ECoG Kaydinin 85-90 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.18. ECoG kaydimin 85-90 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,733 1,7963 0,000 0,000 1,100
Galvanik 7| 2,486 3,8641 0,000 0,000 4,800
Penisilin 7 | 38571 | 11,2531 | 39,800 | 35,800 | 48,800
Tens Penisilin 8 | 31,825 | 15,4552 | 23,800 | 20,450 | 46,800
Galvanik Penisilin 5| 45,160 | 37,1794 | 31,600 | 24,700 | 72,400
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90-95 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p =0,001) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.20 ve Tablo 4.19).
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Sekil 4.20. ECoG Kaydinin 90-95 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken

Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.19. ECoG kaydimnin 90-95 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
siklig1” parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,667 1,6330 0,000 0,000 1,000
Galvanik 7| 2,143 3,2736 0,000 0,000 4,200
Penisilin 7| 31,943 | 14,8686 | 31,200 | 18,400 | 44,200
Tens Penisilin 8 | 30,600 | 14,2997 | 22,600 | 19,000 | 46,750
Galvanik Penisilin 5] 41,040 | 32,6605 | 31,600 | 21,500 | 65,300
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95-100 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin PEN
(p =0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,005) gruplarindakinden
daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga sikliginin ise PEN (p =
0,002), TENS+PEN (p =0,001) ve GAL+PEN (p = 0,004) gruplarindakinden daha
az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.21 ve Tablo 4.20).
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Sekil 4.21. ECoG Kaydinin 95-100 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.20. ECoG kaydinin 95-100 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,600 1,2000 0,000 0,000 1,200
Galvanik 7| 2114 3,0174 0,400 0,000 4,000
Penisilin 7 | 43,543 | 19,9097 | 42,000 | 33,200 | 51,600
Tens Penisilin 8 | 28,925 | 14,8874 | 20,300 | 18,600 | 44,450
Galvanik Penisilin 5| 42,040 | 30,1501 | 34,800 | 20,500 | 67,200
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100-105 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,001) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.22 ve Tablo 4.21).
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Sekil 4.22. ECoG Kaydinin 100-105 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.21. ECoG kaydmin 100-105 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,700 1,3431 0,100 0,000 1,300
Galvanik 7| 2,314 3,1955 1,200 0,000 5,600
Penisilin 7 | 40,286 | 17,8003 | 44,800 | 27,400 | 51,400
Tens Penisilin 8| 27,975 | 11,3935 | 22,600 | 19,150 | 38,850
Galvanik Penisilin 5135960 | 17,8871 | 33,600 | 20,300 | 52,800
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105-110 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,004), TENS+PEN (p = 0,007) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.23 ve Tablo 4.22).
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Sekil 4.23. ECoG Kaydinin 105-110 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.22. ECoG kaydimnin 105-110 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,533 1,0250 0,100 0,000 0,950
Galvanik 7| 4,257 7,5602 0,000 0,000 7,600
Penisilin 7| 39,286 | 17,5423 | 40,600 | 18,200 | 53,400
Tens Penisilin 8 | 24,075 | 10,2817 | 18,400 | 15,950 | 36,300
Galvanik Penisilin 531,800 | 10,5594 | 31,600 | 22,500 | 41,200
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110-115 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,005) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gozlemlenmistir. Ayrica, PEN grubundaki diken
dalga sikliginin TENS+PEN grubundakinden daha fazla oldugu da kaydedildi, p =
0,021 (Sekil 4.24 ve Tablo 4.23).
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Sekil 4.24. ECoG Kaydinin 110-115 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.23. ECoG kaydimin 110-115 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,600 0,8198 0,200 0,000 1,400
Galvanik 7 | 3,086 5,3064 0,400 0,000 3,800
Penisilin 7 | 39,600 | 13,7045 | 39,400 | 36,600 | 49,000
Tens Penisilin 8 | 21,025 | 11,2618 | 18,900 | 14,250 | 30,800
Galvanik Penisilin 5| 33,000 | 9,3220 35,600 | 24,800 | 39,900
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115-120 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,006) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,005) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gozlemlenmistir. Ayrica, PEN grubundaki diken
dalga sikliginin TENS+PEN grubundakinden daha fazla oldugu da kaydedildi, p =
0,008 (Sekil 4.25 ve Tablo 4.24).
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Sekil 4.25. ECoG Kaydinin 115-120 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.24. ECoG kaydimin 115-120 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,467 0,5164 0,400 0,000 1,000
Galvanik 7 | 3,600 4,2911 0,800 0,000 8,400
Penisilin 7 (41,171 | 11,3856 | 39,800 | 38,200 | 51,800
Tens Penisilin 8 | 20,375 | 12,0363 | 18,400 | 13,550 | 29,400
Galvanik Penisilin 51 29,200 | 9,3220 29,600 | 22,100 | 36,100
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120-125 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,004) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,005) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gozlemlenmistir. Ayrica, PEN grubundaki diken
dalga sikliginin TENS+PEN grubundakinden daha fazla oldugu da kaydedildi, p =
0,015 (Sekil 4.26 ve Tablo 4.25).
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Sekil 4.26. ECoG Kaydinin 120-125 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.25. ECoG kaydimin 120-125 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,900 1,1916 0,200 0,150 | 2,200
Galvanik 7| 3,457 3,9391 3,200 0,000 | 5,400
Penisilin 7 | 35914 | 10,3343 | 40,800 | 22,600 | 43,800
Tens Penisilin 8 | 19,975 | 12,9559 | 18,000 | 11,250 | 31,250
Galvanik Penisilin 51 29,080 | 9,5515 29,200 | 20,900 | 37,200
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125-130 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,005)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligimin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,003) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.27 ve Tablo 4.26).
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Sekil 4.27. ECoG Kaydinin 125-130 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.26. ECoG kaydimin 125-130 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,633 1,1343 0,000 0,000 1,450
Galvanik 7| 1,686 2,2327 1,000 0,000 | 4,000
Penisilin 7| 32,486 | 9,4565 37,000 | 23,200 | 37,400
Tens Penisilin 8 | 19,800 | 12,6161 | 17,500 9,500 | 31,200
Galvanik Penisilin 5| 34,640 | 12,5685 | 32,800 | 24,000 | 46,200
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130-135 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,004) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.28 ve Tablo 4.27).
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Sekil 4.28. ECoG Kaydinin 130-135 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.27. ECoG kaydimin 130-135 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,300 0,7348 0,000 0,000 | 0,450
Galvanik 71 1,771 1,7830 1,400 0,000 | 2,400
Penisilin 7| 32,714 | 13,1934 | 38,800 | 27,000 | 40,800
Tens Penisilin 8 | 20,475 | 14,7930 | 17,100 | 10,250 | 31,500
Galvanik Penisilin 5| 38,160 | 18,1369 | 30,800 | 23,700 | 56,300
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135-140 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,005)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,004) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.29 ve Tablo 4.28).
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Sekil 4.29. ECoG Kaydinin 135-140 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilagtirilmasi

Tablo 4.28. ECoG kaydinin 135-140 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken

dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0433 0,9668 0,000 0,000 0,750
Galvanik 7 2171 2,4858 0,800 0,000 4,800
Penisilin 7 | 28,943 | 14,7127 | 36,600 | 13,400 | 39,400
Tens Penisilin 8 | 21,550 | 15,9423 | 17,100 9,150 | 32,000
Galvanik Penisilin 51 31,440 | 9,1262 35,400 | 23,700 | 37,200
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140-145 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
GAL (p = 0,039), PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p =
0,006) gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,009), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.30 ve Tablo 4.29).
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Sekil 4.30. ECoG Kaydinin 140-145 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.29. ECoG kaydinin 140-145 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken

dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,267 0,4676 0,100 0,000 | 0,450
Galvanik 7| 2,143 2,4785 0,600 0,200 | 4,000
Penisilin 7 | 26,429 | 15,2501 | 33,800 5,600 | 37,400
Tens Penisilin 8| 21,675 | 14,3670 | 18,000 9,900 | 32,250
Galvanik Penisilin 5| 28,600 | 7,7460 30,000 | 22,700 | 33,800
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145-150 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,001) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.31 ve Tablo 4.30).
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Sekil 4.31. ECoG Kaydinin 145-150 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.30. ECoG kaydimin 145-150 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,500 0,9445 0,100 0,000 0,900
Galvanik 7| 2,314 2,4735 2,200 0,000 3,600
Penisilin 7 | 26,914 | 15,0403 | 33,800 8,200 | 36,800
Tens Penisilin 8 | 20,925 | 12,2707 | 18,700 9,750 | 30,600
Galvanik Penisilin 5| 28,000 | 8,3066 29,800 | 20,400 | 34,700
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150-155 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligimin ise PEN (p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.32 ve Tablo 4.31).
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Sekil 4.32. ECoG Kaydinin 150-155 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.31. ECoG kaydimin 150-155 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,467 0,6532 0,100 0,000 1,250
Galvanik 7| 2,343 2,6900 2,200 0,200 3,000
Penisilin 7 | 33,229 | 15,7951 | 34,000 | 30,200 | 42,200
Tens Penisilin 8 | 18,725 | 13,1122 17,200 8,100 | 29,750
Galvanik Penisilin 5| 26,680 | 5,0923 28,200 | 22,700 | 29,900
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155-160 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,004) ve GAL+PEN (p = 0,005)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,007), TENS+PEN (p = 0,008) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.33 ve Tablo 4.32).
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Sekil 4.33. ECoG Kaydinin 155-160 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.32. ECoG kaydimin 155-160 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,333 2,4905 0,000 0,000 | 2,900
Galvanik 71 1,571 2,0766 0,800 0,000 | 2,600
Penisilin 7| 33,829 | 16,7879 | 33,600 | 33,000 | 43,800
Tens Penisilin 8 | 18,625 | 12,7384 | 16,100 | 11,050 | 30,900
Galvanik Penisilin 5| 31,160 | 10,2863 | 33,000 | 21,200 | 40,200
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160-165 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,004), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.34 ve Tablo 4.33).
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Sekil 4.34. ECoG Kaydinin 160-165 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastiriimasi

Tablo 4.33. ECoG kaydimin 160-165 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,167 1,9075 0,200 0,000 2,550
Galvanik 7| 1514 2,9707 0,000 0,000 2,200
Penisilin 7 | 35514 | 19,2876 | 35,600 | 32,400 | 43,800
Tens Penisilin 8| 19,425 | 11,0854 | 16,800 | 11,650 | 30,050
Galvanik Penisilin 51 29,120 | 8,9595 32,200 | 20,300 | 36,400
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165-170 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,006), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,005)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,013), TENS+PEN (p = 0,003) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.35 ve Tablo 4.34).
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Sekil 4.35. ECoG Kaydinin 165-170 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilagtirilmasi

Tablo 4.34. ECoG kaydmin 165-170 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,067 1,6955 0,000 0,000 2,900
Galvanik 7 | 2,057 2,0387 1,400 0,200 4,600
Penisilin 7 | 32,600 | 16,5469 | 35,400 | 24,600 | 46,000
Tens Penisilin 8 | 17,775 | 11,5429 14,900 8,850 | 30,150
Galvanik Penisilin 51 29,600 | 10,1931 | 34,000 | 19,600 | 37,400
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170-175 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,005)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligimin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,003) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir (Sekil 4.36 ve Tablo 4.35).
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Sekil 4.36. ECoG Kaydinin 170-175 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.35. ECoG kaydimin 170-175 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,667 1,0633 0,0000 0,000 1,800
Galvanik 7| 2,257 3,5883 1,400 0,000 | 2,000
Penisilin 7| 34,886 | 12,4514 | 35,800 | 31,600 | 45,800
Tens Penisilin 8| 17,800 | 11,9001 | 15,100 7,200 | 29,900
Galvanik Penisilin 5| 27,800 | 7,6655 29,600 | 22,000 | 32,700
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175-180 dk Zaman Periyodu: TENS grubundaki diken dalga sikliginin
PEN (p = 0,003), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,006)
gruplarindakinden daha az oldugu kaydedildi. GAL grubundaki diken dalga
sikligiin ise PEN (p = 0,002), TENS+PEN (p = 0,002) ve GAL+PEN (p = 0,004)
gruplarindakinden daha az oldugu gézlemlenmistir. Ayrica PEN grubundaki diken
dalga sikliginin TENS+PEN grubundakinden daha fazla oldugu kaydedildi, p =
0,021 (Sekil 4.37 ve Tablo 4.36).
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Sekil 4.37. ECoG Kaydinin 175-180 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Siklig1® Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.36. ECoG kaydimin 175-180 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga siklig1’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,467 | 0,6532 0,1000 0,0000 1,2500
Galvanik 7| 1,486 | 2,8818 0,6000 0,2000 0,6000
Penisilin 7 | 31,605 | 10,2012 | 29,6000 | 29,3333 | 34,5000
Tens Penisilin 8 | 16,292 | 12,2123 | 13,3333 | 8,3750 | 20,4583
Galvanik Penisilin 530,160 | 8,8796 | 34,4000 | 21,4000 | 36,8000
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Tim gruplardaki deneklerin diken dalga frekanslarinin maksimum degerleri

Sekil 4.38’de gosterilmektedir.

Frekans Maksimum Degerleri

/\

Maximum

G

s

P

Sekil 4.38. Tim Gruplardaki Deneklerin Diken Dalga Sikliklarinin Maksimum
Degerleri
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4.1.2 TENS ve Galvanik Akim Uygulamalarimin Epileptiform
Aktivitenin Diken Dalga Genligi Uzerine Etkisi

Normal dagilim gostermeyen veriler Kruskal Wallis Testi ile analiz
edildiginde, gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi. Tim zaman

periyotlarinin birlikte verildigi grafik Sekil 4.39°da gosterilmektedir.
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Kruskal Wallis Testi

Sekil 4.39. ECoG Kaydinin Tiim Zaman Periyotlarindaki ‘Diken Dalga Genligi’

Parametresinin Gruplar Arasi1 Karsilastirilmasi
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Ug saat boyunca alinan ECoG kayit verilerini 5’er dakikalik periyotlar
halinde ayr1 ayr1 analiz ettigimizde verilerin normal dagilmadigim gordiik.

Kruskal Wallis Testi ile inceledigimizde;

0-5 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p
= 0,369 (Sekil 4.40 ve Tablo 4.37).
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Sekil 4.40. ECoG Kaydinin 0-5 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken Dalga
Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.37. ECoG kaydimin 0-5 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,125 | 0,4994 | 1,1825 | 0,6940 | 1,5727
Galvanik 7| 0,644 | 0,2134 | 0,5842 | 0,5152 | 0,7595
Penisilin 71,259 | 0,6230 | 1,1713 | 0,9259 | 1,4354
Tens Penisilin 8| 1,463 | 1,3177 | 1,1056 | 0,3948 | 2,3376
Galvanik Penisilin 511265 | 1,2801 | 0,7295 | 0,4612 | 2,3354
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5-10 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlaml bir farka rastlanmadi, p =
0,155 (Sekil 4.41 ve Tablo 4.38).
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Sekil 4.41. ECoG Kaydinin 5-10 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.38. ECoG kaydinin 5-10 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,076 | 04350 1,2984 | 0,5264 | 1,4086
Galvanik 7| 0,622 | 0,2207 0,5354 | 0,4532 | 0,6958
Penisilin 7] 1558 | 09272  1,4875 | 0,5647 | 2,4884
Tens Penisilin 8| 0,7320 | 0,7320  1,0928 | 0,4035 | 1,4707
Galvanik Penisilin 5| 1022 | 0,5214  0,9510 | 0,5598 | 1,5203
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10-15 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,236 (Sekil 4.42 ve Tablo 4.39).
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Sekil 4.42. ECoG Kaydinin 10-15 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.39. ECoG kaydmin 10-15 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,062 | 0,4579 1,3573 | 0,4806 | 1,3573
Galvanik 71 0684 | 0,2228 | 0,6935 | 0,5166 | 0,8280
Penisilin 7| 1,468 | 0,6881 1,2963 | 0,9319 | 2,2634
Tens Penisilin 8 | 1,110 | 0,7499 0,9899 0,4416 | 1,8191
Galvanik Penisilin 51 0,979 | 0,3634 1,0044 0,6458 | 1,3001
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15-20 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,104 (Sekil 4.43 ve Tablo 4.40).

3,00
250

2,00

33

™ =
S0 *32

00

15-20 dk
o

Tens Galvanik Penisilin Tens-Penisilin -~ Galvanik-Penisilin

Grup

Kruskal Wallis Testi

Sekil 4.43. ECoG Kaydimin 15-20 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.40. ECoG kaydimin 15-20 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,168 | 0,8548 | 0,9916 0,4813 | 1,7170
Galvanik 71 0,679 | 0,2347 0,6715 0,5009 | 0,8882
Penisilin 71 1524 | 0,7159 1,2989 0,9592 | 2,5056
Tens Penisilin 8 | 0,987 | 0,7253 0,9062 0,4484 | 1,1318
Galvanik Penisilin 51 1,057 | 0,3939 1,1385 0,7253 | 1,3475
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20-25 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,175 (Sekil 4.44 ve Tablo 4.41).
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Sekil 4.44. ECoG Kaydimnin 20-25 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.41. ECoG kaydimin 20-25 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,964 | 0,7292 1,0425 0,3198 | 1,5980
Galvanik 7| 0,630 | 0,1505 0,6670 0,5445 | 0,7607
Penisilin 7| 1,619 | 0,7726 1,2825 1,0940 | 2,3588
Tens Penisilin 8| 1,341 | 1,2954 0,8443 0,4006 | 2,3735
Galvanik Penisilin 511,081 | 0,5693 0,8622 0,5996 | 1,6715
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25-30 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,116 (Sekil 4.45 ve Tablo 4.42).
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Sekil 4.45. ECoG Kaydimnin 25-30 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.42. ECoG kaydimnin 25-30 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0907 | 0,7086 | 09162 | 0,2988 | 1,5824
Galvanik 7 0,829 | 05404 | 0,6765 | 0,5089 | 0,7671
Penisilin 7| 1,758 | 0,6585 | 1,7553 | 1,1367 | 2,2750
Tens Penisilin 8| 0,966 | 08350 | 0,6355 | 0,4330 | 1,4397
Galvanik Penisilin 5| 1,177 | 0,6593 | 0,9753 | 0,5999 | 1,8538
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30-35 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,249 (Sekil 4.46 ve Tablo 4.43).
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Sekil 4.46. ECoG Kaydinin 30-35 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.43. ECoG kaydimin 30-35 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 0,993 | 0,8380 | 0,9430 | 0,2722 | 1,7859
Galvanik 71 0,706 | 0,1283 | 0,6788 | 0,6235 | 0,8615
Penisilin 7 | 1,553 | 0,6500 1,5256 1,0821 | 2,3089
Tens Penisilin 81 0944 | 0,8315 | 0,5508 | 0,4094 | 1,4747
Galvanik Penisilin 51 1,153 | 0,7808 | 0,7221 | 0,5384 | 1,9819
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35-40 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,131 (Sekil 4.47 ve Tablo 4.44).
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Sekil 4.47. ECoG Kaydinin 35-40 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.44. ECoG kaydimnin 35-40 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,035 | 0,8490 0,9745 0,2993 | 1,9015
Galvanik 71 0,646 | 0,1293 0,6373 0,6199 | 0,6721
Penisilin 71 1576 | 0,6281 1,3860 1,0077 | 2,2249
Tens Penisilin 8| 0,986 | 0,8484 0,6533 0,4507 | 1,5251
Galvanik Penisilin 51| 1,258 | 0,9256 0,8451 0,5184 | 2,2043
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40-45 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamlt bir farka rastlanmadi, p =
0,391 (Sekil 4.48 ve Tablo 4.45).
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Sekil 4.48. ECoG Kaydinin 40-45 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.45. ECoG kaydinin 40-45 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,136 | 1,0002 | 0,9531 | 0,3024 | 2,1211
Galvanik 7| 0683 | 01819 | 0,6373 | 0,6138 | 0,6727
Penisilin 7| 1,488 | 0,8459 | 1,1433 | 0,8896 | 2,2936
Tens Penisilin 8| 1,381 | 1,0822 | 0,8280 | 0,5033 | 2,6426
Galvanik Penisilin 5| 1,154 | 0,8803 | 0,7205 | 0,4982 | 2,0264
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45-50 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,234 (Sekil 4.49 ve Tablo 4.46).

5,00

4,00

15

3,00

4550 dk

2,00

1,00

00

Tens Galvanik Penisilin Tens-Penisilin -~ Galvanik-Penisilin

Grup

Kruskal Wallis Testi

Sekil 4.49. ECoG Kaydinin 45-50 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.46. ECoG kaydimin 45-50 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,172 | 1,0684 | 0,9701 | 0,2993 | 2,1666
Galvanik 7| 0,603 | 0,1136 | 0,6081 | 0,5099 | 0,7014
Penisilin 7| 1,517 | 0,9850 | 1,0901 | 0,8627 | 2,1200
Tens Penisilin 8| 1,630 | 1,5128 | 0,8744 | 0,5693 | 2,4939
Galvanik Penisilin 5| 1,221 | 0,9465 | 0,7883 | 0,5342 | 2,1237
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50-55 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,366 (Sekil 4.50 ve Tablo 4.47).
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Sekil 4.50. ECoG Kaydinin 50-55 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.47. ECoG kaydimnin 50-55 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,165 | 1,0598 1,0297 0,2898 | 2,0583
Galvanik 71 0,642 | 0,1725 0,6235 0,5623 | 0,7069
Penisilin 7| 1,557 | 1,1026 1,0676 0,9944 | 2,3397
Tens Penisilin 8 | 1,654 | 1,5396 0,8599 0,5607 | 2,6269
Galvanik Penisilin 5] 1,182 | 0,8831 0,6925 0,6203 | 1,9885
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55-60 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,515 (Sekil 4.51 ve Tablo 4.48).
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Sekil 4.51. ECoG Kaydinin 55-60 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.48. ECoG kaydinin 55-60 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,350 | 1,2656 | 1,0450 | 0,2918 | 2,7285
Galvanik 7| 0,694 | 0,541 | 0,6892 | 0,5701 | 0,8014
Penisilin 7| 1551 | 1,590 | 1,0650 | 0,9250 | 2,3150
Tens Penisilin 8| 1595 | 1,4949 | 0,8724 | 0,5730 | 2,3262
Galvanik Penisilin 51 1,241 | 1,1094 0,7356 0,5732 | 2,1623
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60-65 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlaml bir farka rastlanmadi, p =
0,866 (Sekil 4.52 ve Tablo 4.49).
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Sekil 4.52. ECoG Kaydinin 60-65 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.49. ECoG kaydimin 60-65 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,150 | 0,9526 | 1,0735 | 0,3234 | 2,0834
Galvanik 7| 0830 | 03138 | 0,7720 | 0,5601 | 1,0034
Penisilin 7| 1,484 | 1,1942 | 1,0440 | 0,8428 | 2,0923
Tens Penisilin 8| 1,553 | 1,5015 | 0,8656 | 0,5325 | 2,2591
Galvanik Penisilin 5| 1,217 | 1,0700 | 0,7384 | 0,5243 | 2,1494
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65-70 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlaml bir farka rastlanmadi, p =
0,794 (Sekil 4.53 ve Tablo 4.50).
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Sekil 4.53. ECoG Kaydinin 65-70 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.50. ECoG kaydinin 65-70 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,258 | 1,1059 | 1,0651 | 0,3156 | 2,3952
Galvanik 7| 0,759 | 0,2730 | 0,7720 | 0,5316 | 1,0840
Penisilin 7| 1525 | 1,1523 | 1,0132 | 0,9608 | 2,2844
Tens Penisilin 8| 1573 | 14865 | 0,8939 | 0,5675 | 2,3124
Galvanik Penisilin 5| 1,192 | 0,8438 | 0,7835 | 0,5867 | 2,0027
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70-75 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,098 (Sekil 4.54 ve Tablo 4.51).
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Sekil 4.54. ECoG Kaydinin 70-75 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.51. ECoG kaydimin 70-75 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga

genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 1,399 1,3016 1,0651 | 0,3092 2,8401
Galvanik 7 0,702 0,1666 0,6897 | 0,5646 0,8642
Penisilin 7 1,529 1,0871 1,0690 | 0,9731 1,8953
Tens Penisilin 8 0,9992 | 0,6804 0,7454 | 0,4932 1,6013
Galvanik Penisilin 5 1,345 0,9252 0,9582 | 0,6715 2,2111
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75-80 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,299 (Sekil 4.55 ve Tablo 4.52).
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Sekil 4.55. ECoG Kaydinin 75-80 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.52. ECoG kaydimin 75-80 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 1,036 0,8262 1,0449 | 0,3258 1,7284
Galvanik 7 0,681 0,2373 0,6427 | 0,4429 0,8642
Penisilin 7 1,486 1,0485 1,1255 | 1,0245 1,8631
Tens Penisilin 8 1,277 0,8939 0,9833 | 0,5339 1,9692
Galvanik Penisilin 5 1,248 0,7223 1,0480 | 0,6653 1,9314
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80-85 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,346 (Sekil 4.56 ve Tablo 4.53).
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Sekil 4.56. ECoG Kaydinin 80-85 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.53. ECoG kaydimin 80-85 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,212 | 1,0806 1,0321 0,3201 | 2,1695
Galvanik 71 0,684 | 0,2276 | 0,7096 0,4420 | 0,8642
Penisilin 7| 1,443 | 1,0140 1,0751 1,0485 | 1,6046
Tens Penisilin 8 | 0,965 | 0,5982 0,7322 0,4900 | 1,5429
Galvanik Penisilin 51| 1,224 | 0,7629 1,0275 0,5916 | 1,9542
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85-90 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,318 (Sekil 4.57 ve Tablo 4.54).

10,00

2
8,00 *

6,00

8590 dk

4,00

1

00

Tens Galvanik Penisilin Tens-Penisilin -~ Galvanik-Penisilin

Grup

Kruskal Wallis Testi

Sekil 4.57. ECoG Kaydinin 85-90 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.54. ECoG kaydimnin 85-90 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 2,078 | 3,0082 1,0101 0,3448 | 3,4714
Galvanik 7| 0,641 | 0,2365 0,5669 0,4420 | 0,8642
Penisilin 71 1,517 | 0,9917 1,1368 1,0776 | 1,8323
Tens Penisilin 8| 0,935 | 0,5748 0,6919 0,4699 | 1,4971
Galvanik Penisilin 51| 1,149 | 0,6512 0,9506 0,5849 | 1,8115
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90-95 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,224 (Sekil 4.58 ve Tablo 4.55).
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Sekil 4.58. ECoG Kaydinin 90-95 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.55. ECoG kaydimin 90-95 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken dalga
genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 2,070 | 3,0134 | 1,0101 | 0,3093 | 3,4714
Galvanik 7| 0,634 | 0,2349 | 0,5633 | 0,4420 | 0,8642
Penisilin 7| 1,518 | 0,9381 1,2966 1,0610 | 1,6706
Tens Penisilin 8 | 0,873 | 0,5029 0,6573 0,4653 | 1,3612
Galvanik Penisilin 5| 1,073 | 05882 | 0,8182 | 0,5873 | 1,6871
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95-100 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlaml bir farka rastlanmadi, p =
0,652 (Sekil 4.59 ve Tablo 4.56).
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Sekil 4.59. ECoG Kaydimnin 95-100 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.56. ECoG kaydinin 95-100 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 2,018 | 3,0165 1,0101 | 0,3289 | 3,2171
Galvanik 71 0,662 | 0,2227 | 0,6846 | 0,4420 | 0,8087
Penisilin 7| 1,377 | 0,9737 1,3684 | 0,5498 | 1,4681
Tens Penisilin 8| 0,849 | 0,4862 | 0,6232 | 0,4786 | 1,3338
Galvanik Penisilin 5| 0,983 | 05366 | 0,7806 | 0,5269 | 1,5392
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100-105 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlaml bir farka rastlanmadi, p =
0,925 (Sekil 4.60 ve Tablo 4.57).
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Sekil 4.60. ECoG Kaydinin 100-105 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.57. ECoG kaydimin 100-105 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 2,009 | 3,0189 1,0034 | 0,3210 | 3,1951
Galvanik 710,784 | 0,2931 | 0,7081 | 0,5474 | 1,0430
Penisilin 7| 1,254 | 0,8422 1,1867 | 0,5156 | 1,4384
Tens Penisilin 8 | 0,847 | 0,4544 0,6086 0,4917 | 1,2864
Galvanik Penisilin 51 1,016 | 0,6783 0,7515 0,4792 | 1,6853
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105-110 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,930 (Sekil 4.61 ve Tablo 4.58).
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Sekil 4.61. ECoG Kaydinin 105-110 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.58. ECoG kaydimin 105-110 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 2,156 | 3,0184 | 0,9765 | 0,3242 | 3,8925
Galvanik 7| 0,771 | 0,3040 | 0,6988 | 0,5474 | 1,0430
Penisilin 7| 1,282 | 09186 | 1,1994 | 0,4938 | 1,4523
Tens Penisilin 8| 0859 | 04551 | 0,6575 | 0,5045 | 1,2742
Galvanik Penisilin 5| 1,026 | 0,7595 | 0,6881 | 0,4561 | 1,7636
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110-115 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,964 (Sekil 4.62 ve Tablo 4.59).
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Sekil 4.62. ECoG Kaydinin 110-115 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.59. ECoG kaydimin 110-115 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 2,075 | 24578 | 09681 | 0,3152 | 4,4761
Galvanik 7| 0,741 | 0,3192 | 0,5975 | 0,5474 | 1,0430
Penisilin 7| 1,206 | 09583 | 1,2576 | 0,4434 | 1,4401
Tens Penisilin 8 | 0,867 | 0,3387 | 0,7363 | 0,6149 | 1,2289
Galvanik Penisilin 51 0,987 | 0,7649 | 0,6626 | 0,4639 | 1,6722
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115-120 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlaml bir farka rastlanmadi, p =
0,819 (Sekil 4.63 ve Tablo 4.60).
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Sekil 4.63. ECoG Kaydinin 115-120 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.60. ECoG kaydmin 115-120 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,440 | 15163 | 0,9212 | 0,2851 | 2,8623
Galvanik 71 0662 | 0,3286 | 0,6288 | 0,3526 | 0,8161
Penisilin 71 1,174 | 0,9221 1,2175 | 0,4439 | 1,4432
Tens Penisilin 8 0874 | 0,3598 | 0,7333 | 0,6253 | 1,2111
Galvanik Penisilin 5| 0,987 | 0,7703 | 0,6356 | 0,4777 | 1,6721
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120-125 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,985 (Sekil 4.64 ve Tablo 4.61).
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Sekil 4.64. ECoG Kaydinin 120-125 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.61. ECoG kaydimin 120-125 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,616 | 1,6569 1,0158 | 0,3173 | 3,3988
Galvanik 71 0,733 | 0,2857 0,7111 0,5474 | 0,8161
Penisilin 7| 1,181 | 0,9248 1,2152 | 0,4624 | 1,4613
Tens Penisilin 8 0,837 | 0,3245 | 0,7680 | 0,5243 | 1,2098
Galvanik Penisilin 51 0,994 | 0,7409 0,6544 0,4938 | 1,6649
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125-130 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,898 (Sekil 4.65 ve Tablo 4.62).
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Sekil 4.65. ECoG Kaydinin 125-130 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.62. ECoG kaydimin 125-130 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,485 | 15786 | 1,0325 | 0,3330 | 2,6569
Galvanik 710730 | 03179 | 0,6561 | 0,5447 | 0,8633
Penisilin 7] 1,164 | 09152 | 1,1826 | 0,4408 | 1,4559
Tens Penisilin 8| 1,124 | 0,7059 | 0,8724 | 0,6720 | 1,3121
Galvanik Penisilin 510964 | 06992 | 05995 | 0,5013 | 1,6090
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130-135 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,924 (Sekil 4.66 ve Tablo 4.63).
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Sekil 4.66. ECoG Kaydinin 130-135 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.63. ECoG kaydimnin 130-135 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,617 | 1,6703 1,0325 | 0,3365 | 3,2463
Galvanik 7| 0,734 | 0,2877 | 0,6457 | 0,6013 | 0,8161
Penisilin 7| 1,174 | 0,9310 1,2510 | 0,4107 | 1,5305
Tens Penisilin 8| 0,897 | 0,2592 0,8714 0,7022 | 1,1394
Galvanik Penisilin 5| 0,980 | 0,6088 | 0,6594 | 05592 | 1,5621
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135-140 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,977 (Sekil 4.67 ve Tablo 4.64).
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Sekil 4.67. ECoG Kaydinin 135-140 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.64. ECoG kaydmin 135-140 dk zaman periyodunda kaydedilen ‘diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,610 | 1,6757 | 1,0154 | 0,3312 | 3,2463
Galvanik 7| 0,737 | 0,3030 | 0,7315 | 0,4969 | 0,8161
Penisilin 7| 1,181 | 0,8960 | 1,3019 | 0,4368 | 1,4937
Tens Penisilin 8| 0,831 | 0,2456 | 0,7867 | 0,6337 | 1,1025
Galvanik Penisilin 5| 0,997 | 0,6277 | 0,6952 | 0,5311 | 1,6148
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140-145 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,960 (Sekil 4.68 ve Tablo 4.65).
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Sekil 4.68. ECoG Kaydinin 140-145 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.65. ECoG kaydinin 140-145 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,390 | 1,3012 | 1,0040 | 0,3403 | 2,8890
Galvanik 7| 0,756 | 0,3038 | 0,7589 | 0,5151 | 0,8747
Penisilin 7| 1,190 | 0,8576 | 1,1708 | 0,5288 | 1,5283
Tens Penisilin 8| 0,790 | 0,2520 | 0,7450 | 0,5579 | 1,0556
Galvanik Penisilin 5| 0967 | 05971 | 0,7213 | 0,4924 | 1,5652
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145-150 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,453 (Sekil 4.69 ve Tablo 4.66).
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Sekil 4.69. ECoG Kaydinin 145-150 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.66. ECoG kaydimin 145-150 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,184 | 1,0463 | 0,9961 | 0,2911 | 2,2805
Galvanik 71 0523 | 0,2967 | 05162 | 0,3876 | 0,7709
Penisilin 7| 1,224 | 0,8422 1,3496 | 0,5311 | 1,5686
Tens Penisilin 8] 0,798 | 0,2451 0,8363 0,5314 | 1,0004
Galvanik Penisilin 51 0,941 | 0,6159 0,7224 0,4647 | 1,5269
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150-155 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,639 (Sekil 4.70 ve Tablo 4.67).
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Sekil 4.70. ECoG Kaydinin 150-155 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.67. ECoG kaydimin 150-155 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,092 | 0,9031 | 0,9976 | 0,3229 | 1,9959
Galvanik 71 0539 | 0,2932 | 0,6802 | 0,3103 | 0,7721
Penisilin 7 | 1,210 | 0,8408 1,3380 | 0,4148 | 1,7413
Tens Penisilin 8| 0811 | 0,2743 | 0,8844 | 0,5178 | 1,0579
Galvanik Penisilin 511,019 | 06172 | 0,7631 | 0,5675 | 1,5994
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155-160 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,239 (Sekil 4.71 ve Tablo 4.68).
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Sekil 4.71. ECoG Kaydinin 155-160 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.68. ECoG kaydimnin 155-160 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 1,071 | 0,8642 1,0249 | 0,3257 | 1,8582
Galvanik 71 0548 | 0,2946 | 0,6357 | 0,3358 | 0,8277
Penisilin 7| 1,187 | 0,8260 1,4229 | 0,3604 | 1,6441
Tens Penisilin 8| 0,844 | 0,2189 0,8444 0,6484 | 1,0630
Galvanik Penisilin 51| 1,161 | 0,5236 0,9415 0,7745 | 1,6564
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160-165 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,430 (Sekil 4.72 ve Tablo 4.69).
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Sekil 4.72. ECoG Kaydinin 160-165 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.69. ECoG kaydimin 160-165 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,043 | 0,8426 | 1,0249 | 0,3202 | 1,7385
Galvanik 7| 0564 | 0,2905 | 0,6353 | 0,4243 | 0,8277
Penisilin 7 1,178 | 0,8140 1,4002 0,3431 | 1,6130
Tens Penisilin 8| 0823 | 0,2626 | 0,8615 | 0,5653 | 1,0483
Galvanik Penisilin 5| 1,113 | 0,5980 | 0,8830 | 0,6806 | 1,6610
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165-170 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,324 (Sekil 4.73 ve Tablo 4.70).
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Sekil 4.73. ECoG Kaydinin 165-170 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.70. ECoG kaydimin 165-170 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,717 | 0,9718 0,2166 0,0000 | 1,8012
Galvanik 7| 0,521 | 0,2554 0,6276 0,4262 | 0,6561
Penisilin 7| 1,139 | 0,7697 1,3794 0,3809 | 1,4882
Tens Penisilin 8| 0,833 | 0,2876 0,8949 0,5291 | 1,0376
Galvanik Penisilin 51 1,063 | 0,6341 0,8689 0,6003 | 1,6216
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170-175 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,430 (Sekil 4.74 ve Tablo 4.71).

2,50

33

)
2,00
1,50
| =
09

00

170175

o

=]

Tens Galvanik Penisilin Tens-Penisilin ~ Galvanik-Penisilin

Grup

Kruskal Wallis Testi

Sekil 4.74. ECoG Kaydinin 170-175 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Arasi Karsilastirilmasi

Tablo 4.71. ECoG kaydimin 170-175 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6 | 0,761 | 1,0275 0,2171 0,0000 | 1,9981
Galvanik 71 0,549 | 0,2770 0,6476 0,4351 | 0,7914
Penisilin 7| 1,018 | 0,6808 1,1651 0,3907 | 1,3752
Tens Penisilin 8| 0,812 | 0,2894 0,8789 0,5188 | 1,0237
Galvanik Penisilin 51 1,083 | 0,6537 0,9086 0,5699 | 1,6840
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175-180 dk Zaman Periyodu: Gruplar arasinda anlamli bir farka rastlanmadi, p =
0,242 (Sekil 4.75 ve Tablo 4.72).
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Sekil 4.75. ECoG Kaydinin 175-180 Dk Zaman Periyodunda Kaydedilen ‘Diken
Dalga Genligi’ Parametresinin Gruplar Aras1 Karsilastirilmasi

Tablo 4.72. ECoG kaydmin 175-180 dk zaman periyodunda kaydedilen “diken
dalga genligi’ parametresi veri tablosu

Gruplar N | Mean STD Median Q1 Q3
Tens 6| 1,017 | 1,4286 | 0,2173 | 0,0000 | 2,6894
Galvanik 7| 0434 | 0,3092 | 0,4737 | 0,0354 | 0,7008
Penisilin 7| 1,010 | 0,6451 | 1,2204 | 0,4162 | 1,3374
Tens Penisilin 8| 0861 | 0,3021 | 0,8940 | 0,5624 | 1,1225
Galvanik Penisilin 5| 1,03 | 05683 | 0,8627 | 0,6090 | 1,5479
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4.2 Gruplardaki Deneklerin Oliim Oranlari

Gruplardaki deneklerin 6liim oranlarini inceledigimizde, en yiiksek 6lim
oraninin Y VKGS+Model grubunda oldugunu gordiik. En az 6liim oram ise
TENS+Model grubundaydi (Sekil 4.76).
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N
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tens galvanik penisilin tens penisilin galvanik penisilin
Gruplar

Sekil 4.76. Gruplardaki Deneklerin Oliim Oranlar

Tim gruplardaki deneklerin diken dalga genliklerinin maksimum degerleri

ise Sekil 4.77°de gosterilmektedir.
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Sekil 4.77. Tiim Gruplardaki Deneklerin Diken Dalga Genliklerinin Maksimum
Degerleri
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5. TARTISMA

Epilepsi diinyada yaygin goriilen ciddi norolojik bir hastaliktir (1,2).
Epilepsi ile ilgili hayvan modelleri molekiiler degisikliklerin tespiti, yeni epilepsi
tirleri ve tedavisi igin kullanilmaktadir (4). Nobetler sadece epilepsi hastaliginda
degil SP gibi diger hastaliklarda da goriilebilmekte ve ciddi sorun teskil etmektedir
(8). Nobetlerin siklikla goriildiigii SP hastaligina sahip ¢ocuklardan yola ¢ikarak
basladigimiz bu tez ¢alismasinda, tedavide siklikla kullanilan TENS ve YVKGS
yontemlerinin, deneysel olarak penisilin-G ile akut epilepsi modeli olusturulan
ratlarda nobetleri artirip artirmadiklart veya bu yontemler tek baslarina
uygulandiklarinda herhangi bir ndbete sebep olup olmadiklari karsilastirmali olarak
arastirildi. Bu calismada ECoG ile nobetlerin diken dalga sikligi ve diken dalga
genligi parametreleri kaydedildi. Daha sonra bu kayitlar 5’er dakikalik periyotlara
ayrilarak Power Lab sistemi ile analiz edildi.

Bu tez ¢alismasinda elde edilen bulgulara gore, ilk 0-5 dklik ve 30-35 dklik
periyotlarda TENS yonteminin diken dalga frekansini artirdigi, diger periyotlarda
ise genel olarak azalttig1 kaydedildi. YVKGS ise ilk dakikalardan 145-150 dklik
periyota kadar en yiiksek frekansa sahip olsa da bu sonu¢ anlamli degildi. Diken
dalga genlikleri degerlendirildiginde anlamli fark gozlenmedi. Gruplardaki
deneklerin  6lim oranlarint inceledigimizde, en yiiksek Oliim oraninin
YVKGS+Model grubunda, en az 6liim oraninin ise TENS+Model grubunda
oldugunu gordiik.

Beyin aktivitesini degerlendirmek i¢in yaygin olarak kullanilan
yontemlerden biri, ECoG sinyalleridir. ECoG sinyallerini kullanarak epilepsi
nobetlerinin tanisi ve smiflandirilmasi yapilabilir (5). Antiepileptik ilaglardaki en
son gelismelere ragmen nobetlerin kontrol altina alinmasinda giicliikler
yasanmaktadir. Bu ilaglarin yan etkileri oldugu da bilinmektedir. Bu durumda
elektroterapi yontemleri nobetlerin kontrol altina alinmasina yonelik umut vaat
etmektedir (4). Diger bir yandan, epileptik nébetler sadece epilepsi hastaliginda
goriilmemektedir. SP gibi bazi hastaliklarda ndbet olusumu gozlenmekte (2) ve
SP’de de epilepsi tedavisinde oldugu gibi elektroterapi yontemleri kullanilmaktadir

(45). Tlaglarin yan etkisi oldugu gibi elektroterapi yontemlerinin de dezavantajlari
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olabilmektedir. Yapilan bazi klinik ve deneysel ¢alismalarda, epilepsi hastaliginda
elektriksel stimiilasyon tedavilerinin epileptik nobetler iizerine tedavi edici etkisi
arastirilmig, fakat nadirde olsa epileptik ndbetleri artirdigina veya degistirmedigine
dair bulgular elde edilmistir (4,64). YVKGS uygulamasiin epileptik nobet
aktivitesini nasil etkiledigi heniiz tam olarak bilinmemekte iken elektroterapi
yontemlerinin 6zellikle SP’de nobetler {izerine etkileri heniiz tam olarak
bilinmemektedir. Bu tez ¢alismasinda, SP’de siklikla uygulanan elektroterapi
yontemlerinden TENS ve YVKGS iizerinde durduk.

Literatiirdeki elektroterapi ve ndbet iizerine etkilerinin arastirildig
caligmalara baktigimizda, bir ¢alismada (2010), ti¢ farkli epilepsi modelinde
(pilokarpin, penisilin-G ve PTZ, 45 mg/kg) kafa derisine invazif olmayan
elektriksel stimiilasyonu (50 mA, 300 Hz) uygulanmistir. Calisma sonucunda
invazif olmayan elektriksel stimiilasyonu ile elde edilen ndbet kontroliiniin ¢esitli
ndbet tiirlerine uygulanabilir oldugunu ayn1 zamanda gelecekte inatg1 epilepsi igin
uygulanabilir, invaziv olmayan bir tedavi olma potansiyeline sahip oldugu da
gosterilmistir (65). Bir baska ¢alismada (2013), Sprague-Dawley erkek siganlarda
PTZ (45 mg/kg, ip.) ile art arda iki uygulama yapilarak neden oldugu davranissal
nobet aktivitesi iizerinde fokal stimiilasyon tedavisinin etkisi aragtirilmus, ilk PTZ
uygulamasindan sonra fokal stimiilasyonla tedavi edilen ve kontrol gruplarinda
davranigsal aktivitede anlamli bir fark bulunmadigini fakat birinci ve ikinci PTZ
uygulamalarimi karsilastirdiklarinda, her iki grupta da davramigsal aktivitede (ilk
davranis degisikliginin zamani) fokal stimiilasyonla iliskili olmayan 6nemli bir
degisiklik oldugunu gostermistir. Ayrica fokal stimiilasyonun nobet baslangi¢
gecikmesinde, nobet siiresinde, maksimum nobet siddeti skorunda 6nemli bir
degisiklige neden oldugu gosterilmis transkraniyal fokal stimiilasyonun
antikonviilsan etkiye sahip olabilecegini 6ne siirmiislerdir (66). Diger bir caligmada
(2016), pilokarpin (380 mg/kg) ile kronik epilepsi modeli olusturulmus si¢anlarda,
perkiitanz trigeminal sinir stimiilasyonu tedavisinin (140 Hz, 10 mA, 4 hafta giinde
1 saat) nobet sayisi1 ve biligsel islev tizerine etkileri incelenmis, TUNEL boyama ile
hipokampal néronal apoptoz seviyesi ve ELISA yontemi ile immiinohistokimyasal
degerlendirmeler yapilmistir (67). Trigeminal sinir stimiilasyonu tedavisinin hem
kronik spontan nébetlere karsi koruma sagladigi hem de bilissel bozukluklari

iyilestirdigi sonucuna varilmistir. Trigeminal sinir stimiilasyonunun bu

121



antiepileptik ozellikleri, hipokampal apoptoz ve proinflamatuar yanitlar tizerindeki
zayiflatici  etkileriyle iliskili olabildigi savunulmustur (67). Calismalara
baktigimizda insandaki ilaca direngli epilepsiyi taklit etmek amagli PTZ ile kronik
epilepsi modeli olusturularak tedavi edilmeye ¢alisilmistir. Bizim ¢alismamizda ise
akut model olusturuldu ve bunun i¢in penisilin-G kullanildi. Bizim amacimiz TENS
ve YVKGS’ nin epilepsi lizerine etkisini arastirmak yerine ndbet gézlemlenebilen
epilepsi harici diger hastaliklardaki ndbetlere elektroterapi yontemlerinin herhangi
bir etkisinin olup olmadigini arastirmakti. Bu sebeple 20 dklik elektroterapi
yonteminin tek doz penisilin-G enjeksiyonu sonrasi olusturdugumuz nobetlere
etkisini inceledik. Sonucunda TENS isleminin diken dalga frekansim azalttigini
yani anti-nobet etkisini gozlemledik. Serebral stimiilasyonun arttig1 nébet olayinda
TENS islemi GABA nérotransmitterini artirarak veya Glutamat ndrotransmiterini
azaltarak diken dalga frekansini azaltmis olabilir. Ayrica TENS+penisilin grubunda
diken dalga frekansinin diisiik gézlenmesinin bir diger sebebi epileptik dalgalarin
soniimleme yoluyla baskilanmis olabildigidir. Kontrol gruplarina uyguladigimiz
TENS yonteminde epileptik diken dalga benzeri olusumlar da gozlendi.
YVKGS’nin ise genligi uzun siire yiiksek seyretmesine ragmen kaydin sonlarina
dogru azaldig1 gozlendi. Bu durum ndron yorgunlugu veya apoptaza bagli olarak
gerceklesmis olabilir. Diger yandan YVKGS’nin diken dalga frekansina etkisi
gozlenmedi. Ayrica bahsettigimiz c¢alismalarda epileptik nobetler {izerine
elektroterapi yonteminin etkisi aragtirildig1 i¢in, genellikle si¢anlarin kafa derilerine
uygulama yapildigimi gordiik. Bizim caligmamizda ise SP’li ¢ocuklarda postiir
bozuklugu icin sirt bolgesine uyguladigimiz elektroterapi yontemi referans alindigi

i¢in elektroterapiyi siganlarin sirt bolgelerine uyguladik.

Literatiirdeki ~ ¢alismalara ~ baktigimizda  optimal  stimiilasyonu
belirleyebilmek amach farkli frekans ve akim siddetlerinde elektroterapi
uygulandigim gérdiik. Ornegin, PTZ uygulamasindan sonra sicanlarda bir dizi
stimiilasyon frekansinin etkileri arastirilmis ve diisiik frekansin (30 Hz) diken dalga
desarjlarini arttirdigini, ECoG sinyalleri ve intrakortikal alan potansiyelleri yoluyla
motor olmayan epileptik nobeti indiikledigi ortaya c¢ikarilmistir (4,64). Nobet
baslangi¢ gecikmesine duyarlilik, nobet sayist ve nobet siiresi parametrelerinin
incelendigi bir ¢alismada, spinal kord stimiilasyonunun (4 Hz) sicanlarda PTZ

kaynakli tonik-klonik ndbetleri arttirdigi rapor edilmistir. Bununla birlikte, Harreby
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ve arkadaslarinin 2011°de yaptiklari ¢aligmada 54 Hz'lik bir uyar1 kullanmis ve bu
parametrelerin degismedigini bildirmislerdir (4,64). Buna karsilik, dogrudan
somatomotor kortekse mikroenjekte edilen penisilin tarafindan indiiklenen
epileptik desarjlarin, elektriksel stimiilasyon yogunlugu 0,01 mA'dan 0,1 mA'ya
arttik¢a, 2 Hz'lik stimiilasyonda azaldigi bildirilmistir (4,68). Bir diger ¢alismada
(2016), genellikle kronik agriyr hafifletmek amaciyla kullanilan spinal kord
stimiilasyonunun 4 farkli frekans degeri, PTZ infliizyon (10 mg/kg-25 mg/kg)
modeli olusturulan sicanlara uygulanmis ve 30 Hz uygulamasmin diken dalga
frekansini artirdigin1  (prokonviilsan etki), 80 Hz’de ise Onemli degisiklik
olusturmadigimi, 130 ve 180 Hz’de ise diken dalga frekansini azaltti§i (anti-
konviilsan etki) kaydedilmistir (4,69). Long-Evans siganlarinda yapilan bir
caligmada, PTZ kaynakli ndbetler sirasinda trigeminal sinirin infraorbital dalinin
tek tarafli veya iki tarafli uyarilmasi ile nobet aktivitesinin ortadan kalktig
bildirilmistir (4,41). Aym ¢alismada, 0,5 msn'lik bir darbe siiresi sabitinde ve 333
Hz'lik bir frekansta, 3 ve 5 mA'lik bir akimda nébet aktivitesinin azaltilamadig: da
gozlemlenmistir. Yiiksek frekanslarin, diisiik frekansli uyarilara kiyasla ndbet
aktivitesine karsi daha iyi etkilere sahip oldugu belirtilmistir (4,41). Bizim
caligmamizda kullandigimiz cihazin frekansi sabitken, akim uygulama siddeti
siganlarin sirt kaslarindan aldigimiz yanit ile belirlendi. Tiim deneklere TENS icin

5 mV, YVKGS i¢in 3.2 mA yogunlukta akim uygulandi.

Yiiksek voltaj kesikli galvanik stimiilasyon (YVKGS), diger stimiilasyon
tipleriyle karsilastirildiginda daha iyi tolere edilmesi ve daha az agrili olmasi
sayesinde hastalardan daha kuvvetli kontraksiyonlar alinabilmesi avantajina
sahiptir (63). Literatiirde saglikli insanlarda YVKGS yontemi uygulanan
calismalara baktigimizda, bir c¢alismada (2006) saglikli erkeklerde dominant
bacagin kuadriseps kasina uygulanan YVKGS (5 saniye boyunca 10 uyari tekrari
ve ardindan 5 saniye dinlenme rejimi) ve rus akimlarmin (10 saniye boyunca 10
uyari tekrar1 ve ardindan 50 saniye dinlenme rejimi) laktik asit birikimi tizerindeki
etkileri karsilagtirilmistir. Deneklerin  kan laktik asit diizeyleri elektrik
stimiilasyonunun Oncesinde, ortasinda ve hemen sonrasinda ve toparlanma
sirecinin 3. ve 5. dakikalarinda belirlenmis ve sonugta iki farkli elektriksel
stimiilasyon akiminin laktik asit birikiminde farkli olmadigin1 gostermistir (63).

Diger bir ¢calismada (2020), saglikli gen¢ kadinlarda bes hafta boyunca haftada ti¢
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giin yiiksek voltajli darbeli galvanik stimiilasyon, Rus akimi1 ve izometrik egzersiz
uygulamalarmin kuadriseps femoris izometrik kas kuvveti iizerindeki etkinligi
karsilastirmis kuadriseps femoris izometrik kas kuvvetinin artmasi agisindan en
yiiksek degisim orani yiiksek voltajli darbeli galvanik stimiilasyon grubuna ait

oldugu ve klinik pratikte kullanilmasi 6nerilmistir (70).

Literatlirii  inceledigimizde, ~YVKGS’nin  ¢ogunlukla  insanlarda
uygulandigim gordiik. Bir ¢aligmada (2011), Multipl Skleroz hastalarinda diz
fleksorleri ve ayak bilegi dorsifleksorlerindeki spastisiteye bagli zayifliga
uygulanan YVKGS ve Propriyoseptif Noromiiskiiler Fasilitasyon (PNF, 18 seans)
yontemlerinin kuvvet ve yorgunluk iizerindeki etkileri incelenmis, hem YVKGS
hem de PNF grubunda tedavi sonrasinda hem kuvvet hem de yorgunlukta iyilesme
goriildiigii belirtilmistir (71). Bir baska ¢alismada (2013), YVKGS’nin (6 hafta, 0-
300 V, 60 pps), patellofemoral agr1 sendromu olan hastalarda agr1 ve fonksiyonel
seviyeye etkisini incelenmis, rehabilitasyona ek olarak uygulanan YVKGS’nin
merdiven inme ve ¢ikma gibi aktivitelerdeki agriy1 azaltmaya yardim etmesine

ragmen fonksiyonel seviyeye etkisi olmadigi bildirilmistir (61).

Epilepsi hastalig1 haricinde ndbet goriilen diger hastaliklardan biri serebral
palsidir. Bu tez ¢alismasinda, SP’li ¢cocuklarda uyguladigimiz bazi elektroterapi
yontemlerinin nobet olusumuna veya var olan nobetlere etkisinin olup olmadig
arastirildi. SP ile ilgili ¢aligsmalart inceledigimizde, bir ¢alismada (2016), diplejik
tip serebral palsili cocuklarda Y VKGS nin motor gelisim ve spastisite lizerine etkisi
arastirllmis, kKuadriseps kasi tizerine fizyoterapiye ek olarak YVKGS uygulanan
grupta Kaba Motor Performans Olgiimii, diz ekstansiyon derecesi, kuadriseps kas
kuvveti, hamstring kisaligi ve spastisitesi bakimindan kontrol grubuna (sadece
fizyoterapi) gore daha iyi gelisim gosterdigi belirlenmis, spastik tip diplejik SP’li
¢ocuklarda kombine tedavilerin daha etkili olabilecegi 6nerilmistir (62). SP hayvan
modelleri ve elektroterapi ile ilgili literatiir incelendiginde iki caligmaya rastladik.
Serebral palsi benzeri sigan modeli (serebral palside goriilen hipoksi-iskemi
modeli) olusturularak yapilan bir ¢aligmada (2017), kosu bandi egitimi ve
elektroakupunkturun Sprague Dawley siganlarinda neonatal hipoksi-iskemi
modelinde (serebral palside goriilen hipoksi iskemi) olup olmadigr arastirilmais,

geleneksel ve kafa derisi lizerinde elektrik stimiilasyonu (2 Hz, 1 mA) uygulanmas,
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Kosu band: egitimi ve elektroakupunktur stimiilasyonunun, miyelin bilegenlerinin
ve norojenezin diizenlenmesi yoluyla hipoksi-iskemi sonrasinda davranigsal
iyilesmenin arttiritlmasina katkida bulundugunu bildirmislerdir. Ayrica, kosu bandi
egitiminin yani1 sira EA stimiilasyonu ile tedavi, serebral palside fonksiyonel
iyilesmeyi tesvik etmek icin baska bir tedavi secenegi sundugunu belirtmislerdir
(72). Yine aym Kkisiler tarafindan yapilan ¢alismada (2018), elektroakupunktur
(Baihui (GV20) ve Zusanli (ST36) noktalari, 2 Hz, 1 mA) ve kosu bandi
egzersizinin, oligodendrogenezin aktivasyonu yoluyla motor ve hafiza
bozukluklariyla ilgili davranislan iyilestirip iyilestirmedigi arastirilmis, elektrik
stimiilasyonunun rotarod testinde hipoksi-iskeminin neden oldugu motor fonksiyon
bozukluklarini hafiflettigini ve kosu bandi egzersizinin silindir ve pasif kaginma
testlerinde goriilen motor ve hafiza fonksiyon bozukluklarini hafiflettigi
bildirilmistir. Ayrica, EA ve TM egzersizi ile kombine tedavi, serebral palsi gibi
neonatal hipoksi-iskemiden kaynaklanan yaralanmalarda fonksiyonel iyilesme igin
baska bir tedavi segenegi olarak Onerilmistir (73). Bizim ¢alismamizda, serebral
palsi modeli olusturulmadi ¢ilinkii hipotezimiz elektroterapi yontemlerinin genel
olarak yani hastalik gézetmeksizin nobetlere etkisi olup olmadigiyla ilgiliydi. Bu
sebeple akut penisilin modeli ile ndbet olusturuldu ve tedavi yontemlerinin bu
nobetler tizerine etkisi incelendi. Literatiirde nobet olusumu gozlenen SP benzeri
model oldugunu gordiik (74) ve bu modellerde elektroterapi ile ilgili ¢aligmaya
rastlamadik. Tleriki ¢alismalarda spesifik olarak nébet olusumu gozlenebilen
serebral palsi benzeri model kullanilarak da elektroterapi yontemlerinin etkisi

arastirilabilir.

YVKGS uygulanan hayvan g¢alismalarinin birkag tane ile siirh sayida
oldugunu gordiik ki bu ¢alismalarda kesikli galvanik akim uygulanmadigini, sadece
yiiksek voltaj stimiilasyonu (HVS) uygulandigini gordiik. Bu ¢alismalardan birinde
(1987), yiiksek voltaj uyariminin (0- 500 V yogunluk, 1-120 pps frekans) sicanin
arka pengesindeki 6dem azalmasi tizerindeki etkisini incelenmis, hayvanlara
travmadan 24, 48 ve 72 saat sonra HVS uygulanmis, HVS tedavisinin penge
hacminde Onemli bir degisiklik olusturmadigi bildirilmistir (75). Bir diger
calismada (2020), yiiksek voltajli elektrik stimiilasyonun (1 saat, 120 Hz frekans ve
12,8 us darbe) siganlarda karin 6demini {izerine etkisi arastiritlmis, 90 dakikalik

degerlendirme siiresi boyunca, 6zellikle de son 30 dakika boyunca, kontrol grubuna
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kiyasla test grubundaki sicanlarin karin boslugundaki simiile edilmis 6demin
azalttig1r rapor edilmistir (76). Kopeklerde yapilan dort olgu sunumu igeren bir
calismada (2020), Olgu 1°de agriy1 kesmek ve fonksiyonu arttirmak igin kalga
cevresine TENS akimi (70 Hz, 100 psn ve 20 dakika), olgu 2’de 6demin
dagitilmasi, agrinin azaltilmasi ve motor hareketin tekrar kazanilmasi igin sirt
kaslarina YVKGS (40 V, 80 pps, 20 dakika), olgu 3 ve 4 i¢in ise kalca ¢evresi
(Kuadriseps ve Hamstring) kaslarin kuvvetini arttirmak ve motor hareketi tekrar
kazanmak olarak igin iki arka ekstremiteye NMES (35 pps, 200 psn, 6 hafta)
uygulamalar1 fizyoterapi ile birlikte yapilmis, tedavi sonrasi tiim olgularin hem
ayakta durabilme siiresi artmis hem de topallama derecesi azaldig bildirilmistir
(77). Bizim ¢alismamizda ise sirt bolgesine 3.2 mA YVKGS 20 dakika boyunca
uygulandi. Akim siddeti siganlardan alinan ilk yanit ile belirlendi ve tiim siganlarda
belirlenen bu akim siddeti uygulandi. Cihaz frekans ayarinin olmamasindan dolay1
tiim deneklere ayni frekans uygulandi. YVKGS uygulamasi diken dalga sikligini
ve frekansimmi artirdi fakat bu artis anlamli diizeyde degildi. Calismamizin
kisitliliklarindan biri kullandigimiz cihazin frekans ayarinin sabit olmasi ve
kullandigimiz elektrotlarin boyutunun biiyiik olmasiydu. Ileriki calismalarda farkli
frekans ve akim siddetleri uygulanabilir ve minimal elektrotlar kullanilarak sadece

sirt bolgesi degil kafa derisi bolgesi de uyarilabilir.

Gruplardaki deneklerin 6liim oranlar1 incelendiginde, en yiiksek olim
oraninin YVKGS+Model grubunda oldugunu gordilk. En az O6liim orani ise
TENS+Model grubundaydi. YVKGS+Model grubunda diken dalga genliginin
yiiksek seyrettigini fakat gruplar arasinda fark olmadigini gézlemledigimizden
bahsetmistik. TENS+Model grubunda ise olumlu etkiler go6zlemledigimizi
vurgulamistik. Bu etkilerin sonucu olarak Oliim oranlarimi bu sekilde
gbzlemledigimizi yorumlayabiliriz fakat bu kisim daha fazla arastirma ve kanit

gerektirmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calisgmamizda, TENS ve YVGKS elektroterapi yontemlerinin ndbet
olusturup olusturmadig1 veya var olan nobetleri artirip artirmadigini test ettik. Bu
ama¢ dogrultusunda sigcanlarda tedavi ve model+tedavi gruplart olusturduktan
sonra ECoG kaydi ile elde ettigimiz diken dalga frekans1 ve genligi parametrelerini
analiz ettik. Bulgulan degerlendirdigimizde elde ettigimiz sonuglar1 su sekilde

siralayabiliriz:

1. Ilk 0-5 dklik ve 30-35 dklik periyotlarda TENS yonteminin diken dalga
frekansini artirdig1, diger periyotlarda ise genel olarak azalttig1 kaydedildi.
YVKGS ise ilk dakikalardan 145-150 dklik periyota kadar en yiiksek
frekansa sahip olsa da bu sonu¢ anlamli degildi. Diken dalga genlikleri
degerlendirildiginde anlamli fark gozlenmedi. Bu bize TENS
uygulamasinin genel olarak antikonviilsan bir etki sergiledigini gosterdi.
Ileriki ¢alismalarda, TENS uygulamasinin farkli frekans ve akim siddetleri
uygulanarak nobetler iizerinde etkileri incelenerek, penisilin akut modeli
tedavisi i¢in frekans ve akim araliklar1 belirlenebilir.

2. YVKGS uygulamasi, ilk dakikalardan 145-150 dklik periyoda kadar en
yuksek diken dalga frekansina sahip olsa da bu sonug anlaml1 degildi. Diken
dalga genlikleri degerlendirildiginde anlamli fark gozlenmedi. ileriki
calismalarda, farkli frekans ve akim siddetinde uygulamalar yapilabilir.

3. Butez ¢alismasindaki gruplara ek olarak, diisiik ve yliksek akimlarda TENS
ve YVKGS akimlar1 uygulanarak, literatiire nobete sebep olmayan yeni ve
giivenilir uygulama segenekleri kazandirilabilir.

4. Tleriki calismalarda TENS ve YVKGS elektroterapi yontemleri siganlarin
kafa derisine uygulanarak belki daha etkili sonuclar alinabilir.

5. Tleriki galismalarda daha kiiciik ¢apta elektrotlar kullanilarak sadece sirt
bolgesi degil farkli bolgelerde uyarilabilir.

6. Sicanlardan uygulama bitiminde BOS veya kan ornekleri alinarak
norotransmitter madde degisimi, inflamasyon ve apoptoz gibi siireglerde
etkili olan biyobelirteglerin seviyelerindeki degisiklikler saptanarak

mekanizma ortaya konulabilir.
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7. Serebral palsili ¢ocuklarda uyguladigimiz elektroterapi yontemlerinden
yola ¢iktigimiz bu calismada, serebral palsi modeli olusturulmamistir.
Ileriki ¢alismalarda serebral palsi modeli olusturulduktan sonra nédbetler
tetiklenerek yine bu elektroterapi yOntemlerinin nobetler lizerine etkisi

incelenebilir.
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