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OZET

Inme rehabilitasyonunda hastalar1 daha fonksiyonel ve bagimsiz hale getirmek icin
yeni yaklagimlar ve tedavi yontemleri gelistirilmektedir. inme geciren hastalarin
hemiplejik iist ekstremite fonksiyonlarini gelistirmeye yonelik transkranial dogru
akim stimulasyon (tDAS) tedavisi bu yaklagimlardan biridir. tDAS tedavisinin inme
rehabilitasyonunda kullanimi ile ilgili son zamanlarda c¢aligmalar artmis olmakla
birlikte heniiz rutin rehabilitasyon programinda kullanilmamaktadir. Calismamizda
bihemisferik tDAS tedavisinin subakut inmeli hastalarda iist ekstremite motor

fonksiyonlar1 lizerine etkisinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Calismada, 01.08.2016-20.01.2018 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Fiziksel
Tip ve Rehabilitasyon kliniginde rehabilite edilmek iizere yatirilmis olan 32 (16
tDAS grubu, 16 sham grubu) inme hastasi ¢alismaya alindi. Hem tDAS hem de sham
grubundaki hastalara 3 hafta siireyle, haftanin 5 giinii, giinlik ortalama 60-120
dakika boyunca konvansiyonel iist ekstremite rehabilitasyon programi uygulandi.
tDAS grubundaki hastalara konvansiyonel inme rehabilitasyon programina ek olarak
giinde 30 dakika siireyle toplamda 15 seans bihemisferik tDAS tedavisi uygulandi.
Hastalarin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi 1. haftada klinik degerlendirmeleri yapildi.
Fonksiyonel Bagimsizlik Olgegi Kendine Bakim (FBO) Skoru, Brunnstrom Motor
Evrelemesi (BME) ve Fugl Meyer Ust Ekstremite Motor Degerlendirme (FM)
sonuclar1 kaydedildi.

Gruplar arasinda demografik ozellikler bakimindan farklilik yoktu. Tedavi oncesi
yapilan degerlendirmede BME ve FM skorunda gruplar arasinda istatiksel olarak
anlamli fark bulunmazken, FBO skorunda tDAS grubunda anlamli fark tespit edildi
(p=0.05). tDAS grubunda BME, FM ve FBO skoru giris ve cikis degerleri
karsilastirildiginda  birbirinden istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
gostermekteyken (p<0,001), sham grubunda giris ve ¢ikis degerlerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Ayrica tedavi sonrasi degerlendirmede
tDAS grubunda FBO skoru ve FM kazanglar karsilastirildiginda istatiksel olarak
ileri derecede anlamli fark saptandi (p<0,001).



Sonug olarak, bu randomize ¢ift kor calismamizda, bihemisferik tDAS tedavisi inme
gecirmis hastalara subakut donemde konvansiyonel rehabilitasyon yontemlerine ek
olarak uygulandiginda, iist ekstremite motor ve fonksiyonel gelisimin daha iyi
oldugu saptanmistir. Bu uygulamanin rutin olarak inme rehabilitasyonu pratigine
girebilmesi i¢in; ne kadar siire ve yogunlukta uygulanmasi gerektigi gibi pek ¢ok
soruya cevap bulunmasi amaciyla genis kapsamli, daha uzun siire takipli randomize

kontrollii klinik ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Kortikal stimiilasyon, motor fonksiyon, rehabilitasyon, inme



ABSTRACT

The Effect of Bihemisferic Transcranial Direct Current Stimulation Therapy on

Upper Extremity Motor Functions in Stroke Patients

New approaches and treatment modalities are being developed to make patients more
functional and independent in stroke rehabilitation. One of these approaches is
transcanial direct stimulation therapy (tDCS) which aims to improve the hemiplegic
upper limb function of stroke patients. tDCS therapy is not in the routine
rehabilitation program however the studies about tDCS therapy on stroke
rehabilitation was increased in resent years. Evaluate the effect of tDCS treatment on
upper extremity motor function in patients with subacute stroke was aimed in our

study.

32 stroke patients (16 tDCS group, 16 sham groups) who were hospitalized for
rehabilitation in Baskent University Physical Medicine and Rehabilitation clinic
between 01.08.2016-20.01-2018 were included in the study. Conventional upper
limb rehabilitation program was usedfor both tDCS and control group patients for 3
weeks, 5 days a week for 60-120 minutes a day. In addition to the conventional
stroke rehabilitation program in the tDAS group, bihemispheric tDCS was
administered for 30 minutes daily. Patients were evaluated before treatment and after
1 week of treatment. Functional Independence Measure self care score (FIM),
Brunnstorm Recovery Stage (BRS) and Fugl-Meyer (FM) upper extremity motor

function scale were used.

There was no difference in demographic characteristics between the groups. There
was no significant differences between BRS and FM score in two groups, but there
was significant difference FIM score (p=0.05. FIM, BRS, and FM scores are
significantly in tDCS group, when before therapy and after 1 week of therapy,
however no difference is found in shame group (p<0,001). When FBS and FM scores

were compared, there was statistical significant differences in tDCS group (p<0,001).



In conclusion, this randomize double blind study shown that bihemispheric tDCS
treatment was found to be superior to upper extremity motor and functional
enhancement in addition to conventional rehabilitation methods in subacute stroke
patients. In order for tDCS therapy to be used routinely in stroke rehabilitation, there
is a need more comprehensive, long-termed, randomized controlled clinical trials in

order to find answers many questions, such as the duration and intensity of treatment.

Key words: Cortical stimulation, motor function, rehabilitation, stroke
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1.GIRiS

Inme, Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan “24 saatten uzun siiren ya da 6liimle
sonlanan, vaskiiler neden disinda gosterilebilir bagka bir nedeni olmayan, hizl
gelismis, serebral islevin fokal ve bazen de global olan bozuklugu” olarak tanimlanir
(1). Inme, eriskin dénem nérolojik hastaliklar1 arasinda siklik ve énem agisindan ilk

sirada yer alir.

Inme &nlenmesi ve tedavisinde kaydedilen ilerlemelere ragmen, yiiksek orandaki
siklig1 ve mortalitesi ile toplumda biiylik bir kesimi etkileyen ve hayatta kalan
kisilerde oziirliiliige yol acan 6nemli bir saglik sorunudur. inme sonrasi dziirliiliik
hastanin yasam kalitesini diisiirmekte, hasta yakinlarinin yagamini etkilemekte, hem

sosyoekonomik hem de toplumsal sorunlara yol agmaktadir.

Yasam siiresinin uzamasi, gelisen tedavi yontemleri ile serebrovaskiiler atak sonrasi
akut donemde elde edilen basarili sonuglarla sagkalimin artmasi, inmenin hasta,
hasta yakinlar1 ve toplum {izerine etkileri nedeniyle inme rehabilitasyonu son yillarda
giderek &nem kazanmustir. Inme rehabilitasyonunda hedef; mevcut yetersizliklere
ragmen bireye en yiiksek fonksiyonel bagimsizlik diizeyinin saglanmasi ve yasam

kalitesinin arttirilmasidir (2).

Beslenme, hijyen ve giyinme basta olmak iizere tiim gilinliik yasam aktivitelerinde
bagimsizlik i¢in yeterli el ve iist ekstremite fonksiyonlar: gerekmektedir. Yapilan
calismalarda inmeli hastalarda rehabilitasyon programi sonucunda kazanilan
fonksiyonel bagimsizlik diizeyinin iist ekstremite ve el motor yetersizlikleri ile biiyiik

oranda iliskili oldugu gosterilmistir (3).

Ust ekstremite fonksiyonlarindaki yetersizlik, inme sonrasi ilk 3.(iigiincii) ay ile 6.
(altinc1) ay arasinda hastalarin bir¢ogunda (%55 ile %75 oraninda) siireklilik

gostermektedir (4).



Giiniimiizde inme rehabilitasyonunda konvansiyonel metodlarin yaninda ayna
terapisi, mental imgeleme, zorunlu kullanim terapisi, sanal gergeklik, kuvvetlendirme
egitimi goreve spesifik egitim, biofeedback, fonksiyonel néromuskuler elektriksel
stimiilasyon (FNMS), robot yardimli tedavilerve non-invazif beyin stimiilasyon
teknikleri (rTMS; tDAS) yeni tedavi yaklagimlarindandir.

Transkraniyal manyetik stimiilasyon (TMS) ve transkraniyal dogru akim stimiilasyon
(tDAS) tedavileri son yillarda sik kullanilan non-invaziv transkraniyal stimiilasyon
teknikleridir.  Transkraniyal elektriksel uyarim noéronlarin  uyarilabilirligini
degistirmekte, bu da her bir néronun atesleme sikligina etki etmektedir (5). Bu etki

uyarimin polaritesine ve akim siddetine baglidir (6).

Transkraniyal dogru akim stimiilasyonu (tDAS) sagli deri iizerinden serebral
kortekse diigiik ve siirekli akim vererek kortikal eksitabiliteyi diizenleyen non-
invaziv, yan etkisi yok denecek kadar az, ucuz ve kullanimi kolay beyin uyarim
tekniklerinden biridir. Stimiilator, pozitif elektrot olan anottan negatif elektrot olan

katoda diisiikk amplitiidlii akim génderir (7).

Glincel tDAS protokolii cogunlukla bu 2 elektrodun arasindan 1 veya 2 mA direkt
akim vererek uygulama seklindedir. Anodal uyarim hiicre membranini depolarize
ederek noronal eksitabiliteyi arttirirken, katodal uyarim hiicre membranim

hiperpolarize ederek noronal eksitabiliteyi azaltir (8).

Transkraniyal dogru akim stimiilasyon tedavisinin korteks {izerindeki etkisine
dayanarak hem sagliklilarda hem de cesitli hasta gruplarinda bir¢cok arastirma
yapilmaktadir. Norolojik hastaliklar ve inme rehabilitasyonu, travmatik spinal kord
hasari, fibromiyalji, santral agri, migren gibi agr1 hastalarinda agriyr azaltmak i¢in
kullanildig1 gibi tinnitus, psikiyatrik hastaliklarda; sagliklilarda 6grenme, bellek,
karar verme gibi kognitif fonksiyonlarin etkisinin arastirildigt ¢aligmalarda

kullanilmaktadir.



Literatiirde inme geciren hastalarda non-invaziv beyin stimulasyon teknigi olan
tDAS tedavisinin st ekstremite fonksiyonlarina etkisini aragtiran randomize

kontrollii ¢alismalar son yillarda artmistir (9-13).

Bu prospektif, randomize, kontrollii ¢alismanin amaci inme gegiren ve sonrasinda
hemipleji gelisen hastalarda standart rehabilitasyon programlarina ek olarak
bihemispherik tDAS uygulamasinin iist ekstremite motor fonksiyonlar: {izerine
etkinligini arastirmak ve belki de ileride standart rehabilitasyon programlar1 arasinda

yer alabilecegini gosterebilmektir.



2.GENEL BiLGILER

2.1. inme Tanim

Diinya Saglik Orgiitii’niin tanimina gore inme; 24 saatten uzun siiren ya da &liimle
sonlanan, vaskiiler neden disinda gosterilebilir baska bir nedeni olmayan, hizh

gelismis, serebral islevin fokal ve bazen de global olan bozuklugudur (1).

Bu tanimlama genis bir etyolojiyi kapsar ancak inme benzeri bulgular yaratan
travmatik beyin hasari, ensefalit, abse, konvulsiyon, senkop ve beyin tiimorii gibi

tanilar1 da disinda tutar (14).

Serebrovaskiiler olay terimi ¢cogu zaman inme ile es anlamli kullanilmakla birlikte,
giiniimiizde inme tanimlamasinin kullanilmasi ve beraberinde serebral infarkt,

serebral hemoraji gibi patolojik tanilarin da belirtilmesi tercih edilmektedir (14, 15).

Norovaskiiler hastaligin klasik belirtisi olan hemipleji; beyinde gelisen lezyon
sonucu viicudun karsi yarisinda istemli hareket kaybi, duyu bozuklugu ve cesitli

norolojik bulgularla seyreden klinik durumdur (14).

2.2. inme Epidemiyolojisi

Amerikan Kalp Dernegi Kalp Hastaliklar1 ve Inme Istatistigi 2014 giincelleme
raporuna gore; 2010 yilinda; 3 milyonu erkek, 3,8 milyonu kadin olmak {izere toplam
6,8 milyon 20 yas ve lizeri Amerikali'nin inme hastast oldugu saptanmistir. Buna
gore 2010 yillinda Amerika'da inme prevalanst %2,8 olarak hesaplanmistir.
Erkeklerdeki inme prevalanst %2,6, kadinlardaki inme prevalansi ise %3,0 olarak
bildirilmistir; her yil yaklasik 795 bin kisi (370 bin erkek, 425 bin kadin) inme
gecirmektedir. Vakalarin yaklasik 610 bini yeni, 185 bini tekrarlayan ataklardir (16).



Yasa bagli en fazla inme orani Japonya, Rusya ve Ukrayna’ da gézlenmektedir. Bati

tilkelerinde inme prevalansi 8/1000, Japonya’da 20/1000°dir (17-19).

DSO verilerine gdre 2008 yilinda kardiyovaskiiler hastaliklara bagli olarak tahmini
17,3 milyon kisi 6lmiistiir, bu say1 tiim 6liimlerin %30'unu olusturmaktadir (20). Bu

Olimlerin 7,3 milyonu koroner kalp hastaliklarina ve 6,2 milyonu inmeye baglidir
(21).

Inme, kardiyovaskiiler hastaliklardan ayr1 olarak diisiiniildiigiinde 2008 yilinda tiim
O6lim nedenleri arasinda kalp hastaliklar1 ve kanserden sonra {igiincii sirada yer

almustir (20).

Tiirkiye'de kronik hastaliklar igerisinde, kalp ve damar hastaliklar1 tiim &liim
nedenleri arasinda ilk sirada yer almakta, o6zellikle iskemik kalp hastaliklar1 ve
serebrovaskiiler hastaliklar ilk iki 6liim nedenini olusturmaktadir. Tiirkiye'de ulusal
diizeyde tiim yas gruplarinda goriilen ilk 10 6liim nedeni arasinda serebrovaskiiler

hastaliklar %15,0 ile ikinci sirada yer almaktadir (22).

2.3. inme Risk Faktorleri

Risk faktorlerinin taninmasi, akut inme sonrasi gelisecek beyin hasarint minimale
indirmeyi daha kolay ve etkili kilmakla birlikte; prognoz tayini ve rekiirren bir

ataktan korunmak i¢in de 6nemlidir (23).

Inmede risk faktorleri genel olarak degistirilebilir ve degistirilemeyen risk faktorleri
olarak iki gruba ayrilmaktadir. Tedavi edildikleri takdirde inme insidansinin
azalacagl belirlenen risk faktorleri “kesinlesmis risk faktorleri” basligi altinda
incelenirken, diger risk faktorleri ile etkilesimleri nedeni ile daha az nedensellik

gosteren risk faktorleri ise “kesinlesmemis risk faktorleri” olarak ele alinmaktadir
(24).



2.3.1. Degistirilemeyen risk faktorleri

e Yas

e Cins

o Irk

e Aile Oykiisii-heredite (Apo B, ACE gen polimorfizmi, trombofililer,
CADASIL(Cerebral Autosomal Dominant Arteriopathy with Subcortical
Infarcts and Leukoencephalopathy) sendromu

2.3.2. Degistirilebilen risk faktorleri

a) Kesinlesmis faktorler
e Hipertansiyon (HT)
e Diabetes mellitus (DM)
e Kardiyovaskiiler hastaliklar
e Dislipidemi
e Sigara
e Asemptomatik karotis stenozu
e Gegirilmis inme veya Gegici iskemik Atak (GIA)
e Aitrial fibrilasyon
e Orak hiicreli anemi
b) Kesinlesmemis veya yeni risk faktorleri
e Asir alkol kullanimi
e Beslenme aliskanliklari
o Fiziksel inaktivite
e Hiperhomosisteinemi
e Hormon kullanimi1
e Fibrinojen yiiksekligi
e C- Reaktif Protein( CRP)
e Hiperkoagiilabilite
e Migren



2.3.3. Degistirilemeyen risk faktorleri

Yas: Yas ilerledik¢e inme riski artmaktadir. 55 yasindan sonraki her on yilda bu risk

2 katina ¢ikmaktadir (25, 26).

Cinsiyet: inme erkeklerde kadinlara gére daha fazla goriilmektedir. Ancak 35-44 yas
arast ve > 85 yasindaki kadinlarda inme insidanst erkeklere goére daha yliksek
oranlardadir. Gebelik ve oral kontraseptif kullanim1 gen¢ kadinlarda riski attirirken,
ileri yasta ise erkeklerin kardiyovaskiiler hastaliklar nedeni ile daha erken yasta

6liimii neden olarak gosterilmektedir (25, 27, 28).

Irk: Hastalik {izerine 1rk ve etnik kokenlerin etkisini ayri ayr1 diistinmek zor olabilir.
Afrika ve Hispanik kokenli Amerikalilarda, Avrupa kokenli Amerikalilara gore inme

insidansi ve 6liim orani daha yiiksek oranda bulunmaktadir (29-32).

Toplum tabanli ateroskleroz risk g¢alismasinda, zencilerde beyazlara gore inme

insidans1 daha yiiksek oranda saptanmustir (33).

Aile oyKkiisii/genetik: Baba ya da annede inme Oykiisii varsa, inme riski artar (34,
35). Heredite ¢alismalarindan elde edilen verilere gére monozigot ikizlerde inme

riski, dizigot ikizlerdekinden bes kat daha yiiksektir (36).

2.3.4. Degistirilebilen risk faktorleri

HT, iskemik ve hemorajik inme i¢in en Onemli risk faktoriidiir. Yas, atrial
fibrilasyon, ateroskleroz gibi diger risk faktorleri ile etkilesimi ve kan basincinin
diizeyi ile riskin artmasi nedeniyle gercek relatif risk degerinin belirlenmesi oldukca

giictiir (37).

Sekonder vaskiiler bozukluklart onlemek amaciyla erken tami koymak ve kan

basincini kontrol altina almak inme riskini 6nemli 6lgiilerde azaltmaktadir (38).



DM, iskemik inme igin bagimsiz bir risk faktoriidiir. Inme riskini 2.45 kat
arttirmaktadir (16). Rolatif riski 1.8-6 kat arttirdigin1  gosteren ¢alismalarda
bulunmaktadir (34). Kan seker kontroliiniin inme riskini azaltmadaki etkileri belli
olmamakla beraber, diabetin mikrovaskiiler komplikasyonlarin1 6nlemek agisindan

en iyi sekilde tedavi edilmesi zorunludur (34, 38).

Koroner arter hastaligi olanlarda inme riski iki kat artmaktadir. Kronik stabil atrial
fibrilasyonu olanlarda bu risk bes kattir. Eger atrial fibrilasyon romatizmal bir
hastaligin sonucu ortaya ¢ikmigsa risk 17 kat fazladir. Bu hastalarda emboliye bagl

inmeyi Oonlemenin en iyi yolu uzun siireli warfarinle antikoagiilasyon olusturmaktir

(38).

Hiperlipidemi, esas olarak 55 yasindan genc kisilerde ilave bir kiiciik risk
olusturmaktadir. Diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) kolesterolde artis iskemik kalp
hastalig1 i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir (38).

Sigara, inme i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir. Hemen hemen tim inme risk
faktorlerinin incelendigi genis Olgekli c¢alismalarda (Framingham, Cardiovascular
Health Study, The Honolulu Heart Study) sigara i¢iminin iskemik inme i¢in kuvvetli
bir risk faktorii oldugu, diger risk faktorlerine gore diizeltme yapildiktan sonra riski

yaklasik 2 kat arttirdigi ortaya konulmustur (39, 40).

Sigara karotis aterosklerozu i¢in bagimsiz risk faktoriidiir. Koagiilabiliteyi ve kan
viskositesini arttirir, fibrinojen diizeyini yiikseltir, platelet agregasyonunu hizlandirir
ve kan basincini yiikseltir. Sigaranin birakilmasiyla bu risk % 50 oraninda azalir ve 5
yil sonra inme riskinin hi¢ sigara igmeyenlerle ayni diizeye geldigi gosterilmistir (34,

35).

Asemptomatik karotis stenozu olan hastalarda stenozun derecesi % 60- 99 arasinda
ise endarterektomi yapilmasi halinde inme riskinin azaldigi gozlenmistir (34). Yeni

GIA gegiren hastalar inmeyi dnlemek amaciyla tedavi edilmelidir. Bir sonraki inme



icin Oonemli bir risk faktoriidiir. En ¢ok kabul goren tedavi yaklasimi aspirin gibi
antitrombotik ilaglarin giinliik kullanimidir (38).

Fazla miktarda alkol tiiketenlerde hemorajik inme riski igmeyenlere oranla 3 kat

artmaktadir (34).

Fibrinojen akut faz reaktanidir. Iskemik dokuda fibrinojen diizeyi anlaml1 diizeyde
yiiksek bulunmaktadir (41).

Fibrinojen yliksekliginin karotis arter duvari kalinlagsmas: ile, faktor VII ve plazma
fibrinojen diizeylerinin artisinin ise erken koroner arter hastaliklariyla ilgili oldugu

belirlenmistir (42).

Serum homosistein diizeylerindeki artis prematiir ateroskleroza neden olarak erken
yasta inme, myokard enfarktiisii ve periferik damar hastaligina neden olmaktadir.
Lindgren ve arkadaslari, ¢alismalarinda geng serebral iskemili hastalarda serum

homosistein diizeylerini yasl hastalara oranla daha yiiksek bulmuslardir (43).

Yiiksek homosistein diizeylerinin, B6 vitamini ve folik asit verilerek diizenlenmesi

koruyucu tedavi olarak dnem arz etmektedir (38).
Akut infeksiyonla inme arasindaki iligskiye gelince; akut faz reaktanlarindan CRP
diizeyi yliksekligiyle inme arasindaki iliskiyi gosteren calismalarda iskemik dokuda

CRP’ nin belirgin olarak yiiksek seviyelerde oldugu goézlenmistir (44).

Hafif- orta dereceli fiziksel egzersizlerin inme riskini anlaml derecede diisiirdiigii
bildirilmektedir (34).

2.4. inme Simiflandirmasi

Inmelerin degisik parametreler kullanilarak bir ¢ok smiflandirilmasi yapilmustir.

1975 yilinda Milikan ve arkadaslarin1 yaptig1 siiflandirma Diinya Saglik Orgiitiince



benimsenmistir. Bu siniflamaya gore inmeler iskemik ve hemorajik olarak iki ana

gruba ayrilmaktadir (45).

AKD Kalp Hastaliklar1 ve inme Istatistigi 2014 giincelleme raporuna gére ise; tiim
inmelerin %87'si iskemik inme ve %10'u intraserebral kanama, %3'U subaraknoid

kanamaya bagl inmelerdir (16).

2.4.1. iskemik tip
- Trombotik
- Embolik

- Lakiiner infarkt

2.4.2.Hemorajik tip
- Intraserebral kanama

-Subaraknoid kanama

Trombotik inme

Inmenin en yaygin tipidir. Tiim inme olgularinin %43’ iinii olusturur. Karotid yada
orta serebral arter gibi biliylk kan damarlarimin aterosklerotik stenoz ya da
okliizyonuna baghdir. Trombotik okliizyon gitgide artan bir siiregte ortaya ¢ikar ve

defisit yavas gelisir. Genellikle beyinde genis infarktlarla sonuglanir (14, 38) .

Embolik Inme

Tiim inmelerin yaklasik %31 ini olusturur. Klinik nérolojik bulgularin baglangici
anidir. Embolik inme ¢ogu zaman kardiyak nedenlere baglidir. Atriyal fibrilasyon
embolik inme i¢in en Onemli risk faktoriidiir. Miyokard infarktiisii sonrasi,
kardiomyopati varliginda veya kalp ameliyatlarinin ardindan sol ventrikiilde gelisen
mural trombiis, embolik inmede diger énemli bir nedendir. inme siklig1 uzun siireli

antikoagulasyon ile azaltilabilir (14, 46).
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Lakiiner inme

Lakiiner infarktlar; beynin derin bolgelerine veya beyin sapina lokalize olan biiyiik
damarlarin, kii¢iik derin perforan arterlerin, penetran arterlerin okliizyonuna bagli
olarak gelisen 15 milimetreden kiiclik iskemik lezyonlardir. Baslica bazal
ganglionlar, lentikiiler niikleus ve 6zellikle putamen, talamus, internal kapsiil, pons
ve sentrum semiovalede olusan lakiiner infarktlar daha az siklikta serebellum,
serebral giruslar ve spinal kordda goriilebilir (47). Prognoz genellikle iyidir.
Ozellikle HT ve DM ile yakindan iliskilidir (19).

2.4.2. Hemorajik inme

Tim inmelerin %]10-15" ini olusturur. Hipertansif hastalarda derin penetran
arterlerde olusan mikro anevrizmalarin riiptiirii sonucu intraserebral hemoraji
olusabilir ya da subaraknoid hemoraji, siklikla arteriyal anevrizma riiptiirii veya
arteriyovendz malformasyon nedeni ile olusabilir. Diger nadir nedenler ise amiloid
anjiyopati, kanama diyatezleri, timor kanamalari, travma, antikoagiilasyon ve
sempatomimetik ilag kullanimidir (48). Baslangic anidir. Kan basinct diizeyi
olgularin %70-80° inde yiiksek olarak saptanmigtir. Mortalite orani yiiksektir ve
hastalarin %30-35" i ilk 30 giin iginde yasamini yitirir. Ancak hayatta kalan kisilerde
fonksiyonel iyilesme siirprizler olusturacak kadar iyidir (14, 38, 49, 50).

2.4.3. Gegici Iskemik Atak

Gegici iskemik atak norolojik bulgu olusturacak kadar yeterli bir siireyi kapsayan
fokal retinal ve serebral iskemidir. Iskemi kisa siirelidir serebral infarkt olusmaz, ani
baslar; birka¢ saniye veya dakika siirer ve genellikle 24 saat i¢inde tiim belirtiler
hi¢cbir nérolojik kayba neden olmadan kaybolur. Genellikle aterosklerotik plaklardan
kopan mikroembolilerle olusur ve semptomlar karotid arter veya vertebrobasiller
sistem yayilim alanlartyla iligkilidir. Gegici iskemik atak ayn1 zamanda,
hemodinamik degisiklikler ve buna bagl serebral hipoperfiizyon sonucu da olusabilir

(14, 24, 38).
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2.5. inmede Klinik

Inme sonras1 gelisen klinik bulgular tamamen beyindeki etkilenen damarsal yapilarin
yerlesimine baghdir (14,50). Anatomik lokalizasyonun belirlenmesi; fiziksel,
kognitif bozukluklar ve 6ziirliiliik diizeyleri tahmini ile rehabilitasyon ekibine tedavi,
prognoz ve izlem konusunda yardime1 olabilir (14). Beynin kanlanmasi iki ana arter
sistemiyle olmaktadir. Beyne giden kanin yaklasik %70’ini karotis sistemi %30’unu
vertebral sistem saglamaktadir. Hastalarin %80’inde karotis dagiliminda tutulum
gerceklesmekte ve %65 ile %15 arasinda goriilme siklig1 azalan bir sekilde sirayla
hemipleji, hemisensoriyal kayip, monookiiler korliik, fasiyal paralizi ve uyusukluk,

afazi, bas agrisi, dizartri ve gorme alani kayb1 ortaya ¢ikmaktadir (14).

Beynin anterior dolasimini karotis arterin ana dallari olan anteriyor ve mediyal
serebral arterler saglar, posteriyor dolasimi ise vertebro-basiller ve posteriorserebral

arter saglar (14, 50).

Orta serebral arter tutulumunda; kontralateral hemipleji, kontralateral hemianestezi,
kontralateral hemianopsi, disfaji, inhibe edilemeyen ndrojenik mesane ile bas ve
g06ziin lezyon tarafina deviyasyonu goriiliir. Ayrica lezyon dominant hemisferde ise
afazi ve apraksi, dominant olmayan hemisferde ise aprosodi, duyusal agnozi, gorsel-
uzaysal alg1 bozuklugu ve ihmal goriilebilir. Orta serebral arter {ist dallarinda tutulum
oldugu zaman Broca alaninin etkilenmesine bagli olarak motor afazi olusur. Ayrica
st ekstremitede felg, alt ekstremiteden daha belirgindir. Orta serebral arterin alt
dallarinin tutulumunda (eger dominant hemisfer etkilenmisse ) Wernicke sensoriyel
afazi olusur (14, 51).

On serebral arter tutulumunda kontralateral hemipleji (alt ekstremitede felg, iist
ekstremiteden daha belirgindir), kontralateral hemianestezi, bas ve goéziin lezyon
tarafina deviasyonu, yakalama-arama refleksinin ortaya ¢ikmasi, akinetik mutizm

(abulia) ve apraksi goriilebilir (51).
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Arka serebral arter tutulumunda hemisensoriyal kayip, gorsel agnozi, aleksisiz agrafi,
hafiza bozukluklari, diskromatopsi, ataksi, vertigo, hemiparezi, dizartri, disfaji,

senkop, basagrisi, isitme kaybi, tinnitus ve diplopi goriilebilir (14, 51).

Patoloji beyin sapindan yukarida ise, yiizii de igine alan sag ya da sol hemipleji
goriiliir. Beyin sapinda ise ¢apraz sendromlar olusur. Ipsilateral kranial sinir felci,
kontralateral hemiparezi veya hemipleji gelisir (51, 52). Sag ve sol hemiplejik
hastalar arasinda kognitif yetiler bakimindan anlamli farklar vardir. Sol hemiplejik
hastada siklikla gorsel-motor alg1 bozuklugu, gorsel hafiza kayb1 ve sol tarafli ihmal
siklikla goriiliir. Ancak hastada sozel akicilik korunabildiginden bu defisitler gozden
kacabilir. Hastada yargi ve giinliik yasam aktivitelerinde organizasyon bozuklugu
olabilir. Buna ek olarak dokunma, propriosepsiyon, isitme ve gérme ile iligkili

kayiplar daha fazladir.

Sag hemiplejik hastada ise daha cok iletisim kurma bozuklugu goriiliir. Sozciik
dagarcig1 ve isitsel kapasite azalir. Ancak bu hastalarda gorsel, motor algi ve
hafizanin korunmasindan dolay1 6grenme siiresi devam edebilir. Kelimeleri azaltarak
bunun yerine viicut dili, ses tonu ve yiiz ifadeleri ile 6gretmek daha yararli olur (50,

53).

2.6. Inme Sonras1 Motor Tyilesme

Inme sonrasi iyilesmenin ndrofizyolojisi  giiniimiizde halen tam olarak
bilinmemektedir. Son 20 yildir gerek ndroanatomik ve ndrofizyolojik hayvan
calismalar1 gerekse insanlar iizerindeki norofizyolojik ve ndroradyolojik calismalar
eriskin beyninin bliylik oranda fonksiyonel iyilesme kapasitesine sahip oldugunu
gostermistir (54, 55).

Inme sonras: hastalarda iyilesme ve derecesi agisindan farkliliklar olmasina ragmen
norolojik iyilesmenin biiylik kismi ilk 1-3 ay icinde olmaktadir; bu iyilesme
stirecinin daha yavas olarak 6 aya kadar devam ettigi, % 5 oraninda hastada ise 12.

aya kadar hatta birkag y1l boyunca devam ettigini gosteren ¢alismalar da vardir (55).
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Bu nérolojik iyilesmede iki temel mekanizma rol alir. Birinci mekanizma olan
noronal rejenerasyon, Dbiitiinliigii bozulmus ve hasarlanmis, sonugta da
fonksiyonlarin1 kaybetmis sinir dokusunun, olay sonrasi kendisini onarabilme
islevidir. Lokal zararh faktorlerin ilk 3-6 ay iginde rezoliisyonudur. Erken spontan
iyilesmeden sorumlu olan bu siire¢; ddemin ¢dziilmesi, metabolik hasarin ortadan
kalkmasi, toksinlerin rezorbsiyonu, dolasimin diizelmesi ve kismi olarak hasarli
iskemik néronlarin iyilesmesini igerir ve bu durum ilk haftalarda gerceklesir. Ikinci

mekanizma ise erken veya geg ortaya ¢ikabilen néronal plastisitedir (38, 56, 57).

Beyin plastisitesi sinir sisteminin yapisal ve fonksiyonel organizasyonunu modifiye
etme yetenegi olup, bunun sonucunda elektrofizyolojik, anatomik ve biyokimyasal

parametrelerde degisiklikler saptanmaktadir (58).

Beyin dokusunun c¢evresel etkilere, deneyimlere ve hasarin yol a¢tigt doku
degisikliklerine adaptasyonu ve yeniden yapilanma yetenegi; degisim potansiyelidir.

Fonksiyonel iyilesmeyi saglayan noronal plastisitedir.

Spontan Plastisite; komsu sistemler tarafindan kayip fonksiyonlarin iistlenilmesi,
beyinde normalde baskilanmis devrelerin serbest birakilmasi ve adaptif yeni
davraniglarin ortaya c¢ikarilmasi olarak tanimlanmaktadir. Ancak hasar sonrasi
beyindeki spontan fonksiyonel diizelme c¢ogunlukla smirli kalir ve normal
fonksiyonun tam restorasyonu ile sonuglanmaz. Gergeklesen noronal
reorganizasyonun derecesi ve paterni, lezyonun yeri ve biiyiiklugi ile ilgilidir.
Iyilesmeyi artirmak igin, bu kisith plastisiteyi gelistirmeye yonelik daha etkin
rehabilitasyon yaklasimlart gelistirilmistir. Yapilan ¢aligsmalarda en etkin yontemin

aktiviteye bagli rehabilitasyon yaklagimlari oldugu gosterilmistir (59).
Tiim bu olumlu 6zelliklere ragmen plastisite her kosulda yararli olmayabilir ve asir

artmig plastisite bazi durumlarda noronal devrelerin “maladaptif” olarak

yapilanmasiyla ¢esitli nérolojik bozukluklarin ortaya ¢ikmasina neden olabilir (60).
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Etkilenmis hemisferin motor alanlarindaki noronal aktivitenin reaktivasyonunun
plejik elde iyilesme ile korele oldugu bildirilmektedir. Kontralezyonal hemisferdeki
noronal aktivitenin plejik st ekstremite iizerine etkileri halen tartigmalidir.
Maladaptif plastisite sonucu fizyolojik iyilesme veya noronal adaptif degisikliklerin

aktivasyonunun iyilesme siirecini kesintiye ugratabilecegi kaydedilmistir (61).

Inme sonrasi iyilesmeye katkida bulunan reorganizasyonun farkli formlar1 sunlari
igerir: diasizis (santral sinir sisteminin lezyon alanina uzak fakat lezyon alani ile
baglantili kisminda hasarlanmig bolgede deaktivasyon), periinfarkt reorganizasyonu,
lezyon tarafinda aktivite azalisi, kontralezyoner aktivite artisi, interhemisferik

etkilesimler ve yerine reorganizasyonolarak bildirilmistir (62).

Kortikal plastisite, hasar gormiis korteksin yaygin reorganizasyon ig¢in potansiyel
oldugunu gostermektedir. Fonksiyonel iyilesmeye katkist olan muhtemel noronal
plastisite mekanizmalar1 dendritik mekanizma, aksonal ve dendritik tomurcuklanma,

yeni sinaps olusumu, uzun siireli potensiyalizasyon ve depresyondur (63).

Uzun siireli potensiyalizasyon, kisa ve birbiri ardina tekrarlayan presinaptik néron
aktivasyonu ile olusmus sinaptik iletime verilen yanitin hizli bir sekilde gelisme

gosteren kalici giiclendirilmesidir (64).

Uzun siireli potensiyalizasyonlarin 6nemli bir yonii hem homosinaptik hem de
heterosinaptik mekanizmalar ile aktive edilebilmesidir. Boyle bir mekanizma yeni
beceri kazanilirken goriilen motor 6grenme sekli i¢in agiklayici olabilir. Uzun siireli
depresyon ise uzun siireli potensiyalizasyonun tersi olarak gozlenmistir. Noronlar 20
milivolttan daha biiyiik olmayan afferent girdi ile kismen depolarize edildiginde uzun

stireli depresyon olusur (65, 66).

Noronal goriintiileme yontemleri inmeli hastalarda lezyonsuz hemisferde artmis
noronal aktivite, lezyonlu hemisferde ise azalmis ndronal aktivite sonucunda ortaya
¢ikan disfonksiyonel beyin aktivitesini ortaya koymustur. Lezyonsuz hemisferde

artmig beyin aktivitesi transkallozal inhibisyon yolu ile lezyonlu hemisferdeki
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aktivitenin daha da fazla baskilanmasina neden olmaktadir. Sonug olarak bu patolojik
transkallozal aktivitenin fonksiyonel motor defisitin en 6nemli komponenti oldugu

bildirilmektedir (67).

Plastisite ile ilgili yeni bir kavram da, 6grenilmis kullanmamadir. Beyin lezyonuna
bagl gelisen paralizi néromuskuler disfonksiyona neden olur. Inme sonrasi, plejik
tarafin kullanma davraniginin baskilanmasi ve temel fonksiyonlar i¢in saglam tarafin
kullanilarak kompansatuvar teknikler gelistirilmesi “kullanmamay1 6grenme” olarak

adlandirilmistir (68).

Inmeden sonra kompansatuvar hareket paternleri giinliik aktivite performansini
arttirabilir ancak maladaptif plastisiteye yol agarak motor iyilesmeyi sinirlar. Saglam
ekstremite ile fonksiyonel kompansasyon i¢in uygulanan rehabilitasyon stratejileri

ogrenilmis kullanmamay siirekli hale getirebilir (69).

2.7. Ust Ekstremite Rehabilitasyonunda Kullamlan Tedavi Yontemleri

Inme sonrasi iist ekstremite belli basamaklari izleyerek iyilesir. Brunnstrom’a gore
hemiplejik hastanin {ist ekstremite motor iyilesmesi alt1 evreye ayrilmistir. Bu evreler
kas tonusu ve ekstremite sinerjilerine gore tanimlanmistir. Brunnstorm evrelerini
tanimlayacak olursak (11):

Evre 1: Tutulan taraf flask, hi¢bir aktif hareket yoktur.

Evre 2: Spastisite gelismeye baslamistir, zayif sinerji paternleri ortaya ¢ikar.

Evre 3: Spastisite maksimumdur. Istemli hareket ile hasta elini agzina, basma
gotiirmeye calisir.Zorunlu sinerji paternleri ortaya ¢ikar.

Evre 4: Spastisite azalmaya baslar. Bu evrede dirsek ekstansiyonda iken omuz 90
derece fleksiyona getirilir veya dirsek 90 derece fleksiyonda iken 6n kola supinasyon
ve pronasyon yapilir.

Evre 5: Spastisite olduk¢a azalmistir. Hasta tek tek eklem hareketlerini kontrol
edebilir. Dirsek ekstansiyonda iken omuza abduksiyon yapilir veya dirsek
ekstansiyonda iken omuza 90 dereceden fazla fleksiyon yapilir ya da dirsek

ekstansiyonda ve omuz 90 derece fleksiyonda iken 6n kola supinasyon yapilir.
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Evre 6: izole eklem hareketi serbestge yapilabilir. Ancak hizli hareketlerde spastisite
ortaya ¢ikar. Ust ekstremitedeki sinerji paternleri fleksor ve ekstansor sinerjilerdir.
Genellikle fleksor sinerji goriiliir ve bu paternde omuz retraksiyon, dis rotasyon ve
90 derece abduksiyonda; dirsek fleksiyonda ve 6n kol tam supinasyondadir.
Ekstansor sinerjide omuz protraksiyon, i¢ rotasyon ve adduksiyonda; dirsek tam

ekstansiyon ve 6n kol tam pronasyondadir (70).

Hemiplejik iist ekstremite rehabilitasyonun amaci komplikasyonlar1 onleme ve
kaybolmus motor-duyu denetimi iyilestirmektir (14). Ust ekstremite rehabilitasyonu
alt ekstremite rehabilitasyonuna gore daha az basarilidir ¢linkii iist ekstremite daha

islevsel ve daha komplekstir (56).

Rehabilitasyonda;

-Geleneksel tedaviler,

-Norofizyolojik yontemler

-Biofeedback (Biofeedback)

-Ayna Terapisi (Mirror Therapy)

-Mental Imgeleme (Mental Imagery)

-Zorunlu Kullanim Terapisi (Constraint-Induced Movement Therapy)
-Sanal Gergeklik (Virtuel Reality)

-Bilateral Hareket Tedavisi (Bilateral Movement Therapy)
-Goreve Spesfik Egitim (Meaningful Task Specific Training)
-Non-invazif Beyin Stimiilasyon Teknikleri (r TMS; t DAS)
-Fonksiyonel Noromuskuler Elektriksel Stimiilasyon (FNMS)
-Ko6k Hiicre Tedavisi (Stem Cell Therapy)

-Farmakolojik Tedaviler’ den faydalanilir.

2.7.1. Geleneksel Tedaviler
Erken donemde omuz travmalara acik olacagindan Oncelikle pozisyonlama

yapilmalidir. Hasta yatarken omuz gogiis ile kol arasina yastik konarak abduksiyon

ve dis rotasyonda tutulmali, dnkol pronasyonda ve elde 6dem meydana gelmemesi
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i¢in el elevasyonda olmalidir (71). Erken donemde yine hemiplejik iist ekstremiteye
pasif eklem hareket acikligi (EHA) egzersizleri, saglam ekstremitelere aktif yardimli
ya da aktif EHA egzersizleri uygulanir. Motor fonksiyon gelistikge hemiplejik
ekstremiteye aktif egzersizler, koordinasyon, giigclendirme ve beceri egzersizleri
eklenir (56).

2.7.2. Norofizyolojik Egzersizler

Rehabilitasyonda kullanilan baslica norofizyolojik egzersizler Brunnstrom, Bobath,

proprioseptif néromuskuler fasilitasyon (PNF) ve Rood’dur.

Brunnstrom yonteminde temel prosediir kombine hareket kaliplarini igeren pasif
hareketlerle, izotonik ve izometrik egzersizler kullanmaktir; esas olarak sinerjiler
hastada normal istemli hareket olusmasi igin gerekli asamalardir. Brunnstrom
yonteminde ayrica sinerjileri ortaya ¢ikarmak icin resiprokal inhibisyon, Striimpel
isareti, hemilateral ekstremite sinkinezisi, Reimste fenomeni, Babinski refleksi, Von
Bechterev manevrasi, Sogues fenomeni, derin tendon refleksleri, tonik boyun

refleksleri ve labirent refleksi kullanilir (70).

Bobath yonteminde once refleks inhibitdr paternler ile viicut kismi bulundugu
pozisyonun tam aksi pozisyonuna getirilerek anormal refleksler inhibe edilir; tonus
azaltilir ve normal postiir ve refleksler fasilite edilmeye caligilir. Bobath yontemi

ayrica omuz pozisyonlamasina uygun bir nérofizyolojik egzersizdir (70, 71).

PNF yonteminde ise duyusal uyarilarla kas ve eklem reseptorleri uyarilarak hareket
aci8a cikarilmaya calisilir. PNF yonteminde kas gruplarimin kullanimi yerine
hareketin fonksiyonel paternleri kullanilir. Bu paternlerin hepsi spiral (rotatuar) ve
diagonal (lineer) paternleri igerir. Ust ekstremite igin ii¢ diagonel hareket kalib1, her
bir diagonel hareketinde birbirinin antagonisti olan iki komponenti vardir; fleksiyon-
ekstansiyon, abduksiyon-adduksiyon, i¢ rotasyon-dis rotasyon. Ust ekstremitede dort
temel hareket paterni vardir; fleksiyon-abduksiyon-dis rotasyon, fleksiyon-

adduksiyon-dis rotasyon, ekstansiyon-abduksiyon-i¢ rotasyon ve ekstansiyon-
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adduksiyon-i¢ rotasyondur. Amag paternlerin tim EHA boyunca ve koordineli olarak

yapilmasi, diagonelin komponentlerinde bir kuvvet dengesi elde edilmesidir (70).

Rood yontemi dermatomal uyari ile korteksteki duyu-motor baglantilarin uyarilmasi
esasina dayanir. Firgalama ve buz ile deri reseptorlerinin uyarilmasi agonistleri
fasilite, antagonistleri inhibe eder (56). Zorunlu kullanim tedavisi (Constraint
Induced Movement Therapy) ise saglam taraf omuz hareketleri bir askiyla, el
hareketleri de bir eldiven ile engellenir. Etkilenen iist ekstremitenin kullanilmasi
amaglanir. Bu yontem insanlarda serebral plastisiteyi ve kortikal reorganizasyonu
sagladigi gosterilmis tek tedavi seklidir (72). Hemiplejik iist ekstremitede
fonksiyonel elektrik stimiilasyonunun esas amaci omuz subluksasyonunu énlemek ve
tedavi etmektir. Flask donemde supraspinatus ve deltoid kaslarinin stimiilasyonu ile

omuz subluksasyonu 6nlenir ve kol kas tonusu artar (73).

2.7.3. Ayna Tedavisi

Gorsel bir illizyon olusturarak, beyindeki noronal agin kendini yeniden
yapilandirmasin1 saglayan bir ndrorehabilitasyon teknigidir. Ayna yardimi ile,

azalmis/olmayan proprioseptif inputun yerine konmasi amaglanir.

Aktivitenin yapilmasi ve bir bagkasinin izlenmesi sirasinda desarj olan ndronlar
“ayna noronlar” (mirror néron) olarak adlandirilir. Ayna ndéronlarin aktivasyonu
motor iyilesmede onemli rol oynar. Fonksiyonel MRI ¢alismalarinda bu metodun

eriskin beyninde plastisiteyi sagladig1 gosterilmistir.

2012 yilinda yayinlanan bir Cochrane derlemesinde sonuglar, ayna tedavisinin en
azindan konvansiyonel tedaviye ek olarak, inme geciren hastalarda agri, st
ekstremite motor fonksiyonu ve giinlilk yasam aktiviteleri tizerindeki etkisi ile ilgili

kanitlara isaret etmistir (74).
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2.7.4. Elektromiyografik Biofeedback

Biofeedback (BF) elektronik bir aletten gelen gorsel ya da isitsel sinyallerle hastaya
istenmeyen olaylar1 manipiile etme imkani verir. BF hemiplejik tlist ekstremitede

omuz subluksasyonu ve yetersiz el fonksiyonlarinda kullanilir (75).

Kaslar iizerine eksternal elektrotlar yerlestirilerek motor tinite elektriksel
potansiyelleri kaydedilir ve bu potansiyeller daha sonra, devam eden kas aktivitesini
gostermek iizere, gorsel veya isitsel ¢iktilara doniistiiriilerek hastalara geri bildirim

saglanir (76).

Hemiplejik st ekstremitede el bilek-el ortezleri anormal postiire bagli eklem
kontraktiirlerini onlemek ve spastik fleksor eldeki artmis tonusu azaltmak igin sik

kullantlir (71).

RCP 2012 kilavuzuna gore biyofeedback, klinik c¢alismalar disinda, rutin pratikte
kullanilmamalidir (77).

2.7.5. Zorunlu Kullanim Tedavisi

Zorunlu kullanim tedavisi (ZKT) Bernstein'in dinamik sistemler teorisini temelalan
bir norolojik rehabilitasyon yontemidir. Bu tedavide hemiplejik tutulumu olan
hastalarda saglam olan {ist ekstremite fonksiyonlar1 bir omuz askis1 veya eldiven
yardimiyla 2-3 hafta siireyle engellenmekte ve plejik tarafin fonksiyonel gorev ve
aktivitelerde yogun, repetetif kullanimini saglayacak bir terapi programi
uygulanmaktadir. Bu tedavi yontemi "Ogrenilmis kullanmama" teorisine
dayandirilmistir. "Ogrenilmis kullanmama" inmenin erken donemlerinde hastanin
etkilenen ekstremiteyi kullanma gii¢liigiinii kompanze etmeye baslayip, saglam tarafa
agirlik aktarma esnasindaki giiven nedeniyle gelisir ve bu durum maladaptif
plastisiteye yol acarak motor iyilesmeyi sinirlayabilir. Saglam ekstremite
fonksiyonlarmin kisitlanarak evde plejik ekstremitenin fonksiyonel kullaniminin
onerildigi protokol ZKT (forced use treatment), bu protokole ilave olarak plejik

tarafin giinde 6-7 saat laboratuvar ortaminda yogun olarak egitildigi protokol ise
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KHGT (constraint induced movement therapy) olarak tanimlanmigtir. Literatiirde
KGHT'nin hemiplejik hastalarda plejik iist ekstremite motor fonksiyonlarinda olumlu
gelismeler sagladigini gosteren birgok calisma yer almaktadir. Mevcut literatiirde bu
tedavi segeneginin hemiplejik hastalarda {ist ekstremite motor fonksiyonlarmin
beceri, kalite, kantite ve hizinm1 gelistirdigi ve en Onemlisi klinik ve laboratuvar
ortamlarda saglanan terapotik kazanimlart maksimum diizeyde gercek yasama
aktarabilen bir yontem oldugu bildirilmektedir. Fonksiyonel magnetik rezonans
gorlintiilleme ve transkraniyal magnetik stimiilasyon c¢alismalar1 ile bu tedavi
sonucunda hasta ekstremite hareketlerinin innervasyonuna beyinde yeni bdlgelerin
katildig1 ve kullanima dayal1 kortikal reorganizasyonda genis 6l¢iide artmanin oldugu

ortaya konulmustur (78, 79).

2.7.6. Elektrik Stimulasyonu

Periferik néromuskiiler sisteme internal veya eksternal elektrotlar araciligiyla, farkl

frekans, yogunluk ve paternlerde elektrik stimiilasyonu (ES) uygulanmasidir (76).

Ust ve alt ekstremitelerde kas kuvvetini arttirmak, erken donemde aktif eklem
hareketini agiga c¢ikarmak amaciyla kullanilan FES’in periferal 6demi azaltici,
proprioseptif duyunun geri donmesini hizlandirict etkileri de bulunmaktadir. FES,
tam paralizi olmayan kaslarda hareketin daha kuvvetli ve dengeli agiga ¢ikartilmasini
saglamakta, dolayisiyla 6rnegin siklikla kullanildig: yiirlimeye yardimci olmaktadir.
El bilegi ve parmak kaslarinin daha giiglii kasilmasin1 saglayarak {ist ekstremitenin

fonksiyonelligini arttirma yoniinde de yararh olmaktadir (80, 81).

2.7.7. Mental imgeleme Tedavisi

Hedefe yonelik hareketlerin gelistirilmesi ve verilen hareketin stabilizasyonu
amaciyla, kisinin fiziksel hareketi bilissel olarak prova etmesidir (76). Mental
imgeleme; spesifik is veya islerin mental olarak diislenmesi anlamina gelir. Mental
pratik sirasinda, hareket olusturmak iizere depolanmis motor planlara ulagilmasi ve

bunun giiclendirilmesi esasina dayanir (82). Beyin goriintiileme caligmalari bir
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hareketin yapilmasiyla, o hareketin yapildiginin diiglenmesi sirasinda ayni beyin

bolgelerinin aktive oldugunu gostermistir (83).

Randomize kontrolli 6 c¢alismanin incelendigi bir Cochrane derlemesinde,
konvansiyonel yontemler ile birlikte uygulanan mental imgeleme tedavisinin, tek
bagina konvansiyonel tedaviye gore ist ekstremite fonksiyonlarini daha iyi

gelistirdigi gosterilmistir (82).

Inme hastalari, konvansiyonel tedaviye ek olarak, iist ekstremite fonksiyonlarini
gelistirici bir hareketi diisiinmeleri ve mental pratik yontemini kullanmalar1 igin

cesaretlendirilmelidir (77).

2.7.8. Sanal Gergeklik Tedavisi

Sanal gerceklik (SG), kullanicilara gercek hayattaki nesne ve olaylara benzer sekilde
goriilen ve hissedilen bir c¢evre ile i¢ ice gegme imkani sunmak i¢in, bilgisayar
donanimi ve yazilimi araciligryla olusturulan karsilikli etkilesim 6zelligine sahip

(interaktif) simiilasyonlarin kullanilmasi olarak tanimlanmaktadir (84).

SG rehabilitasyonunda; sanal cevreler ve nesneler kullaniciya, hastanin kafasina
yerlestirilen cihazlar, projeksiyon sistemi veya diiz ekran araciligi ile gorsel geri
bildirim saglar. Geri bildirim ayrica isitme, dokunma, hareket, denge ve koku gibi
duyularla da saglanabilir. Kullanici ¢esitli mekanizmalar araciligiyla, sanal gevre ile
karsilikli etkilesime gecer. Bunlar; fare veya joystick gibi basit cihazlar olabilecegi
gibi, cesitli kameralar, sensorler veya haptik/dokunsal geri bildirim cihazlari kullanan

karmasik sistemler olabilir.

SG, norolojik rehabilitasyonda iist ekstremite ve alt ekstremite fonksiyonlarini,
yiirimeyi, kognitif fonksiyonlari, algilamayr ve karsidan karsiya gegme, araba
kullanma, yemek hazirlama, aligveris yapma gibi fonksiyonel gorevleri yapma

becerisini gelistirmek igin kullanilmaktadir (85-87).
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2.7.9. Akupunktur

Akupunktur, viicudun belli noktalarindaki cilt iizerine akupunktur ignelerinin
yerlestirilmesiyle yapilan bir tedavi yontemidir. Akupunkturun agri, muskuloskeletal
bozukluklar ve noérolojik hastaliklar gibi pek c¢ok durumda faydali oldugu ileri
stiriilmektedir. Norolojik hastaliklarda etkili olmasiin olast mekanizmalari; sinir
hiicre proliferasyonunun uyarilmasi, noral plastisitenin arttirilmasi, iskemi sonrasi

olusan inlamatuvar reaksiyonun azaltilmasi ve ndral apopitozisin 6nlenmesidir.

2.7.10. Splintleme veya Ortez Kullanim

Ortez; noromuskuloskeletal sistemin yapisal ve fonksiyonel 6zelliklerini modifiye
etmek amaciyla, viicudun herhangi bir bdliimiine, eksternal olarak uygulanan
cihazdir (42). Hemiplejide ortez tedavisi; belirli bir pozisyonda segmentleri
desteklemek, immobilize etmek, deformiteleri 6nlemek, agriyr gidermek amaciyla
uygulanir. Hemiplejik st ekstremitede el bilek-el ortezleri anormal postiire baglh
eklem kontraktiirlerini 6nlemek ve spastik fleksor eldeki artmig tonusu azaltmak igin

sik kullanilir (14, 88).

2.7.11. Robotik Tedavi

Robotik cihazlar fizyoterapiste bagimli olmadan, st ekstremitenin yliksek
yogunluklu, tekrarlayici, gérev odakli ve hasta ile karsilikli etkilesimli tedavisine

olanak saglarlar (76).

Gilinlimiizde iist ekstremite rehabilitasyonuna yardimci olmak amaciyla kullanilan
pek ¢ok robotik cihaz mevcuttur: InMotion robot (MIT-Manus), Mirror Image
Motion Enabler (MIME), Bi-Manu-Track, Neuro-Rehabilitation-Robot (NeReBot),
Asisted Rehabilitation and Measurement (ARM) guide, Robotic Rehabilitation
System for upper limb motion therapy forthe disabled (REHAROB), Robot-mediated
therapy system (GENTLE/S) ve Arm robot, ARMin. Son yillarda yapilan bir ¢alisma

neticesinde, elektromekanik veya robot destekli kol calismasmin giinlilk yasam
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aktivitelerini ve kol fonksiyonlarini gelistirdigi, fakat kol kas giiciinii arttirmadig1 6ne

stirtilmstiir (89).

Gliniimizde robot tedavisinin sadece, hedefin iist ekstremite etkilenmesini azaltmak
oldugu durumlarda konvansiyonel tedaviye ek olarak veya klinik g¢aligmalarda

kullanilmasi onerilmektedir (77).

2.7.12.Telerehabilitasyon

Telerchabilitasyon, tibbi rehabilitasyon hizmetlerinin elektronik bilgi ve iletisim
teknolojilerinden yararlanilarak uzak mesafelere iletilmesi olarak tanimlanabilir. Bu
sistemler araciligiyla rehabilitasyon hizmetleri uzaklara tasmabilmekte, hatta
dogrudan hastanin evine kadar gotiiriilebilmektedir. Telerehabilitasyon kapsaminda
evde rehabilitasyon, evde rehberli rehabilitasyon, toplumsal rehabilitasyon, rehberli
toplumsal rehabilitasyon, telekonsiiltasyon, telemonitdrizasyon ve teletedavi yer
almaktadir (90).

Ev temelli telerehabilitasyon yaklasimlarinin inmeli hastalarin sagligini gelistirmede
umut verici sonuglar verdigi ve list ekstremite egzersizleri i¢in sanal ¢evreye dayanan
teletedavi sistemlerinin inmeli hastalarin fiziksel sagliginda iyilesme sagladigi 6ne

stirtilmiisttir (90).

2.8. Elektriksel Beyin Stimulasyonu

Interhemisferik yarisma kavramina gore; inme sonrasi 2 hemisfer arasindaki kortikal

uyarilabilirlik dengesi degisir (91).

Etkilenen hemisferde kortikal uyarilabilirlik ve etkilenen kaslarin temsil edildigi

alanlar azalirken, saglam hemisferin uyarilabilirligi artar (92).

Etkilenen hemisferin, saglam hemisferden kaynaklanan anormal derecede artmis

interhemisferik inhibisyonu motor etkilenmeyi etkilemektedir (93).
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Hemisferler aras1 kortikal uyarilabilirlik dengesinin yeniden kurulmasi daha iyi
prognoz ile iligkilidir. Dengeyi yeniden saglamak i¢in 2 terapdtik strateji vardir;
etkilenen hemisferin kortikal uyarilabilirligini arttirmak veya saglam hemisferin
kortikal uyarilabilirligini inhibe etmek. Hasarli alanin aktivitesini arttiracak gesitli
norofizyolojik stratejiler One siiriilmektedir: Repetitif transkraniyal manyetik

stimiilasyon (rTMS) ve transkraniyal direkt akim stimiilasyonu (tDAS) (94).

2.8.1. Transkranial Manyetik Stimulasyon

Transkraniyal Manyetik Stimiilasyon (TMS), santral sinir sistemi i¢indeki motor
yollarin veya motor korteksin stimiilasyonu ile spinal kord, periferik sinirler veya
kastan elektriksel Motor Uyarilmis Potansiyel (MUP)’lerin kaydedilmesi ile
gerceklestirilen bir yontemdir (95, 96). 1980’de Merton ve Morton elektriksel
stimiilator ile saglam skalp ilizerine uygulanan, yiiksek voltajli kisa siireli tek bir

elektriksel uyartyla motor néronlarin uyarilabilecegini gostermislerdir (95-97).

1985 yilinda da Barker ve arkadaslari ayni elektriksel stimiilator gibi dokulardan
iletilerek serebral motor korteksi stimiile eden ve daha agrisiz olan bir manyetik
stimiilator ile uygulanan transkraniyal manyetik stimiilasyonu kullanmaya

baslamiglardir (98-101).

Manyetik stimiilasyon ndronal dokunun uyarilmasi esasina dayanan bir metoddur.
Manyetik stimiilatoriin tirettigi dalgali manyetik akim, hedeflenen noéronal dokuyu
dogrudan uyaramaz, yolu iizerindeki néronal dokular1 uyaran bir elektrik akiminin
oluslmasina neden olur (101). Motor korteksin transkraniyal manyetik stimiilasyonu,
kortikospinal traktin en biiyiikk c¢apli, hizli iletimli aksonlarinin eksitasyonuna
sekonder olarak kontralateralden motor potansiyellerin olusumunu saglayan bir
yontemdir (102). Bu yontem, kortikokortikal interndronlar yolu ile presinaptik olarak
kortikospinal hiicreleri eksite eden intrakraniyal bir akim meydana getirmekte ve non
invaziv bir sekilde santral motor yollarin noérofizyolojik fonksiyonlarinin
incelenmesine olanak saglamaktadir (101-103).

25



Olusan bu manyetik alan, sa¢li deri, kafatasi kemikleri, meninksler, BOS gibi
yapilarin rezistanst nedeni ile 30 kat azalir ve skalpdaki yogunlugu da elektrik alani
kadar olmaz. Manyetik alan ve olusturdugu akiminin daha az olmasindan dolay: agri
reseptorlerinin uyarmi da zordur. Bu teknigin en 6nemli avantajlari, non invaziv ve
agrisiz olusu disinda, hasta ile kooperasyon kurmaya ve uygulama 6ncesi herhangi
bir hazirlik yapilmasina da gerek olmayisidir (97). Bu yontemde hangi noronal
elementlerin (dendritler, presinaptik terminaller, hiicre somalari, efferent aksonlar
veya bunlarin ¢eflitli kombinasyonlari) aktive oldugu heniiz bilinmemektedir. Eldeki
kiigilik kaslardan elde edilen tek motor {init kayitlarina gore zayif manyetik stimiilusa
yanit alinmasi halinde uyarim yerinin presinaptik terminaller, kuvvetli stimiilusa
yanit alinmasinda da hiicre somas1 veya aksonlar oldugu ileri siiriilmektedir. Bu
stimiilasyon sonrasinda olusan ilk dalga, hizli iletimli piramidal néronlarin proksimal
aksonlarmin direkt aktivasyonu sonucu olusan D (direkt) dalgalaridir. Daha sonra
pespese gelen ve sadece korteks (gri madde) saglam oldugunda kayit edilebilen,
kortikal eksitator inter noronlarin aktivasyonu ile olusan I (indirekt) dalgalar1 gelir.
Medulla spinalis boyunca ilerleyen direkt ve indirekt dalgalarin daha sonra birleserek
alfa motor noronlart tetikleyen post sinaptik eksitator potansiyellere eden olduklari

ileri siiriilmektedir (62, 95, 96, 98).

Repetetif TMU (rTMU) tek bir beyin bdlgesine ayn siddette frekans 1 ile 20 arasinda
uygulanan TMU uyar1 dizileridir. Repetetif uyar1 dizisi kortikal eksitabilite
modulasyonunu da indiikleyebilir. Bu etki uyar1 degiskenlerine, 6zellikle de uyar
frekansina bagli olarak, inhibisyonla fasilitasyon arasinda degisebilir. Diisiik
frekansli rTMU, 1 Hz, motor korteks eksitabilitesini baskilarken, 20 Hz uyari
kortikal eksitabilitede gegici bir artisa sebep olabilir. Bu etkiler bireyler arasinda
degiskenlik gosterir, diisiik frekans rTMU’nun etkileri giiclii ve uzun stirelidir (104).

rTMU insan bellek, dil, dikkat, 6grenme ve motor fonksiyonlar1 gibi beyin
fonksiyonlar1 ile davranis arasindaki iliskiyi arastirmak i¢in bir arag¢ olarak
kullanilmasimin yani sira terapdtik amagh da kullanilmaktadir. rTMU’nun en ¢ok
arastirlmis tedavi alanlarindan biri, medikal tedaviye direngli depresyon tedavisidir.

Sol dorsolateral prefrontal kortekse uygulanan yiiksek ve sag dorsolateral prefrontal
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kortekse uygulanan diisiik frekans rTMU tedaviye direngli depresyon hastalarinin
%40> tan fazlasini iyilestirmistir. Distoni, yazict krampi, spastisite, kortikal
myoklonus, parkinson hastalar1 ve kontrolii zor olan norojenik agrilarda kullanim
bulan rTMU, tedaviye direngli epilepsi ve sizofrenide anormal olarak artmis kortikal
eksitabiliteyi baskilamak ve semptomatik rahatlama saglamak i¢in kullanilmaktadir.
rTMU, inme hastalarinda ciddi dizabiliteye sebep veren motor giigsiizliik, afazi ve

ihmal gibi 6nemli semptomlarin rehabilitasyonunda kullanilmaya baslanmistir (105).

2.8.2. Transkraniyal Dogru Akim Stimulasyon Tedavisi

tDAS tedavisi serebral kortekse diisiik ve siirekli akim vererek kortikal eksitabiliteyi
diizenleyen noninvaziv bir beyin uyarim yontemidir. Stimiilator, pozitif elektrot olan
anottan negatif elektrot olan katoda diisiik amplitiidlii akim gonderir (5, 7). Giincel
tDAS protokolii ¢cogunlukla bu 2 elektrodun arasindan 1 veya 2 mA direkt akim
vererek uygulama seklindedir. Anodal uyarim hiicre membranin1 depolarize ederek
noronal eksitabiliteyi arttirirken, katodal uyarim hiicre membranin1 hiperpolarize

ederek noronal eksitabiliteyi azaltir (5, 106).

Beyin stimiilasyonu tedavisi yeni olmayip, 1880’lerden bu yana beyinde veya kasta
istenilen bir alanin elektrik akimi verilerek uyarilabilecegi bilinmekteydi. Ancak
1900’lerin ilk yarisinda ABD’de ve Avrupa’da beyne verilen dogru akimla yapilan
caligmalarda tedavi edici anlamli bir etki saptanmadigi ve beyin aktivitesini dlgen
teknikler olmadig1 i¢in tDAS tarih raflarinda yerini almistir. Rusya’da ise beynin
dogru akimla uyarim calismalar siirdiiriilmiis, tDAS alkol bagimliligi, depresyon ve
agr1 tedavisinde kullanilmigsa da, caligmalar ancak olgu sunumlar1 diizeyinde

kalmustir (107).

1960’11 yillarda zayif dogru akim ile beyin stimulasyonun etkileri iizerine sistematik
incelemeler yapilmaya baslanmis ve zayif dogru akim ile noroplastisitenin
indiiklenebildigi ratlarda gosterilmistir (108). Bu etkinin de protein sentezi, hiicre igi
siklik adenozin monofosfat (cAMP) ve kalsiyum diizeylerindeki degismeye bagl
oldugu gosterilmistir (109, 110). Son yillarda islevsel manyetik rezonans
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goriintiileme (fMRG), pozitron emisyon tomografi (PET) gibi goriintileme ve
transkraniyal manyetik uyarim (TMU) gibi uyarim tekniklerinin gelismesi ile tDAS
tedavisine olan ilgi de yeniden canlanmustir. tDAS etki mekanizmasi farkli olsa da
TMS ile benzer etkilere sahiptir (111). tDAS’in néronlarda aksiyon potansiyeli
olusturmadan, transmembran potansiyelini etkileyerek hiicre uyarilabilirligine etki

edebilecegi gosterilmistir (111, 112).

tDAS, iki elektrot araciligi ile beyinden zayif bir dogru akim gecirmektir. Bu akim
genellikle 1-2 miliamper (mA) giiciinde olup anot araciligi ile beyne girer, dokuda
yol alir ve katot alanindan ¢ikar. Beyinde hangi alanin ¢alismasinda degisiklik
yapilmak isteniyorsa, o alana anot veya katot baglanmasina bagl olarak uygulama
“anodal tDAS” veya “katodal tDAS” olarak adlandirilir. Son derece basit olan bu
uygulamada elektrotlar kafatasi tizerinde herhangi bir alana yerlestirilebilir. Elastik
bir bant ile sabit kalmalar1 saglanir. Alan1 35 cm2 olan bir elektrot ile 1 mA giiciinde
akim verildiginde, etki yaratmak icin en az {i¢ dakika uygulama yapilmalidir. Eger
bes dakika uygulama yapilacaksa, etki yaratmak i¢in gerekli akim 0.6 mA olmalidir.
Fakat bu siire ve akim giicii etkinin baslangici i¢in gerekli olan degerlerdir. Uyarim
sliresinin veya akim siddetinin artmasi ile uygulama sonrasi etkiler ve etKinin
biiyiikliigii artar. Ancak insan motor korteksinde uyarilabilirligi sadece bazi
pozisyonlarda yerlestirilen elektrotlarin artirdigi gézlenmistir. Akimin yonii néronun
uzunlamasina ekseni dogrultusunda olmalidir (113). Daha kiigiikk elektrotlar

kullanildiginda, daha bdlgesel bir uyarim saglanir (114).

Elektrokonviilsif tedavide (EKT) oldugu gibi, tDAS’de de etki diizenegi tam olarak
bilinmemektedir. Anot negatif u¢ olup elektrigin beyne giris alani, katot ise pozitif ug
olup elektrigin beyinden c¢ikis alanidir. Elektrik akimi gecirildiginde katot alami
negatif yiiklenir, elektronlar bir sira halinde katot alanina dogru itilir. Anot alani ise,
pozitif yiiklenmis olur. Beklenen ve genellikle gozlenen, anot alaninin pozitif
yiiklenmesi nedeniyle daha aktif ve uyarilmis hale gelmesi, katot alaninin ise inhibe
olmasidir. Bu durum motor korteksin uyariminda net olarak izlenir. Kafatas1 zayif bir
iletkendir. EKT’de oldugu gibi, tDAS’de de verilen elektrik akimimnin en az %50’si

cevre dokulara yayilir. Eger kafatasini gecip dogrudan noronlara akim verilebilseydi,
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bir bagka deyisle beyin dogrudan uyarilabilseydi, daha az enerji kullanmak yeterli
olabilirdi. tDAS’de EKT’ye gore daha gii¢siiz bir akim 20-30 dakika uygulanir.
Akim sabittir ve beynin bu akima uyum saglamasi icin yeterli stire vardir. EKT’de
ise kisa siireli, gliclii, iki yonlii akim verilir. Beyin bu akima uyum saglayamaz ve

nobet aktivitesi olusur.

Anodal tDAS uygulamasiyla néronlarda sodyum-kalsiyum bagimli kanallarin
aktivasyonu ile néron membranlarinda depolarizasyon meydana gelmekte ve kortikal
noronlarin uyarilabilirligi artmaktadir (6). Anodal tDAS uygulamasi uzun siireli
potansiyalizasyon ve uzun siireli depresyon yoluyla sinaptik iletisime etki ederek (6,
115), NMDA, Kkatekolaminerjik, GABAerjik ve dopaminerjik yolaklar gibi
norotransmiter yolaklarin1 diizenleyerek noral plastisiteyi etkiler (115). tDAS
uygulanan hastalarda bu degisimlerin uygulama sonrasi kisa dénemde degil uzun
donemde de gozlemlenebilecegine yonelik yayinlar bulunmaktadir (7, 116). Anodal
tDAS uygulamasi sonrasinda GABAerjik inhibisyonun azalmasi ve sonugta NMDA
(N-metil D-aspartik asit) reseptor bagimliligi, katodal tDAS uygulamasi ile ise inhibe
edici etkilerin glutaminerjik nérotransmisyon ile gerceklestigi ¢esitli fonksiyonel MR
(fMRG) ¢alismalari ile ortaya konulmustur (117, 118). Uygulanan dogrusal akimin
stiresi, polaritesi, akimin yonii beyindeki degisikligin derecesini belirleyen faktorler

olarak bulunmustur (119).

Anodal tDAS uygulamasi ile intrakortikal fasilitasyonun arttirilabilecegi,
inhibisyonun ise azaltilabilecegi; katodal tDAS uygulamasi ile ise anodal tDAS nin

tam tersi etkiler meydana getirilebilecegi ortaya konulmustur (120).

Anodal tDAS’1n uygulama esnasinda ve uygulama sonrasinda kortikal eksitabiliteyi
arttiran norofizyolojik etkileri benzer olsa da etki mekanizmalar1 farkhdir.
Stimiilasyon esnasinda anodal ve katodal tDAS 06n planda istirahat membran
potansiyelini etkiler ve sinaptik plastisitede 6nemli bir degisiklik yapmaz (6). Motor
esik degeri anodal stimiilasyon ve katodal stimiilasyon ile degistirilemez ki bu da

tDAS’mn 6n planda interndronlar etkiledigini gosterir (6).
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Stimiilasyon sonrasi etkilerin tetiklenmesi ise membran depolarizasyonuna baglidir
(6). Anodal tDAS uygulama sonrasi etkileri hem GABAerjik (kisa intervalli
intrakortikal inhibisyon), hem de glutaminerjik (intrakortikal fasilitasyon)
sinapslardaki modiilasyona baghdir (6, 119). Anodal stiimiilasyonda intrakortikal
fasilitasyon artarken, kisa intervalli intrakortikal inhibisyon azalir; bu degisimler
sinaptik modiilasyonun korteksteki interndronlarda oldugunu gosterir (6, 119).
Uygulama sonras1 uzun siireli etkilerden NMDA reseptor aktivitesi diizenlenmesi

sorumlu tutulmustur (5, 6). Etkinin uzun siireli devami i¢in tekrarlayan uygulamalar

gerekir (116).

Katodal tDAS'nin stimulasyon sonrasi etkileri ise glutamaterjik sinapslarin
modiilasyonuna baglidir. GABAerjik interneronlarin modiilasyonuna yonelik kanit
katodal tDAS etki mekanizmasinda daha az agiktir. MR spectroscopy kullanilarak
katodal tDAS sonrasi uyarilmis kortekste GABA konsantrasyonunda bir diisiis
gozlenmistir. Bu GABA ve glutamat arasindaki yakin biyokimyasal iliski ile
aciklanabilir (121).

Yakin zamanda yapilan norogdriintiileme ¢alismalart tDAS mekanizmalarinin
anlagilmasina yardimer olmustur. PET, fMRG gibi goriintiileme yontemleri bolgesel
kan akimlarinda meydana gelen degisiklikler, glutaminerjik ndrotransmisyon ve
membran foksiyonlarindaki degisikliklerin stimiilasyon alanindan uzak bélgelerde de

gosterilmesine imkan tanimustir (5, 122).

tDAS noninvaziv, yan etkisi yok denecek kadar az, ucuz ve kullanimi kolay, beyin
uyarim tekniklerinden biridir (7). tDAS ile giiniimiize kadar yapilan ¢alismalarda;
uygulama boélgesinde hafif kasinti, gegici bas agrisi, halsizlik ve bulanti disinda
onemli bir yan etki gozlenmemis; gilivenilirlik calismalarinda nodronal hasar
bildirilmemistir (6). Poreisz ve arkadaglart motor, pariyetal veya oksipital kortekslere
tDAS uygulanmis olan 567 kisinin sonuglarin1 gézden gec¢irmistir. Yan etki veya
rahatsizlik hissi ile tDAS uygulamasinin sonlandirilmasini isteyen kimse
saptamamiglardir. Olgularin %701 elektrotun altindaki alanda hafif bir karincalanma,

licte biri tedaviden sonra yorgunluk hissi ve {icte biri elektrot alaninda kasinma
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bildirmislerdir. Bas agrist %11, bulanti %3, uykusuzluk ise %]l oraninda

bildirilmistir (123).

tDAS’nin saglikli kisilerde davranigsal etkilerini inceleyen pek ¢ok ¢alisma
yapilmistir. Bazi aragtirmalar agri, migren, fibromiyalji, depresyon ve epilepsi
tedavisinde olumlu sonuglar bildirmistir. Ancak ¢ok merkezli, biiyiik arastirmalar
yapilmamustir. Saglikl kisilerde yapilmis bir¢ok ¢alisma tDAS’nin motor islevleri ve

kontrolii artirdigini1 géstermistir.

Ogrenme, kortikal yapida islevsel degisiklikler gerektiren bir siirectir. Zayif dogru
akimla olusan noroplastik degisimler, 6grenme siirecini kuvvetlendirir. Maymunlarda
dorsolateral prefrontal korteksin (DLPFC) anodal uyarimi bilissel gorevlerde
iyilesme, katodal uyarim ise biligsel gorevlerde bozulma yaratir; disaridan kortikal
uyartlirhigin artirilmasi dgrenme siirecini olumlu etkiler (124). Ogrenme sirasinda
anodal uyarim yapilmasi, 6grenme bittikten hemen sonra ise katodal uyarim ile ayni
alanda inhibisyon yaratilmasi, 6grenme icin en elverisli kosul olarak bildirilmistir
(125). Giiniimiizde bellegin olusmasinda uzun dénem potensiasyonun dnce artmasi
ve pesinden gorece azalmasinin dnemli oldugu fikri ile uyumludur. Boylece 6grenme
sonrast kullanilmayan sinaptik baglantilar baskilanabilecek ve Ogrenmenin etkisi
pekistirilecektir. Fregni ve arkadaslari sol DLPFC anodal uyarimi sirasinda ¢alisan
bellegi test eden gorevlerde artmis performans bildirmislerdir (126). Bu sonuglar
tDAS’nin basit ve karmagik islevlerde, algida ve davramista etkili oldugunu
disiindiiriir.  Etki, uyarim parametrelerinin yani sira, testte verilen gorevin

karmasikligina ve tarzina da baghdir.

tDAS uygulamalarinda iki alan &n plana ¢ikar. Ilki norolojik ve psikiyatrik
hastaliklarda noroplastisite degisikliklerinin incelenmesi, digeri ise norolojik
hastaliklarda ve psikiyatrik bozukluklarda klinik faydanin incelenmesidir. Psikiyatri
hastalarinda 1960°’larda yapilan bazi ¢aligmalarda bilateral frontotemporal elektrot ve
dize takilmis bir referans elektrot kullanilmistir. Boylece beyin sapinin uyarilmasi
planlanmistir. Bu protokol ile uyarilabilirligi artiran anodal uyarimin depresif

belirtilere, azaltan katodal uyarimin ise manik belirtilere iyi gelecegi diisliniilmistiir
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(127, 128). Ancak daha sonraki izleme g¢alismalarinda farkli hasta alt gruplarinda
olumlu sonuglar elde edilememistir. Sizofreni hastalarinda ise, bu protokol etkisiz
bulunmustur (129). Islevsel goriintiilleme calismalarinda, depresyon hastalarinda sol
DLPFC hipoaktivitesi, sag prefontal korteks (PFC) hiperaktivitesi izlenmistir.
Prefrontal aktivitenin normalizasyonu, depresyonda klinik belirtileri azaltabilir.
Benzer bigimde sol PFC’ye TMS uygulamasi ile depresyon belirtileri de diizelir.
tDAS’nin de benzer etkiler yarattigi, ¢ift kor sham kontrollii bir pilot ¢alismada
gosterilmistir (130). Major depresyonu olan hastalarda bes giin sol DLPFC anodal ve
sag frontotemporal kortekse katodal uyarim, diger grupta ise sham uyarim
yapilmistir. Baglangi¢ degerlerine ve sham grubuna goére, tDAS grubunda Beck
Depresyon Olgegive Hamilton Depresyon Olgegi puanlarinda anlamli azalma
izlenmistir. Bu acidan tDAS depresyon tedavisinde umut verici bir yontemdir.
Antidepresan etkinlik, sol DLPFC’de noronal depolarizasyon ve bunu izleyen artmis

uyarilabilirlige baglhdir.

Parezisi olan kronik inme hastalarinda ‘6grenilmis kullanmama’ adi verilen bir
maladaptif plastisite gozlenir (131). Parezik organin uzun siire kullanilmamasi, motor
kortikal temsilini azaltir. Bu alanin uyarilabilirligi azalir ve motor islevler
rehabilitasyona ragmen diizelmez. Kontrlateral motor korteksin hiperaktivitesi de
transkallozal bigimde hasarli hemisferin inhibisyonuna neden olur. Kolda parezisi
olan kronik inme hastalarinda, lezyonlu hemisferde, primer motor korteksin 20
dakika anodal uyarimi ile ince motor beceri performansinda artis gozlenmistir (132).
Bir baska calismada ise, lezyon olmayan korteksin katodal uyarimini esit oranda

etkili bulunmustur (11).

tDAS baz1 noropsikiyatrik hastaliklar i¢in umut verici bir yardimer tedavidir. Beyni
incelemede 6nemli bir norobilimsel aragtir. Ahlaksal degerler, yanilgi ve karar
mekanizmalarinda etkisi olabilecegi i¢in, uygulamalarda etik kurallar g6z Oniine
alimmalidir (133-135). Calismalarda tDAS ile dikkat ve bellek siireglerinde pozitif
degisiklikler gozlenmistir (136). Tipki amfetaminler gibi tDAS’nin de dikkat ve
bellek siireglerine olumlu etkileri ve performans: artiric1 6zelligi olmas1 nedeniyle

smavlardan once kullaniminin etik tarafi ele alinmali ve bilim disi uygulamalar
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konusunda dikkatli olunmalidir. Ucuz ve teknik olarak basit bir cihaz olmasindan
dolay1 kolay ulasilabilir. Etkiler kisa siireli olsa da, uzun siireli kullanimlarda

maladaptif degisikliklere neden olma olasilig1 vardir.
Literatiirde inme geciren hastalarda non-invaziv beyin stimulasyon teknigi olan

tDAS tedavisinin iist ekstremite fonksiyonlarina etkisini arastiran randomize

kontrollii galigmalar son yillarda artmigtir (9-13).

affected
hand

affected
hemisphere

Sekil 2.1. Bilateral tDAS uygulamasinda anodal ve katodal elektrotlarin kafa derisi lizerinde standart

uygulama koordinatlart

33



3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma icin 21/08/2015 tarihinde KA15/271 numarasi ile Baskent Universitesi
Etik Kurulu onay1 alinmistir. Orneklem biiyiikliigii hesaplamas1 NCSS-PASS 2007
programi kullanilarak, transkraniyal dogru akim grubunda Fugl-Meyer test
degerlendirme sonucunun sham grubuna gore en az 2,4 birim daha fazla olacag
ongoriildiigiinde %90 giic ve %5 tip 1 hata diizeylerinde, her bir gruba 16 kisi olmak

tizere toplam 32 kisialinmasi gerektigi bulunmustur.

3.1.Hasta Gruplar

Calismada, 01/08/2016-20/01/2018 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Fiziksel
Tip ve Rehabilitasyon kliniginde rehabilite edilmek tizere yatirilmis olan 88 inme
hastas1 degerlendirildi. Bunlar arasinda arastirmaya dahil olma kriterlerini karsilayan
ve katilmaya goniillii olan 32 hastaya Once bilgilendirilmis goniillii olur formu

imzalatildi. Calisma akis semast Sekil 3.1.’de verilmistir.
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Degerlendirilen hasta (n=88)

Dahil edilme kriterlerini Dahil edile kriterlerini
kargilayan (n=38) kargilamayan (n=50)

|

Randomize edilen hasta (n=38)

— T

Calisma Grubu (n=18) Kontrol Grubu (n=20)
Tedaviyi tamamlayanlar (n=16) Tedaviyi tamamlayanlar (n=16)
Tedaviyi tamamlamayanlar (n=2) Tedaviyi tamamlamayanlar (n=4)

Analize dahil edilenler (n=16) Analize dahil edilenler (n=16)

[statistiksel analiz

Sekil 3.1. Calisma akis semast

Arastirmaya dahil olma kriterleri:

1) 18-75 yas arasi, kadin veya erkek

2) Klinik degerlendirme ve beynin bilgisayarli tomografi (BT) ve/veya manyetik
rezonans goriintiilemesinde (MRG) ilk kez vaskiiler bir lezyon nedeniyle inme tanis1
konmus

3) Olayin iizerinden en az 3 ay gegcmis

4) Tibbi durumu stabil

5) Kognitif fonksiyonlar1 korunmus olan hastalar
Dislama kriterleri;

1) Sensoriyel afazi

2) Neglect sendromu
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3) Epilepsi oykiisii

4) Kalp pili

5) Gegirilmis kraniyal cerrahi dykiisii

6) Beyin timori

7) Intrakraniyal metalik implant:

8) Ciddi isitme ve gérme kayb1

9) Ciddi spastisitesi (Modifiye Ashworth skalasina gore grade 3-4) olan hastalar

Hastalarin yas, cinsiyet, inme sonrasi gegen siire, inme etyolojisi (iskemik veya
hemorajik), etkilenen tarafi hasta takip formuna kaydedildi, randomize edilmek i¢in
numaralandirildi. Random Allocation Software adli serbest yazilim kullanilarak
bilgisayar sisteminde diizenlenmis randomizasyon semasina gore 16’s1 tDAS grubu,

16’s1 kontrol grubu olmak iizere iki gruba ayrildu.

Aragtirma ¢ift kor olarak yiiriitiildii, hasta ve degerlendiren doktor hangi hastanin
calisma grubunda, hangi hastanin kontrol grubunda oldugunu bilmiyordu. Yiiriitiicii

Ve is ugrasi terapisti ise kor degildi.

Her iki gruptaki hastalara 3 hafta siireyle, haftanin 5 giinii, giinliik ortalama 60-120
dakika boyunca konvansiyonel iist ekstremite rehabilitasyon programi
(norofasilitasyon teknikleri, eklem hareket agikligi egzersizleri, giiclendirme
egzersizleri, is ugrasi terapisi) uygulandi. tDAS grubundaki hastalara konvansiyonel
inme rehabilitasyon programina ek olarak is ugrasi terapsi ile es zamanlh olarak 3
hafta stireyle, haftada 5 giin, giinde 30 dakika siireyle 2 mA akim dozunda sabit akim

stimulasyonu uygulandi.

Arastirmamizda tDAS i¢in sabit akim stimulatérii olarak ¢ift kanalli sabit akim
stimulatorii (ZMI Electronics LTD.,Taiwan,2012) kullanild1 (Sekil 3.2).Sabit akim
stimiilatorti, siirekli sistemdeki rezistans1 monitdrize ederek dogru akimin sabit
sekilde verilmesini sagladi. Uygulama i¢in dikdortgen seklinde elektrotlar (5.5 cm x
4 cm; 22 cm2) kullanildi.
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Sekil 3.2. Sabit Akim Stimulatorii

Elektrot yerlesimini belirlemek i¢in Uluslararast EEG 10/20 Sistemi kullanildi. Bu
sisteme gore elektrot yerlesimleri Sekil 3.3’de gosterilmistir. Elektrot yerlesimi i¢in
oncelikle burun kokii (nasion) ile protuberensiya oksipitalis (inion) arasindaki
uzaklik oOlclildi. Bu wuzakligin orta noktasi Cz (verteks) olarak belirlendi.
Arastirmamizda C3 alaninin belirlenmesi i¢in traguslar arasi mesafe ol¢iildi ve
verteksten bu mesafenin %20’si kadar laterale gidilerek C3-C4 alani belirlendi.
Skalpta C3-C4 lokalizasyonuna uygulanan elektrot izotonik solusyon ile 1slatildi.
Sagli deri alkollii pamuk ile temizlendi. Bihemisferik tDAS uygulamasi etkilenmis
hemisferde C3 motor alanina anodal elektrot ; karsi taraf C4 motor alana katodal
elektrot yerlestirilerek uygulandi. Anodal tDAS ipsilezyoner motor kortekste
eksitabiliteyi uyararak, katodal tDAS kontralezyoner motor kortekste eksitabiliteyi
inhibe ederek etki etmektedir. Sham tDAS grubunda ise elektrotlar bihemisferik
uygulama benzeri yerlestirildi, cihaz acgilarak hastanin ilk karincalanma hissini
hissetmesi saglandi (30 sn), sonrasinda hastaya fark ettirmemeye 6zen gosterilerek
akim kesildi. 1ki gruba da (bihemisherik tDAS ve sham) uygulama is ugras: terapisi
ile es zamanl olarak yapildi. Uygulama bihemisferik stimulasyon yapilan hastalarda
30 dk, 2 mA, plasebo tDAS grubuna 30 dk olmak iizere toplam 15 seans tedavi
yapildi.

37



Sekil 3.3. 10/20 EEG sistemi ve elektrot yerlesimi

Sekil 3.4. Hemiplejik hastanin is ugras terapisi ile es zamanli tDAS uygulanirken goriintiisii
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3.2. Degerlendirme Yontemleri

Hastalarin tedavi oOncesi ve 15 seansliktedavi sonrast1 1.haftada klinik

degerlendirmeleri yapildi.

3.2.1. Fonksiyonel Bagimsiziik Olcegi (FBO)

Kisilerin giinliik yasam aktivitelerine iliskin performanslarin1 degerlendiren bir
Olcektir. 18 maddeden olusur ve kisilerin fonksiyonlarini, fiziksel/motor fonksiyon
(13 madde) ve kognitif fonksiyon (5 madde) olmak iizere 2 ana bolimde
degerlendirir. Maddeler ayrica 6 alt baslik (kendine bakim, sfinkter kontrolii,
transferler, hareket, iletisim ve sosyal-algi) altinda gruplanir. Her madde 1-7 arasinda
skorlanir; 1 tam yardimi, 7 ise tam bagimsizlig1 gosterir. Total skoru 18-126 (tam
bagimli-tam bagimsiz) arasinda degisir. Olgegin Tiirk popiilasyonuna adaptasyonu,
gegerlilik ve giivenilirlik ¢aligmalar1 yapilmistir (137).

FBOEK 5'de goriilmektedir.

3.2.2. Brunnstrom Motor Evrelemesi (BME)

Inme hastalarinin motor gelisimini degerlendiren bir testtir. Signe Brunnstrom 1966
yilinda ¢ok fazla sayidaki hemiplejik hastada gozlemledigi iyilesme evrelerini
tanimlamigtir. Bu evrelemede st ekstremite, alt ekstremite ve el ayri ayri
degerlendirilir ve inme hastasinin iyilesme siireci 6 evre olarak tanimlanir. Bu
evrelemeye gore en diisiik evre, evre 1 (flask, higbir hareketin olmadig1 evre); en
yiksek evre ise, evre 6 (normal motor fonksiyonun oldugu evre) olarak
belirlenmigtir. Yiiksek Brunnstrom evreleri motor gelisimin daha iyi oldugunu

gosterir (138).

Brunnstrom Motor Evrelemesi (BME) Ek 6'da goriilmektedir. Calismada hastalarin

tist ekstremite ve el BME dereceleri belirlenerek hasta takip formuna kaydedildi.
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3.2.3. Fugl Meyer Ust Ekstremite Motor Degerlendirme Olcegi

Etkilenen taraftaki motor iyilesmenin degerlendirilmesinde kullanilan Fugl Meyer
(FM) iist ckstremite motor degerlendirme Olgegi EK 4'te goriilmektedir. FM
degerlendirmesi inme sonrasi sensOrimotor iyilesmeyi kantitatif olarak
degerlendirmeye yonelik gelistirilmis ilk 6l¢iittiir. Twitchell ve Brunnstrom'un motor
iyilesme evreleri esas alinarak hazirlanmigtir. Motor fonksiyon (list ve alt
ekstremiteler), duyu fonksiyonu, denge, eklem hareket agiklig1 ve eklem agris1 olmak
lizere bes bolimden olusmaktadir. Motor fonksiyon degerlendirmesi en sik
kullanilan boliimiidiir ve uygulanmasi yaklasik 20 dakika siirmektedir. Maddeyi
gerceklestirebilme {i¢ derecede (0: Gergeklestiremiyor, 1: Kismen gergeklestiriyor, 2:
Tamamen gergeklestiriyor) degerlendirilir. Bolimler arasindaki puanlar su sekilde
dagilmistir; 100 puan motor fonksiyon (66 iist ve 34 alt), 24 puan duyu (hafif
dokunma ve pozisyon hissi), 14 puan denge (6 oturma ve 8 ayakta durma), 44 puan

eklem hareket aciklig1 ve 44 puan eklem agrisidir (139).

3.3. istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesinde SPPS 20 (IBM Corp. Released 2011.IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp.) istatistik paket
programi kullanilmigtir. Degiskenlerin ortalamatstandart sapma ve Medyan
(Maksimum-Minumum) yilizde ve frekans degerleri kullanilmistir. Degiskenler
normallik, varyanslarin homojenligi ©6n sartlarmin kontrolii yapildiktan sonra
(Shapiro Wilk ve Levene Testi) degerlendirilmistir. Veri analizi yapilirken, bagimsiz
iki grup karsilastirmasi i¢in parametrik test kosullar1 saglaniyorsa bagimsiz 2 grup
aras1 fark testi (Student’s t test), parametrik test kosullar1 saglanamiyor ise Mann-
Whitney U testi kullanildi. Gruplarin tedavi Oncesi ve sonrasi degerlerinin
karsilastirilmasinda parametrik test kosullar1 saglaniyorsa bagimli iki grup arasi fark
karsilagtirma testi (paired t test) ile analiz edilmistir. Testlerin anlamlilik diizeyi igin

p<0,05 degeri kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 18 tDAS grubu, 20 kontrol grubu olmak tizere 38 hasta dahil edildi. tDAS
grubundaki 2 hasta, kontrol grubundaki 4 hasta tedaviyi tamamlamadan kendi
istekleri iizerine taburcu edildiler. tDAS grubunda 16 hasta, kontrol grubunda ise 16
hasta olmak iizere toplam 32 hasta calismayi tamamladi ve istatistiksel analiz bu

veriler iizerinden yapildi.

Arastirmaya dahil edilen hastalarin demografik Ozellikleri tablo 4.1°de yer
almaktadir. Tablo 4.1°e gore arastirmada yer alan hastalarin %59’u (n:19) erkek,
%41°1 (n:13) kadin hastadir. Hastalarin yaslar1 38 ile 79 arasinda degismekte olup,
ortalama 63,53+11,28’dir. Hastalarin %84’ (n:27) evli, %16’s1 (n:5) evli degildir.
Orneklemde yer alan kisilerin %12,5’i (n:4) okuryazar degil, %43,8’i (n:14) ilkokul,
%18,8’1 (n:6) ortaokul, lise ve %25°1 yliksekokul mezunudur.

Hastalarin etiyolojisinde %75°1 (n: 24) iskemik, %25°1 (n:8) hemorajiktir. Hastalik
stiresi 90 ile 2555 giin arasinda degismekte olup, 397,69+551,79 giindiir. Hastalarin
%350’si sag hemiplejik, %50’si sol hemiplejiktir. Aragtirmada yer alan hastalarin
%75’inde hipertansiyon, %28’inde (n:9) diabetes mellitus (DM), %19’unda (n:6)
aritmi ve %25’inde (n:8) koroner arter hastaligi (KAH) bulunmaktadir (Tablo 4.1).
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Tablo 4.1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Degiskenler (n:32) %
Cinsiyet

Erkek (n:19) %59
Kadin (n:13) %41
Medeni Durum

Evli (n:27) %384
Bekar (n:5) %16
Egitim

Okuryazar degil (n:4) %12,5
flkokul (n:14) %43,8
Ortaokul- Lise (n:6) %18,8
Yiiksekokul (n:8) %25
Etiyoloji

Iskemik (n:24) %75
Hemorajik (n: 8) %25
Hemiplejik taraf

Sag (n:16) %50
Sol (n:16) %50
Hipertansiyon

Var (n:24) %75
Yok (n:8) %25
DM

Var (n:9) %28
Yok (n:23) %72
Aritmi

Var (n:6) %19
Yok (n:26 %381
KAH

Var (n:8) %25
Yok (n:24) %75
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Arastirmada her iki grupta yer alan hastalarin yaslari arasinda fark olup olmadig
Mann Whitney-U testi ile analiz edilmistir. Yapilan analize gore sham grubunda yer
alan hastalarin yas ortalamalar1 (63,50 + 12,60) ile bihemisferik tDAS grubunda yer
alanlarin yas ortalamalar1 (63,56 + 10,20) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
belirlenmemistir (p>0,05). Benzer olarak her iki grupta yer alan hastalarin hastalik
stireleri arasinda fark olup olmadigi Mann-WhitneyU testi ile analiz edilmistir. Elde
edilen sonuca gore sham grubunda yer alan hastalarin hastalik siiresi ortalamalari
(442,75« 687,44) ile bihemisferik tDAS grubunda yer alanlarin hastalik siiresi
ortalamalar1 (352,63+390,332) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

belirlenmemistir (p>0,05).

Tablo 4.2°de 6rneklemde yer alan tDAS ve sham grubu hastalain demografik

ozelliklerinin karsilastirmasi yer almaktadir.

Tablo 4.2. tDAS ve sham grubu hastalarin demografik 6zellikleri karsilagtirmasi

Ozellikler tDAS (n:16) Sham (n:16) p
Yas (Ortalama + SS) 63,56 = 10,19 63,50 = 12,60 0,895
Hastahk siiresi 352,62 + 390,32 442,75 + 687,43 0,704
(Ortalama = SS)
Cinsiyet 6/10 7/9 0,723
(Kadin/ Erkek)
Etiyoloji 11/5 13/3 0,422
(iskemik /
Hemorajik)
Hemiplejik taraf 10/6 6/10 0,164
(Sag / Sol)

Tablo 4.3’te sham ve bihemisferik tDAS grubunda yer alan kisilerin hastaliklarina
eslik eden hastaliklarin siklig1 ve yiizdesi yer almaktadir. Gruplar arasinda fark olup
olmadig1 ki kare testi ile analiz edilmis olup, istatistiksel olarak anlamli farklilik

belirlenmemistir (p>0,05).
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Tablo 4.3. tDAS ve sham grubu hastalarin eslik eden hastaliklari

tDAS (n:16) Sham (n:16) Toplam p
Hipertansiyon
Var 12 (%50) 12 (%50) 24 (%100)
Yok 4 (%50) 4 (%50) 8 (%100) 0,500
DM
Var 4 (%44,4) 5 (%55,6) 9 (%100) 0,255
Yok 12 (52,2) 11 (%47,8) 23 (%100)
Aritmi
Var 4 (%66,7) 2 (%33,3) 6 (%100) 0,147
Yok 12 (%46,2) 14 (%53,8) 26 (%100)
KAH
Var 3 (%37,5) 5 (%62,5) 8 (%100) 0,399
Yok 13 (%54,2) 11 (%45,8) 24 (%100)

Tablo 4.4’te arastirmada yer alan hastalarm BME, FM ve FBO giris ve cikis

sonuglar1 yer almaktadir.

Tablo 4.4. Hastalarin Brunstrom motor evreleme, Fugl-Meyer ve Fonksiyonel

bagimsizlik 6lgegi giris ve ¢ikis degerleri

Fizik Muayene Sonuclar1 (n:32) Min-Max Ortalama £ SS | Ortanca
(Mean)
Brunnstrom kol giris 1-6 2,72 +£1,55 2,5
Brunnstrom kol ¢ikis 1-6 3,38 +1,86 3,00
Brunnstrom el giris 1-6 2,62 +£1,58 2,5
Brunnstrom el cikis 1-6 3,25 +£2,03 3,00
Fugl meyer iist ekstremite motor 4-63 26,13 + 20,50 23,50
degerlendirme giris
Fugl meyer iist ekstremite motor 4-64 31,56 + 22,08 28,00
degerlendirme cikis
FBO giris 19-114 58,31 +28,47 | 45,00
FBO cikis 21-121 73,28 £29,61 | 72,00
Mini mental test 14-30 23,84 + 3,87 23,00
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Gruplar arasindaki farklar

Tablo 4.5’te tDAS ve sham grubundaki hastalarin FM ve FBO skorlar1 giris ve ¢ikis

degerleri Mann-WhitneyU testi ile analiz edilmistir. Analiz sonuglarina gére FBO

giris (p=0,05) ve cikis degerlerinde tDAS ve sham grubu arasinda istatistiksel olarak

anlaml farklilik oldugu belirlenmistir (p<0,05). Diger gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik belirlenmemistir.

Tablo 4.5. tDAS ve sham grubundaki hastalarin Fugl-Meyer ve Fonksiyonel

bagimsizlik 6lgegi skorlar1 giris ve ¢ikis degerleri karsilastirmasi

tDAS (n:16) Sham (n:16) z P
Ortalama = SS | Ortalama £+ SS

Fugl meyer uist | 25,88 + 17,66 26,38 £23,60 -0,378 0,706
ekstremite giris

Fugl meyer ust | 35,00 + 20,73 28,12 £23,50 -0,906 0,381
ekstremite cikis

FBO giris 65,44 +28,43 | 51,19+27,53 | -1,906 | 0,050*
FBO cikis 88,19 + 24,61 58,37 £27,24 | - 0,002**

2,983*
Mini mental test 23,94 + 3,89 23,75 +3,97 -0,003 1,000

*p=0,05; **p<0,05

Tablo 4.6’da tDAS ve sham grubundaki hastalarin BME skorlar1 giris ve ¢ikis

degerleri arasindaki fark paired sample t testi ile analiz edilmistir. Analiz sonuglarina

gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik belirlenmemistir.
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Tablo 4.6. tDAS ve sham grubundaki hastalarin Brunstrom motor evreleme giris ve

cikis degerleri karsilastirmasi

Fizik Muayene Hasta (n:16) Sham (n:16) p
Sonuclari

Median | Ortalama | Median | Ortalama

+SS +SS

Brunnstrom kol 3 2,56 +1,21 |2 2,88 + 1,86 0,847
giris
Brunnstrom kol 45 375+1,73 |2 3,00 +£1,97 0,287
cikis
Brunnstrom el giris | 3 2,63+£1,31 |2 2,63 +£1,86 0,861
Brunnstrom el ¢ikis | 4,5 3,75+2,02 |2 2,75 +£1,98 0,154

Tablo 4.7°de tDAS grubu hastalarin FM ve FBO skorlar1 giris ve ¢ikis sonuglart
arasindaki fark Mann-WhitneyU testi ile analiz edilmistir. Elde edilen sonuca goére
girig ve ¢ikis sonuglari, birbirinden istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
gostermektedir (p<0,001). Hastalarin giris boliimiinde yer alan degerleri, ¢ikis

boliimiinde yer alanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiiktiir.

Tablo 4.7. tDAS grubu hastalarin Fugl-Meyer ve Fonksiyonel bagimsizlik &lgegi

skorlar1 giris ve ¢ikis sonuglar1 karsilagtirmast

TDAS grubu (n:16) t p
(Ortalama + SS)
Fugl meyer giris 25,88 £ 17,66 -5,129 0,001
Fugl meyer cikis 35,00 +£20,73
FBO giris 65,44 + 28,43 -5,143 0,001
FBO cikis 88,19 + 24,61

Tablo 4.8’de tDAS grubu hastalarin BME skorlar1 giris ve ¢ikis sonuclar1 arasindaki
fark paired sample t testi ile analiz edilmistir. Elde edilen sonuca goére giris ve ¢ikis
sonuclari, birbirinden istatistiksel olarak ileri derecede anlaml fark gostermektedir
(p<0,001). Hastalarin giris boliimiinde yer alan degerleri, ¢ikis boliimiinde yer

alanlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede diistiktiir.
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Tablo 4.8. tDAS grubu hastalarin Brunstrom motor evreleme giris ve ¢ikis sonuglari

karsilastirmast
Fizik Muayene Giris (n:16) Cikis (n:16) p
Sonuglar: Median | Ortalama £ | Median | Ortalama £SS

SS
Brunnstrom 3 2,56 +1,21 4,5 3,75+1,73 0,001
kol
Brunnstromel | 3 2,63+1,31 |45 3,75 £2,01 0,001

Tablo: 4.9’de sham grubu hastalarin FM ve FBO skorlar giris ve ¢ikis sonuglart
arasindaki fark Mann-WhitneyU testi ile analiz edilmistir. Elde edilen sonuca gore
giris ve c¢ikis sonuglar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ elde

edilmemistir (p>0,05).

Tablo 4.9. Sham grubu hastalarin Brunstrom motor evreleme, Fugl-Meyer ve

Fonksiyonel bagimsizlik dlcegi skorlari giris ve ¢ikis sonuglar karsilagtirmasi

Sham (n:16) t p
Ortalama £+ SS
Fugl meyer giris 26,38 £23,60 -2,146 0,103
Fugl meyer cikis 28,12 £23,50
FBO giris 51,19 + 27,53 -2,023 0,145
FBO cikis 58,37 +27,24

Tablo: 4.10’da sham grubu hastalarin BME skorlar1 giris ve c¢ikis sonuglar
arasindaki fark paired sample t testi ile analiz edilmistir. Elde edilen sonuca gore
giris ve c¢ikis sonuglart arasinda istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ elde

edilmemistir (p>0,05).
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Tablo 4.10. Sham grubu hastalarin Brunstrom motor evreleme giris ve ¢ikis

sonugclar1 karsilastirmasi

Fizik Muayene Giris (n:16) Cikis (n:16) p
Sonuglan Median | Ortalama | Median | Ortalama

+SS +SS
Brunnstrom kol 2 2,88+1,86 |2 3,00+1,97 | 0,364
Brunnstrom el 2 2,63+1,86 |2 2,75 +1,98 | 0,364

Tablo 4.11°de hastalarin delta Fugl-meyer ve delta FIM sonuglari tDAS ve sham
gruplar1 arasinda Mann-Whitney U testine gore karsilastirildiginda gruplar arasinda

istatistiksel olarak ileri derecede anlamli farklilik oldugu belirlenmistir (p<<0,0001).

Tablo 4.11. Gruplar aras1 st ekstremite Fugl-Meyer ve Fonksiyonel bagimsizlik

0lcegi skoru kazanglari

Kazang¢

puanlari TDAS grubu Sham grubu Z P
(ort. £ std.s.)

Fugl-Meyer 9,12 +7,11 1,75 £2,04 -3,702 0,001*
FBO 22,75 £17,69 7,18 5,75 -3,458 0,001*

Hastalarin BME, FM ve FBO skorlar giris ve ¢ikis sonuglarinin hastalarmn yaslar1 ve
hastalik stireleriyle iligkili olup olmadig1 Pearson korelasyon analizi ile analiz
edilmistir. Elde edilen sonuglara gore hastalarin yaslari ile demografik veriler
arasinda istatistiksel olarak anlamli sonu¢ elde edilmemistir. Ancak hastalarin
hastalik siireleri ile Brunnstrom kol ¢ikisi (r: 0,349; p<0,049), hastalik siiresi ile
Brunnstrom el ¢ikis ile (r: 0,347; p<0,050) ve hastalik siiresi ile mini mental test
degeri (r: 0,350; p<0,048) arasinda istatistiksel olarak anlamli, zayif iligki oldugu

belirlenmistir.
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5. TARTISMA

Inme, diinyada kalp hastaliklar1 ve kanserden sonra iigiincii sirada yer alan 6liim
nedeni olmasiin yaninda, akut inme tedavisindeki yeniliklerle ve artan insan dmrii

ile birlikte en sik oziirliiliige yol agan hastalik olarak kargimiza ¢ikmaktadir.

Inme sonrast sik goriilen iist ekstremite parezisi hastalarin giinlik yasam
aktivitelerini kisitlayan en 6nemli sorunlardan biridir. Kisilerin beslenme, giyinme,
hijyen gibi giinliik temel ihtiyaglarin1 karsilayabilmesi ve hatta kendini yeterince
ifade edebilmesinde bile iist ekstremite ve elde yeterli kas giicii ve koordinasyon

gereklidir (55, 57).

Inme rehabilitasyonunda amag; gelisen oOziirliiliigii en alt diizeye indirmek,
fonksiyonlar1 en iist noktaya ¢ikarmak, komplikasyonlar1 6nlemek, sekonder amag;

olayin tekrarini 6nlemektir (140).

Inme geciren hastalar1 daha fonksiyonel ve daha bagimsiz hale getirmek icin yeni
yaklagimlar ve tedavi yontemleri gelistirilmektedir. Bu yaklagimlarin hepsinde
beynin plastisite yetenegini harekete gegirmek ve kaybedilen beyin fonksiyonlarini

tekrar kazanabilmek ya da devam ettirebilmek amaglanir (56).

Giivenilir ve agrisiz noninvaziv beyin stimiilasyon tekniklerinden olan tDAS ve TMS
uygulamalar1 beynin hasarli bolgelerinin plastisitesini ve yeniden diizenlenmesini
tesvik eden yontemlerdir ve inme hastalarmin tedavisinde kullanimiyla ilgili
caligmalar aktif olarak yiirtitiilmektedir. TMS ile kiyaslandiginda tDAS daha ucuz,
tagiabilir ve giinliik pratikte uygulamasi daha kolay bir yontemdir, ayrica TMS ile
epileptik nobetler tetiklenebilir. Bugiine kadar yapilmis cok sayida ¢alismada tDAS
uygulama sonrasinda epileptik nobet kaydedilmemistir (141).

Transkranial dogru akim  stimiilasyonu; stimiilasyonun parametrelerine,

yogunluguna, siiresine ve konumuna bagli olarak fonksiyonel degisiklikleri baslatan,

rahat ve agrisiz bir kortikomotor stimiilasyon teknigidir (142).
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Anodal tDAS uygulamasiyla noronlarda sodyum-kalsiyum bagimli kanallarin
aktivasyonu ile ndron membranlarinda depolarizasyon meydana gelmekte ve kortikal
noronlarin uyarilabilirligi artmaktadir (115). Bu etki uyarimin polaritesine ve akim
siddetine baglidir (6). Calismalar ile tDAS sonrasi meydana gelen Kkortikal
uyarilmanin NMDA reseptor aktivitesine bagli oldugu gosterilmistir ve asetilkolinin
de bu noroplastisitenin konsolidasyonunda 6nemli oldugu vurgulanmistir (6, 116).
Noninvaziv beyin stimiilasyon tekniklerinin uygulanmasiyla ortaya ¢ikan degisikliklerin

uygulama sonrasi da devam etmesi uzun donem sinaptik degisimler olmasia baglidir

(111, 115).

Katodal tDAS'nin etkileri ise glutamaterjik sinapslarin modiilasyonuna baglidir (8).
Uyarilan kortekste glutamat konsantrasyonu 6nemli 6l¢iide azalmaktadir. GABAerjik
interndronlarin katodal tDAS ile modiilasyonuna yonelik kanitlar ise daha az agiktir.
Katodal tDAS sonrasi uyarilan kortekste GABA konsantrasyonunda bir azalma
gozlenmistir (13).

Schlaug ve Renga, transkraniyal dogru akim stimiilasyonu (tDAS) ve motor
O6grenmenin kombinasyon halinde uygulandiginda, serebral korteksin fonksiyonlarin

arttirdigini ve fonksiyonel iyilesmenin desteklendigini bildirmistir (13).

Stefan ve arkadaslari saglikli goniillillerde serebral korteks stimiilasyonunun
periferik aktiviteler ve merkezi uyaranlar iizerinde olumlu etkileri oldugunu

bildirmistir (143).

Saglikli goniillillerde yapilan ¢aligmalarda tDAS’nin  kortikal eksitabilite ve
performans iizerindeki etksinin kisa siireli ve degisken oldugu tespit edilmistir. Bu
nedenle uygulamanin tekrarlayici seanslar halinde olmasinin daha etkin olacagi

diistiniilmiistiir (120).
Tekrarlayan seanslarla tDAS uygulamasi ile ilgili bircok ¢alisma yapilmis ve plejik

iist ekstremitelerde konvansiyonel tedaviye gore ek motor kazanimlar elde edildigi

bildirilmistir (9-13, 80, 144).
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Literatiirdeki ¢aligmalar tarandiginda anodal tDAS'nin inme sonrasi etkilenen iist
ekstremitenin motor geri kazanimi {izerindeki etkilerini arastiran alt1 plasebo
kontrollii insan ¢aligsmasi (n = 91) vardir. Bu ¢alismalarda stimiilasyon parametreleri
4 calismada 1 mA siddetinde 20 dakika siireyle uygulanirken; 1 ¢alismada 0.5 mA
siddetinde 15 dakika siireyle, 1 c¢alismada da 2 mA siddetinde 20 dakika siireyle
uygulanmis. Sadece 1 ¢alismada iskemik ve hemorajik inme hastalar1 alinirken diger
tim galismalarda iskemik inme hastalar1 dahil edilmis. Rossi ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada akut inme hastalar1 dahil edilirken diger calismalarda subakut ve
kronik inme hastalar1 tizerinde tDAS uygulmasi yapilmis. Sonuglara gore iist
ekstremite motor kazanimlarina olumlu etkiler agisindan en iyi kanit subakut ve
kronik inme gegiren hastalar i¢in mevcuttur (132, 145-149). Akut inme gegiren
hastalarda, anodal tDAS'nin etkilenen elin motor geri kazanimi tizerindeki olumsuz

etkisine iliskin kanitlar mevcuttur (149).

Literatiirde katodal tDAS’nin iist ekstremite fonkisyonlara etkilerini arastiran 3
plasebo kontrollii ¢alismada kontralezyoner hemisferde M1 alanina katodal tDAS 1
mA siddetinde 20-30 dk siireyle uygulanmis. Kronik inme gecirmis hastalarin dahil
edildigi bu g¢alismalarda iist ekstremite motor fonksiyonlarinda belirgin diizelme
gbozlemlenmistir. Gelecekteki calismalarin akut ve subakut donemdeki inme

hastalarina yonelik planlanmasi gerektigi vurgulanmistir (150-152).

Anodal ve katodal tDAS tedavisinin iist ekstremite motor fonksiyonlarina etkisinin
karsilastirildigi plasebo kontrollii ¢alismalar tarandiginda; stimiilasyon siddeti dort
calismada 1 mA 10-20 dk siireyle, 3 calismada 2 mA 20-25 dk siireyle uygulanmis.
Iki ¢aligmada tDAS uygulamas: iist ekstremite robotik egzersiz tedavisi ile kombine
edilmis. Caligmalarin cogunda sadece iskemik inme geciren hastalar dahil edilmis.
Sonug olarak bir calismada sadece katodal tDAS grubunda pozitif etkiler saptanirken
(istatistiksel olarak anlamli degil) ; dort ¢alismada hem anodal hem de katodal grupta
el fonksiyonlarinda istatistiksel olarak anlamli iylesme saptanmustir (9, 11, 144, 153-
155). Bu c¢aligmalardan istatistiksel olarak anlamli g¢ikmayanlarda akut inme

hastalariin ¢aligmaya dahil edildigi goriilmektedir.
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Hesse ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada anodal/katodal/sham tDAS tedavisi ile
kombine olarak hastalara {ist ekstremite robotik egzersiz tedavisi uygulanmistir.
Calismaya 2-8 haftalik inme hastalar1 dahil edilmistir. Sonucta tim gruplarda Fugl-
Meyer skorlarinda baglangica gore gelisme saptanirken gruplar arasinda farklilik
bulunamamustir. Istatistiksel olarak anlamli gelisme saptanmayan bu ¢alismada diger

calismalardan farkli olarak akut inme hastalari ¢alismaya dahil edilmistir (156).

Subakut inmeli hastalarda iist ekstremite motor fonksiyonlarinda iyilesme {izerine
tDAS uygulamasimin mesleki tedavi ile kombine edilerek etkisini arastiran Kim ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada hastalar anodal tDAS, katodal tDAS ve sham tDAS
olmak iizere 3 gruba randomize edilmistir. 10 seanslik tedavi sonrast 6 aylik takip
sonucunda katodal tDAS grubunda sham grubuna gore Fugl-Meyer iist ekstremite ve

global skoru ile Modifiye Barthel indeksinde gelismeler gozlemlenmistir (144).

Cift kor randomize kontrollii ¢alismamizda, noninvaziv bir beyin stimiilasyon teknigi
olan tDAS bihemisferik uygulanarak lezyonlu hemisferde rekonstriiksiyonu
arttirmak, lezyon olmayan hemisferde rekombinasyonu azaltmak ve nihayetinde

interhemisferik bozuklugu dengelemek i¢in kullanilmigtir.

Calismamizda hastalara is ugrasi terapisi ile es zamanl olarak 2 mA akim dozunda;
22 ecm2 (5.5 cmx4 cm) elektrot boyutu; her seans 30 dakika siireyle toplamda 15
seans tDAS tedavisi uygulandi. Bihemisferik tDAS yonteminin iist ekstremite motor
ve fonksiyonel iyilesme {iizerine etkisi ile ilgili sonuglar1 gozden gecirildiginde;
fonksiyonel bagimsizlik 6l¢iimii (FBO) giris ve ¢ikis degerlerinde tDAS ve sham
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmigtir. tDAS grubunda
tedavi oncesi ile sonrasi karsilastirildiginda etkilenen tarafta iist ekstremite Fugl-
Meyer (FM) degerlendirme 0Olgegi, iist ekstremite Brunnstrom motor evrelemesi
(BME) sonuglarinda ve FBO skorunda sham grubuna gére anlamli derecede daha
fazla iyilesme oldugu gozlenmistir. Ayica tDAS grubu ve sham grubu arasindaki FM
ve FBO kazancma bakildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri derecede

anlamli farklilik oldugu belirlenmistir.
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Literatiirde c¢alismamiza benzer yapida inme hastalarinda {ist ekstremite
fonksiyonlarmi arastiran bihemisferik tDAS uygulmas: ile ilgili 6 c¢alisma

bulunmaktadir (10, 157-161).

Berna Sik ve arkadaglarinin yaptig1 randomize kontrollii aragtirmada anodal tDAS ve
bihemisferik tDAS uygulamalarinin inmeli hastalarda iist ekstremite motor
fonksiyonlarmna olan etkinligi degerlendirilmistir. Otuz alt1 inmeli hasta anodal
tDAS, bihemisferik tDAS veya plasebo tDAS olmak tizere randomize olarak 3 gruba
ayrilarak her hasta 15 giin siiren konvansiyonel rehabilitasyon programina alinmistir.
Anodal tDAS grubuna 2 mA siddetinde 20 dakika siireyle, bihmemisferik tDAS
grubundaki hastalara ise 2 mA siddetinde 40 dakika siireyle tDAS uygulamasi
yapilmis. Hastalarin plejik st ekstremite motor fonksiyonlari, Wolf Motor
Fonksiyon Test (WMFT), Jebsen Taylor El Fonksiyon Tesi (JTEFT) ve Kocaeli
Fonksiyonel Degerlerndirme Testi (KFDT) ile degerlendirilmistir. Anodal tDAS
grubu 10 Kkalitatif ve 8 kantitatif parametrede; bihemisferik tDAS grubu ise
WMFT'nin 8 kalitatif ve 13 kantitatif parametresinde istatistiksel olarak anlamli
gelisme gostermistir. Anodal tDAS ve bihemisferik tDAS gruplarmin her ikisinde
KFDT ve JTEFT'nin tiim alt parametrelerinde istatistiksel olarak anlamli gelismeler
elde edilmistir. Plasebo ile karsilastirildiginda tedavi sonrasinda, anodal tDAS grubu
WMFT'de 5 kalitatif ve 1 kantitif ve JTEFT'de 1 parametrede; bihemisferik tDAS
grubu ise WMFT'de 5 kalitatif, 1 kantitatif parametrede, JTEFT'de 3 ve KFDT'de 1
parametrede anlamli gelismeler gozlenmistir. Bu arastirmada konvansiyonel
rehabilitasyon programi ile kombine edildiginde inmeli hastalarda tDAS'nin plejik
iist ekstremitede ek motor fonksiyonel kazanglar sagladigi saptanmigtir (157). Bizim
calismamizdan farkli olarak bu ¢alismada anodal ve bihemisferik tDAS etkinlikleri
WMFT ve JTEFT ile degerlendirilmistir. Biz bu ¢alismadan farkli olarak
calismamizda iist ekstremite fonksiyonlari FM ve BME ile degerlendirirken ek
olarak giinlik yasam aktivitielerine iliskin performanslarmi da FBO ile

degerlendirdik.

Yirmi kronik inme hastasinda is ugras: terapisi ile es zamanli bihemisferik ve sham

tDAS'nin etkinligini degerlendiren Lindenberg ve arkadaslarinin ¢aligmasinda
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hastalara 1.5 mA dozunda; 16.3 cm2 lik elektrotlar ile 30 dk siireyle 5 seanslik tedavi
uygulanmistir. Bihemisferik tDAS uygulanan hastalarda iist ekstremite Fugl-Meyer
ve WMEFT skorlarinda anlamli iyilesmeler géstermistir. Ayrica bu ¢alismada bizim
calismamizdan ve diger ¢alismalardan farkli olarak inmeli hastalarin fonksiyonel MR
goriintiilerini de kaydetmigler. Hastalarin 5 giinliik tedavi sonrasinda fonksiyonel MR
goriintiilerinde hem bilek hem de dirsek hareketlerinde ipsilezyoner primer motor /
premotor Korteksin daha kuvvetli aktivasyonunu gostermisler; Fugl-Meyer ve
WMEFT ol¢iimlerinin  fMRI o6l¢limleriyle korele oldugunu bildirmislerdir. Bu
calismada da bizim calismamiza benzer olarak sonug¢ Olgiimleri stimulasyondan 1

hafta sonra yapilmistir (10).

Bolognini ve arkadaslarinin yaptigi 14 kronik inme hastasinda zorunlu kullanim
tedavisi (CIMT) ile kombine bihemisferik tDAS tedavisinin nérofizyolojik ve
davranigsal etkilerini aragtirmay1 amaglayan ¢ift kor randomize kontrollii ¢alismada
bihemisferik tDAS grubundaki hastalara CIMT ile es zamanli 2mA, 40 dk siireyle
sabit akim stimiilasyonu verilmis. Sham ve bihemisferik tDAS grubundaki hastalar,
Jebsen Taylor El Fonksiyon Testi, Handgrip Strength, Motor Aktivite Log Olgegi ve
Fugl-Meyer Motor Skoru gibi birincil sonu¢ Olglimleri {izerinde kazanimlar
gostermis; ancak bihemisferik tDAS grubunda kazang daha biiyiikk bulunmustur.
CIMT’nin tek basina lokal uyarilabilirligin modiile edilmesinde etkili bir tedavi
oldugunu ancak transkallozal inhibisyondaki dengesizligin giderilmesinde
bihemisferik tDAS  uygulmasmnin daha biiyik fonksiyonel iyilesmeyi
saglayabilecegini vurgulamiglardir (158).

Plasebo kontrollii diger bihemishemirik tDAS ¢alismalarinda hastalara tek seans
direkt akim stimiilasyonu uygulanmig ve hepsinde st ekstremite motor

fonksiyonlarina olumlu etkiler gézlemlenmistir (159-161).

2017 yilinda yaymnlanan bir meta-analizde 26 c¢alisma; 754 katilimci
degerlendirilmistir. Randomize kontrollii ¢aligmalarin sonuglarina gore inme gegiren
kisilerde giinliik yasam aktivitelerini ve kol fonksiyonlarini iyilestirmek i¢in katodal

tDAS'nin en umut verici tedavi segenegi oldugunu diisiindiirmektedir. Giinliik yasam
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aktivite kapasitesinin arttirilmasi agisindan katodal tDAS'in etkisinin kanitt vardir.
Inme sonrasi paretik {ist ekstremitenin fonksiyonunun iyilestirilmesi agisindan,
katodal veya diger tDAS stimiilasyon tiplerinin herhangi bir etkisinin olduguna dair
kanit yoktur. Farkli tDAS tipleri ile bunlarin kontrol miidahaleleri arasinda

giivenlikle ilgili (ayriliklar ve yan etkiler agisindan) higbir fark goriilmemistir (162).

Yirmi ii¢ c¢alisma; 523 hastanin degerlendirildigi bir derlemede bilateral tDAS
uygulamasinin tiim hastalarda el motor fonksiyonlarini iyilestirdigi, ancak bunlarin
yaklasik % 75'inde istatistiksel olarak anlamlilik diizeyine ulasildigi; takip eden
siirecte test edilen tiim hastalarda dort haftaya kadar bilateral tDAS'nin kalic1 bir
etkisi oldugu, ancak bu etkinin % 62'sinin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir. EK olarak, bilateral tDAS, anodal ve katodal tDAS'den daha biiyiik etki
boyutlarina neden olmustur (163).

Literatiirde tDAS parametreleri ile ilgili ¢ok c¢esitli uygulamalar vardir. Farkli
calismalarda akim seviyelerinde (1-2 mA), elektrot boyut (16-35 cm?2); seans
stireleri (7-40 dakika) ve seans sayilarinda (1-30 seans) farkli uygulamalar
kullanilmigtir. 2016 yilinda yaymlanan 9 c¢alismayr iceren bir meta-analizde
uygulanan protokollerdeki genis farkliliklar vurgulanmistir. Analiz edilen
caligmalarin metadolojileri arasinda ciddi farkliliklar olmasi, uygulama tekniklerinin
farkliliklar1 ve stimulasyonun yani sira uygulanan rehabilitasyon programlari
arasindaki farkliliklar az sayida katilimci ile birlestiginde, inme sonrasi UE
rehabilitasyonunun etkisini iyilestirmede tDAS'nin etkinligi hakkinda kesin bir sonug
¢ikarmanin miimkiin olmadigindan bahsedilmistir. Bu uygulamalarin  motor
iyilesmeye faydasi agisindan sonuglari karisiktir. Bununla birlikte, inme veya diger
hastalik poptilasyonlarinda doz-cevap iliskisini arastiran 6zel doz/akim karsilastirma

calismalart yapilmamistir (164).

Transkranial dogru akim stimiilasyon uygulamasinin iist ekstremite motor geri
kazanim ¢aligmalarin1 arastiran bir meta-analizde, elektrot boyutu, yiik yogunlugu
ve akim yogunlugu ile bir doz-tepki iliskisi ortaya konmustur; daha yiiksek bir yiik

veya akim yogunlugu veya daha kiiclik bir elektrot boyutu, inme sonrasi f{ist
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ekstremite motor fonkiyonlarin iyilesmesinde daha etkili bulunmustur. Kronik
inme geciren veya bihemisferik uygulama yapilan deneklerde, tDAS tedavisinin
nispeten daha biiyiik bir etki boyutu gézlenir (165). Bizim ¢alismamizda literatiirdeki
caligmalarin ¢oguna gore daha yiiksek akim yogunlugu ve siire ile uygulama
yapilmasi istatistiksel olarak anlamli sonuglarin elde edilmesinde etkili olmustur.
tDAS doz-cevap iliskisini resmi olarak test etmek ve inme sonrasi motor

tyilesmesinde optimal dozu belirlemek i¢in daha fazla ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.

Inme sonrasi gelisen {ist ekstremite fonksiyon bozuklukluklari disinda afazi, ihmal,
kognitif disfonksiyon ve disfaji tedavisinde tDAS uygulamasiyla ilgili de literatiirde
yapilmis pek ¢ok ¢alisma bulunmaktadir.

Inme sonras1 gelisen afazi tedavisinde tDAS uygulamasiyla ilgili 54 hastanin
degerlendirildigi bir meta-analizde tDAS'nin  konusma terapisinin etkilerini
arttirdigina dair bir kanit bulunamazken; 2018 yilinda yayinlanan 68 kronik inme
hastasinin dahil edildigi bir meta-analizde tekrarlayan seanslarla uygulanan
tDAS‘nin isimlendirme kabiliyeti tizerinde faydali etkileri oldugu sonucuna

ulagilmisgtir (166, 167).

Inme sonras1 sol gérsel-uzaysal ihmal gelisen hastalarda posterior parietal kortekse
15 seans tDAS uygulanmasinin ardindan anadol ve katodal tDAS gruplarinda sham
grubuna gore motor beceriden bagimsiz gorsel algi testi, yildiz silme testi ve ¢izgi

bolme testlerinde anlamli diizelme saglanmistir (168).

Inme gegiren hastalarda viicut agirhigi destekli treadmill egzersizleri ile kombine
supplementer motor alana uygulanan tDAS tedavisinin sham tDAS ile
karsilastirildiginda yiirlime, denge ve postural kontrol iizerine istatsitiksel olarak
anlamli derecede etkilerinin oldugu saptanmistir (169). Ayrica otuz alti kronik
iskemik inme hastasinin dahil edildigi bir calismada etkilenen viicut tarafindaki
serebelluma rTMS uygulmas: ile de ii¢ haftalik tedavi sonrasi yiiriime ve denge

tizerine pozitif etkiler elde edilmistir (170).
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Gelecekteki arastirmalar; beyinde gelisen hasarin lokalizasyonu ve hastanin klinigi
fonksiyonel MR goriintiilemeleri ile korele edilerek hedefe yonelik farkli tDAS

rejimlerinin uygulanmasina odaklanmalidir.

Giiniimiize kadar yapilan ¢aligmalarda tDAS ile; uygulama bolgesinde hafif kasginti,
gecici bas agrisi, halsizlik ve bulanti disinda 6nemli bir yan etki gézlenmemis;

giivenilirlik ¢alismalarinda néronal hasar bildirilmemistir (6).

Calismamizda inme hastalarina yapilan bihemisferik tDAS uygulamasi sonrasinda
uygulama bolgesinde karincalanma hissi ve kasinti disinda 6nemli bir yan etki
gozlenmemistir. Buradan yola ¢ikarak ve zaten meydan gelen yan etkilerin tibben
onemsiz olduklarini diisiindiigiimiizde tDAS uygulamasinin emniyetli bir uygulama

oldugunu soyleyebiliriz.

Calismamizin bazi kisithiliklar1 vardir. Oncelikle ¢alismamizda klinigimizde yatan
hastalarin sonu¢ Olgiimlerini 15 seanslik tDAS uygulama sonrasi tedavi bitiminin
l.haftasinda degerlendirdigimiz i¢in uzun donem fonksiyonel gelisime yonelik
etkilerini degerlendiremedik. Ikinci bir kisitlama, inme hastalarmin inme
lokalizasyonu (kortikal, subkortikal, beyin sap1), mekanizmalar (genis kortikal veya
subkortikal inmeler, lakiiner enfarktlar, hemoraji) ve inme siiresi (subakut ve kronik)
acisindan nispeten heterojen olmasidir. Calismamizin ¢ift kor randomize kontrollii
olmasi, ¢aligmaya alinan hasta sayisinin daha 6nce yapilan benzer ¢aligmalara gore
daha fazla olmasi, tekrarlayan seanslarla uygulama yapilmasi caligmamizin
uistiinliikleri olup biheimsiferik tDAS uygulamasinin popiilasyona genellenebilmesi

i¢cin daha biiylik hasta gruplarina gereksinim vardir.
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6. SONUCLAR

1. Cift kor randomize kontrollii olarak vyiiriitiilen calismamizda konvansiyonel
rehabilitasyon yontemleri yaninda is ugrasi terapisi ile es zamanli uygulanan
bihemisferik transkranial dogru akim stimiilasyon tedavisi, inmeli hastalarda {ist
ekstremite motor fonkisyonlarini ve giinliik yasam aktivitelerini gelistirmede etkili

bulunmustur.

2. Literatiir incelendiginde ¢alismamizin sonuglari inme hastalarinda bihemisferik
tDAS uygulamasinin {ist ekstremite fonksiyonlarina etkisini aragtiran diger

calismalara benzerdir.

3. tDAS’nin rutin olarak inme rehabilitasyonu pratigine girebilmesi i¢in; ne kadar
siire ve yogunlukta uygulanmas1 gerektigi, inme sonrasi gegen siire, lezyonun yeri
gibi pek¢ok soruya cevap bulunmasi gerekmektedir. Bu amacla daha genis hasta
popiilasyonlarinda yapilmis, daha uzun siire takipli, siire ve yogunlugunu test eden

randomize kontrollii klinik ¢caligsmalara ihtiyag¢ vardir.
4. Noral plastisitenin daha iyi anlasilmast ve fonksiyonel beyin goriintiileme

yontemlerinin daha yaygin kullanimiyla, uygulanmakta olan ve gelistirilecek yeni

tedavi yontemleri, inme rehabilitasyonunda bizleri daha ileri seviyeye tasiyacaktir.
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8. EKLER

EK 1. Mini Mental Durum Degerlendirme Testi

Adi-Soyadi: Egitimi:

Yast: Cinsiyeti: Meslek.

YONELIM

- Y1, ay, giin, ginlin ad1, MEVSIM: .....cccoiiiiiiiiiiieie e /5

- Ulke, sehir, bolge, hastane, SEIVIS: ........c.cceveuerererireeerereissesieeseiesssesesessssesesesnens /5

KAYIT ETME:

= EIMa, MASA, PAIA....cuiiieiiieieeie e se et e te e sre e esbe e e enaenneas /3

(hasta bunlari 6grenene kadar 3 kere tekrar ettirilir)

DIKKAT VE HESAPLAMA: Iki test de uygulanir, yiiksek olan puan skorlanir

- 100'den 7 ekSIItErek SAYMA ........ccoiiiieieieieier e /5
Cevap: 93, 86, 79, 72, 65 (her biri bir puan)

- “DUNYA” tersten harf SOYIEME .......cvvveveriveriircreiieieissee e /5
Cevap: A, Y, N, U, D (her biri bir puan)

HATIRLAMA:

- Daha 6nce bahsedilen 3 6genin hatirlanmasi istenir.
EIMa, Masa, PAra .......ccccecvieiiieiiiie ettt /3

DiL:
Isimlendirme: kalem ve saat gosterilerek hastanin isimlendirmesi istenir.

el LG 15T TR - PP 12
Tekrarlama: asagidaki ciimlenin tekrarlanmasi istenir.

- Egerler, veler veya amalar YOK ..........cccooiviiiiiiiiiic e, /1
U¢ asamali bir emir verilir, her asama 1 puan olarak skorlanr.

- Bu kdg1d1 sag elinize alin, ortadan katlatin, kucaginiza koyun ..............cccccoe.e. /3
“Gozlerini kapat” yazan kagit okutulur, yazani yapmasi istenir.

- Burada yazani okuyun, ne diyorsa aynen yapin ..........cccceveeeiieiiniinneencneenns /1

Oznesi, yiiklemi olan anlamli bir ciimle yazma:

Anlamli bir ciimle kurup bu kagida yazin ...........cccoceeiiiiiii /11

Sekil kopyalama: Kesisen iki besgen
Burada gordiigiiniizii aynen kopyalayin ... /1
Toplam puan: /30



EK 2. Olgu Rapor Formu

Ad1 Soyadi:
Cinsiyet:
Yasti:
Medeni hali:
Egitim:
Olay tarihi:
Yatis tarihi:
Cikis tarihi
Eslik eden hastalik:

Etyoloji: iskemik / hemorojik
Inmeli taraf: sag / sol

Lezyon lokalizasyonu (CT/MRG):

Fizik muayene
Afazi / dizartri / disfoni :

Mini Mental Test:

Spastisite (Modifiye Ashworth Skalasina gore ):
Giris FIM;

Cikis FIM;

Brunnstrom (kol ) (giris):

Brunnstrom (kol) (¢ikis):

Brunnstrom (el) (giris):

Brunnstrom (el ) (cikis):

Fugl meyer {ist ekstremite motor degerlendirme(giris):

Fugl meyer {ist ekstremite motor degerlendirme(gikis):
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EK 3. Fugl Meyer Ust Ekstremite Olcegi
A-OMUZ/DIRSEK/ONKOL
I- REFLEKS AKTIVITE -fleksor -ekstansor

Skor 0 : Refleks aktivite yok

Skor 2 : Refleks aktivite fleksorlerde ve/veya ekstansorlerde ortaya ¢ikarilabilir

I1- Fleksor Sinerjide
a)OMUZ -retraksiyon
-elevasyon
-abduksiyon
-dis rotasyon
DIRSEK -fleksiyon
ONKOL -supinasyon
-Ekstansor sinerjide
b)OMUZ -adduksiyon/i¢ rotasyon
DIRSEK -fleksiyon
ONKOL -pronasyon

Skor 0 : Spesifik herhangi bir hareket yapilamiyor
Skor 1 : Hareketler kismen yapiliyor
Skor 2 : Hareketler normal olarak yapilabiliyor
I1l- Dinamik fleksor veya ekstansor sinerjilerin karigimiyla yapilabilen istemli
hareketler
EL VE LOMBER OMURGA
Skor 0 : Hareket yok
Skor 1 : Elin spina iliaka anterior siiperioru gegmesi gerekir
Skor 2 : El lomber omurgaya degebilir
OMUZ -fleksyion 0° -90°
Skor 0: Hareket basinda kol abduksiyona, dirsek fleksiyona gitme
egilimindedir
Skor 1 : Omuz abduksiyonu ve / veya dirsek fleksiyonu ortaya ¢ikar

Skor 2 : Hareket normal olarak yapilabilir
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DIRSEK 90° -pronasyon/supinasyon
Skor 0 : pronasyon ve supinasyon yapamaz
Skor 1 : Sinirli aktif pronasyon ve supinasyon yapilabilir
Skor 2 : Tanimlanan hareketin normal yapilabilmesi
IV- Minimal yada sinerji olmadan yapilan istemli hareketler
OMUZ -abduksiyon 0°-90°
Skor 0 : Hi¢ hareket yok

Skor 1 : Kismen yapabilir. Dirsekte fleksiyon vardir veya 6nkol
pronasyon pozisyonunu

koruyamaz
Skor 2 : Dirsek ekstansiyonda ve dnkol pronasyonda omuzun 90 derece
abduksiyona gelmesi
-fleksiyon 90°-180°

Skor 0 : Hareket basladiginda kol abduksiyona ya da dirsek fleksiyona
gelmektedir.

Skor 1 : Baglangi¢ fazinda omuz abduksiyonu ve / veya dirsek

fleksiyonu ortaya ¢ikar

Skor 2 : Hareket tanimlandig1 gibi yapilabilir ( dirsek tam ekstansiyonda
ve 0n kol ortapozisyondadir. Omuz 90° den 180 ° ye kadar fleksiyona
getirilir)

DIRSEK 0° -pronasyon/supinasyon

Skor 0 : Hasta pronasyon supinasyon hareketini yapamaz

Skor 1 : Kismi aktif pronasyon ve supinasyon yapilmalidir.

Skor 2 : Hareketin tam yapilabilmesi
V- NORMAL REFLEK AKTIVITE

Skor 0 : Ug refleksin en az ikisi artmis
Skor 1 : Bir reflekste artis yada iki reflekste canlilik

Skor 2 : Refleksler normal yada en fazla bir refleks canli
B-EL BILEGI

DIRSEK 90° El Bilegi Stabilitesi
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Skor 0 : Herhangi bir dorsifleksiyon hareketi yok
Skor 1 : Dorsifleksiyon mevcut fakat dirence karsi koyamaz
Skor 2 : Dirence kars1 koyabilir
DIRSEK 90° El bilegi flexion/ekstansiyon
Skor 0 : Istemli hareket yok
Skor 1 : Kismen yapilabilir
Skor 2 : Tanimlanan hareket yapilabilir
DIRSEK 0° El Bilegi Stabilitesi
DIRSEK 0° El bilegi flexion/ekstansiyon
SIRKUMDIKSIYON

C-EL

Parmaklarin kiitlesel flexionu
Skor 0 : Parmaklarda fleksiyon yok
Skor 1 : Kismi parmak fleksiyonu hareketi tamamlayamaz
Skor 2 : Tam aktif fleksiyon mevcut
Parmaklarin kiitlesel extansyionu
Skor 0 : Ekstansiyon gozlenmez
Skor 1 : Tam olmayan aktif ekstansiyon
Skor 2 : tam aktif ekstansiyon
A kavrama ( Pinch )
MKP eklemler ekstansiyonda, PIF ve DIF ler fleksiyonda iken kavrama
Skor 0 : Kavrama yapamaz
Skor 1 : Zayif kavrama
Skor 2 : Dirence kars1 kavrama mevcut
B kavrama ( Bagparmak ile 2. MKP arasinda kagit tutma )
Skor 0 : Yapamaz
Skor 1 : Kagidi tutabilir fakat cekmeye kars1 koyamaz
Skor 2 : dirence karsilik verebilir
C kavrama ( Kalem tutma ) ( ilk iki parmak pulpasi arasinda )

Skor 0 : Yapamaz
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Skor 1 : Tutabilir fakat dirence kars1 koyamaz
Skor 2 : Dirence karsilik verebilir
D kavrama ( silendirik )
Skor 0 : Kavramay1 yapamaz
Skor 1 : Yapar ama dirence kars1 koyamaz
Skor 2 : Direncede karsilik verir
E kavrama ( sferik ) (tenis topu)
Skor 0 : Yapilamaz
Skor 1 : Yapabilir dirence karsilik veremez

Skor 2 : Dirence karsilik verebilir

D-KOORDINASYON/HIZ

TREMOR

Skor 0 : Belirgin

Skor 1 : Hafif

Skor 2 : Hareket normal olarak yapilabilir
DISMETRI

Skor 0 : Belirgin

Skor 1 : Hafif

Skor 2 : Hareket normal olarak yapilabilir
ZAMAN (etkilenmemis ekstremite ile karsilastirilarak)

Skor 0 :>5sn

Skor1:2-5sn

Skor 2 :<1sn
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EK 4. Fonksiyonel Bagimsizlik Olgegi (FBO)

Hastanin Adi-Soyada:

7 Tam Bagimsiz - Hi¢bir yardima gerek duymadan belirli bir aktiviteyi

Sfinkter
Kontrolii

gereken zamanda, cihazsiz olarak ve emniyetli sekilde yapar YARDIMCI
6  Modifiye bagimsiz - Bir aktiviteyi yardimcr bir cihaz ya da uzun | YOK
siirede modifikasyona gerek duyarak emniyetsiz bir sekilde yapar
Modifiye Bagimhihik
5 Gozetim - Fiziksel yardim almadan sozel yardim ile aktiviteyi
tamamlar (% 100)
o 4  Minimal yardim - Hafif bir fiziksel temas disinda yardima ihtiyaci
= yoktur. Aktivite i¢in gereken eforun en az % 75'ini harcar YARDIMCI
- 3 Orta derecede yardim - Aktivite i¢in gerekli eforun % 50 — 75'ini | VAR
>~ harcar
S Tam bagimhihik
= 2__Maksimal yardim - Gereken eforun % 25 — 50'sini harcar
= 1 Tam yardim - Gereken eforun % 0 — 25'ini harcar
TEDAVI  ONCESI | TEDAVI SONRASI
(dnd ) (idd )
A Beslenme
B Kendine ¢eki diizen verme
_g C Yikanma
ﬁ D Viicut iist yarisini giyinme
'é E Viicut alt yarisin1 giyinme
g F  Tuvalet kullanimi
G

Mesane kontrolii

H Barsak kontrolii

Yatak, sandalye, tekerlekli sandalye

- |
g & | J Tuvalet
F & | K Dus, Kiivet
- L Yiiriime / Tekerlekli sandalye
%
= M Merdiven
T
MOTOR FIM
Z N Anlama (Isitsel/Gérsel)
2 . .
= E | 0 ifade etme (Sozel/Isaretler)
S g P Sosyal etkilesim
Zz‘ = Q Problem ¢6zme
» —~ | R Bellek
BILiSSEL FIM

TOPLAM FIM SKORU
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EK 5. Brunnstrom Motor Evrelemesi (BME)

Degerlendirici  tarafindan, hastalarin  tedavi oncesi ve sonrasinda evrelerinin

degerlendirilmesi amact ile kullanilacaktir. Sonuglar hasta takip formuna kaydedilecektir.

Ust Ekstremite Motor Evrelemesi

Evre 1

Evre 2

Evre 3

Evre 4

Evre 5

Tutulan kolda hicbir hareket yoktur. Kol agir, kas tonusu tiimiiyle
gevsektir. Kol sinerji paternlerinde hareket ettirildiginde, pasif harekete
diren¢ yok veya azdir. Bu devrede hasta yataga bagimlidir ve uzun
degerlendirmelerden yorulur.

Istemli harekete baslama c¢abasiyla veya assosiye reaksiyonlarla beraber
sinerji paternleri veya onlarin bazi komponentleri belirir. Fleksor sinerji
daha Once ortaya c¢ikar. Kol ekstansor ve fleksor sinerji paternlerinde
alternatifli olarak pasif hareket ettirilirken hastanin aktif katilimi istenir.
Spastisite gelismeye baslar.

Spastisite belirgindir. Hareket sinerjilerinde istemli kontrol baslar. Sinerji
tiimiiyle tamamlanmayabilir. Iyilesme siirecinde bu evre hastanin kismi
istemli hareket cikardigi evre olarak kabul edilir ¢iinkii hasta paretik
tarafinda hareketi baslatir, ancak olusan hareketin tipini kontrol edemez.
Hareket sinerjilerinden farkli izole hareketler yavas yavas ¢ikar ve giderek
belirginlesir. Spastisite azalir ancak izole hareketler {izerinde spastisitenin

etkisi surmektedir. Gézlenen izole hareketler:

a. Elin viicudun arkasina, sakral bolgeye degdirilmesi
b. Dirsek ekstansiyonda iken omuzun 90 derece fleksiyonu
C. Dirsek 90 derece fleksiyonda ve kol viicuda yakin iken

supinasyon ve pronasyon yapmasidir.
Spastisite azalmaya devam etmektedir. lyilesme devam ederse, motor
hareketler iizerinde sinerjilerin etkisi azalirken daha zor izole hareketler
ortaya c¢ikar. Gozlenen izole hareketler:

a. Dirsek ekstansiyonda, 6n kol pronasyonda ve omuz 90

derece abdiiksiyonda iken kol yukar1 kaldirilir,

b. Dirsek ekstansiyonda iken omuz 90 dereceden fazla

fleksiyon yapabilir,
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C. Dirsek ekstansiyonda, omuz 90 derece fleksiyonda iken
pronasyon ve supinasyon yapabilir.
Evre 6 lizole eklem hareketlerinde koordinasyon baslar. Spastisite kayboldukca

hareketleri tiim sinirlar1 boyunca tamamlamaya baglar.

Elin Motor Iyilesme Evrelemesi

Evre 1 El flasktir. Istemli motor aktivite yoktur.

Evre 2 Parmaklarda hafif fleksiyon hareketi baglamistir.

Evre3 Elde kaba ve g¢engel kavrama baglamigtir, ancak istemli parmak
ekstansiyonu ve gevseme olmaz. Ara ara parmaklarda refleks ekstansiyon
hareketi goriilebilir.

Evre 4 Bagparmak hareketleri ile lateral kavrama baslamistir. Kiiglik acgilarda
kismen istemli kabul edilebilecek parmak ekstansiyonu goriiliir.

Evre5 Tam istemli ve kontrollii olmamakla birlikte silindirik ya da sferik parmak
kavramalari baglamistir. Degisik agilarda istemli parmak ekstansiyonu
izlenir.

Evre6 Tim kavramalarda kontrol kazanilir, parmaklarda tam ekstansiyon

yapilabilir, normale yakin ele nazaran beceriler sinirli olabilir.
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