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OZET

Amag: Multipl skleroz (MS) merkezi sinir sistemi ak maddesinin enflamatuar demiyelinizan
hastaligidir. Uyarilmis potansiyeller subklinik demiyelinizasyon bélgelerini ortaya koymada ve ¢ok
odakli seyri géstermede oldukca duyarl incelemelerdir. Calismamizda relapsing-remitting MS’li
(RRMS) olan olgularda beyinsapi isitsel uyarilmis potansiyelleri (BIUP) degerlendirilmis, MS’i olan
hastalardaki tani degeri arastiriimistir.

Yontem: Calismaya, RRMS'si olan 22 hasta (yas ortalamasi: 33.7+8.8) ve 23 kontrol olgusu dahil
edildi (yas ortalamasi: 34.6+8.1). Hasta grubunda nérolojik muayene, kraniyal manyetik rezonans
goérunttleme (MRG) ve uyarilmis potansiyel (UP) analizleri yapildi. Kontrol grubunda ise nérolojik
muayene ve UP analizi yapild.

Bulgular: Alti hastada klinik olarak (%27), 11 hastada MRG ile (%50), 12 hastada BIUP incelemesi
ile (%54) beyinsapi tutulumu tesbit edildi. BIUP incelemesinde elde edilen degerler gruplar
arasinda karsilastinldiginda, hasta grubunda 5. dalga latansinin, 1-5 ve 3-5 interpik lataslarinin
kontrol grubuna kiyasla uzamis oldugu saptandi (p<0.05). Klinik olarak beyinsapi tutulumu tesbit
edilmeyen 16 hastanin 9'unda (%56), MRG ile beyinsapi tutulumu tesbit edilmeyen 11 hastanin
4'inde (%36) BIUP incelemesi ile beyinsapi tutulumu tesbit edildi. Ayrica hem klinik olarak hem de
MRG ile beyinsapi tutulumu tesbit edilmeyen 4 hastada BIUP incelemesi ile beyinsapi tutulumu sap-
tandi.

Tartisma ve Sonug: RRMS'si olan hastalarda BIUP incelemesi, subklinik beyinsapi tutulumunu ve ¢ok
odakli seyri géstermesi bakimindan bilgi vericidir.

Anahtar Kelimeler: multipl skleroz, beyinsapi isitsel uyariimis potansiyelleri, beyinsapi tutulumu

ABSTRACT

Objective: Multiple sclerosis (MS) is an inflammatory and demyelinating disease of the white mat-
ter of central nervous system. Evoked potentials (EP) can be used to show the demyelinated areas
and to show multicenter involvement. In this study, brainstem auditory evoked potentials (BAEP)
were evaluated in patients with relapsing-remitting MS (RRMS), and the diagnostic value of BAEP
was evaluated.

Method: Twenty-two patients with RRMS (mean ages 33.7+8.8), and 23 control subjects (mean age
34.6+8.1) were included. Neurological examination, cranial magnetic resonance imaging (MRI),
and EP were evaluated for patients. Neurological examination and EP were evaluated for control
subjects.

Findings: Brainstem involvement was demonstrated in six patients with clinical examination (%27),
in 11 patients with MRI (50%), in 12 patients with BAEP (54%). In BAEP, latency of fifth wave, 1-5
and 3-5 interpeak latency were found significantly longer in patients than control subjects
(p<0.05). 9 of 16 patients (56%) who had no brainstem involvement with neurological examina-
tion, and 4 of 11 patients (36%) who had no brainstem involvement with MRI, had brainstem
involvement with BAEP. In 4 patients who had no brainstem involvement with MRI and clinical
examination, brainstem involvement was demonstrated with BAEP.

Discussion and Conclusion: BAEP may diagnostic have value in patients with RRMS to show sub-
clinical brainstem involvement.

Keywords: multiple sclerosis, brainstem auditory evoked potentials, brainstem involvement
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GIRIS

Multipl skleroz (MS) geng erigkinlerde goriilen,
merkezi sinir sistemi ak maddesinin yineleyici veya
ilerleyici enflamatuar, demiyelinizan hastaligidir. Sik-
likla klinik kuskuyu dogrulamak ve diger olasiliklar
dislamak i¢in yardimci arastirma yontemlerinden fay-
dalanmak gerekir (Karaali ve ark. 2003, Eraksoy ve
Akman Demir 2004). Yardimc1 arastirma yontemleri
arasinda yer alan uyarilmis potansiyeller, patolojinin
yerini belirlemede yararli incelemeler olup, bunlar
arasinda yer alan gorsel ve duysal uyarilmis potansi-
yeller subklinik demiyelinizasyon bolgelerini ortaya
koymada ve ¢ok odakli seyri gostermede oldukga du-
yarli incelemelerdir (irkeg ve ark. 2001, Karaali ve ark.
2003, Acar ve ark. 2004, Idiman F 2004). Beyinsap isit-
sel uyarilmis potansiyelleri ise bazen bilgi verici olup,
patolojik bulgular hastalarin yaklasik yarisinda sapta-
nabilmektedir (Eraksoy ve Akman Demir 2004).

Multipl sklerozun seyri relapsing-remitting, prog-
resif-relapsing, primer progresif, sekonder progresif
olmak iizere 4 grupta incelenmekte, bunlar arasinda
relapsing-remitting forma %85 gibi oldukca yiiksek
oranlarda rastlanmaktadir (Tunal1 2004).

Calismamizda relapsing-remitting multipl sklero-
zu (RRMS) olan olgularda beyinsapi isitsel uyarilmis
potansiyelleri degerlendirilmis, bu hasta grubundaki
tan1 degeri tetkik edilmistir.

YONTEM

Calismaya, yaslar1 21-51 arasinda degisen (12 ka-
din, 10 erkek, yas ortalamasi: 33.7+8.8) 22 RRMS has-
tas1 alind1. Poser kriterlerine gore MS tanisi konuldu.
Calismaya ayrica yaslar1 23-53 arasinda degisen (11
kadin, 12 erkek, yas ortalamasi: 34.6+8.1) 23 kontrol
olgusu dahil edildi. Hasta grubunda norolojik muaye-
ne, kraniyal magnetik rezonans goriintiileme (MRG),
beyin omurilik sivisi (BOS) incelemesi ve uyarilmis
potansiyel (UP) analizleri yapildi. Kontrol grubunda

ise norolojik muayene ve uyarilmis potansiyel analiz-
leri yapild1. Diplopisi, nistagmusu, kraniyal sinir tutu-
Iumu olan hastalar beyinsap:1 tutulumu olan olgular
olarak degerlendirildi (Capra ve ark. 1989).

BIUP incelemesi Medelec Synergy EMG cihazi ile
yapildi. Elektrod yerlestirilecek bolgeler cilt temizleyi-
cileri ile temizlendikten sonra giimiis disk elektrodlar
Cz’ye referans, mastoid c¢ikint: iizerine aktif elektrod-
lar yerlestirilerek, toprak elektrod el bilegine takild.
Isitme esiginin 60 dB iistiinde, 10 Hz frekansinda tek
kulaktan klik uyar1 verildi ve 1500 stimulus BIUP kay-
d1 elde edildi. Kulaklara uygulanan stimulus sadece
ipsilateral kulag1 degil, ayn1 zamanda kemik ve hava
yoluyla diger kulagi da uyardig: icin, diger kulak sti-
mulus siddetinin 30 dB altinda hisirt: sesi ile maske-
lendi. Ayni islem kars1 kulak i¢in de uygulandu. 1., 2.,
3.,4., 5. dalgalarin tepe noktasi latans degerleri hesap-
landi. 1-3, 1-5, 3-5 dalgalari aras: interpik interval la-
tans olctimleri yapildi. Istatistiksel analizde 1., 3., 5.
dalgalarin tepe nokta latans degerleri ve 1-3, 1-5, 3-5
arasi interpik interval Olciimleri degerlendirmeye
alind1. (Aminoff 1992).

Veriler bilgisayara girildikten sonra istatistiksel
analizi MINITAB Ver 13,1 ile yapildi. Gruplar aras:
karsilastirmalarda ki-kare ve Mann Whitney-U testi
kullanildi. p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabil
edildi.

BULGULAR

Hasta ve kontrol gruplar arasinda yas ve cinsiyet
bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tesbit
edilmedi (p>0.05). Hasta grubunda EDSS ortalamasi
1.50+1.14, ortalama hastalik stiresi ise 2.13+1.13 yil
olarak tesbit edildi. Alt1 hastada klinik olarak (%27), 11
hastada MRG ile (%50), 12 hastada BIUP incelemesi ile
(%54) beyinsapi tutulumu tesbit edildi (Tablo 1).

BIUP incelemesinde elde edilen degerler gruplar
arasinda karsilastirildiginda, hasta grubunda 5. dalga

Tablo 1: Hasta ve kontrol grubuna ait demografik ve klinik veriler.

Hasta Grubu Kontrol Grubu P
N=22 N=23
Yas (yil) 33.7+8.8 34.6+8.1 >0.05
Cinsiyet, Kadin, N (%) 12 11 >0.05
Klinik beyinsapi tutulumu, N (%) 6 (%27) -
MRG ile beyinsapi tutulumu, N (%) 11 (%50)
BIUP ile beyinsapi tutulumu, N (%) 12 (%54) -

BIUP: Beyinsapi isitsel uyarilmig potansiyelleri, MRG: Manyetik Rezonans Gériintuleme.
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Tablo 2: Hasta ve kontrol grubuna ait BiUP verileri

Hasta Grubu Kontrol Grubu P

N=22 N=23
1.dalga latansi (msn) 1.6+0.2 1.6+0.1 >0.05
3.dalga latansi (msn) 3.8+0.2 3.7+0.1 >0.05
5.dalga latansi (msn) 5.9+0.5 5.5+0.1 <0.05
1-3 interpik latans (msn) 2.1+0.3 2.1+0.1 >0.05
1-5 interpik latans (msn) 4.2+0.6 3.8+0.2 <0.05
3-5 interpik latans (msn) 2+0.3 1.7+0.1 <0.05

BiUP: Beyinsapi isitsel uyarilmis potansiyelleri, MRG: Manyetik Rezonans Gériintileme.

Tablo 3: Hastalara ait klinik, radyolojik ve
elektrofizyolojik veriler

Sira Klinik MRG ile BiUP ile
no beyinsapi beyinsapi beyinsapi
tutulumu tutulumu tutulumu
1 + + -
2 - -
3 - + +
4 - - +
5 - + +
6 + + -
7 - + -
8 - + -
9 - - +
10 - + +
11 - + +
12 - - -
13 + + +
14 - - +
15 - - -
16 + + +
17 - + +
18 - - -
19 + - +
20 - - +
21 + - -
22 - - -

BiUP: Beyinsapi isitsel uyarilmis potansiyelleri, MRG: Manyetik
Rezonans Gorintuleme.

latansinin, 1-5 ve 3-5 interpik latanslarmmin kontrol
grubuna kiyasla uzamig oldugu saptandi (p<0.05)
(Tablo 2).

Klinik olarak beyinsap1 tutulumu tespit edilmeyen
16 hastanin 9'unda (%56), MRG ile beyinsap: tutulu-
mu tespit edilmeyen 11 hastanin 4’iinde (%36) BIUP
incelemesi ile beyinsap1 tutulumu tesbit edildi. Ayrica
hem Kklinik olarak hem de MRG ile beyinsap1 tutulu-
mu tesbit edilmeyen 4 hastada BIUP incelemesi ile be-
yinsap1 tutulumu saptandi. Yine 1 hastada klinik ola-
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rak beyinsap1 tutulumu olup, MRG’de beyinsap1 tutu-
lumu saptanmazken, BIUP incelemesinde beyinsapi
tutulumu tesbit edildi (Tablo 3).

TARTISMA

Calismamizda RRMS'si olan hastalarda BIUP ana-
lizi yapildi. Hastalarin %27’sinde klinik olarak,
%50'sinde MRG ile %54’iinde BIUP incelemesi ile be-
yinsap1 tutulumu tesbit edildi. BIUP incelemesinde el-
de edilen latans degerleri hasta grubunda uzamis ola-
rak saptandi. Klinik olarak beyinsap1 tutulumu tesbit
edilmeyen hastalarin %56’sinda, MRG ile beyinsapi
tutulumu tespit edilmeyen hastalarin %36’sinda BIUP
incelemesi ile beyinsap1 tutulumu tesbit edildi. Hem
klinik olarak hem de MRG ile beyinsap1 tutulumu tes-
pit edilmeyen 4 hastada BIUP incelemesi ile beyinsapi
tutulumu mevcuttu.

MS geng eriskinlerde goriilen, merkezi sinir siste-
mi beyaz cevherini multipl lokalizasyonda etkileyen,
otoimmdiin, demiyelinizasyon yaninda akson kaybzi ile
seyreden, kronik bir hastaliktir (idiman E 2004). Mul-
tipl sklerozun seyri degisken olup, relapsing-remit-
ting, progresif-relapsing, primer progresif, sekonder
progresif olmak tizere 4 grupta incelenmektedir (Tu-
nal1 2004). MS hastalarinda belirti ve bulgular ile has-
talik seyri hastalarin cogunda farklidir. Bu nedenle MS
tanis1 her zaman ¢ok kolay konulamaz ve MRG, UP
analizi, BOS'un immiinolojik degerlendirmesi gibi
yardima tan1 yontemlerine bagvurulur (Celebisoy ve
ark. 1996, Anlar ve ark. 2003, idiman F 2004).

Beyinsapi isitsel uyarilmis potansiyelleri multipl
sklerozun degerlendirilmesinde yaygin olarak kulla-
nilmaktadir (Chiappa 1980). BIUP analizinde elde edi-
len dalgalarin lezyon seviyesini gostermede onemi
bulunmakta, 3. dalgadaki degisikliklerin alt beyinsa-
p1- pontomediiller bolge fonksiyonlari, 5. dalgadaki
degisikliklerin iist beyinsapi-mezensefalon hakkinda
bilgi verdigi bilinmektedir. Gorsel ve duyusal uyaril-
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mus potansiyeller ve MRG ile kiyaslandiginda BIUPin
taniya olan katkilarinin ihmal edilebilir diizeyde oldu-
gu bildirilmisse de bunun aksini bildiren ¢alismalar
da mevcuttur (Drislane 1994, Farlow ve ark. 1986, Pa-
ludetti ve ark. 1985, Soustiel ve ark. 1996).

Japaridze ve arkadaslar1 (2002) MS'i olan 40 hasta-
y1 iceren calismalarinda BIUP anormalligini %65 olgu-
da tesbit etmisler, BIUP orta-latansli yanitlar ve yavas
kortikal potansiyellerle kombine edildiginde sensitivi-
teyi %87.5 olarak saptamuslar, BIUP analizinin diger
testlerle kombine kullaniminin MS lokusunu tespit et-
medeki 6nemine deginmislerdir. Biz de ¢calismamizda
BIUP anormalligini, Japaridze ve arkadaslariminkine
benzer oranda olgularimizin %54'tinde tesbit ettik.

BIUP incelemesinin subklinik lezyonlar1 tesbit et-
medeki etkinligi arastirilmis, beyinsap1 semptomlar:
olmayan hastalarda BIUP anormalligi %16.9 oranin-
da tesbit edilmis, blink refleks ile kombine edildigin-
de subklinik lezyonu gostermedeki etkinligi yiiksek
oranlarda saptanmustir (Alonso ve ark. 1992). Idiman
ve arkadaslar1 (2004) yaptiklar1 calismada, kesin MS’i
olan hastalarda %37.5 oraninda klinik beyinsapi tutu-
lusu olmaksizin BIUP anormalligi gostermislerdir.
Biz de calismamizda RRMS'si olan hastalarda BIUP
incelemesi yaptik ve klinik olarak beyinsap1 tutulu-
mu olmayan hastalarin %56’sinda BIUP anormalligi
saptadik.

BIUP'larin hastalik izleminde kullanilabilecegi bil-
dirilmis, BIUP ile serebellar ve beyinsap1 skalalari ve
oziirliiliik skalalar1 arasinda yakin iligski bulunmus ve
uyarilmis potansiyellerin hastalik statusunu belirle-
mede degerli oldugunu ifade edilmistir (Bednarik ve
ark.1992) (Iriarte ve ark. 1993). La Mantia ve
arkadaslar1 (1994), yaptiklar1 calismada uyarilmis po-
tansiyellerin tedavi etkinligini degerlendirmedeki
onemine deginmisleridir.

MS'in seyri ile BIUP'ler arasindaki iligki arastiril-
mug, primer progresif seyirli MS hastalarinda BIUP
anormalligi, relepsing remitting seyirli MS hastalarina
kiyasla daha yiiksek oranda bulunmustur (Kira ve
ark. 1993). Filippi ve arkadaslar1 (1995) multimodal
uyarilmis potansiyeller ile ilgili anormallikleri sekon-
der progresif seyirli MS hastalarinda yiiksek oranda
bulmuslardir. Ancak bagska bir calismada, progresif se-
yirli MS hastalarinda yapilan seri incelemelerde, BITUP
latanslarinda belirgin bir degisme saptanmamustir (Sa-
ter ve ark. 1999).

SONUC

Multipl sklerozu olan hastalarda beyinsapi siklikla
etkilenmekte ve RRMS’si olan hastalarda yardima
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arastirma yontemleri arasinda yer alan BIUP incele-
mesi subklinik beyinsap1 tutulumunu ve ¢ok odakl
seyri gostermesi bakimindan bilgi verici olmaktadir.
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