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FiBROMIiYALJILi BIREYLER iLE SAGLIKLI BIREYLERIN BEYIiN MR
GORUNTULERININ KARSILASTIRILMASI

Fatih CICEK

Erciyes Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii
Anatomi Anabilim Dah
Doktora Tezi, Haziran 2025
Damisman: Dog. Dr. ilyas UCAR

OZET

Fibromiyalji sendromu (FMS), yaygin agrili hassas noktalar, yorgunluk, sertlik, uyku
bozukluklar1 ve psikolojik bozukluklar gibi psikosomatik semptomlarla karakterize,
etiyolojisi bilinmeyen ¢ok yonlii ve kronik bir hastaliktir. FMS, Merkezi Sinir
Sisteminin (MSS) agr1 isaretlerine karsi duyarliligimin artmasiyla iligkilendirilmistir.
Yaygin agr1, bas agrisi, kas spazmlar1 ve denge bozukluklar1 en yaygin ve sakatlayici
semptomlardir. Denge bozukluklari, FMS'li hastalarda en sik goriilen semptomlar
arasmdadir ve yayginhig %45-68 arasindadir. Onceki ¢aligmalar, bozulmus denge ile
FMS'li kadinlarda saglikli deneklere kiyasla denge bozuklugu ve diisme riskinin
artmas1 ve/veya diisme sikliginin daha yiiksek olmasi arasinda bir korelasyon
oldugunu gostermistir. Ayrica, FMS'li hastalarda denge degisiklikleri fiziksel islevi,
yiirliylisi ve yasam kalitesini olumsuz ydnde etkilemektedir. Bu nedenle bu
calismanin amaci, FMS’li ve saglikli bireylerin beyin MR goriintiilerini
karsilastirarak gruplar arasinda olusabilecek farkliliklari ortaya cikarmak ve bu
farkliliklarin FMS'li bireylerde goriilen denge bozukugu ile ilgili problemlerle olasi
iligkilerini  agiklamaktir. Arastirma 30 FMS’li ve 31 saglikli bireylerden
olusmaktadir. Caligmaya dahil olan bireylerin hepsi kadin cinsiyetinde olup yaslari
18-65 araliginda bulunmaktadir. Gruplarda bulunan tiim bireylere beyin Difiizyon
Tensor Goriintiilemesi (DTG) yapildi. Bireylerin DTG’leri DSI Studio yazilimi
kullanilarak pedunculus cerebellaris superior (PCS), pedunculus cerebellaris medius
(PCM), pedunculus cerebellaris inferior (PCI), lemniscus medialis (LM) ve vermis’e
bilateral traktografi analizi yapilarak incelendi. Traktografi isleminde yolaklarin;
toplam lif sayisi, ortalama lif uzunlugu, fraksiyonel anizotropi (FA), ortalama
difiizyon (MD), axial diflizyon (AD) ve radial difiizyon (RD) degerleri hesaplanda.
Ayrica VolBrain programi kullanilarak cerebellum, cerebellum gri cevheri,
cerebellum beyaz cevheri, cerebellum’un VIII-X loblar1 ve vermis’in hacimleri
hesaplandi.

Calismada PCS, PCM, PCI, LM ve vermis’in traktografi analiz sonuglarinda FMS
grubunda FA degerinin daha diisiik oldugu belirlendi (p<0,05). Ayrica, hacimsel
analiz sonuglarinda da FMS grubunun daha diisiik cerebellum, cerebellum beyaz
cevher, cerebellum VI1II-X loblart ve vermis hacmine sahip oldugu saptandi (p<0,05).
Sonug olarak FMS’de meydana gelen denge bozuklugunun MSS’de tutulumlara ve
hacimsel atrofilere neden oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Cerebellum; Denge Bozuklugu; Diflizyon Tensor
Goriintiileme; Fibromiyalji; Traktografi



COMPARISON OF BRAIN MR IMAGES OF INDIVIDUALS WITH
FIBROMYALGIA AND HEALTHY INDIVIDUALS

Fatih CICEK

Erciyes University, Institute of Health Sciences
Department of Anatomy
PhD Thesis, June 2025
Supervisior: Doc. Dr. Ilyas UCAR
SUMMARY

Fibromyalgia syndrome (FMS) is a multifaceted chronic disease of unknown
etiology characterized by psychosomatic symptoms such as widespread painful
tender points, fatigue, stiffness, sleep disturbances and psychological disorders. FMS
has been associated with increased sensitivity of the Central Nervous System (CNS)
to pain cues. Widespread pain, headache, muscle spasms and balance disorders are
the most common and disabling symptoms. Balance disorders are among the most
common symptoms in patients with FMS, with a prevalence of 45-68%. Previous
studies have shown a correlation between impaired balance and an increased risk
and/or higher frequency of falls in women with FMS compared to healthy subjects.
Furthermore, balance changes in patients with FMS negatively affect physical
function, gait and quality of life. Therefore, the aim of this study was to compare the
brain MRI images of healthy individuals with FMS and healthy individuals to reveal
the differences that may occur between the groups and to explain the possible
relationships of these differences with the problems related to balance impairment
seen in individuals with FMS. The study consisted of 30 individuals with FMS and
31 healthy individuals. All of the individuals included in the study were female and
aged between 18-65 years. Brain Diffusion Tensor Imaging (DTI) was performed on
all individuals in the groups. The DTGs of the individuals were analyzed using DSI
Studio software by performing bilateral tractography analysis of the pedunculus
cerebellaris superior (PCS), pedunculus cerebellaris medius (PCM), pedunculus
cerebellaris inferior (PCI), lemniscus medialis (LM) and vermis. Total fiber number,
mean fiber length, fractional anisotropy (FA), mean diffusion (MD), axial diffusion
(AD) and radial diffusion (RD) values were calculated. In addition, the volumes of
the cerebellum, gray matter of the cerebellum, white matter of the cerebellum, lobes
VI11-X of the cerebellum and vermis were calculated using VVolBrain software.

The results of tractography analysis of PCS, PCM, PCI, LM and vermis showed that
the FA value was lower in the FMS group (p<0.05). In addition, volumetric analysis
revealed that the FMS group had lower cerebellum, cerebellum white matter,
cerebellum VIII-X lobes and vermis volumes (p<0.05). In conclusion, we believe
that balance disorder in FMS causes involvement and volumetric atrophy in the CNS.

Key words: Balance Disorder; Cerebellum; Diffusion Tensor Imaging;
Fibromyalgia; Tractography
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1. GIRIS ve AMAC

Fibromiyalji sendromu (FMS), yaygin agr1 hassas noktalar1 ve yorgunluk, sertlik, uyku
bozukluklar1 veya psikolojik bozukluklar gibi psikosomatik semptomlarla karakterize,
etiyolojisi bilinmeyen ¢ok yonlii ve kronik bir hastaliktir (Ceron Lorente ve ark., 2019).
FMS, Merkezi Sinir Sisteminin (MSS) agn isaretlerine kars1 duyarliliginin artmasiyla
iligkilendirilmistir (Di Tella ve ark., 2015). Yaygin agri, bas agrisi, kas spazmlar1 ve
denge bozukluklari en yaygin ve sakatlayict semptomlardir (Bellato ve ark., 2012). Cok
sayida hassas nokta, yaygin kronik agri, somatik semptomlar ve bilissel zorluklarin
varligina dayanan Amerikan Romatoloji Koleji (ACR) tani kriterleri, FMS'li denekleri
teshis etmek i¢in kullanilir (Héuser ve ark., 2015).

FMS'nin kiiresel ortalama yayginlig1 %2,7'dir ve teshis konulan kisilerin yaklasik %80-
90" orta yaslt kadinlardir (Arnold ve ark., 2011). Engellilik yaratan FMS semptomlari,
giinliik yasam aktivitelerini yliriitmeyi zorlastiran ve yasam kalitesini diisiiren fiziksel
engelleri igerir (Verbunt ve ark., 2008). Bu semptomlarin etkisi, gelismis iilkelerde
teshis konulan hasta basina yliksek miktarda bir maliyete ve yiiksek diizeyde, issizlik,
erken emeklilik ve daha fazla sayida hastalik izni giiniiyle temsil edilen ilgili ikincil bir
sosyoekonomik yiike neden olur (Verbunt ve ark., 2008).

Postiiral stabilite, yer¢ekimsel bir ortamda denge ve yonelimi garanti altina almak icin
gerekli olan karmagik bir gorevdir. Bu gorev, dengeyi korumak icin gereken
somatosensoriyel, vestibiiler ve gorsel sistemlerden gelen yakinsak duyusal bilgilerin
hizli ve dinamik bir sekilde biitiinlestirilmesini gerektirir (Horak, 2006). Dengenin
degismesi, zayif denge giiveniyle iliskili olabilir ve diigme riskini artirabilir (Peinado-
Rubia ve ark., 2020).

Denge bozukluklari, FMS'li hastalarda en sik goriilen semptomlar arasindadir ve
yayginhigt %45-68 arasindadir. Onceki ¢aligmalar, bozulmus denge ile FMS'li

kadinlarda saglikli deneklere kiyasla denge bozuklugu ve diisme riskinin artmasi



ve/veya diisme sikliginin daha yiiksek olmasi arasinda bir korelasyon oldugunu
gostermistir. FMS'li deneklerde her alt1 ayda kisi bagina 1,75 diisme vakasi bildirilmistir
(Peinado-Rubia ve ark., 2020). Ayrica, FMS'li hastalarda denge degisiklikleri fiziksel
islevi, yiiriiyiisii ve yasam kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir (Peinado-Rubia ve
ark., 2020).

Postiiral kontroliin saglanabilmesi i¢in merkezi sinir sistemi; duyusal, gorsel, isitsel ve
proprioseptif sistemlerden gelen afferent uyaranlar1 entegre ederek yorumlamakta ve bu
veriler dogrultusunda efferent yollar aracilifiyla uygun motor yanitlar ve kas
aktivasyonlari iiretmektedir (Dabrowska ve ark., 2020; Fino ve ark., 2017). Bu sistemler
arasindaki iletisim, beynin beyaz cevher yapilar1 aracilifiyla gerceklesmektedir. Beyaz
cevher, miyelin kilifla gevrili, lipit acisindan zengin yapiya sahip aksonlardan olusur ve
bu aksonlar, kortikal ve subkortikal bolgeler arasinda hizli ve etkili bilgi iletimini
saglar. Beyaz cevherin mikroyapisal organizasyonu, 6zellikle miyelinizasyon ve aksonal
biitiinliik gibi  ozellikleri, diflizyon tensor goriintileme (DTG) yoOntemiyle
degerlendirilebilmektedir (Li ve ark., 2017). DTG, hiicre i¢1 su molekiillerinin difiizyon
yonelimini analiz ederek beyaz cevherin yapisal 6zellikleri hakkinda detayli bilgi sunar.
Ayrica, manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ile elde edilen gri ve beyaz cevher
hacimlerinin ¢esitli norolojik ve psikiyatrik hastaliklarin klinik bulgulartyla iliskili
oldugu bir¢ok calismada ortaya konmustur (Pantoni, 2008; Smith ve ark., 2007; Tabrizi
ve ark., 2011).

Bu calismada, FMS olan bireylerde hatali duyusal girdi veya anormal sensorimotor
entegrasyonun denge bozukluklarina yol agabilecegi ongdriilmektedir. S6z konusu
denge bozukluklarinin ise merkezi sinir sistemi (MSS) yapilarinda tutulumlara ve buna
bagli olarak hacimsel atrofiye neden olabilecegi yoniinde bir hipotez ortaya
konmaktadir. Bu nedenle bu ¢alismanin amact FMS’li bireyler ile saglikli bireylerin
beyin MR goriintiileri iizerinde pedunculus cerebellaris superior (PCS), pedunculus
cerebellaris medius (PCM), pedunculus cerebellaris inferior (PCI), lemniscus medialis
(LM) ve vermis’in bilateral traktografisi ile bu yolaklarin toplam lif sayilari, fraksiyonel
anizotropi (FA), ortalama difiizyon (Mean Diffusity-MD), axial difiizyon (AD) ve radial
difiizyon (RD) degerlerinin hesaplanarak gruplar arasinda farkliliklarin belirlenmesi

amaclanmistir. Ayrica gruplarin cerebellum, cerebellum gri cevheri, cerebellum beyaz



cevheri, cerebellum’un VIII-X loblar1 ve vermis’in hacimleri hesaplanarak gruplar

arasinda meydana gelecek olan hacim farkliliklarin incelenmesi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. FIBROMIiYALJi SENDROMU
2.1.1. Tarihce

Hipokrat’tan bu yana, uzun siireli hastaliklarin, kronik agrilarin ve birden fazla somatik
sikayetlerin eslik ettigi saglikl fiziksel bir gériinlimden bahsedilmistir (Yunus ve Masi,
1993). Froriep, 1843 yilinda bu durumu, kasta bulunan agrili noktalarla birlikte
seyreden romatizmal bir rahatsizlik olarak tanimlamistir (Yunus ve Masi, 1993).
Fibrosit terimi ise ilk kez 1904 yilinda Gowers tarafindan kullanilmaya baglanmigtir
(Inanici ve Yunus, 2004). Hench, 1976 yilinda yaptigi calismalarda, bu hastalikta
inflamatuar bir siirecin mevcut olmadigin1 vurgulamis ve dolayisiyla fibrosit terimi
yerine, fibro (fibr6z doku) ve miyalji (kas agrisi) anlamlarini igeren FMS teriminin
kullanilmasinin daha uygun olacagr goriisiinii dile getirmisticr (Hench, 1976).
Goldenberg ise 1987 yilinda FMS terimini onererek, ayni yil i¢erisinde Amerikan Tip
Birligi tarafindan bu hastaligin 6ziirliiliige yol acan bir durum olarak kabul edilmesini

saglamistir (Goldenberg, 1987).
2.1.2. Tanim

FMS, yaygin viicut agrilari, uyku bozukluklari, yorgunluk, anksiyete ve biligsel
fonksiyonlarda bozulmalarla karakterize, etiyolojisi heniiz tam olarak belirlenmemis

kronik bir sendrom olarak tanimlanmaktadir (Kia ve Choy, 2017).
2.1.3. Epidemiyoloji

Osteoartrit sonrast FMS, en yaygmn ikinci romatizmal hastalik olarak karsimiza
cikmaktadir. Bu hastaligin goriilme sikligi, romatoloji kliniklerinde %0-20 arasinda
tespit edilmistir. Prevalans ise kullanilan tani kriterlerine bagli olarak %2-8 arasinda
degiskenlik gostermektedir (Queiroz, 2013). FMS, tiim 1rk, yas ve cinsiyet gruplarinda
gozlemlenebilmekle birlikte, en sik 40-60 yas arasi bireylerde ve kadinlarda



goriilmektedir. Hastalarin %85-90’11 kadinlar olustururken, Marques ve arkadaglarinin
2017 yilinda gergeklestirdigi sistematik derlemede, FMS prevalansinin %0,2 ile %6,6
arasinda degistigi, kadinlarda ise %2,4 ile %6,8 arasinda oldugu belirtilmistir. Ayrica,
kentlerde %0,7 ile %11,4 arasinda, kirsal bolgelerde ise %0,1 ile %35,2 arasinda
prevalans goriilmiis, 6zel popiilasyonlarda ise bu oran %0,6 ile %15 arasinda

degismistir (Marques ve ark., 2017).
2.1.4. Etyopatogenez

FMS’nin etyopatogenezi heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Son yillarda yapilan
aragtirmalarda, hastaligin patogenezine dair bir dizi farkli mekanizma &nerilmis olup, bu
mekanizmalarin genel olarak multifaktoriyel bir dogaya sahip oldugu goriisii yayginlik

kazanmustir (Bellato ve ark., 2012).
2.1.4.1. Genetik Faktorler

FMS etyopatogenezinde genetik faktorlerin rolii heniiz kesin olarak kanitlanmamis olsa
da, bu faktorlerin 6nemli bir etkisi oldugu diisiiniilmektedir. Arnold ve arkadaglarinin
gerceklestirdigi bir calismada, FMS tanisi almis bireylerin birinci derece yakinlarinda
FMS gelisme riskinin 8 kat daha fazla oldugu bulunmustur (Arnold ve ark., 2014).
Diger bir calismada ise, FMS'li hastalarin birinci derece yakinlarinda, genel
popiilasyonla karsilastirildiginda FMS gelisme riskinin 13,6 kat daha fazla oldugu
gozlemlenmistir (Cohen ve ark., 2002). Yunus ve arkadaslari tarafindan yapilan bir
aragtirmada, insan l6kosit antijeni (HLA) ile iligkili bir genin FMS etyopatogenezinde
rol oynayabilecegi ortaya konmustur (Yunus ve ark., 1999). Burda ve arkadaslarinin
gerceklestirdigi bir bagka calismada ise, FMS'li bireylerin %67 sinde, saglikli kontrol
grubunun ise %30’unda DR4 antijeni tespit edilmistir. Ancak, bu hastalar arasinda
histokompatibilite antijeni agisindan anlamli bir fark bulunmamistir (Burda ve ark.,
1986). Aday genler iizerine yapilan genomik iligkilendirme ve baglanti ¢aligmalarinda,
bazi genetik faktorlerin FMS ile iliskili oldugu saptanmistir (Cohen ve ark., 2002).
Ayrica, serotonin, dopamin ve katekolamin sistemlerine ait genlerdeki polimorfizmlerin

FMS etyopatogenezinde rol oynayabilecegi diisliniilmektedir (Buskila, 2009).



2.1.4.2. Iimmiin Sistem Degisiklikleri

Son donemde yapilan ¢alismalarda, FMS’nin immiin sistemle iligkili bir patolojiden
kaynaklanabilecegi hipotezi One siiriilmiis, ancak bu durum heniiz kesin bir sekilde
kanitlanmamistir. ' FMS ile baz1 sitokinler arasindaki iliski de tam olarak
aydinlatilamamistir. Bununla birlikte, yapilan arastirmalar, timor nekroz faktorii-alfa
(TNF-0), interlokin-1p (IL-1B), IL-1Ra, IL-2, IL-6 ve IL-8 gibi sitokinlerin
diizeylerindeki degisikliklerin, FMS'nin bazi semptomlarinin siddetinde artisa yol
acabilecegini gostermektedir. Bu sitokinlerin, norojenik inflamasyona neden olarak,
periferik ve santral sensitizasyon mekanizmalar1 araciligiyla agrinin iglenmesi ve
algilanmasinda bozulmalara yol actigi disiiniilmektedir (Rodriguez-Pinto ve ark.,
2014).

2.1.4.3. Cevresel Faktorler

FMS’nin gelisiminde, genetik faktorlerin yan1 sira ¢evresel etkenlerin de dnemli bir rol
oynadig1 disiiniilmektedir. FMS tanis1 konan hastalarin dykiilerinde genellikle viral
enfeksiyonlar, duygusal travmalar, diisme veya trafik kazasi gibi fiziksel travmalar gibi
tetikleyici olaylar yer almaktadir (Goldenberg ve ark., 1995). Bir ¢alismada, yasam
boyunca travmatik olaylara maruz kalma, posttravmatik stres bozuklugu belirtilerinin
FMS hastalarinda siklikla goriildiigli ve bu durumun semptom siddetini artirdigi
bildirilmistir (Dell’Osso ve ark., 2011). Bunun yani sira, diisiik sosyoekonomik diizey,
bosanma, sigara kullanimi, obezite, fiziksel ve cinsel istismar Oykiisiiniin de FMS’nin

gelisimiyle iligkilendirildigi saptanmistir (Wolfe ve Hawley, 1998).
2.1.4.4. Uyku Bozukluklar

Moldofsky ve arkadaslarinin gergeklestirdigi bir ¢alismada, uyku bozuklugunun, agri
esigindeki azalma, yorgunluk ve kas agris1 gibi FMS semptomlarina yol actigi
bulunmustur (Moldofsky, 2001). Giiniimiizde, agr1 ve uyku bozuklugunun birbirini
pekistiren bir kisir dongii icinde oldugu diisiiniilmektedir. Uyku bozuklugunun siddeti
ile agrinin siddeti arasinda bir iliski oldugu 6ne siiriilmektedir (Dia-Piedra ve ark.,
2015). Jennum ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada, FMS hastalarinin uyku sirasinda
daha sik uyanma egiliminde oldugu ve bu durumun solunumsal patolojilerle (6rnegin
apne, hipopne) baglantili oldugu belirlenmistir (Jennum ve ark., 1993). Ayrica, farkli bir

arastirmada, FMS hastalarinda uykuya dalma gii¢liigi ve uyku kalitesinde azalma
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gozlemlenmis, bu durum saglikli bireylere kiyasla anlamli farklar géstermistir (Wu ve
ark., 2017). FMS hastalarmin elektroensefalogram (EEG) kayitlarinda yapilan ilk
caligmalar, uyku sirasinda anormal paternlere rastlandigini ortaya koymustur
(Moldofsky ve ark., 1975). Normalde saglikli bireylerde, non-rapid eye movement
(non-REM) uykusunun 4. evresinde saniyede 1-2 dalga goriilmesi beklenirken, FMS
hastalarinda bu evre saniyede 10-12 dalgalik alfa dalgalariyla boliinmektedir. Bu
anormal desen, alfa-delta uykusu olarak adlandirilmakta olup, hizli alfa dalgalarinin
daha yavas delta dalgalar iizerine siiperpoze olmasiyla karakterizedir (Moldofsky ve
ark., 1975; Moldofsky, 2001). Ancak, uyku bozuklugunun FMS'yi mi tetikledigi yoksa
FMS'nin uyku bozuklugunu mu dogurdugu konusu halen netlik kazanmamistir (Giir,

2008; Schmidt-Wilcke ve Clauw, 2011).
2.1.4.5. Noropeptid ve Noroendokrin Bozukluklar

FMS etyopatogenezinde, hipotalamo-hipofizer-adrenal (HHA) aksindaki fonksiyon
bozuklugu ve néroendokrin disregiilasyonun 6nemli bir rol oynadigi 6ne siiriillmektedir
(Crofford ve ark., 1994; Calis ve ark., 2004). Yapilan arastirmalarda, FMS hastalarinda
kortizoliin idrarla atiliminin azaldigi, diurinal ritmin bozuldugu ve adrenokortikotropik
hormon (ACTH) uyarisina ragmen adrenal yanitta azalma oldugu, bu durumun serum
kortizol seviyelerinde sabahlari normal veya hafif diisiik, aksamlar1 ise yiiksek
seviyelere yol agtigir tespit edilmistir. Bu degisikliklerin agr1 ile iliskilendirildigi
bildirilmistir (Capact ve Hepgiiler, 1998). Crafford ve arkadaslarinin yaptigr bir
calismada, FMS hastalarinda 24 saatlik idrarda serbest kortizol seviyesinin azaldigi ve
glukokortikoid diizeylerinde sirkadien dalgalanmanin kayboldugu saptanmistir (Bagge
ve ark., 1998). Ayrica, kortikotropin salgilayan faktor yaniti olarak ACTH saliniminin
arttigi, ancak bu duruma ragmen yeterli kortizol salgisinin saglanamadigi ifade

edilmistir (Bagge ve ark., 1998).

FMS hastalarinda hipotalamo-hipofizer aksin diizenlenmemesi sonucu, biiylime
hormonu (GH) ve insiilin benzeri biliylime faktorii-1 diizeylerinin bazal olarak diistik
oldugu, ayrica stimiilasyon sonrast GH salgilanmasinin saglikli bireylere kiyasla daha
az oldugu bildirilmistir (Bennett ve ark., 1992; Gupta ve Silman, 2004). FMS'li
bireylerde non-REM uykusunun 4. evresindeki bozukluklar, bu evredeki diisiik GH
salgis1 ile iliskilendirilmistir (Florini ve ark., 1985). Diisiik GH salgisi, hastalarda
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halsizlik, kas giicii zayiflig1 ve egzersiz intoleranst ile iliskilendirilmekte ve bu durum,
FMS etyopatogenezinde 6nemli bir rol oynadig: diisiiniilmektedir (Bagge ve ark., 1998;
Bennett ve ark., 1992; Gupta ve Silman, 2004). Ayrica, FMS'de hipotalamo-hipofizer
tiroid aksinin da bozulduguna dair bulgular mevcuttur; bu bozukluk, hastalarda
tirotiropin serbestlestirici hormona (TRH) yanit olarak tiroid stimiilan hormon (TSH) ve
tiroid hormonlarinin plazma seviyelerinde azalma ile sonuglanmaktadir (Bagge ve ark.,

1998).

FMS'nin kadinlarda daha yaygin gozlemlenmesi, etiyolojide seks hormonlarinin roliine
dair hipotezleri gliindeme getirmistir; ancak mevcut calismalar, FMS hastalarindaki seks
hormon diizeylerinin kontrol gruplarindan farkli olmadigin1 gostermektedir (Akkus ve
ark., 2000). Bunun yani sira, FMS'de agri1 olusumunda cesitli nérotransmitterlerin de
etkili oldugu oOne siiriilmiistiir. Agr siirecinde, agriy1 stimiile eden ve inhibe eden
norotransmitterler arasindaki dengenin bozuldugu ve bunun sonucunda hiperaljezi ve
allodini gibi durumlarin ortaya ¢ikabildigi tespit edilmistir (Bennett, 1999). Santral sinir
sisteminde agrili uyaranlarin islenmesinde substans P eksitator bir rol {iistlenirken
serotonin ve norepinefrin bu alginin inhibisyonunda etkili olmaktadir. FMS
hastalarindaki ¢esitli caligmalar, serum ve beyin omurilik sivisinda substans P

diizeylerinin arttigini, buna karsin serotoninin azaldigini gostermistir (Russell, 2002).
2.1.4.6. Agr1 Modiilasyon Bozuklugu ve Santral Sensitizasyon

FMS agr1 modiilasyonunun bozuldugu, noropeptitlerle ilgili yapilan ¢aligmalarla
desteklenen bir goriistiir. Normalde, primer afferent lifler (A-delta ve C lifleri), aksiyon
potansiyelini spinal kordun arka boynuzuna iletir ve buradaki presinaptik uglardan
substans P ve eksitator aminoasitler (glutamat, aspartat) salinir. Bu noropeptitler, ikinci
sira agr1 tastyict noronlarindaki postsinaptik reseptorlere baglanarak agrinin merkezi
sinir sistemine iletilmesini ve algilanmasini saglar. Agrili uyaranlarin yogun ve uzun
slireli olmas1 durumunda, ikinci sira ndronlarda yer alan postsinaptik N-metil-D-aspartat
(NMDA) reseptorleri aktive olur. Bu aktivasyon, voltaj bagimli kalsiyum kanallarinin
020 subiinitelerinin agilmasina ve hiicre i¢i kalsiyum iyonu seviyelerinin artmasina yol
acar. Ayrica, postsinaptik nitrik oksit (NO) iiretimi artar ve bu durum, presinaptik

eksitator aminoasitlerin saliniminmi artirir. Sonug olarak, agri tasiyici ndronlar asiri



uyarilabilir hale gelir ve bu fenomene "wind-up" veya "temporal summasyon" adi1 verilir

(Watkins ve ark., 2001).

Arka boynuzda yer alan glial hiicreler, NO, prostaglandinler ve eksitator
norotransmitterlerle uyarilarak aktive olur ve bu hiicreler proinflamatuar sitokinler, NO,
prostaglandinler, reaktif oksijen radikalleri, adenozin trifosfat (ATP) ve eksitator
aminoasitleri salgilarlar. Bu silire¢, postsinaptik agri tasiyict ndronlarin asiri
uyarilabilirligini artirarak hiperaljezi ve allodini gibi semptomlarin ortaya ¢ikmasina
neden olur (Bradley, 2009; Watkins ve ark., 2001). FMS hastalarinda, agrinin ana
mekanizmasinin hiperaljezi ve allodini oldugu belirtilmektedir. FMS’de agr1 disinda,
sicak, soguk, kiitan6z ve intramiiskiiler elektrik gibi ¢esitli duysal uyarilara kars1 da asir1

hassasiyet gozlemlenmistir (Chinn ve ark., 2016).

FMS’nin santral sensitizasyon sendromlariyla birlikte sik¢a goriildiigii, klinik ve
fizyopatolojik ~ mekanizmalarin  benzerliginin, santral sensitizasyonun =~ FMS
gelisimindeki roliinii vurguladigi diisiiniilmektedir. Bu alandaki arastirmalar ise devam
etmektedir (Chinn ve ark., 2016). Santral sensitizasyon, santral sinir sistemindeki
nosiseptif ndronlarin, normal ya da esik diizeyin altindaki periferik stimuluslara verdigi
artmig yanitla tamimlanmaktadir ve kronik agri fizyopatolojisinde 6nemli bir rol
oynamaktadir (Cassisi ve ark., 2014). Santral sensitizasyon sendromlar1 arasinda FMS,
kronik yorgunluk sendromu, fonksiyonel dispepsi, interstisyel sistit, irritabl bagirsak
sendromu, temporomandibuler eklem disfonksiyonu, miyofasiyal agri, posttravmatik
stres bozuklugu ve huzursuz bacak sendromu yer almaktadir (Chinn ve ark., 2016;

Leblebici ve ark., 2007).
2.1.4.7. Otonom Sinir Sistemi Disfonksiyonu

FMS etyopatogenezinde otonom sinir sistemi disfonksiyonunun da rol oynadigi 6ne
stiriilmektedir. Yapilan arastirmalar, FMS hastalarinda sempatik sinir aktivitesinin
arttigini, parasempatik sistemin baskilandigini ve stresle karsilagildiginda yeterli
sempatik yanitin saglanamadigini gostermektedir (Ay, 2015). Otonom sinir sistemi
fonksiyonlarindaki bu degisikliklerin, FMS bir¢cok semptomunu agiklamaya yardimci
olabilecegi diisiiniilmektedir. Ozellikle, FMS’nin baslica semptomu olan agrinn,
sempatik disfonksiyon sonucu ortaya c¢ikabilecegi oOne siiriilmektedir. Sempatik

aktivitenin artistyla birlikte salinan katekolaminler, nosiseptorlerin aktive olmasina
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neden olabilir. Yapilan calismalarda, FMS hastalarinin serum ve idrarla atilan
katekolamin diizeylerinin normal oldugu, ancak noropeptit Y diizeylerinin azaldig
tespit edilmistir. Diger bir arastirmada ise noradrenalin (NA) ve interlokin-6 (IL-6)
cevabinin artmis oldugu goézlemlenmistir (Petzke ve Clauw, 2000). Ayrica, sempatik
aktivite artig1 ile iliskilendirilen anksiyete, kuru agiz, kuru géz, Raynaud fenomeni,
irritabl barsak sendromu ve kalp hiz1 degisiklikleri gibi semptomlarin FMS hastalarinda

gorilebilecegi bildirilmistir (Bellato ve ark., 2012).
2.1.4.8. Kas islevlerinde Bozukluklar

FMS, kaslarda agr1 ve hassasiyetin varlig1 nedeniyle kaslarda yapisal anormalliklerin
olabilecegi diisiincesini glindeme getirmistir. FMS tanis1 konan hastalarda yapilan kas
biyopsilerinde, kas liflerinde bazi degisiklikler gbzlemlenmis olsa da, bu degisiklikler
yapisal hasar ya da inflamasyon ile uyumlu herhangi bir bulguya isaret etmemektedir
(Simms, 1996). FMS hastalarinin hassas noktalarinda yapilan incelemelerde, ATP ve
fosfokreatin diizeylerinde azalma, mikrosirkiilasyonda bozulmalar, kan akisinda diisiis
ve kas oksijenlenmesinde zayiflama tespit edilmistir (Bengtsson ve ark., 1986). Svebak
ve arkadaglari, saglikli bireyler ile karsilastirildiginda elektromiyografi (EMGQG)
calismalarinda herhangi bir farklilik bulamazken, Elert ve arkadaslarinin ¢aligmasinda
ise kas kontraksiyonlar1 sirasinda saglikli bireylere gore artmis elektromiyelografik kas

gerginligi gézlemlenmistir (Elert ve ark., 1993; Svebak ve ark., 1993).
2.1.5. Fibromiyalji Sendromunda Klinik bulgular

FMS olan bireylerde, kas-iskelet sistemi ve diger organ sistemleriyle iliskilendirilen

cesitli semptomlar gozlemlenebilmektedir (Simms, 1996).
2.1.5.1. Kas Iskelet Sistemi ile Tlgili Semptomlar

Agri: FMS’nin en belirgin ve karakteristik semptomu, kronik yaygin kas-iskelet sistemi
agrisidir. Bu agriin kronik olmasi, en az ii¢ aydir devam ettigini ifade eder. Yaygin
agr1, viicudun hem st hem alt kisminda, sag ve sol yarisinda, ayrica aksiyal iskelette
(boyun, gogiis on duvari, torakal omurga, bel) yerlesen agrilarin varligina isaret eder
(Helmann ve Stone, 2006). Hastalar, agriy1 genellikle "viicudun her yerinde", yanici,
batici, sizlayict veya kemirici sekilde tanimlarlar (Wolfe ve ark., 2010). Ayrica,

hastalarda hiperaljezi ve allodini gelisebilir (Chinn ve ark., 2016). FMS hastalarinda
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agr1, sicaklik degisimleri, duygusal stres, asir1 egzersiz ve fiziksel travma gibi cesitli

faktorlerden etkilenebilir (Yunus ve Masi, 1993).

Tutukluk: FMS bulunan bireylerde, sabah saatlerinde daha belirgin olmakla birlikte
giin boyunca siirebilen tutukluk yaygin bir sikayettir. Bu tutukluk yalnizca ellerde degil,

tiim viicutta hissedilebilir (Buskila ve Neumann, 1997).

Subjektif Sislik: FMS hastalari, viicutlarinin hemen hemen her bolgesinde sislik hissi
tarif edebilirler, ancak 6zellikle el ve ayaklardaki sislikler konusunda sikayet¢i olurlar.
Bununla birlikte, klinik muayenelerde objektif bir sislik saptanmadig i¢in, bu sislikler
genellikle subjektif sislik olarak degerlendirilir (Yunus ve ark., 1981).

2.1.5.2. Kas Iskelet Sistemi Dis1 Semptomlar

Yorgunluk: FMS olan bireylerin en az %75'inde yorgunluk sikayeti
gbozlemlenmektedir. Norolojik degerlendirmeler sonucunda kas giicii kayb1 veya
norolojik bir defisit bulunmayan bu hastalar, yorgunluk hissini yogun bir sekilde
yasamaktadirlar. Yorgunluk, sabah saatlerinde ve giiniin sonunda daha belirgin olmakla
birlikte, tim giin boyunca devam edebilir. Ayrica, fiziksel aktiviteler yorgunlugu
artirarak hastalarin giinliik yasam aktivitelerini zorlastirabilmektedir (Wolfe ve ark.,
1990; Yunus ve ark., 1981; Yunus ve ark., 1989).

Uyku bozuklugu: FMS olan hastalar arasinda uyku bozukluklar1 yaygin olarak
gorilmektedir. Bu hastalar, uykularinin yiizeysel oldugunu, geceleri sik sik uyanma
yasadiklarim1 ve sabahlari yorgun bir sekilde uyanip yataktan kalktiklarim
belirtmektedirler (Campbell ve ark., 1983; Goldenberg, 1987).

Parestezi: FMS hastalarinda parestezik sikayetler, genellikle karincalanma, duyu kaybi
ve igne batmasi seklinde ifade edilmektedir. Parestezi, 6zellikle iist ekstremitelerde,
parmaklarda ve viicutta gbzlemlenmekle birlikte, segmental bir dagilim

gostermemektedir (Yunus ve Masi, 1993).

Psikiyatrik ve kognitif bozukluklar: FMS olan bireylerde depresyon, anksiyete
bozuklugu ve posttravmatik stres bozuklugu gibi psikiyatrik rahatsizliklarin sikligi
artmaktadir (Buskila ve Cohen, 2007). Ayrica, FMS hastalarinda biligsel fonksiyon
bozukluklar1 da gozlemlenebilmektedir. Bu hastalar, yaslarina uygun kontrollere kiyasla

cesitli biligsel gorevlerde daha diisiik performans sergilemektedir. ‘Fibrofog’ olarak

11



bilinen biligsel islevlerde bozulma, hafiza ve zihinsel fonksiyonlarin yani sira
unutkanlik da sikga rapor edilen semptomlar arasindadir (Glass ve Park, 2001; Kravitz
ve Katz, 2015).

Diger semptomlar: FMS hastalarinda bas agrisi, agiz kurulugu, goz kurulugu, kas
kramplari, Raynaud fenomeni, nonkardiak gogiis agrisi, mitral valv prolapsusu,
ortostatik hipotansiyon ve denge bozukluklar1 gibi semptomlar da sik¢a goriilebilir
(Bennett, 2009). Ayrica, santral sensitifite sendromlar1 arasinda yer alan FMS, irritabl
barsak sendromu, kadin iiretral sendromu, primer dismenore, huzursuz bacak sendromu,
temporomandibular eklem disfonksiyonu ve migren gibi santral sensitifiteye dayali

diger bozukluklarla birlikte seyredebilir (Yunus, 2007).
2.1.6. Fizik Muayene ve Laboratuar Bulgular:

FMS’nin en belirgin fiziksel muayene bulgusu, hassas noktalarin varligidir. Bu hassas
noktalar, spesifik anatomik bdlgelerdeki yumusak doku hassasiyetini ifade eder.
Palpasyon sonrasi yalnizca hassasiyetin tespit edilmesi, pozitif bir bulgu olarak kabul
edilmez; ayn1 zamanda hastanin agr1 hissini bildirmesi de gerekmektedir (Inanici ve
Yunus, 2004). Hassas noktanin pozitif olarak kabul edilebilmesi i¢in, algometre ile
uygulanan dort kilogramlik basinca karsi agri hissedilmesi gerekir (Bradley ve ark.,
1997). Muayene sirasinda doktorun tirnak yataginin beyazlagmasi, dogru basing
uygulandigimi gosterir. Ayrica, hassas noktalarin yani sira, kontrol noktalarinin da
muayene edilmesi gerekmektedir. Bu kontrol noktalari, 6n kolun distal 1/3"l, ayak
dorsumundaki 3. metatarsal bolgesi, elin birinci parmagmin tirnagl ve alnin merkezi
olmak tiizere dort noktadan olusmaktadir (Wolfe ve ark., 1990). Amerikan Romatoloji
Koleji'nin (ACR) 1990 yilina ait FMS tani kriterlerinde hassas nokta varligi
belirtilmisken, 2010 ve 2011 yillarinda yayimlanan yeni tani kriterlerinde bu 6zellik yer
almamaktadir. FMS’li hastalarin cildinde, maviden mora dénen agsi bir goriinlimde
retikiiler pigmentasyon gozlemlenebilir (Russell ve Raphael, 2008). Bu durum, 6zellikle
kol ve bacaklarin i¢ yiizlerinde ve bel bolgesinde daha sik goriilmektedir. Ayrica, FMS
hastalarinda cilt ve cilt alt1 dokularin kavranmasi sonucu hassasiyet ve hiperemi (kan
akiginda artis) meydana gelebilir. Trapezius kasinin {ist kismi, cilt kivrim hassasiyetinin
degerlendirilmesinde siklikla kullanilir. Bu testte, basparmak ile 2. ve 3. parmaklarin

orta diizeyde basingla sikilmasi sonucu agr1 hissedilir. Trapezius kasinin orta kismindaki
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reaktif hiperemi, FMS hastalarinda degerlendirilir. Testin pozitif kabul edilebilmesi
icin, palpasyon sonrasi iki dakika boyunca eritemin (kizariklik) stirmesi gerekmektedir.
Genellikle, hassas nokta bolgelerinde bu testler ile hassasiyet ve reaktif hiperemi tespit
edilmekte ve bu bdlgelerle hassas noktalar arasinda belirgin bir korelasyon

gozlemlenmektedir (Russell ve Raphael, 2008).

FMS hastalarda yapilan rutin laboratuvar testleri, serolojik testler, direkt grafiler,
bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintileme (MRG), sintigrafik
yontemler ve EMG incelemeleri genellikle normal sonuglar verir. Eslik eden bagska bir
patoloji sdz konusu degilse, radyografik incelemeler, BT, MRG ve sintigrafik
yontemlere gerek yoktur. FMS’nin 6zgiil bir laboratuvar bulgusu bulunmamaktadir.
Baslangic degerlendirmesi icin; tam kan sayimi, eritrosit sedimantasyon hizi, kas

enzimleri dahil olmak iizere rutin biyokimya profili ve TSH testi yeterli olacaktir

(Clauw, 2015).
2.1.7. Fibromiyalji Sendromunun Siniflandirilmasi

FMS, temel olarak iki ana kategoriye ayrilmaktadir. Primer FMS’de, hastaligin
tetikleyici olarak tanimlanan belirgin bir organik neden bulunmazken, sekonder FMS’de
ise altta yatan baska bir patolojik durum mevcuttur. Bununla birlikte, baz1 arastirmacilar
primer FMS’yi kendi i¢inde alt gruplara ayirmislardir. Ornegin, Thieme ve arkadaslar
ile Giesecke ve arkadaslar1 primer FMS’yi li¢ alt gruba, Miiller ve arkadaglari ise dort
alt gruba ayirmislardir (Tablo 2.1) (Giesecke ve ark., 2003; Miiller ve ark., 2007,
Thieme ve ark., 2004).
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Tablo 2.1. Primer FMS smiflandirmasi

Thieme ve ark. Giesecke ve ark. Miiller ve ark.

* Temel semptom » Hassas bolgelerde minimal * Psikiyatrik bir bozukluk

anksiyete diizeyde duyarlilik artist ile olmaksizin agrili uyarana

« Psikiyatrik bozukluk birlikte orta siddette psikiyatrik | karsi artmis duyarlilik

semptom degil semptom degisiklikleri (hiperaljezi)

« Psikiyatrik problemler * Duyarl bolgelerde orta * FMS ve kronik agriya

ile FMS birlikteligi diizeyde artmis hassasiyet ile ikincil olarak gelisen
birlikte belirgin diizeyde depresyon birlikteligi
psikiyatrik degisiklikler « FMS ile depresyonun
* Duyarli bolgelerde belirgin komorbid olarak goriildiigii
diizeyde artmis hassasiyet ile klinik tablolar
Eilikre hafifgiddette » Somatizasyon bozuklugu
psikiyatrik degisiklikler zemininde gelisen FMS

vakalar1
2.1.8. Tam

FMS’ye 0zgii bir laboratuvar testi veya gorilintileme yontemi bulunmadigi igin,
giinlimiizde bu hastaliga yonelik kesin bir tan1 koyma yontemi mevcut degildir. FMS
tanisi, hastanin anamnezi, fiziksel muayenesi, ayirici tam siiregleri ve siniflandirma
kriterleri dogrultusunda konulmaktadir. Ik tami kriterleri, 1990 yilinda Amerikan
Romatizma Dernegi (ACR) tarafindan 6nerilmistir (Wolfe ve ark., 1990). Bu kriterlere
gore, en az li¢ aydir sliren yaygin viicut agrist ve 18 hassas noktadan (Sekil 2.1) en az
11’inin pozitif bulunmasi durumunda FMS tanis1 konulmaktadir. FMS i¢in 1990 ACR
tan1 kriterleri Tablo 2’de sunulmaktadir (Tablo 2.2).
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Tablo 2.2. 1990 ACR tani kriterleri

1. Yaygin viicut agrisi

2. Hassas Nokta Ol¢iimii

Viicudun sol ve/veya sag
yarisinda, bel seviyesinin
iistli ve/veya altini
kapsayan, aksiyel iskelet
dahil olmak iizere en az ii¢

aydir siiregelen kronik agri

Tanisal degerlendirme sirasinda bagparmak veya isaret
parmagiyla yaklasik 4 kg’lik basing uygulanarak yapilan
palpasyonda, belirlenen 18 hassas noktanin en az 11’inde agr1

yanit1 alinmasi tani agisindan anlamli kabul edilmektedir.
Hassas noktalar:

FMS’de degerlendirilen hassas noktalar su anatomik

bolgelerde lokalizedir:

Oksipital bolge: Bilateral olarak, suboksipital kaslarin alt
yapisma bolgeleri.

Alt servikal bolge: C5-C7 intertransvers araliklarinin bilateral

olarak 6n yiizleri.
Trapezius: Bilateral tist trapezius kaslarinin orta hatti.

Supraspinatus: Bilateral olarak, spina skapulanin medial
kenarinin iist kisminda yer alan supraspinatus kasinin orijin

noktalari.
ikinci kosta: Bilateral ikinci kostokondral eklem hizas.

Epicondylus lateralis: Bilateral olarak, humerus lateral

epikondilinin yaklagik 2 cm distalinde.

Gluteal bolge: Bilateral olarak kalgalarin iist-dis (sliperolateral)

kadrani.

Trochanter major: Bilateral femur biiyiik trokanter ¢ikintisinin

posterior ylizii.

Diz: Bilateral olarak diz eklem ¢izgisinin proksimalinde, medial

yag yastik¢iginin orta noktasi.
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Sekil 2.1. FMS’de degerlendirilen hassas noktalar

Bu kriterler, FMS tanisinin konulabilmesi i¢in kullanilmakla birlikte, ek bir hastalik
varliginda taninin diglanmasi s6z konusu degildir. Yaygin hassasiyetin bulundugu
hastalarda, olas1 diger hastaliklar1 ayirt edebilmek amaciyla, her iki 6n kolun dorsal 1/3
distal bolgesi, her iki elin birinci parmaginin tirnagi ve her iki 3. metatarsin dorsal
bolgesi de degerlendirilmelidir (Wolfe ve ark., 1990). Wolfe ve arkadaslarinin
gelistirdigit 1990 ACR tami kriterlerinin klinik uygulamadaki kullanimi, hassas
noktalarin tespitinde uygulanan basing siddeti ve siiresinin hekimler arasinda farklilik
gostermesi, ayrica hastalar tarafindan hassasiyetin farkli tanimlanmasi nedeniyle bazi
tartismalara yol agmistir. Bunun yani sira, FMS’de yalnizca agr1 ve belirli bolgelerdeki
hassasiyetin 6tesinde uykusuzluk, yorgunluk, sabah tutuklugu, parestezi ve diger birgcok
sistemi etkileyen semptomlarin da mevcut olmasi nedeniyle, 2010 yilinda ACR
tarafindan yeni tan1 kriterleri gelistirilmistir (Wolfe ve ark., 2010). Wolfe ve arkadaslari
tarafindan olusturulan 2010 ACR tam kriterlerinde, hassas noktalar yerine yaygin agri
indeksi (Widespread Pain Index, WPI) ve semptom siddet skalasi (Symptom Severity
Scale, SS) kullanilmaktadir.

2011 yilinda ayni arastirmacilar tarafindan 2010 ACR kriterlerinde bir modifikasyon
yapilmistir (Wolfe ve ark., 2011). Bu modifikasyonun amaci, doktor muayenesi

gerektirmeden yalnizca hasta ifadelerine dayali kriterlerle epidemiyolojik arastirmalar
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icin uygulanabilir bir yontem gelistirmektir. Modifiye edilmis 2010 kriterlerinde, Wolfe
ve arkadaslari, WPI’deki 19 bolgeyi ve SS’deki yorgunluk, dinlenmeden uyanma ve
kognitif problemleri koruyarak, somatik semptomlar1 modifiye etmislerdir. Onceki
kriterlerde doktor tarafindan degerlendirilen birden fazla somatik semptom yerine,
hastalarin son alt1 aydaki bas agrisi, karin agris1 ve depresyon semptomlarini "evet"
veya '"hayir" olarak cevaplamalart istenmistir. Modifiye kriterlerde, somatik
semptomlarin siddeti doktor tarafindan degerlendirilmekten c¢ikarilarak, hastalarin
"evet" veya "hayir" yanitlarina dayali bir sistem olusturulmustur. "Evet" cevabi 1 puan,
"hayir" cevabi ise 0 puan olarak kabul edilmistir ve bas agrisi, karin agrisi, depresyon
gibi ilic somatik semptomdan alinabilecek maksimum puan 3 olarak belirlenmistir.
Boylece, WPI’'nin 0-19 puan araligi ve degistirilmis SS’nin 0-12 puan araligiyla
toplamda 0-31 arasinda degisen bir FMS semptom 6l¢egi olusturulmustur. Bu dlgek
puaninin 13 ve lizerinde olmasi durumunda FMS tanis1 konulmaktadir (Wolfe ve ark.,
2011). Ancak, bu modifikasyonun tant koyma agisindan dogrulugunun %74,
spesifitesinin ise %64 gibi diisiik oranlarda kalmasi, yeni arastirmalarin yapilmasina yol
acmustir. 2013 yilinda Bennett ve arkadaglar1 tarafindan, 28 agrili alanin yer aldigi Agr
Yerlesim Skoru ve 10 semptomdan olugan Semptom Etkilenme Sorgulamasi igeren yeni
bir tani kriteri gelistirilmistir (Bennett ve ark., 2014). Bu yeni kriterlerde, onceki
kriterlerde yer alan 19 bolgeden farkli olarak sirt ve bel bolgeleri sag, sol ve orta olarak
ice ayrilmis, ayrica el bilekleri, dizler, ayak ve ayak bilekleri de dahil edilmistir; karin
bolgesi ise cikarilmistir (Bennett ve ark., 2014; Cakir, 2015). Son olarak, ACR
tarafindan 2016 yilinda tani kriterleri bir kez daha revize edilmistir (Wolfe ve ark.,

2016).
2.1.9. Ayiric1 Tam

FMS, cok cesitli semptomlar1 ve bu semptomlarin siddetindeki genis ¢esitlilik nedeniyle
inflamatuar ve noninflamatuar hastaliklar arasinda ayirict taninin  yapilmasin
gerektirmektedir. Bu baglamda, FMS tanisinin konulmasinda klinik bulgular,
goriintiileme yontemleri, kan testleri ve norofizyolojik degerlendirmeler gibi ¢esitli
ayirict  tani  araclarmin - kullanilmasit  zorunludur. Ayirici tanida g6z Oniinde
bulundurulmasi gereken olasi hastaliklar Tablo 2.3’te siralanmistir (Coskun, 2015)
(Tablo 2.3). Ozellikle kronik yorgunluk sendromu (KYS), FMS ile sik¢a

karistirilmaktadir (Fukuda ve ark., 1994). KYS, organik bir neden bulunmadan, en az 6
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ay siiresince devam eden, yorgunluk ile birlikte uyku bozukluklari, miyalji ve
konsantrasyon zorluklar1 gibi semptomlarla karakterize edilen, kronik ve dizabiliteye
yol agabilen bir hastaliktir. KYS, FMS’den farkli olarak, boyun ve koltuk alt1
lenfadenopati, bogaz agrisi, farenjit ve subfebril ates gibi semptomlarla da kendini
gosterir.  Giinlimiizde KYS tanisi, klinik bulgulara dayali olarak konulmakta ve
hastaligin temel ozelligi, giinliilk yasami etkileyen kronik yorgunluktur. Yapilan
caligmalara gore, FMS olan hastalarin %20-70’inde KYS, KYS tanis1 almis hastalarin
ise %35-75’inde FMS goriilmektedir (Fukuda ve ark., 1994). KYS hastalarinin biiyiik
bir kismida, ACR 1990 tanmi kriterlerine gére FMS’de belirtilen 18 hassas noktadan
cogunda hassasiyet gézlemlenmekte, ancak bu hassas noktalarin sayist FMS’den daha
azdir. Bununla birlikte, KYS’nin smiflandirma kriterleri, bilinen belirgin kronik
yorgunluk nedenlerini diglamak gerektigini belirtmektedir (Buskila, 2001). FMS ile
siklikla karisabilen bir diger durum ise miyofasiyal agr1 sendromudur. Miyofasiyal agri
sendromunda agri, lokalize hassasiyetle karakterizedir ve etkilenmis kaslar palpasyonla
bant seklinde hissedilebilir. Hassas nokta ile tetik nokta arasindaki ayrimin net
yapilamamasi, FMS ile karisikliga yol agabilmektedir. Ayrica, dermografizm bulgular

ve lokal seyirme cevabi da bu sendrom ile iliskilendirilebilir (Buskila, 2001).
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Tablo 2.3. FMS ayirici tanisi

Romatizmal Norolojik Metabolik hastahiklar | Kronik agri ile giden diger
hastaliklar hastaliklar durumlar

- Romatoidartrit - Servikal - Diabetes Mellitus - Kronik yorgunluk sendromu
- Sistemik lupus radikiilopati - Hipotiroidi - Miyofasiyal agr1 sendromu
eritematosus - Néropatiler

- Hiperparatiroidizm - Epikondilit/Bursit/Tendinit
- Siogren sendromu (Polindropati vb...)

- Osteomalazi - Poliartikiiler osteoartrit
- inflamatuar - Multiple skleroz ' _
- Anemiler - Servikal ve lumbar
miyopatiler - Myastenia Graves spondilozlar
- Kronik Enfeksiyonlar

- Ankilozan spondilit (Brusella vb..)

- Hipermobilite sendromlari

- Polimiyaljia - Maligniteler
romatika (Multiple myelom,
metastatik solid
tiimorler, 16semi)
2.1.10. Tedavi

Gilinlimiizde, FMS tamamen 1iyilestirilmesini saglayan bir tedavi yontemi mevcut
degildir; mevcut tedavi stratejileri, semptomlarin hafifletilmesi, yasam kalitesinin
artirilmast ve fonksiyonel kapasitenin korunmasi ve iyilestirilmesini hedeflemektedir
(Fitzcharles ve ark., 2013). Klinik uygulamalarda, farmakolojik tedaviler, fizik tedavi,
egzersiz ve biligsel-davranigsal terapi gibi nonfarmakolojik yaklasimlar kombinasyon
halinde kullanilmakta ve FMS, sistemik bir hastalik olarak ele almman tedavi

algoritmalari tercih edilmektedir (Rossy ve ark., 1999; Sindel ve ark., 2012).
2.1.10.1. Farmakolojik Tedavi

llag tedavisine baslanmadan o6nce, &ncelikle taninin dogrulanmasi ve depresyon,
anksiyete, uyku bozuklugu gibi komorbiditelerin tespiti gerekmektedir (Oh ve ark.,
2010; Sindel ve ark., 2012). ilag tedavisine baslanan hastalar, tedavinin baslangicinda
siklikla ilaglarin yan etkileri ve hasta uyumunun degerlendirilmesi amaciyla 7-10 giin
arayla izlenmeli; semptom kontrolii saglanana ve doz ayarlamalar1 yapilana kadar her

iki haftada bir takip edilmelidir. Semptomlar en az %50 oraninda azaldiginda ve uygun
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doz veya kombinasyon tedavisi saglandiginda, hastalar 2 ayda bir kontrol edilmelidir.
Ayrica, ila¢g dozu, hastanin yanitina gore bireysel olarak ayarlanmalidir (Kia ve Choy,
2017). FMS’nin tedavisinde etkinligi kanitlanmis ilaglar arasinda trisiklik
antidepresanlar, siklobenzaprin, tramadol, serotonin-norepinefrin geri alim inhibitorleri

ve bazi antiepileptikler yer almaktadir (Macfarlane ve ark., 2017).
2.1.10.2. Nonfarmakolojik Tedavi

FMS’nin nonfarmakolojik tedavisinin amaci, hastanin fiziksel fonksiyonlarini ve
aktivite diizeyini artirmak, duygusal iyilik halini iyilestirmek ve genel saglik durumunu
optimize etmektir (Ediz ve Hiz, 2011; Geng, 2015; Sindel ve ark., 2012). ila¢ dis1 tedavi
yaklasimlari, hasta egitimi, egzersiz, fiziksel tedavi modaliteleri ve biligsel davranigsal

tedavi gibi yontemleri kapsamaktadir (Sindel ve ark., 2012).

Egitim: FMS’ nin tedavisinde ilk adim, hasta egitimidir. Egitim programlari, hastalarin
hastalik hakkinda bilgi sahibi olmalarini, semptomlar1 yonetme becerilerini
gelistirmelerini ve tedaviye uyumlarmi artirmalarini hedefler (Hassett ve Williams,
2011; Mannerkorpi ve Henriksson, 2007; Sindel ve ark., 2012).

Egzersiz: Egzersiz programlari, hastalarin bireysel ihtiyaglarina gére uyarlanmali ve
egzersizin siddeti, hastanin fiziksel toleransina gore kademeli olarak artirilmalidir
(Sindel ve ark., 2012). FMS olan hastalarda, aerobik egzersiz, kuvvetlendirme, germe,
relaksasyon ve akuatik egzersizlerin semptomlart iyilestirmede etkili oldugu

bulunmustur (Gowans ve Dehueck, 2004; Sindel ve ark., 2012).

Fizik Tedavi Modaliteleri: FMS’nin tedavisinde fizik tedavi modaliteleri, diger tedavi
yontemleriyle birlikte hastalik semptomlarini, genel saglik durumunu, fiziksel
fonksiyonlar1 ve duygusal iyilik halini iyilestirmeyi amaclamaktadir (Ediz ve Hiz,
2011). Sicak, soguk ve elektroterapi ajanlari, agriyr modifiye etmeye yardimci olabilir
ve egzersize uyumu artirabilir (Sindel ve ark., 2012). Giinliimiizde bir¢ok fizik tedavi
yontemi, FMS tedavisinde kullanilabilir. Hidroterapi/balneoterapi de FMS tanis1 almig
hastalarin tedavi programinin bir parcasi olabilir (Ediz ve Hiz, 2011). Bununla birlikte,
masaj uygulamasinin FMS iizerindeki etkinligine dair yeterli bilimsel kanit

bulunmamaktadir.
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Bilissel Davramgsal Terapi: FMS olan hastalar i¢in tedavi programlarinin bir bileseni
olarak bilissel davranissal terapinin uygulanmasi onerilmektedir. Bilissel davranigsal
terapi, akut agri sirasinda koruyucu olarak ortaya ¢ikan davranigsal (kaginma davranisi),
biligsel (bedensel duyumlara kars1 artan dikkat, felaketlestirme) ve fizyolojik (otonomik
yanitlarin ve kas gerginliginin artmasi) tepkilerin, kronik agrida da devam ederek zararli
hale gelmesini hedef alir. Bu tedavi, hastanin bu olumsuz tepkilerden kurtulmasini

saglamay1 amaglar (Sindel ve ark., 2012; van Koulil ve ark., 2007).

FMS’li hastalar, farmakolojik tedaviye yeterli yanit alamadiklar1 ve tedaviye baglh yan
etkiler goriilebilecegi gibi, fizik tedavi ve egzersizlere uyumda da yetersizlikler
yasayabilmektedirler. Bu durum, FMS hastalarin1 alternatif tedavi ydntemlerine
yonlendirmistir.  Yapilan arastirmalar, FMS'li bireylerin tamamlayic1 tedavi
yontemlerine basvuru oranlarinin, genel niifusa kiyasla daha yiiksek oldugunu ortaya
koymaktadir (Wahner-Roedler ve ark., 2005). Tamamlayici tedavi yaklagimlarindan biri
olan akupunktur, FMS hastalarina tedavi siirecinin bir pargasi olarak, hastanin klinik

durumu ve kosullarina uygun sekilde uygulanabilir (Macfarlane ve ark., 2017).
2.1.11. Prognoz

Aragtirmacilar, FMS’nin prognozu ile ilgili i¢ temel konuda genel bir uzlastya

varmiglardir. Bu temel konular su sekildedir (Boissevain ve McCain, 1991):

1- FMS gelistiginde, hastanin yasami boyunca aralikli olarak semptomlar devam

etmektedir.

2- FMS eklem limitasyonlar1 ve deformiteleri olusturmaz; ancak hastalar i¢in ciddi agr1

ve rahatsizlik yaratir.

3- Hastalarda belirgin sekilde goriilen yorgunluk, parestezi, tutukluk ve subjektif kas
gerginligi sikayetleri, gegici degil, kronik bir hal alir.

Erken tan1 alan, geng yasta olan, diizenli ve uzun siireli egzersiz yapan hastalarda
prognozun daha olumlu oldugu bildirilmistir (Glirbiiz, 2017). Bununla birlikte,
baslangictaki agr1 siddetinin yiiksek olmasi, birden fazla anatomik bolgede agriya yol
acmast ve psikiyatrik comorbiditelerin varligi, kotii prognozun gostergeleri olarak kabul

edilmektedir (Gtlirbliz, 2017).
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2.2. SINIR SISTEMi

Uyarilabilirlik, tim canlilarin ortak bir 6zelligidir. Farkli uyarilar alindiginda,
organizmanin motor hareketlerini veya kimyasal salgilamalarini diizenleyen hiicreler
sinir hiicreleri (ndronlar) olarak adlandirilir (Gokmen, 2003; Taner, 2011). Noron, hiicre
govdesi (soma), dendrit ve akson olmak iizere {i¢ ana boliimde incelenir. Hiicre gdvdesi,
biiyiik bir ¢ekirdek ve pek cok organel igerir. Dendritler, reseptorler ve diger sinir
hiicrelerinden gelen uyarilar1 alan, hiicre gévdesinden ¢ikan ¢ok sayida kisa uzantidir.
Akson ise hiicre govdesinden ¢ikan tek ve uzun bir uzantidir. Hiicreye gelen uyarilar
dendritler araciligiyla, hiicreden ¢ikan uyarilar ise aksonlar ile iletilir. Aksonlar,
genellikle uyar1 iletim hizint artiran miyelin adi verilen 6zel bir kilifla kaplanmigtir
(Dere, 2018; Ozan, 2014). Sinir sistemi (systema nervosum), noronlarin birleserek
olusturduklari bir yapidir. Insanlarda da dahil olmak iizere tiim canlilarda, sinir sistemi
organizmanin fonksiyonlarmi siirdiiren ve cevresiyle etkilesimde bulunan kontrol
mekanizmasini olusturur. Hem istemli hem de istemsiz hareketler, kisinin uzaydaki
konumunu ve postiiriinii etkileyen hareketler, Merkezi Sinir Sistemi (MSS) tarafindan
denetlenir. Istemli hareketlerin baslangi¢ noktas1 beyindeki motor alanlardir; buradan
gelen sinyaller MSS’nin alt boliimlerine iletilir, ardindan periferik sinirler araciligiyla

ilgili kaslara ulasir (Arinci ve Elhan, 2016).
2.2.1. Beyin Gelisimi

Sinir sistemi, fotal hayatin erken donemlerinde gelismeye baslamakla birlikte, en son
tamamlanan sistemdir. Embriyo, d6llenmeyi takiben 3. haftanin sonunda, oval bir plak
seklinde olup, amniyon boslugu ile folk kesesi arasinda yer alir. Embriyoda ektoderm,
mesoderm ve endoderm olmak iizere ii¢ farkli tabaka bulunur (Arinci ve Elhan, 2016;
Dere, 2018). Ektoderm hiicreleri, embriyonun dis tabakasi olarak, 6nce lamina neuralis
(noral plak) sonra tubus neuralis ad1 verilen yapilar1 olusturarak MSS’yi meydana getirir
(Arinc1 ve Elhan, 2016). Embriyonik gelisimin 4. haftasinda, tubus neuralis’in 6n
kisminda {i¢ primer kesecik olusur. Bu keseciklerden, embriyonik gelisimin 5.
haftasinda prosencephalon, mesencephalon ve rhombencephalon adi verilen {i¢ vezikiil
geligir. Daha ileri gelisim asamalarinda ise, prosencephalon ve rhombencephalon ikiye
ayrilarak, tubus neuralis’te toplamda bes vezikiil olusur (Arinc1 ve Elhan, 2016; Dere,
2018; Fix, 1996). 6. haftadan itibaren hemispherium cerebri’nin ilk sekilleri olusmaya
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baslar. Bu gelisim siirecinde, basglangicta diiz olan hemispherium cerebri’nin yiizeyinde

sulcus (oluk) ve gyrus (kabarti) gibi yapilar ortaya ¢ikar (Carola, 1990; Yildirim, 2016).
2.2.2. Merkezi Sinir Sistemi

Sinir sistemi, anatomik ve fizyolojik olarak iki ana baglik altinda incelenir. Anatomik
acidan, MSS ve periferik sinir sistemi (PSS) olmak lizere ikiye ayrilir. MSS, beyin ve
omurilikten meydana gelirken, PSS kranial ve spinal sinirleri igerir. Fizyolojik acidan
ise sinir sistemi, somatik ve otonom sinir sistemi olarak simiflandirilir. Somatik sinir
sistemi, ¢izgili kaslar gibi bilingli olarak kontrol edilebilen yapilar1 yonetirken; otonom
sinir sistemi, i¢ organlar, damarlar ve diiz kaslar gibi istemsiz ¢alisan yapilar1 diizenler

(Arinc1 ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Fix, 1996).
2.2.2.1. Medulla Spinalis

Medulla spinalis, MSS’nin canalis vertebralis igerisinde yer alan boliimiidiir. Atlas’in
iist kenar1 seviyesinden baslayarak beynin medulla oblongata (bulbus) bdliimiiyle
birlesir. Canalis vertebralis’in istteki ligte ikilik kisminda konumlanmis olup, yaklasik
40-50 cm uzunlugunda, 30 gram agirliginda ve 1 cm ¢apindadir. Alt ucu konik bir yap1
gosterir ve bu bolgeye conus medullaris ad1 verilir. Erkeklerde 1. ve 2. lumbal vertebra
seviyesinde, kadinlarda ise 2. lumbal vertebra hizasinda sonlanir (Arifoglu, 2019;

Sargon, 2019).

Embriyonik gelisimin tiglincii ayma kadar medulla spinalis, columna vertebralis’in
tamamini doldurur. Ancak dogumdan sonra kemik ve sinir dokularimin farkli biiylime

hizlar1 nedeniyle yenidoganlarda medulla spinalis 3. lumbal omur hizasina kadar uzanir.
Medulla spinalis, distan ice dogru ti¢ zar tabakasi (Meninges) ile ¢evrilidir:
Dura mater spinalis, arachnoidea mater spinalis ve pia mater spinalis.

Beyin ile viicut arasinda bir iletim kopriisii islevi goren medulla spinalis, viicudun
biiyiikk bir kismindan gelen sinyalleri beyne iletir. Ayni sekilde, beyin korteksinden
cikan ve istemli hareketleri baslatan motor sinyaller de buradan gecerek iskelet
kaslarina ulasir. Ayrica, bircok organin otonom sinir sistemine ait sinir lifleri de

medulla spinalis yoluyla iletilir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Fix, 1996).
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Sekil 2.2. Medulla spinalis

2.2.2.2. Encephalon

Cavitas cranii (kafatasi boslugu) icinde yer alan beyin, li¢ kathi bir zar sistemi ile
cevrilmis olup; lizerinde girintili-¢ikintili bir yap1 sergileyen, beyaza yakin gri renkte,
peltemsi bir organ yapisindadir. Yiizeydeki ¢ikintilara gyri, oluklara ise sulci ad1 verilir.
Beynin en hizli gelisim dénemi, fetal yasam ve dogum sonrasi ilk aylardir. Ozellikle
dogumdan sonraki ilk 18 ay i¢inde beyin gelisimi olduk¢a hiz kazanmakta ve iki yasina
gelindiginde, beynin normal gelisiminin yaklasik %90’1 tamamlanmaktadir (Arinct ve
Elhan, 2016; Carola, 1990; Dere, 2018). Yetiskin bir insanda yaklasik 1400 gram
agirliginda olan beyin, viicut agirhiginin yaklasik %2’sini, yenidoganlarda ise %10’unu
olusturur. Beyin, fissura longitudinalis cerebri ad1 verilen derin bir yarikla sag ve sol
olmak tizere iki hemisfere ayrilir. Bu yarigm derinliginde, hemisferler arasinda
baglantiy1 saglayan corpus callosum ve diger komissural lif demetleri yer alir (Gray ve
ark., 1996). Sag hemisfer, viicudun sol tarafin1 kontrol etmekte olup; yaraticilik, sezgi,
yliz tanima, viicut dili algisi, sanatsal yetenekler ve duygularin disa vurumu gibi

islevlerle iligkilidir. Sol hemisfer ise viicudun sag tarafin1 yOnetir ve algi, anlama,
24



diisiinme, mantik yiiriitme, matematiksel beceriler ve konusma gibi biligsel siireclerde
aktiftir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Gray ve ark., 1996). Hemisferlerin dis
yilizeyi, néron govdelerinden olustugu icin gri renktedir ve cortex cerebri (ya da
substantia grisea) olarak adlandirilir. Bu bolgede motor, duyu ve zihinsel islevlere ait
0zel merkezler bulunur. Cortex cerebri ile ventriculus lateralis arasinda kalan ve sinir
liflerinden olusan i¢ kisim ise beyaz renkte olup, substantia alba olarak tanimlanir
(Sargon, 2019; Yildirim, 2016). Embriyolojik gelisime gore beyin ii¢ ana bdliimde
incelenir: Rhombencephalon, mesencephalon ve prosencephalon (Arifoglu, 2019).
Rhombencephalon; medulla oblongata, pons ve cerebellum’dan, prosencephalon ise
diencephalon ve telencephalon’dan olusur (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018;
Yildirim, 2016).

2.2.2.2.1. Medulla Oblongata

Beyin sapmin en alt boliimiinii olusturan bulbus (medulla oblongata), yaklasik 3 cm
uzunlugunda olup 5-8 gram agirligindadir. Atlas vertebrasinin st kenarindan
baslayarak clivus’un orta kismina kadar uzanir. Yukarida tabani, asagida ise tepesi
bulunan koni bi¢cimindeki bu yapi, iistte pons ile, altta ise medulla spinalis ile devam
eder. Medulla oblongatamin 6n yliziinde ortada yer alan fissura mediana anterior,
medulla spinalis'teki ayni isimli yarigin devami niteligindedir. Bu yarigin her iki
yaninda uzunlamasina yer alan kabartilara pyramis adi verilir; bu yapilardan piramidal
yollar (tr. corticospinalis) gecer. Pyramis yapilari, alt yartya dogru incelir ve burada
karsilikli olarak birlesir. Bu birlesme noktasinda, liflerin yaklasik %90’1 ¢apraz yaparak
kars1 tarafa gecer ve bu bolge decussatio pyramidum olarak adlandirilir. Arka yiizde ise
sulcus medianus posterior ile sulcus posterolateralis arasinda yer alan sulcus
intermedius posterior, funiculus posterior’u ikiye ayirir: igte fasciculus gracilis, dista
fasciculus cuneatus. Bu yollarin iist uglarinda, icinde sirasiyla nucleus gracilis ve
nucleus cuneatus bulunan kabartilar yer alir; bunlara tuberculum gracile ve tuberculum
cuneatum denir. Medulla oblongata, hayati Oonem tasiyan solunum ve dolasim
merkezlerini barindirmasi nedeniyle yasamsal fonksiyonlar {izerinde kritik bir rol oynar.
Ayrica, beyin ile omurilik arasinda gegen birgok Onemli yol da bu bolgeden

ge¢mektedir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Yildirim, 2016).
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2.2.2.2.2. Pons

Pons, yaklasik 2,5 cm uzunlugunda olup beyincikle birlikte metencephalon’un bir
parcasini olusturur. “Koprii” anlamina gelen pons, cerebellum’un her iki hemisferi
arasinda baglant1 kurar. Anatomik konum olarak pons’un altinda medulla oblongata,
iistinde mesensephalon, arka tarafinda ise cerebellum yer alir. On yiizii konveks
yapidadir ve buradan her iki yana dogru uzanan transvers lif demetleri pedunculus
cerebellaris medius (pontis)'leri olusturur. Bu yapilar, pons ile cerebellum arasinda
baglant1 saglar. Pons, medulla oblongata ve cerebellum ile birlikte fossa cranii posterior
bolgesinde ve tentorium cerebelli’nin altinda konumlanir. Bu yapimin i¢inde basta
nervus trigeminus, nervus abducens, nervus facialis ve nervus vestibulocochlearis
olmak iizere bazi kraniyal sinir ¢ekirdekleri yer alir. Ayrica pons; tractus corticospinalis,
tractus corticonuclearis, tractus corticopontinus, fasciculus longitudinalis medialis,
lemniscus medialis, lemniscus lateralis ve lemniscus spinalis gibi 6nemli afferent ve
efferent sinir yollarini igerir. Pons bolgesinde meydana gelen tiimor, kanama veya
travmatik olaylar; bu hayati cekirdekler ve yollarin etkilenmesine bagli olarak ciddi
norolojik fonksiyon kayiplarina yol agabilir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018;
Sargon, 2019; Taner, 2011).

2.2.2.2.3. Cerebellum
2.2.2.2.3.1. Genel Bilgiler

Beyin (encephalon), embriyolojik gelisim siirecinde iic ana yapidan tliremektedir:
prosencephalon, mesencephalon ve rhombencephalon. Prosencephalon, gelisim
siirecinde telencephalon ve diencephalon olarak iki alt bodliime ayrilirken,
rhombencephalon ise metencephalon ve myelencephalon yapilarinin olusumuna katki
saglar. Telencephalon'dan cortex cerebri, substantia grisea, substantia alba ve bazal
cekirdekler gelisirken, diencephalon’dan thalamus, hypothalamus, subthalamus ve
epithalamus yapilar1 meydana gelir. Beyin sapma ait temel yapilardan pons ve
cerebellum metencephalondan, medulla oblongata ise myelencephalondan gelisir

(Taner, 2011; Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Sargon, 2019).
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2.2.2.2.3.2. Makroskopik Anatomi

Cerebellum, oval bir yapiya sahip olup ortada bulunan vermis cerebelli adli yapi ile
birlesen iki hemisferden (hemispherium cerebelli) olusmaktadir. Hemisferlerin dis
yiizeyi girintili ¢ikintili bir yap1 sergiler; bu kivrimlara folia cerebelli, derin girintilere
ise fissura cerebelli ad1 verilir. Fossa cranii posterior bolgesinde yer alan cerebellum, 6n
tarafta 4. ventrikiil, pons ve medulla oblongata ile komsudur (Arinci ve Elhan, 2016;

Dere, 2018; Sargon, 2019; Taner, 2011).

Her bir hemisfer ii¢ ana lobdan olusmaktadir: lobus anterior, lobus posterior (medius) ve
lobus flocculonodularis. Lobus cerebelli anterior, cerebellumun iist yiizeyinde yer alan
fissura prima adli “V” seklindeki derin bir yarik ile lobus cerebelli posterior’dan ayrilir.
Posterior lob, fissura prima ile fissura posterolateralis (fissura uvulonodularis) arasinda
konumlanmistir. Lobus flocculonodularis ise fissura posterolateralis’in arkasinda
bulunur. Cerebellumun loblari, farkli fissura’lar ile lobulus adi verilen daha kiiciik
boliimlere, lobuluslar ise vermis ve hemisferler i¢inde farkli alt yapilara ayrilmaktadir.
Cerebellumun lobulus semilunaris superior ve lobulus semilunaris inferior boliimleri
arasinda yer alan fissura horizontalis, cerebellumun alt ve iist yiizeylerini birbirinden

aytran en belirgin anatomik yapilardan biridir (Sekil 2.3).
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Sekil 2.3. Cerebellum’un farkli kesitlerde incelenmesi

Cerebellumun alt boliimleri iki ana gruba ayrilmaktadir: vermis olusumlari ve bunlarla
baglantili olarak hemisferlerde yer alan karsiliklari. Bu yapilar, Roma rakamlar ile
I’den X’a kadar numaralandirilmakta, hemisferik karsiliklar1 ise H harfi eklenerek
gosterilmektedir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Sargon, 2019; Taner, 2011) (Tablo
2.4 ve Tablo 2.5).
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Tablo 2.4. Cerebellum vermis olusumlari ve roma rakami karsiliklar

Vermis Olusumlari

Roma rakam karsihigi

Lobus anterior

Lingula

Lobus anterior

Lobulus centralis

Lobus anterior Culmen vV-v
Lobus posterior Declive VI
Lobus posterior Folium VIIA
Lobus posterior Tuber VIIB
Lobus posterior Pyramis VIII
Lobus posterior Uvula IX
Lobus flocculonodularis Nodulus X

Tablo 2.5.Cerebellum horizontal lobulus ve roma rakami karsiliklar

Horizontal Lobulus

Roma rakam karsihig:

Lobus anterior Lobulus quadrangularis HIV-V
Lobus posterior Lobulus simplex H VI
Lobus posterior Lobulus semilunaris superior | H VIIA
Lobus posterior Lobulus semilunaris inferior HVIIB
Lobus posterior Lobulus biventer H VIl

Lobus posterior

Tonsilla cerebelli

Lobus flocculonodularis

Flocculus
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Cortex cerebelli, gri cevherden olusurken, onun i¢ kisminda yer alan medulla cerebelli
ise beyaz cevherden meydana gelmektedir. Cortex cerebelli iizerinde, fissurae cerebelli
olarak adlandirilan ve transvers yonde uzanan yariklarla ayrilmis yapilar, folia cerebelli
olarak isimlendirilir. Cerebellumun orta hattindan alinan sagittal kesitlerde, beyaz
cevherin goriiniimi dallanmig bir aga¢ seklini aldig1 icin bu yapiya “arbor vitae” yani
“hayat agac1” adi verilir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Sargon, 2019; Taner,
2011).

Cerebellumun beyaz cevheri icinde dort adet derin ¢ekirdek yer alir. Bu ¢ekirdekler,
intracerebellar  ¢ekirdekler olarak adlandirilir ve lateralden mediale dogru
siralandiginda: nucleus dentatus, nucleus emboliformis, nucleus globosus ve nucleus
fastigii seklindedir. Bunlar arasinda en biiyiik olan1 nucleus dentatus’tur. Bu ¢ekirdek
yapilar, 6zellikle ekstremite ve goz kaslar1 gibi iskelet kaslarinin istemli hareketlerini

diizenlemede gorev alir (Koeppen, 2018).

Cerebellum, merkezi sinir sistemine pedunculus cerebellaris adi verilen yapilar
aracihigryla baglanir. Iki tarafli iicer adet bulunan bu yapilar hem afferent hem de
efferent sinir iletimini saglar. Afferent impulslar ¢ogunlukla pedunculus cerebellaris
medius ve pedunculus cerebellaris inferior araciligiyla beyincige ulasir. Efferent yollar
ise Purkinje hiicrelerinde baslar, buradan nuclei cerebelliye iletilir (Arinct ve Elhan,

2016; Dere, 2018; Sargon, 2019; Taner, 2011).

Pedunculus cerebellaris superior (PCS), cerebellum ile mesencephalon arasinda baglanti
kurar ve cogunlukla nucleus dentatus’tan ¢ikan lifleri igerir. Pedunculus cerebellaris
medius ise cerebellum ile pons arasinda baglanti saglayan en kalin yapidir. Bu yapidan
gecen lifler, cortex cerebriden ¢iktiktan sonra pons bolgesinde ¢apraz yaparak beyincige
ulagir. Pedunculus cerebellaris inferior (PCI) ise medulla oblongata (bulbus) ile
cerebellum arasinda lif iletimi saglar (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Sargon, 2019;
Taner, 2011) (Tablo 2.6).
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Tablo 2.6. Cerebellum Afferent ve Efferent Yolaklari.

AFFERENT BASLANGIC SONLANIS YERI FONKSIYON
YOLAKLAR
Tractus Lobus frontalis, | Nuclei pontis, yosunsu lifler | Istemli hareketin
Corticopontocerebellari | parietalis, araciligryla cortex cerebelli diizenlenmesi,
S temporalis, koordinasyonu ve
occipitalis kontrolii
Tractus Lobus frontalis, | Nuclei olivares inferiores, | Istemli hareketin
Corticoolivocerebellari | parietalis, tirmanic1  lifler aracilifiyla | diizenlenmesi,
S temporalis, cortex cerebelli koordinasyonu ve
occipitalis kontrolii
Tractus Cortex cerebri’nin | Formatio reticularis, | Istemli hareketin
Cerebroreticulocerebell | birgok bolgesi cerebellar hemisfer baslatilmasi,
aris kontrolli kas
hareketleri
Tractus Alt ekstremite kas, | Yosunsu lifler ile cortex | Tim alt
Spinocerebellaris golgi, tendon, | cerebelli ekstremitenin
Anterior eklemler postiirii ve
koordineli
hareketleri
Tractus Alt  ekstremitenin | Yosunsu lifler ile cortex | Alt ekstremitenin
Spinocerebellaris tek bir kasindan ya | cerebelli postirii ve
Postrior da aym eklemde koordineli
hareket yaptiran hareketleri
sinerjist kaslar
Tractus Ust ekstremite ve | Yosunsu lifler ile cortex | Proprioseptif
Cuneocerebellaris govde st bolumii | cerebelli duyu taginmasi
eklem ve kaslari
Tractus Utriculus, sacculus, | Yosunsu lifler ile lobus | Basin pozisyonu
Vestibulocerebellaris canales flocculonodularis ve hareketleri
semicirculares iliskili bilgi
taginmast
Tractus Tectum Nucleus | Cortex cerebelli Kas tonusu ve
Tectocerebellaris Ruber motor  kontrole
Tractus katki  saglayan
Rubrocerebellaris bilgi taginmasi
EFFERENT BASLANGIC SONLANIS YERI FONKSIYON
YOLAKLAR
Tractus Cerebello- | Nucleus globosus | Kontralateral nucleus ruber, | Ipsilateral motor
Rubralis ve nucleus | sonrasinda  ¢apraz  yapan | aktivitenin
emboliformis tractus  rubrospinalis  ile | diizenlenmesi
medulla spinalis’e
Tractus Nucleus Dentatus Kontralateral nucleus | Ipsilateral motor
Dentatothalamicus ventrolateralis ve  motor | aktivite
cortex, sonrasinda tractus | koordinasyonu

corticospinalis ¢apraz yapip
medulla spinalis’e

Tractus Nucleus Fastigii psilateral ve kontralateral | Ipsilateral

Cerebellovestibularis nuclei vestibularis lateralis, | ekstensor kas
tractus vestibulospinalis ile | tonusunun
medulla spinalis ipsilateral | ayarlanmasi
motor noronlaria

Tractus Nucleus Fastigii Formatio reticularis, tractus | Ipsilateral kas

Cerebelloreticularis reticulospinalis ile medulla | tonusunun
spinalis’e etkilenmesi
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2.2.2.2.3.3. Cerebellum Cekirdekleri ve Fonksiyonlari

Cerebellum lateralden mediale dogru nucleus dentatus, nucleus emboliformis, nucleus
globosis ve nucleus fastigi olmak iizere 4 c¢ekirdege sahiptir (Sekil 2.4) Cerebellumun
en biiyiik ¢ekirdegi olan nucleus dentatus, kenarlarinin tirtikli yapisi nedeniyle bu ismi
almistir. Bu ¢ekirdekten c¢ikan efferent lifler, motor ndronlar, bilingli diisiinme
stireglerinde gorevli noronlar ve gorsel-uzamsal islevlere katki saglayan ndronlarin
diizenlenmesinde rol oynamaktadir. Nucleus dentatus hasarinin, cerebellar ataksi ile
baglantili oldugu bildirilmistir. Istemli hareketlerin hassas koordinasyonu, bilissel
stiregler, dil ve duyu fonksiyonlar1 bu ¢ekirdegin kontrol alani igerisindedir (Matano,

2001).

Nucleus Vermis Nuclei
fastigii cerebelli globosi

__— Nucleus
emboliformis

\ Nucleus
11 ) p dentatus

Pars
— lateralis

.
Pars

intermedia
Pars

mediana

Sekil 2.4. Cerebellum’un ¢ekirdekleri

Cerebellum yapisal olarak iki ana boliime ayrilir:

Dorsal (motor) alan: Motor kortikal alanlarla iliskili olup hareket kontroliine katki

saglar.

Ventral (non-motor) alan: Kognitif fonksiyonlardan sorumlu olan kortikal asosiasyon
alanlartyla baglantilidir (Matano, 2001; Novello ve ark., 2022).

Cerebellumdan ¢ikan sinyallerin, thalamus aracilifiyla prefrontal korteksi etkiledigi ve
bu iletimde sadece motor degil ayn1 zamanda bilissel islevlerin de yer aldig
gosterilmistir. Bu durum, cerebellumun planlama, kural temelli 6grenme ve ¢alisan
bellek gibi yiiksek diizey kognitif gorevlerde etkin oldugunu gostermektedir (Matano,
2001; Novello ve ark., 2022).
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Vaskiilarizasyon agisindan, nucleus dentatus'un:

Dorsal, rostral ve lateral boliimleri: Superior cerebellar arter (SCA), Ventral ve medial
boliimleri: Posterior inferior cerebellar arter (PICA) tarafindan beslenmektedir (Kim ve

ark., 2019).

Nucleus fastigii, cerebellar ¢ekirdekler arasinda orta hatta en yakin konumda yer alir ve
4. ventrikiiliin tavanina komsudur. Yapisal olarak en kii¢iik ve evrimsel olarak en eski
cekirdeklerden biridir. Fonksiyonel ¢esitliligi yiiksektir. Truncus encephali ile kurdugu

baglantilar sayesinde:

Beslenme, Idrar ve diski kontrolii (miksiyon ve defekasyon), Bagisiklik sistemi,
Kardiyovaskiiler ve solunum fonksiyonlar1 gibi birgok otonomik siireci diizenlemede rol

oynamaktadir (Zhang ve ark., 2016).
Cesitli cahismalarda bu cekirdegin:

Otonom sinir sisteminin regiilasyonuna katkida bulundugu (Martner, 1975),
Lezyonlarinda bagisiklik hiicrelerinde artis gozlendigi (Peng ve ark.,, 2005),
Uyartlmasmim o6fke ndobetlerine yol agabildigi (Ito, 2006), Konjenital santral
hipoventilasyon sendromu gibi patolojilerde etkili olabilecegi (Kumar ve ark., 2005)

belirtilmistir.

Ayrica nucleus fastigii, hipokampus ve corpus amygdaloideum ile olan projeksiyonlari
sayesinde limbik sistemle baglantili bir yapidadir. Bu baglantilar onun Papez dongiisiine
katkida bulundugunu diisiindiirmektedir (Anand ve ark., 1959; Heath ve Harper, 1974,
Snider ve Maiti, 1976).

Rostral kismi, bas ve viicut pozisyonuna iliskin mekansal bilgileri entegre ederek postiir
ve yiirliylis kontroliine destek saglar. Ayn1 zamanda primer motor korteksi etkileyerek

hareketin baglatilmasinda rol oynadig: da diisiiniilmektedir (Brooks ve Cullen, 2009).
2.2.2.2.3.4. Mikroskopik anatomi

Cerebellum korteksi histolojik olarak ii¢ katmandan olusur. Bu katmanlar distan ice
dogru su sekilde siralanir: stratum moleculare (molekiiler tabaka), stratum purkinjense

(Purkinje hiicre tabakasi) ve stratum granulosum (graniiler tabaka).
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En yilizeyde yer alan molekiiler tabakada, stellat (yildizsi) ve basket (sepet) hiicreleri
bulunur. Bu néronlar, folia cerebelli'nin uzun ekseni boyunca uzanan yogun aksonal ve
dendritik ag yapisi i¢inde yer alirlar. Ayrica bu tabakada cesitli ndroglial hiicreler de

g6zlenir ve noronal destek islevi goriirler (Fernand Colin ve Godaux, 2002).

Orta tabakada yer alan Purkinje hiicreleri, karakteristik olarak sise ya da matara
formundadir ve tek sira halinde dizilirler. Bu hiicrelerin genis dallanma gosteren
dendritik uzantilari, molekiiler tabakaya dogru ilerler ve burada diiz seyirli primer ve
sekonder dallar ile daha kisa, kalin ve dikenli iigiinciil dallar olustururlar. Dikenli
cikintilar, graniiler hiicrelerin aksonlarindan kaynaklanan paralel liflerle sinaps yapar.
Purkinje hiicrelerinin aksonlar1 graniiler tabakadan gecerek beyaz cevhere ulasir; burada
miyelin kilif kazanir ve cerebellumun derin ¢ekirdeklerinde sonlanir. Ayrica, bu
aksonlardan ayrilan kollateral dallar molekiiler tabakada bulunan basket ve stellat
hiicrelerinin dendritleri ile sinaps kurar. Bir kismi ise vestibiiler ¢ekirdeklere

projeksiyon gonderir (Colin ve Godaux, 2002).

En icte yer alan graniiler tabaka, beyaz cevherin hemen iizerinde konumlanir ve yogun
sekilde graniil hiicrelerden olusur. Bu hiicreler kiiciik, az sitoplazmali ve koyu boyanan
cekirdeklere sahiptir. Her bir graniil hiicre, penge benzeri 4-5 dendrit gondererek mossy
(yosunsu) liflerle sinaps kurar. Graniil hiicrelerin aksonlari molekiiler tabakaya dogru
uzanir ve burada T seklinde iki dala ayrilir. Bu dallar, folia'nin uzun eksenine paralel
seyreden paralel lifleri olusturur. Paralel liflerin biiyiik bir kismi, Purkinje hiicrelerinin

dendritik dikenli uzantilari ile sinaps yapar.

Bu tabakada ayrica, bastan sona uzanan noroglial hiicreler ile birlikte Golgi hiicreleri de
yer almaktadir. Golgi hiicrelerinin dendritleri molekiiler tabakada dallanirken, aksonlar

graniiler hiicre dendritleriyle sinaps kuran kisa dallara ayrilarak gorev yapar (Colin ve

Godaux, 2002).
2.2.2.2.3.5. Cerebellum’un Non-motor Fonksiyonu

Cerebellum, toplam beyin hacminin yalnizca yaklasik %10’unu olusturmasina ragmen
(Herculano-Houzel, 2010), kesin noron sayisi bilinmemekle birlikte, cerebrumdaki tiim
noronlarin yaklasik %80’ini igerdigi one siirlilmektedir (Azevedo ve ark., 2009; Lent ve
ark., 2012). insan beyninin ortalama agirligi 1200-1330 gram olup, bu yap1 yaklasik 16

milyar néron igeren toplam 77 milyar hiicreden olugmaktadir. Buna karsilik, ortalama
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155 gram agirligindaki cerebellumun yaklagik 60 milyar néron ve toplamda 80 milyar
hiicre icerdigi bildirilmektedir. Bu veriler, cerebellumun cerebruma kiyasla ¢cok daha
fazla sayida noron, ancak daha az sayida glial hiicre i¢erdigini gostermektedir (Miquel

ve ark., 2016).

Geleneksel olarak motor kontrol ile iligskilendirilen cerebellumun, giiniimiizde dil ve
biligsel siire¢lerde de islevsel roller iistlendigi bilinmektedir. Bu baglamda, ¢esitli
calismalar cerebellumun; kelime ve climle tiretimi, kelime tamamlama ve akici anlamli
konusma sirasinda aktive oldugunu ortaya koymustur (Frings ve ark., 2006; Noppeney
ve Price, 2002; Xiang ve ark., 2003;). Sag el baskin bireylerle yapilan fonksiyonel
goriintiileme ¢alismalarinda, artikiilasyon sirasinda cerebellumun lobus anterior’unda;
dilin anlamlandirilmasi sirasinda ise sag posterolateral cerebellumda belirgin aktivasyon
gozlemlenmistir. Ayrica bu bolgenin hasarinin, dilsel islevlerde bozulmaya neden
oldugu rapor edilmistir (Stoodley ve Schmahmann, 2010a). Benzer sekilde, sag
cerebellar lezyonu bulunan bireylerin, bir kelimenin zit anlamlisin1 bulmakta giicliik

yasadig1 da bildirilmistir (Gebhart ve ark., 2002).

Basit bir motor komutun uygulanmasi sirasinda cerebellumun lobulus IV, VI ve VIII
bolgelerinde aktivasyon izlenirken; biligsel islevler sirasinda cerebellumun lobulus VI
ve VII bolgeleri ile birlikte paryetal ve prefrontal korteks bolgelerinde aktivasyon
saptanmistir. Bununla birlikte, cerebellumun motor ve biligsel islevlerde hangi alt
bolgelerinin spesifik olarak rol oynadigina dair daha ayrintili bilgi edinilmesi igin
cerebrum-cerebellum  devrelerinin  ileri  diizeyde  aragtirilmasi  gerekliligi

vurgulanmaktadir (Stoodley ve ark., 2012).

Fonksiyonel agidan cerebellum genel olarak boliimlere ayrildiginda, anterior bolgelerin
daha ¢ok motor islevlerle iligkili oldugu; posterior bdlgelerin ise dil, yiiriitiicli islevler,
uzamsal alg1 ve hafiza gibi bilissel siireglerde gorev aldig1 ifade edilmektedir. Bunun
yani sira, vermis’in posterior boliimlerinin limbik sistem ile yakin baglantilar tagidig:
diistiniilmektedir (Stoodley ve Schmahmann, 2010b). Vestibulocerebellum olarak da
adlandirilan lobulus X’un ise, uzaysal oryantasyon, denge ve motor koordinasyonda
gorev alan nuclei vestibulares ile sinaps yapan néronlar icerdigi; buna karsin bilissel

islevlerde dogrudan bir rol oynamadig belirtilmistir (Heath, 1977).
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2.2.2.2.4. Mesencephalon

Yaklastk 2 cm uzunlugunda olan mesencephalon, pons ile diencephalon arasinda
konumlanmakta olup, beynin en kii¢iik boliimii olarak tanimlanmaktadir. Alt diizey
omurgalilarda, gérme, isitme, koku ve denge gibi duyu organlarindan iletilen uyaranlari
ve viicudun diger bolgelerinden gelen duyusal bilgileri alarak bunlari diizenleyen;
ardindan efferent yollar araciligiryla motor c¢ekirdeklere ileten bir merkez olarak gorev
yapmaktadir. Insanlarda ise mesencephalon, genel koordinasyon sisteminin temel yap1
taslarindan biri olarak islev gérmektedir. I¢ kismindan {iciincii ventrikiil ile dordiincii
ventrikiilii birbirine baglayan aqueductus mesencephali (ya da aqueductus cerebri)
gecmektedir (Taner, 2011; Yildirim, 2016). Anatomik agidan degerlendirildiginde,
mesencephalon rhombencephalon ile diencephalon ve telencephalon arasinda bir
baglanti noktas1 (koprii) islevi goriir. Ustten tamamen telencephalon tarafindan
ortildiigl icin disaridan gozlemlenemez. Arka yiiziinde lamina tecti (ya da lamina
quadrigemina) olarak adlandirilan ve dort yuvarlak ¢ikintidan olusan yap1 yer alir. Bu
cikintilarin {ist kisminda bulunanlara colliculus superior, alt kisminda yer alanlara ise
colliculus inferior adi verilir. Colliculus superior'lar gorme ile ilgili reflekslerin
merkezini, colliculus inferior'lar ise igitme ile ilgili reflekslerin merkezini olusturur. Bu
iki yap1 arasinda, liggen seklinde bir ¢okiintii igerisinde corpus pineale (epifiz bezi) yer
almaktadir (Arinc1 ve Elhan, 2016; Dere, 2018). Mesencephalon’un yan yiizeyinde,
brachium colliculi superioris ve brachium colliculi inferioris olarak adlandirilan iki
belirgin ¢ikinti bulunmaktadir. Brachium colliculi superioris, colliculus superior’u
corpus geniculatum laterale’ye, brachium colliculi inferioris ise colliculus inferior’u
corpus geniculatum mediale’ye baglamaktadir. On yiizeyde ise, kortikal merkezlerden
gelen miyelinli sinir liflerinin olusturdugu kalin sinir kordonlar1 yer almaktadir. Pars
anterior veya crus cerebri olarak adlandirilan bu yapilar arasindaki ¢ukura fossa
interpeduncularis denilir. Bu c¢ukur, yanlarda sulcus nervi oculomotori olarak
adlandirilan oluklarla pedunculus cerebri’den ayrilir. Her iki crus cerebri, asagiya dogru
ilerledik¢e birbirine yaklasarak pons bolgesine gegis yapar. Mesencephalon’un yan
kisminda, 6n ve arka parcalar arasinda yer alan oluga sulcus lateralis mesencephali adi
verilir. Bu olugun brachium colliculi inferioris ile pedunculus cerebellaris superior

arasinda kalan tliggen bolgesine ise trigonum lemnisci denilmektedir. Lemniscus
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lateralis lifleri, bu bolgeden ylizeysel olarak gecis yapmaktadir (Arinci ve Elhan, 2016;
Dere, 2018; Sargon, 2019; Taner, 2011).

2.2.2.2.5. Diencephalon

Diencephalon, beyin hemisferleri arasinda, mesencephalon’un 6n-iist kisminda yer alan
ve lglincli ventrikiiliin biiyiikk bir boliimiinii lateralden sinirlayan merkezi bir beyin
yapisidir. Posterior-inferior sinirini, aqueductus mesencephali’nin {igiincii ventrikiile
acildig1 bolge olustururken, anterior-superior sinirini ise foramen interventriculare
(Monro deligi) belirlemektedir. Beyin genelinde, diencephalon yalnizca alt yiizeyi
itibariyla serbesttir; diger ylizeyleri serebral hemisferler tarafindan oOrtiilmiistiir. Alt
yiizeyinde, Onden arkaya dogru sirasiyla; chiasma opticum, tractus opticus,
infundibulum, tuber cinereum ve corpora mamillaria gibi yapilar siralanmaktadir. Ust
yiizeyin anatomik olarak gozlemlenebilmesi i¢in corpus callosum’un kaldirilmasi
gerekmektedir. Dis ylizeyi ise capsula interna tarafindan Ortiilmiistiir. Serbest olan i¢
yiizeyi, liclincii ventrikiiliin lateral duvarini olusturarak sag ve sol diencephalon arasinda
bir sinir teskil eder. Bu i¢ yiizeyin {ist kisminda thalamus, alt kisminda ise hypothalamus
yer almakta olup, bu iki yap1 arasinda sulcus hypothalamicus uzanmaktadir.
Diencephalon; posteriorde corpus mamillare ile commissura posterior arasindaki hat
dogrultusunda mesencephalon’dan, anteriorde ise chiasma opticum ile foramen
interventriculare arasindaki hat dogrultusunda telencephalon’dan anatomik olarak

ayrilmaktadir.
Yapisal olarak diencephalon, iki ana boliime ayrilmaktadir:

Pars dorsalis diencephali: Bu boliim; epithalamus, metathalamus ve thalamus dorsalis

yapilarini igermektedir.

Pars ventralis diencephali: Bu bdliim ise; thalamus ventralis (subthalamus) ve
hypothalamus olmak {izere iki alt birimden olusmaktadir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere,

2018; Sargon, 2019; Taner, 2011).
2.2.2.2.6. Telencephalon

Telencephalon, merkezi sinir sisteminin en biiyiik boliimiinii olusturur ve diencephalon
ile birlikte procencephalonu meydana getirir. Telencephalon, iki beyin hemisferinden ve

bunlar1 olusturan yapilardan olusur. Bu yapilara biitiin olarak cerebrum (beyin) adi
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verilmektedir. Her iki hemisferin dis yiizeyi substantia grisea (gri cevher), i¢ kismi ise
substantia alba (beyaz cevher) olarak adlandirilir. Beyin hemisferlerini tamamen saran,
kabuk seklindeki yapiya ise corteks cerebri denir. Corteks cerebri, yaklasik 10 milyar
(en az 2,6 milyar, en fazla 14 milyar) noron igerir; yaklasik 300 cm?® hacme ve 2500 cm?
yiizey alanina sahiptir. Gri cevher yapisindaki korteksin yiizeyi, gyrus ve sulcuslardan
olusan kivrimlar sayesinde genislemistir (Dere, 2018; Yildirim, 2016). Korteksin
kalinligi ortalama 1,5-4,5 mm arasinda degismekte olup, gyruslarda daha kalin,
sulcuslarda ise daha incedir. Korteks i¢inde noronlar, sinir lifleri, ndroglial hiicreler ve
kan damarlar1 yer alir. Corteks cerebri’de baslica su noron tipleri bulunur: Piramidal,
yildiz (graniil), fuziform, horizontal (Cajal) ve Martinotti hiicreleri. Ornegin, gyrus
precentralis’teki bir piramidal néron yaklasik 600 ndronla sinaps yapabilir (Arinct ve
Elhan, 2016). Piramidal hiicreler, kortekste en sik goriilen, piramit bi¢ciminde hiicre
govdelerine sahip hiicrelerdir. Bu hiicrelerin tepe kismindan ¢ikan aksonlar kortekse,
taban kismindan cikanlar ise beyaz cevhere uzanir ve assosiasyon, Commissural ve
projeksiyon liflerini olusturur. Graniil hiicreleri, piramidal hiicrelerden sonra en sik
rastlanan, ¢ok kutuplu noronlardir. Fuziform hiicreler, genellikle korteksin VI
tabakasinda yer alan ve uzun ekseni korteks yiizeyine dik uzanan hiicrelerdir. Bu
hiicrelerin de uzun aksonlari, yukarida bahsi gecen lif sistemlerine katilir. Cajal’in
horizontal hiicreleri, ig seklinde ve yatay seyirli noronlardir. Martinotti hiicreleri ise
korteksin tiim tabakalarinda bulunur; kisa dendritlere karsin, aksonlar1 beyin ylizeyine
kadar ulasabilir ve birgok yan kol verir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Sargon,
2019; Taner, 2011). Corteks cerebri’de, duyusal girdilerin alindig1 bolgeler ile motor
komutlarin baglatildigi ya da sonlandirildigr boélgeler tanimlanmistir. Bu spesifik
alanlarin disinda kalan bdlgeler ise, cok sayida baglanti sayesinde gelen verileri
biitiinlestiren ve bireye 0zgili bilissel islevlerin yiiriitiilmesini saglayan assosiasyon
alanlar1 olarak adlandirilir. Bu bélgeler; diisiinme, planlama, degerlendirme ve karar
verme gibi yiiksek diizey biligsel islevlerin merkezidir. Assosiasyon bdlgelerindeki
hasarlar sonucu birey, duyusal bilgiyi alabilir; ancak yorumlayamadigi igin Ornegin
dokundugu ya da gordiigii nesneyi tanimlayamaz ya da duydugu kelimenin anlamin
kavrayamaz. Bu durum genel olarak agnozi olarak tanimlanir (Yildirim, 2016). Corteks
cerebrinin yapisal ve islevsel 6zelliklerini inceleyen bir¢cok ¢alismada, Corteks; néron

morfolojisi, histolojik tabaka kalinlig1 ve sinir lifi dizilimi gibi kriterlere gore 20 ila 200
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arasinda degisen sitolojik alanlara ayrilmigtir. Brodmann, Nissl boyama yontemi ile
gerceklestirdigi calismasinda korteksi 52 farkli alana bolmiistiir. Vogts, miyelinli lifler
temelinde yaklasik 200 bolge, Von Economo ise 5 temel yap tipine dayali olarak 109
bolge tanimlamistir. Ancak bu haritalar, cogunlukla topografik amaglarla kullanilmakta
olup, fonksiyonel analizde smirli katki saglamaktadir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere,
2018; Yildirim, 2016). Her bir beyin hemisferinin iist-dis yiizii facies superolateralis
hemisferii, i¢ yiizii facies medialis hemisferii ve alt yiizii facies inferior hemisferii
olarak adlandirilir. Ayrica her hemisferin margo superior, margo inferior ve margo
medialis adinda {i¢ kenar1 bulunur (Arinci ve Elhan, 2016). Beyin yiizeyindeki oluklarin
(sulkuslarin) gelisimi intrauterin donemin 5. aymda baglar ve dogum sonrasi 1 yasina
kadar devam eder. Bazi derin oluklar, beyin loblarini birbirinden ayirirken; daha
yiizeyel olanlar ayni lob igerisindeki gyruslari sinirlandirir. Loblar, tizerini Orttiikleri
kafa kemiklerinin adlarini tasir: lobus frontalis, lobus parietalis, lobus occipitalis, lobus

temporalis ve sulcus lateralis’in derininde yer alan lobus insularis (Yildirim, 2016).

Lobus frontalis, beyin hemisferlerinin 6n béliimiinde yer almakta olup, arka sinirini
sulcus centralis, alt sinirmi ise sulcus lateralis olusturur. Beynin tiim yiizeylerinde
uzantilart bulunan ve beynin en biiyiik lobu olan frontal lob, {i¢ ana yiizeyde farkl

yapilar icerir:

Facies superolateralis’te; li¢ ana sulcus (sulcus precentralis, sulcus frontalis superior,
sulcus frontalis inferior) ve dort gyrus (gyrus precentralis, gyrus frontalis superior,

gyrus frontalis medius, gyrus frontalis inferior) bulunur.

Facies medialis’te; gyrus frontalis superior’'un medial kismi, gyrus cinguli’nin 6n

segmenti, sulcus cinguli ve sulcus corporis callosi yer alir.

Facies inferior (orbital ylizey), orbita iizerinde konumlanmistir ve tizerindeki gyruslara

gyri orbitales ad1 verilir (Arinct ve Elhan, 2016; Taner, 2011).
Fonksiyonel olarak lobus frontalis, iki temel alana ayrilir:

- Area precentralis (presentral alan): Motor fonksiyonlarin yonetiminden sorumlu

birincil alandir.
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- Cortex prefrontalis (prefrontal alan): Karar verme, planlama, 6ngdrii gibi yiiksek
biligsel islevlerle iligkili olup bireyin kisilik o6zelliklerinin ve ruhsal durumunun

sekillenmesinde 6nemli rol oynar.

Presentral alan ayrica sekonder motor alanlari i¢cerecek sekilde alt boliimlere ayrilir. Bu

alanlar sunlardir:

- Premotor alan

- Suplementer (yardimc1) motor alan

- Frontal g6z alani

- Motor konugma alani (Broca alani) (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018).

Lobus parietalis, sulcus centralis’in arka kisminda yer alir; 6nde frontal lob, arkada
oksipital lob ve asagida temporal lob ile komsudur. Lobun hem dis hem de i¢ yiizeyinde

anatomik olusumlar bulunur:

Facies superolateralis’te yer alan baglica yapilar:

- Sulcus postcentralis ve sulcus intraparietalis adli iki sulcus

- Gyrus postcentralis, lobulus parietalis superior ve lobulus parietalis inferior adli ii¢
gyrus.

Facies medialis’te, sulcus parieto-occipitalis ile sulcus cinguli’nin arka bolgesi arasinda

kalan alana precuneus adi verilir (Dere, 2018).

Lobus parietalis, somatik duyularin algilanmasini ve islenmesini saglayan 6nemli

kortikal alanlar1 igerir. Bu alanlar:

- Primer somatik duyu alani (gyrus postcentralis): Brodmann’m 1., 2. ve 3. alanlarina
karsilik gelir. Viicudun karsi tarafindan gelen dokunma, basing, agri, sicaklik, titresim,
iki nokta diskriminasyonu ve proprioseptif duyular1 algilar. Bu alandaki hasarlar, karsi
viicut yarisindaki duyularin lokalizasyonunda ve degerlendirilmesinde bozulmalara

neden olabilir.
- Sekonder somatik duyu alani: Brodmann’in 40. alani ile ortiisiir.

- Duyusal konusma alan1 (Wernicke alani): Brodmann’in 39. alani (gyrus angularis), 40.

alan1 (gyrus supramarginalis) ve bu alanlarla iligkili parietal ve temporal bolgeleri igerir.
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- Posterior parietal assosiasyon alani: Precuneus bdlgesini kapsar ve Brodmann’in 5. ve
7. alanlarina karsilik gelir. Bu alan, duyusal verilerin degerlendirilmesi, sentezlenmesi
ve bilingli hale getirilmesinde gorev alir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner,
2011).

Lobus occipitalis: Lobus occipitalis, diger beyin loblarina kiyasla daha kiigiik bir
yaptya sahip olup, her iki hemisferin arka (posterior) boliimiinde konumlanir. Lobun
bliyiik bir kism1 hemisferlerin medial (i¢) yiizeyinde yer alir. Bu bdlgede bulunan sulcus
calcarinus, lobu cuncus ve gyrus lingualis olmak tizere iki anatomik bélgeye ayirir.
Lobus occipitalis’in dis yiizeyinde ise sulcus occipitalis transversus, bolgeyi gyrus

occipitalis superior ve gyrus occipitalis inferior olmak iizere iki ana gyrusa boler.
Fonksiyonel agidan lobus occipitalis, gorsel alginin merkezi olarak gorev yapar.

- Primer gérme alani (Brodmann alani 17), retina aracilifiyla gelen goérsel uyarilarin ilk

kez kortikal diizeyde islendigi bolgedir.

- Bu alana bitisik olan sekonder gorme alanlari (Brodmann alanlar1 18 ve 19), gelen
gorsel uyarilar ile bireyin 6nceki gorsel deneyimlerini iliskilendirerek gorsel tanimanin
gerceklesmesini saglar. Boylece birey, yalnizca gorsel uyariyr almakla kalmaz, ayni
zamanda goOrdiigii nesneleri anlamlandirabilir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018;
Taner, 2011).

Lobus temporalis: Lobus temporalis, sulcus lateralis tarafindan frontal ve parietal
loblardan ayrilan, beyin hemisferlerinin alt (inferior) yan bdliimiinde yer alan bir
yapidir. Lobun lateral (dis) yilizeyinde, sulcus temporalis superior ve sulcus temporalis
inferior olmak iizere iki belirgin sulcus yer almakta olup, bu oluklar lobu {i¢ ana gyrusa
ayirir: gyrus temporalis superior, gyrus temporalis medius ve gyrus temporalis inferior.
Ventral (alt) ylizeyde ise medialden laterale dogru sirasiyla; Gyrus hippocampi (ya da
parahippocampalis), gyrus lingualis, gyrus occipitotemporalis medialis ve gyrus
occipitotemporalis lateralis yer alir. Bu yapilarin her biri limbik sistemle, hafiza
olusumu ve gorsel-isitsel entegrasyon gibi islevlerle iliskili kortikal alanlari igerir.
Fonksiyonel olarak lobus temporalis, primer isitme alanina ve bu alanla baglantili
assosiasyon korteksine ev sahipligi yapar. Ozellikle gyri temporales transversi (Heschl
giruslar1 olarak da bilinir) {izerinde konumlanan Brodmann’in 41. ve 42. alanlari, isitsel

uyaranlarin kortikal diizeyde ilk islendigi primer isitme merkezini olusturur. Bunun
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disinda kalan genis temporal korteks alanlar1 ise, karmasik isitsel bilgilerin
degerlendirilmesi, seslerin taninmasi, dilin islenmesi ve hafiza ile ilgili islevlerin
yiiriitilmesini saglayan temporal assosiasyon alanlari olarak tanimlanir (Arinci ve

Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).
2.2.2.2.7. Nuclei Basales (Bazal Cekirdekler)

Bazal ¢ekirdekler, beyin beyaz cevheri igerisinde yer alan ve nucleus caudatus, nucleus
lentiformis (putamen ve globus pallidus), nucleus subthalamicus ve substantia nigra
olarak adlandirilan gri cevher yapilarmi kapsar. Bu c¢ekirdekler, iskelet kas
hareketlerinin  baslatilmasi, durdurulmasi, kaba motor kontrol, hareketlerin
koordinasyonu ve postural denge gibi motor iglevlerin diizenlenmesinde merkezi bir rol
oynamaktadir. Motor sistemle iliskili gorevlerinin yani sira, anlik sozel bellegin
desteklenmesi, motor planlama siireclerinin yiiriitilmesi ve tekrarlayan motor
hareketlerin 6grenilmesi ile gerceklestirilmesi i¢in gerekli duyusal girdilerin
saglanmasinda da onemli bir katki sunmaktadirlar (Arinc1 ve Elhan, 2016; Yildirim,

2016).
2.2.3. Beynin Yolaklar

Cortex cerebri’nin altinda yer alan ve beynin biiyiik boliimiinii olusturan beyaz cevher
(substantia alba), biliyiilk oranda myelinli sinir liflerinden olusmaktadir. Bu yap1
icerisinde, yer yer bazal ¢ekirdekler olarak adlandirilan gri cevher kitleleri ile birlikte
lateral ventrikiiller yer almaktadir. Beyaz cevherdeki sinir lifleri, islevsel ve anatomik
Ozelliklerine gore 1Ui¢ temel grupta incelenmektedir: kommissural (transvers),
assosiasyon (sagittal) ve projeksiyon (vertikal) yollar (Arinct ve Elhan, 2016).
Kommissural yollar, her iki beyin hemisferindeki es merkezleri birbirine baglayan ve
transvers yonde uzanan sinir liflerinden olusur. Bu yollar, baslica corpus callosum,
commissura anterior, commissura epithalamica (posterior), commissura habenulorum ve
commissura hippocampi (fornicis) gibi bes anatomik yapi1 araciligiyla tanimlanir (Arinci
ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011). Assosiasyon yollari, ayn1 hemisfer igerisinde
yer alan farkli kortikal alanlar arasindaki baglantiy1 saglayan sagittal yonde uzanan sinir
liflerinden olusur. Bu lifler, uzun ve kisa olmak iizere iki gruba ayrilir. Kisa assosiasyon
lifleri (fibrae arcuatae cerebri), cortex cerebri’ye yakin konumlanmis olup komsu

giruslar1 birbirine baglarken; uzun assosiasyon lifleri, daha derin yerlesimli olup
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belirgin sinir demetleri seklinde organize olmuslardir. Bu kapsamda baslica assosiasyon
yollart; cingulum, fasciculus longitudinalis superior, fasciculus longitudinalis inferior,
fasciculus uncinatus, fasciculus frontooccipitalis ve fasciculus arcuatus olarak
siralanmaktadir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011). Projeksiyon lifleri
ise, beyin korteksini, daha alt merkezlerde yer alan beyin yapilar1 ve medulla spinalis ile
iliskilendiren inen ve ¢ikan yollar seklinde tanimlanir. Bu lifler, genellikle capsula
interna araciligiyla gecgerek korteks ile subkortikal merkezler arasinda iki yonlii bilgi

iletimini saglar (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).
2.2.3.1. Cikan (Afferent) ve inen (Efferent) Yollar

Medulla spinalis gelisimi sirasinda, yeni olusan sinir cevherleri, mevcut yapinin dis
yiizeyine eklenir. Bu siiregte, benzer fonksiyonlara sahip ve ayni kokenden gelen lifler,
belirli bir diizende ve birbirine paralel sekilde dizilerek, islevsel bir biitiin olusturur
(Arinc1 ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011). Beyaz cevherde yer alan miyelinli
lifler, ayn1 hedefe yonelen, benzer fonksiyonlar1 yerine getiren veya ortak kokenli olan
liflerle bir araya gelerek traktus adi verilen sinir demetlerini meydana getirir. Cikan
traktuslar (¢ikan yollar), medulla spinalis tizerinden duyusal bilgileri merkezi sinir
sisteminin iist merkezlerine tasirken, inen traktuslar (inen yollar) ise list merkezlerden
gelen motor komutlart medulla spinalis'e iletir. Funiculus anterior ve lateralis
bolgelerinde, hem inen hem de ¢ikan duyusal yollar bulunurken, funiculus posterior
bolgesinde yalnizca gikan yollar yer alir. Inen yollar, cerebrum, cerebellum ve diger iist
merkezlerden gelen aksonlar tarafindan olusturulmakta olup, spinal seviyelere dogru
uzanir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011). Cikan yollar, genellikle
ganglion spinale'deki pseudounipolar noronlarin santral uzantilari1 ile bu ndronlarin

sinaps yaptig1, gri cevherdeki ikinci ndronlarin uzantilarindan olugsmaktadir (Arinci ve

Elhan, 2016).

Medulla spinalis’deki c¢ikan (afferent) yollar: Periferik alandaki duyusal bilgiler,
beyne ii¢ néron araciligiyla tasmnir. Birinci noron, ganglion spinale'de bulunan ve
periferik uzantis1 aracilifiyla duyusal uyarilar1 alarak ¢esitli reseptorlerden gelen
bilgileri toplar. Santral uzantisi, arka kok aracilifiyla medulla spinalis'e giris yapar ve
burada ikinci noronla sinaps yapar. Ikinci ndronun aksonlari, orta hatti caprazlayarak

kars1 tarafa gecer (bazi lifler capraz yapmaksizin ilerler) ve yukari dogru cikarak
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genellikle thalamus'un nucleus ventralis posterolateralis kismindaki iigiincii néronla
sinaps yapar. Ugiincii néronun aksonlari, duyusal bilgiyi beyin korteksindeki sensitif
alanlara (Brodmann’in 3, 1 ve 2 numarali alanlar) iletir (Arinc1 ve Elhan, 2016; Dere,

2018; Taner, 2011).

Afferent yollar, tractus (tr) spinobulbaris (fasciculus gracilis, fasciculus cuneatus), tr.
cuneocerebelleris, tr. spinocerebelleris anterior, tr. spinocerebelleris posterior, tr.
spinothalamicus anterior, tr. spinothalamicus lateralis, tr. spinotectalis, tr.
spinoreticularis, tr. spinoolivaris ve tr. spinovestibularis gibi farkli traktuslar1 igerir
(Yildirim, 2016). Basing ve temas duyusu, tr. spinothalamicus anterior araciliiyla
funiculus anterior'da tasinirken, agri ve 1s1 duyusu ise tr. spinothalamicus lateralis ve tr.
spinoreticularis araciligiyla funiculus lateralis'te iletilir. Suurlu proprioseptif duyu,
dokunma diskriminasyonu ve vibrasyon duyusu ise tr. spinobulbaris ile funiculus
posterior'da taginir. Kas, eklem ve deri gibi yapilardan alinan suursuz proprioseptif
duyular, tr. spinocerebelleris anterior ve posterior aracilifiyla funiculus lateralis'te

iletilir (Arinc1 ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. spinobulbaris (fasciculus gracilis ve fasciculus cuneatus), kaslar, kirisler, baglar ve
eklem kapsiillerinden gelen proprioseptif bilgiler, vibrasyon ve dokunma
diskriminasyonu ile ilgili suurlu duyular1 funiculus posterior'da tasir. Fasciculus gracilis,
ozellikle alt ekstremitelerden gelen sinir liflerini tasirken, fasciculus cuneatus ise {ist
ekstremitelerden gelen lifleri tasir. Bu yol, suurlu proprioseptif duyu, diskriminatif
duyu, iki nokta diskriminasyonu ve vibrasyon duyusu'nu, ganglion spinale'deki birinci
noron, nucleus gracilis ve nucleus cuneatus'ta bulunan ikinci néron ve nucleus ventralis
posterolateralis'teki ti¢lincii noéron araciligiyla gyrus postcentralis'e (Brodmann’in 3,1,2
alanlar1) iletir. Bu yolun lifleri, II. nérondan sonra karsi tarafa gegerek decussatio
lemnisci medialis ad1 verilen yapiy1 olusturur ve viicut postiiriine dair duyusal bilgilerin

motor Korteks tarafindan islenmesine olanak tanir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018).

Tr. spinothalamicus lateralis, agr1 ve 1s1 duyularini, ganglion spinale'deki birinci ndron,
medulla spinalis'teki lamina II, IV, V'teki ikinci néronlar ve thalamus'un nucleus
ventralis posterolateralis'teki li¢lincli ndron aracilifiyla beyine tasir. Lamina II, IV,

V'teki II. noron lifleri, commissura alba anterior'dan karsi tarafa gecerek funiculus
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lateralis'te yukar1 ¢ikar. Tr. spinothalamicus anterior ise basing ve temas duyusunu,

benzer sekilde cortex’e tasir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. spinocerebelleris posterior (Flechsig), alt ekstremite kaslari, kirisler ve eklemlerden
aliman suursuz proprioseptif bilgileri ganglion spinale'deki birinci noron ve nucleus
thoracicus posterior'daki ikinci noéron aracilifiyla beyincigin vermis cerebelli'sine
(liglincli noron) iletir. Beyincik, kaslarin koordineli sekilde kontraksiyon ve tonusunu
diizenleyerek viicudun pozisyonunu korur. Nucleus thoracicus (II. noron), C8-L2(3)
segmentlerinde yer aldigindan, bu seviyelerin tizerindeki sinir lifleri, fasciculus
cuneatus i¢inde yiikselerek nucleus cuneatus accessorius'da sinaps yapar ve yeni bir yol

olan tr. cuneocerebelleris'i olusturur (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. spinocerebelleris anterior (Gowers), 6zellikle alt ekstremiteye ait kas ve eklemlerden
gelen proprioseptif bilgileri, medulla spinaliste 2. (3.) lumbal segment'ten itibaren
beyincige tasir. Bu yol, viicut pargasinin durumu ve pozisyonu hakkinda beyincige bilgi

ileterek, koordineli hareketlerin diizenlenmesine katki saglar (Arinci ve Elhan, 2016).

Medulla spinalis’deki efferent (inen) yollar: Iskelet kaslarinin hareketleri, organlarin
otonomik innervasyonu ve kas tonusu ile ilgili yollar, beyin ve medulla spinalis arasinda
koordineli bir etkilesim saglar. Iskelet kaslarmin hareketini kontrol eden ve bu
hareketleri diizgiin bir sekilde diizenleyen impulslar, cortex cerebri, nucleus ruber,
lamina tecti (colliculus superior), nucleus olivaris inferior, nucleus vestibularis lateralis
ve formatio reticularis gibi merkezler tarafindan iletilir. Beyin korteksinden c¢ikan
yollar, piramidal yollar olarak adlandirilirken, diger yollar ise ekstrapiramidal yollar

olarak smiflandirilir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Cortex cerebri'nden kaynaklanan motor impulslar genellikle iki veya {i¢ noron
aracilifiyla iskelet kaslarina iletilir. Birinci ndron (iist motor néron), beyin korteksinde
yer alan motor alanlardan baglar ve aksonu medulla spinalis'e kadar uzanarak bir ara
noronla sinaps yapar. Ara noron daha sonra 6n boynuzdaki ikinci néron (alt motor
noron) ile sinaps kurar. Nadir durumlarda ise birinci néron dogrudan alt motor ndronla
sinaps yapabilir (Arinct ve Elhan, 2016; Taner, 2011). Efferent motor yollar1 tr.
corticospinalis, tr. tectospinalis, tr. reticulospinalis, tr. vestibulospinalis, tr. rubrospinalis

ve fasciculus longitudinalis medialis gibi ¢esitli yollar olusturur.
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Tr. corticospinalis (pyramidalis), motor impulslari tasiyan birincil yol olarak énemli bir
islev goriir. Bu yolun birinci noronlari, frontal ve parietal lob'da yer alan primer ve
sekonder motor alanlardaki piramidal hiicreler tarafindan baslatilir. Liflerin yaklagik
%30'u primer motor korteks'ten (4. saha), %30'u premotor korteks'ten (6. ve 8. alanlar)
ve geri kalan %40 ise somestetik alanlar'dan (3,1,2. alanlar) ¢ikar. Tr. corticospinalis
liflerinin %901, medulla oblongata'da bulunan decussatio pyramidum'da orta hatti
caprazlayarak karsi tarafa geger ve tr. corticospinalis lateralis olarak devam eder.
Capraz yapmayan liflerin %8'i, funiculus anterior'da tr. corticospinalis anterior olarak
devam ederken, %2'si ise funiculus lateralis'te tr. corticospinalis anterolateralis olarak
yer alir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. corticospinalis lateralis, medulla spinalis boyunca uzanir ve ozellikle istemli
hareketlerin diizenlenmesinde 6nemli rol oynar. Bu yolun birinci néronlari, parietal ve
frontal loblardaki piramidal hiicreler'den baslar. Lifler, medulla spinalis'teki sonlanma
segmentlerine ulastiginda, bazi lifler bir ara néron araciligiyla, bazilar1 ise dogrudan alt
motor noronlarla sinaps yapar. Bdylece beyin korteksi, viicudun karsi tarafindaki kaslari

kontrol eder (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. corticospinalis anterior, gyrus precentralis'teki piramidal hiicrelerden baslar ve
medulla spinalis'in sonlanacagi segmentine kadar uzanir. Bu yol, ¢apraz yaparak veya
bazi durumlarda dogrudan 6n boynuz motor hiicreleriyle sinaps yapar. Liflerin ¢ogu,
boyun ve gogiis bolgesinin iist kisimlarindaki kaslar1 innerve eder (Arinct ve Elhan,

2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. vestibulospinalis, nucleus vestibularis lateralis'ten ¢ikan liflerin, ¢apraz yapmadan
ayni tarafta (ipsilateral) asagiya dogru ilerleyerek kas tonusunu diizenler ve viicudun
dengesini saglar. Bu yol, ekstansor kaslarin uyarilmasini saglarken, fleksor kaslarin

inhibisyonuna neden olur (Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. reticulospinalis, pons'taki formatio reticularis'ten ve bulbus'ta yer alan formatio
reticularis'ten baslar. Bu yol, motor hareketlerin ve postiirle ilgili refleks hareketlerinin
diizenlenmesinde 6nemli rol oynar. Ayn1 zamanda ekstremitelerin koordineli hareketini
saglar, ornegin; yiirimek, kosmak ve ylizme gibi hareketlerde oldugu gibi (Armci ve

Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).
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Tr. rubrospinalis, mesencephalon'da bulunan nucleus ruber'den baglar. Liflerinin
tamami, decussatio tegmentalis (ventralis) adi verilen yapida capraz yaparak pons ve
medulla oblongata'dan gecer ve medulla spinalis'in funiculus lateralis'inde uzanir.
Nucleus ruber'in uyarilmasi, karsi taraftaki fleksér kaslarini aktive ederken, ekstansor
kaslarma inhibe edici bir etki gosterir. Bu yolun en 6nemli fonksiyonu, fleksor kas

gruplarinin tonusunu kontrol etmektir (Arinci ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).

Tr. tectospinalis, funiculus anterior'da bulunan ve colliculus superior'dan baslayan
liflerden olusur. Isik ve sesle ilgili bas, boyun ve iist ekstremitelerin refleks hareketlerini
diizenler. Bu yol, ani bir ses veya 151k karsisinda bag ve boyun ile yapilan korunma
hareketlerini ya da hizli hareket eden bir cismi takip etme gibi refleksif hareketleri

gerceklestirir (Arinct ve Elhan, 2016; Dere, 2018; Taner, 2011).
2.3. GORUNTULEME YONTEMLERI

2.3.1. Radyografi (rontgen/ x-ray/ direkt grafi)

Radyografi, X-isin1 kaynagindan yayilan i1sinlarin incelenecek yapiyr gecerek bir
rontgen filmine diisiiriilmesiyle goriintii elde edilmesini saglayan bir goriintiilleme
yontemidir. Bu iglem, ilgili bolgeye dogrudan X-1s1n1 uygulanmasiyla (diiz radyografi)
ya da kontrast madde enjeksiyonunun ardindan gerceklestirilen ¢ekimlerle (kontrastl

radyografi) yapilabilmektedir (Mettler, 2007).

Radyografi, farkli anatomik yapilarin degerlendirilmesi amaciyla ¢esitli teknik ve
protokollerle uygulanmaktadir. Kontrastli radyografiye 6rnek olarak 6zefagus-mide-
duodenum grafisi, kolesistografi, intravendz piyelografi (IVP) ve anjiyografi verilebilir.
Bu yontemler sirasiyla gastrointestinal sistem, safra yollari, tiriner sistem ve damar
yapilarinin  goriintiilenmesinde kullanilmaktadir. Kontrast ajan olarak genellikle
gastrointestinal sistemde baryum siilfat, intravendz uygulamalarda ise iyot igeren
maddeler tercih edilir. Kontrast maddelerin  kullanimi, normal sartlarda
gorlintiillenemeyen yapisal detaylarin goriintir hale gelmesini saglar. Bu maddeler,
ozellikle limenli organlarin (6rnegin mide) doldurulmast ya da tiibiiler yapilarin

(0rnegin damarlar, lreterler, koledok) detayli incelenmesi amaciyla uygulanmaktadir

(Mettler, 2007).
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2.3.2. Bilgisayarh Tomografi (BT)

BT, temel olarak tarayic {inite, bilgisayar sistemi ve goriintiileme ekrani olmak tizere ii¢
ana bilesenden olusmaktadir. X-1sinlari, kaynaktan ciktiktan sonra cihaz tarafindan
kolime edilerek bir 151n demeti haline getirilir; bu demet, hastanin viicudunu gegtikten
sonra kars1 ucta bulunan dedektorler tarafindan algilanir. Viicut icerisindeki farkli doku
tiirleri, X-1ginlarmi farkli oranlarda absorbe eder. Bu farkliliklar bilgisayar ortaminda

analiz edilerek kesitsel goriintiiler olusturulur (Tuncel, 2002).

BT goriintiilerinde dort temel dansite ayirt edilir: hava siyah, yag dokusu koyu gri,
yumusak dokular agik gri ve kemik dokular ile kontrast maddeler beyaz renkte izlenir.
BT teknolojisinin 6nemli avantajlarindan biri, incelenen dokularin X-1s1m1

absorbsiyonunun nicel olarak degerlendirilebilmesidir (Mettler, 2007).

BT taramalari, viicut yapilarinin ardisik kesitler halinde degerlendirilmesine olanak
saglar. Bu yoOntem, ii¢ boyutlu bir yapinin iki boyutlu, ince dilimler seklinde
goriintiilenmesini miimkiin kilar ve bu sayede siiperpozisyon (goriintii iist iiste binmesi)
sorunu ortadan kalkar (Tuncel, 2002). BT incelemelerinde goriintii kalitesini artirmak ve
belirli yapilarin daha net degerlendirilmesini saglamak amaciyla kontrast ajanlar
kullanilabilir. Genellikle iyot i¢eren, suda ¢oziinebilen kontrast maddeler tercih edilir ve

bu maddeler oral, rektal ya da intravenéz yolla uygulanabilir (Mettler, 2007).
2.3.3. Ultrason (US)

Ultrasonografi (US), goriintii olusgturmak amaciyla iyonizan radyasyon yerine yliksek
frekansli ses dalgalarinin kullanildigi bir tani1 yontemidir. Bu ydntemde, hastaya
yonlendirilen ses dalgalarinin doku ve organlardan yansiyan ekolarinin siddeti ve geri
dontis siireleri analiz edilerek goriintii olusturulur. Ekolar, genellikle doku yogunluklar
arasmdaki gegis bolgelerinde veya dansite farkliliklarinda ortaya gikar. Ornegin, biiyiik
oranda s1v1 igerikli olan kistik yapilar genellikle ¢ok az eko {iiretir ya da hi¢ eko alinmaz.
Karaciger ve dalak gibi parankim organlar, fibréz i¢ yapilarinin homojenligi nedeniyle
diisiik yogunluklu, ince ve yaygin ekolarla karakterize edilir. Buna karsilik, yiiksek
dansiteli yapilar olan kalsifikasyonlar, yag birikimleri ve hava igeren yapilar ise yogun

ekolar olusturarak hiperekojen alanlar seklinde izlenir (Mettler, 2007).
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US’nin baglica avantajlar1 arasinda iyonizan radyasyon igermemesi, gercek zamanl
(dinamik) goriintiileme olanagi sunmasi ve diger goriintiileme yontemlerine kiyasla
daha diisiik maliyetli olmas1 yer almaktadir. Bu 6zellikleri nedeniyle 6zellikle obstetrik
uygulamalarda yaygin kullanim alan1 bulmustur (Mettler, 2007). Ultrasonografi ile anne
karnindaki fetiisiin degerlendirilmesinin yani sira, kistik lezyonlar, karaciger, dalak,
tiroid bezi, tiikiirlik bezleri ve meme gibi yumusak doku yapilarina ait patolojiler

ayrintili sekilde incelenebilmektedir (Mettler, 2007).
2.3.4. Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG), ilk kez 1973 yilinda Paul C. Lauterbur
tarafindan insan tizerinde kullanilmigtir. 1987 yilinda manyetik rezonans anjiografi,
1993 sonrasinda ise fonksiyonel manyetik rezonans goriintilleme teknikleri
gelistirilmistir. Ulkemizde ise MRG, 1989 yilinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali tarafindan ilk kez uygulanmistir (Sancak, 2015).
MRG, miknatislar ve radyo frekans dalgalari kullanarak, ayrintili ii¢ boyutlu anatomik
goriintliler elde etmeyi saglayan noninvaziv bir goriintiileme teknolojisidir (Edelman,

1996; Oyar ve Giilsoy, 2003).

MRG, canli dokulardaki su protonlarinin atom g¢ekirdekleri etrafindaki donme eksenini
degistiren ve bu degisiklikleri algilayan gelismis bir teknolojiden yararlanir. Cihazdaki
giiclii miknatislar, manyetik alan olusturarak viicutta serbest bulunan protonlarin
manyetik alana uygun sekilde hizalanmasin1 saglar. Radyo frekans enerjisi
gonderildiginde, protonlar bulunduklar1 yerden ¢ikarak enerji emer. Bu enerjiler, radyo
frekans enerjisi kapatildiginda yeniden hizalanirken aciga ¢ikar ve MRG cihazindaki
sensorler tarafindan algilanarak goriintiiye doniistiiriiliir. Protonlarin yeniden hizalanma
stiresi ve agiZa ¢ikan enerji miktari, ortam ve molekiillerin kimyasal yapisina bagh
olarak degisir, bu da farkli dokulardan farkli goriintiilerin olugmasma yol agar

(Edelman, 1996; Oyar ve Giilsoy, 2003; Sancak, 2015).

MRG'de farkli radyo frekans dalgalar1 ve gradyanlar kullanilarak cesitli goriintiileme
sekanslari elde edilir. MRG’de genellikle T1 ve T2 agirlikl iki ana sekans kullanilir. T1
agirhikli  sekanslar, yumusak dokularda yiiksek kontrast ve uzaysal ¢0Oziiniirlik
saglayarak anatomik degerlendirme yapilmasina olanak verirken; T2 agirlikli sekanslar,

patolojik degisikliklerin ayirt edilmesinde kullanilir (Oyar, 2008; Sancak, 2015).
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MRG, esas olarak noninvaziv bir yontem olarak kabul edilmekle birlikte, i¢ organlar,
damarlar, timorler ve diger dokulardan daha kaliteli goriintiiler elde edilmesi
gerektiginde, damar yoluyla gadolinyum bazli kontrast maddeler kullanilabilir. Bu
kontrast madde, protonlarin dengeye dénme siiresini hizlandirarak goriintiilerin daha

parlak ve net olmasini saglar (Oyar ve Giilsoy, 2003; Sancak, 2015).

MRG, yumusak dokularin goriintiilenmesinde 6zellikle tercih edilen bir yontemdir ve
BT farkli olarak, iyonlastirici radyasyon igermez. Bu nedenle, beyin, omurilik, sinirler,
kaslar, baglar ve tendonlarin goriintiillenmesinde BT ve rontgen gibi yontemlere gore
daha net goriintiiler elde edilebilir. MRG, o6zellikle diz ve omuz yaralanmalarinin
degerlendirilmesinde tercih edilmektedir. Beyin goriintilemesinde ise beyaz ve gri
madde arasindaki ayrim yapilabilir; bu o6zellik, multipl skleroz, Alzheimer, inme,
serebral iskemi ve beyin tiimorlerinin teshisinde faydalidir. X-1511 ve diger radyasyon
kaynaklarinin bulunmamasi1 nedeniyle MRG, tan1 veya tedavi i¢in sik¢a kullanilan bir
yontemdir. Ayrica, MRG ile hastanin pozisyonunu degistirmeden farkli kesitler
alinabilmektedir. Ancak MRG, rontgen ve BT taramalarina kiyasla daha maliyetli bir
yontemdir. Uygulama sirasinda, goriintiilerin netligi i¢in hastanin hareketsiz kalmasi

biiyiik 6nem tasir (Edelman, 1996; Looi ve ark., 2008; Oyar, 2008; Sancak, 2015).

MRG'nin pek ¢ok avantaji olmasina ragmen, bazi dezavantajlari da bulunmaktadir.
MRG, x-151n1 veya BT gibi iyonlastirici radyasyon yaymasa da giiclii bir manyetik alan
olusturur. Bu manyetik alan, ¢evresindeki manyetik 6zellik gosteren nesnelere kuvvet
uygulayarak, bunlar1 hareket ettirebilir. Ornegin, bir tekerlekli sandalye, bu kuvvetle
odanin kars1 tarafina firlatilabilir. Bu nedenle, MRG taramasi yapilmadan Once
hastalarin, tibbi cihazlar veya implantlar hakkinda mutlaka bilgilendirilmesi gereklidir.
Kalp pili, vagus sinir stimiilatorii, implante edilebilir kardiyoverter-defibrilatorii, insiilin
pompasi, koklear implant ve derin beyin stimiilatorii gibi implantlar1 bulunan hastalar
MRG cihazina girmemelidir. Ayrica, bazi MRG cihazlarinda ses yogunlugu 120
desibele kadar c¢ikabilir, bu da 6zel kulak korumasini gerekli kilmaktadir. Kontrast ajan
olarak kullanilan gadolinyum, ciddi bobrek yetmezligi olan hastalarda nefrojenik
sistemik fibroz riskini artirabilir. Ancak, gebelikte fetiis iizerinde herhangi bir zararl
etkisi bulunmamakla birlikte, gebeligin ilk {i¢ ayinda kullanilan kontrast maddeler fetiis

organlarina zarar verebilir. Ayrica, klostrofobisi olan bireyler i¢in kapali sistem MRG
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cihazlar1 biiyiik bir zorluk olusturabilir (Edelman, 1996; Looi ve ark., 2008; Oyar,
2008).

2.3.4.1. Difiizyon Tensor Goriintilleme (DTG)

Bushel ve Taylor, 1985 yilinda manyetik rezonans goriintileme (MRG) yontemine
dayali difiizyon agirlikli goriintiileme teknigini gelistirmiglerdir. Ardindan, Basser ve
arkadaslar1 1994 yilinda, difiizyon verisini birden fazla yonden dlgebilen ve "difiizyon
tensor goriintiileme" (DTG) olarak adlandirilan bir goriintiileme yOntemini ortaya
koymuslardir. Bu yontem, difiizyonun yonii ve boyutu hakkinda bilgi sagladigi i¢in
matematiksel bir terim olan "tensor" adiyla tanimlanmistir. Klinik uygulamalarda ise
DTG teknigi ilk kez 1996 yilinda Pierpaoli ve arkadaslar tarafindan kullanilmistir (Lee
ve ark., 2005).

DTG teknigi, su molekiillerinin difiizyon hizini ve yolunu 6lcerek, doku yapisi hakkinda
bilgi saglamayr amaclar (Westin ve ark., 2002). Beyin beyaz cevherini olusturan
aksonlarin 6nemli bir 6zelligi, yliksek miktarda miyelin kilif icermeleridir. Miyelin
kilifi biiyiik oranda yag icerdigi i¢in su molekiillerinin difiizyonunu kisitlar. Difiizyon
kisitlamasinin olmadig1 anatomik yapilarda, su molekiilleri dokularin her yoniinde esit
miktarda hareket eder ve bu durum izotropik difiizyon olarak adlandirilir. Ancak,
ortamin fiziksel kosullar1 veya anatomik yapilar nedeniyle, su molekiilleri her yone esit
difiizyon saglayamaz; bu durum ise anizotropik difiizyon olarak tamimlanir. Izotropik ve
anizotropik diflizyon sonuglari, genellikle elipsoidal bir sekil olusturur. Bu seklin
eksenlerinin yOniinii gosteren birim vektore 6zvektor, 6zvektoriin yoniindeki uzunluga
ise 6zdeger denir. Elipsoidin ti¢ farkli 6zdegeri arasindaki iliski, matematiksel ifadelerle
kiyaslanarak fraksiyonal anizotropi (FA) ve goreceli anizotropi gibi cesitli difiizyon
haritalar1 olusturulabilir. Elipsoidin 6zdegerleri arasindaki standart sapma hesaplanarak,
bu degerlerin birbirlerinden ne 6lgiide farkli oldugu niceliksel olarak ifade edilebilir ve
bu verilerle beyin haritalar1 olusturulabilir (Basser ve ark., 1994; Pajevic ve Pierpaoli,

1999).

FA, anizotropik diflizyonun en yaygin kullanilan skalar olgiitlerinden biridir ve
genellikle 0 (maksimum izotropik difiizyon) ile 1 (maksimum anizotropik diflizyon)
arasinda degisir. Yiiksek FA degerleri, tipik olarak saglikli beyaz cevher demetlerinde

gbzlemlenirken, beyin omurilik sivisinda (BOS) diisiik FA degerleri goriilmektedir
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(Chokshi ve ark., 2011). Tiim difilizyon tensoriiniin 6l¢iimii, beynin diflizyonunun ana
yonii hakkinda bilgi saglar. FA haritalari, renk kodlamastyla gosterilebilir; geleneksel
olarak, baskin sol-sag difiizyonu olan bolgeler kirmizi, {ist-alt difiizyon yoniine sahip
bolgeler mavi, 6n-arka difiizyon yonii ise yesil renkle kodlanir. DTG kullanilarak beyin
icindeki fiber yollarinin seyri, lif sayisi, ortalama lif uzunlugu, fraksiyonel anizotropi
(FA), ortalama diflizyon (MD), axial difiizyon (AD) ve radial diflizyon (RD) gibi
degerler hesaplanabilir (Mori ve Zhang, 2006).

FA, yonlii olarak bagimli (anizotropik) difiizyon fraksiyonunu temsil eder. Diisiik FA
degerleri, aksonlar1 gevreleyen miyelin kilifindaki hasar1 yansitir. MD ise genel yonli
ortalama difiizyon biiytikliigiinii ifade eder ve bu degerdeki artis, aksonal veya miyelin
bozulmasi nedeniyle azalan beyaz cevher yapisini gosterir. AD, fiber yollarina paralel
difiizyonun biiylikliigiinii ifade eder ve diisik AD degerleri, aksonal hasari, akson
capindaki azalmay1 veya aksonlarin daha az uyumlu bir oryantasyonunu yansitir. RD,
fiber yollarina dik olan difiizyonun biyikligiini gosterir ve RD degerindeki artis,
miyelin kayb1 veya akson kaybi ile iliskilidir (Pietrasik ve ark., 2020; Wahl ve ark.,
2010). Bu nedenlerle, girisimsel olmayan DTG, beynin normal ve anormal
néromimarisinin incelenmesi i¢in son derece uygun bir yontemdir (Chokshi ve ark.,

2011; Lee ve ark., 2005; Rollins, 2007).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Onay ve Calisma Protokolii

FMS’li bireylerin beyin yolaklari ve hacminde meydana gelen olas1 degisiklikleri
tespit etmek igin planlanan bu calisma Nigde Omer Halisdemir Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 14.09.2023 tarihinde
2023/72 numaral karar1 ile onaylandi. Calisma siirecinde yapilan tiim islemler etik
kurul yonergesine ve Helsinki Deklarasyonu ilkelerine uygun olarak yapildi
Calismamiz Erciyes Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi’nin TDK-2023-
13366 kodlu proje kapsaminda desteklendi. Bu calisma FMS ve kontrol olmak iizere
2 gruptan olusturuldu. Katilimeilar 18-65 yas aralifinda kadin bireyler olarak
belirlendi. Calismaya katilan bireylerin velileri goniilli onam formunu okuyup

onayladiktan sonra bireyler arastirmaya dahil edildi.

Fibromiyalji Grubu (n=30): ACR kriterlerine uyan ve yas araligi 18-65 olan 30
FMS’li bireylerden olugmaktadir.

Kontrol Grubu (n=31): Yas araligi 18-65 arasinda olan 30 asemptomatik

bireylerden olugmaktadir.
Calismaya dahil edilme Kkriterleri:

e 18-65 yas araliginda kadin birey olmak

e ACR’nin tami kriterlerini karsilayan 18 spesifik noktanin en az 11’inde
merkezi agr ile karakterize ve en az 3 ay siiren palpasyonda agrinin mevcut
olmast

e Herhangi bir noérolojik, psikiyatrik ila¢ kullanimini gerektiren kronik

hastaliginin olmamasi



Calismaya dahil edilmeme kriterleri:

e Kironik sistemik hastalig1 olan hastalar, inflamatuar romatoid hastalig1 olanlar
(romatoid artrit, ankilozan spondilit, sistemik lupus eritematozus vb.),
malignite Oykisii ile birlikte otoimmiin bozukluk Oykiisii olanlar veya
sizofreni ve diizenli veya asir1 alkol tiiketimi olan hastalar

e 18-65 yas araliginin disinda bir yas grubuna ait olmast

e Epilepsi, serebral palsi ve gelisim geriligi gibi MSS’yi etkileyen hastaliklarin

bulunmasi,
e Herhangi bir kafa travmasi ya da mental probleminin bulunmasi

e MRG cihazina girmesine engel olacak; platin, metal, protez, dis protezi, kalp

pili gibi tibbi ara¢ ve gereclerin bulunmasi
3.2. Denge ve Propriyosepsiyon Duyularmin incelenmesi

3.2.1. HUR Smart Balance Denge Cihazi ile Denge ve Propriyosepsiyon

Duyusunun Degerlendirilmesi

Calismaya katilan bireylerin denge ve propriyosepsiyon duyulari Nuh Naci Yazgan
Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Boliimii
Norolojik Rehabilitasyon labaratuvarinda bulunan HUR SmartBalance (HUR

International, Finland) ad1 verilen cihaz ile incelenmistir (Sekil 3.1).
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Sekil 3.1. HUR Smart Balance denge cihazi ile denge ve propriyosepsiyon
duyularinin incelenmesi

Bu cihaz ile hem gozler agik hem de gozler kapali iken stabil ve stabil olmayan
zeminde bireylerin zemindeki sallanma alani, zeminde salinim hizi ve romberg

katsayis1 degerleri elde edilmistir (Sekil 3.2).
Bu degerler su sekilde degerlendirilir:

Sallanma Alam (mmz): Ayakta dururken basing merkeziyle iligkili tiim hareket

alanmidir. Daha yiiksek bir sallanma alan1 diigme riskini artirir.

Salinim Hizi (mm/sn): Salinim hizi basing merkezini diizeltmek i¢in gereken
hareket hizidir. Daha yiiksek bir hiz, bir bireyin dengesini ayarlamasi i¢in gereken

sirenin arttigin1 ve dolayisiyla daha biiyiik bir denge bozuklugu oldugunu gosterir.

Romberg Katsayisi: Romberg Katsayisi bir bireyin gozleri agikken ve kapaliyken
“sallanma” alanini karsilagtirir. Romberg katsayisi (sar1 veya kirmizi) yiiksek olan bir
kisi daha fazla gorsel bagimliliga sahip olabilir. Bu karanlik alanlarda oldugu gibi

gozleri kapaliyken dengelerini korumakta zorlanabilecekleri anlamina gelir.
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Sekil 3.2. Denge ve propriyosepsiyon duyularinin incelenmesi

3.2.2. Faaliyetlere Ozel Denge Giiveni (Activity Specific Balance Confidence

Scale (ABC)) Ol¢egi Kullanilarak Denge Duyusunun Incelenmesi

Caligmaya katilan bireylere ABC denge 6lgegi uygulandi. ABC dlgegi Powell ve

Myers tarafindan gelistirilmistir. Bu 0lgek, cesitli islevsellik diizeylerine sahip

bireylerde denge giivenini 6lgmek icin i¢ ve dis mekan giinlilk yasam aktiviteleriyle
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ilgili 16 soru igermektedir. Puanlar her bir soru maddesi i¢in 0 (giiven yok) ile 10
(tam giiven) arasinda degismektedir. Daha yiiksek puanlar daha fazla giivene isaret

etmektedir (Powell ve ark., 1995) (Ek 2).
3.3. MR Goriintiilerinin Elde Edilmesi

Calismada bulunan goniilliilerin MRG islemleri Kayseri Sehir Hastanesi Radyoloji
Biriminde 3T (Tesla) Siemens Magnetom Skyra, Netherlands marka MR cihazinda
gerceklestirildi. MRG’de bulunan; T1 magnetization-prepared rapid acquisition with
gradient echo (MPRAGE) sekans1 anatomik yapilar1 degerlendirmek, fluid attenuated
inversion recovery (FLAIR) sekans1 beyin anomalilerini degerlendirmek i¢in yapildu.
Ayrica beyin boliimlerinde meydana gelebilecek olasi farkliliklar1 gorebilmek igin

ise DTG ¢ekimi yapildi.
MRG protokoliimiiz su sekilde olusturuldu:

o TI1 agirliklt MPRAGE sekansi: Sagitial, Repetition time (TR)=2300ms, Echo
Time (TE)=3.4ms, FOV=250mm, Matrix:256x256, Slice Thicknes=1mm.

e DTG: Axial, TR=4900ms, TE=95ms, Number-of-Slice=36, FOV=230mm,
Matrix: 128x128, Slice Thicknes=3.5mm, Averages=3, b=0,1000 s/mm2, 20
diffusion directions.

e FLAIR sekansi: Axial, TR=9000, TE=87, TI=2500, FA=150, FOV=240 mm,
Slice Thickness=5 mm.

3.4. Traktografi Analizi

Calismada traktografi islemi DICOM formatinda bulunan DTG verileri kullanilarak
DSI Studio programinda yapildi. Bu program, http://dsi-studio.labsolver.org/
sitesinden bilgisayar isletim sistemine (32 ya da 64 bit) uygun olacak sekilde indirildi
(Sekil 3.3). Indirme isleminden sonra yazilim dosyasi bilgisayara kurularak hazir

hale getirildi.
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Documentation and DQW n|Oad
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(Citations

Discussion group Academic License: ttps://groups.qoogle.com/g/dsi-studio?pli=1
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Download 2.0) license.

Please cite the following to acknowledge DSI Studio,

Sekil 3.3. DSI Studio programinin indirilmesi

Traktografisi yapilacak DTG verilerinin, DSI Studio programina uygun formata
dontstiiriilmesi igin “MRIcroGL” adli yazilim kullanildi. MRIcroGL yazilimi
calistirildiginda, ilk olarak Import sekmesinden DICOM formatindaki dosyalari
NIfTT formatina ¢eviren sekme secildi (Sekil 3.4).

&2 0.196167x-0.143066x-0.228615mm (103x150x97) = 19.2367 - (m] X
File Edit Draw Graph Display View Color Scripting Help

Layers Convert DICOM to NIfTI

mnil Convert TIFF to NIfTI

Convert Folder of 2D TIFFs to NIfTI

Tools
Grayscale Options
Darkest 40
Brightest
Opacity '
Lines
Width 1 Color
20 Slice Selection
A S
L R
p [
Coordinates (X Y,Z)
0 0 0

Zoom '

8 Smooth () Ruler

Sekil 3.4. MRIcroGL programinda DICOM formatindaki dosyalart NIfTI formatina
ceviren sekmenin se¢imi
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Daha sonra DICOM formatindaki dosyalar1 doniistiirmek icin programda kaynak
dosya klasorii ile islem sonrasit yeni olusturulan dosyanin kaydedilecegi klasor
belirlendi. Bu islemler yapildiktan sonra doniistiiriilecek dosya tiirii “Uncompressed
NIfTI(.nii)” olarak segilip, “Select folder To Convert” sekmesi tiklanarak dosya

doniistiirme iglemi tamamlandi (Sekil 3.5).

&3 demzniix DICOM to NIfTl conversion - 0 X
Genera C:\Users\Fatih\ Desktop\MRIcroGL DTl ve T1 Export\Resources\dem?2niix.exe -f “%f_%p_%t_%s" -py-xy-zn-o'
Output Filename: Compression will be faster with pigz.exe in the same folder as the executable

% %o %t % Chris Rorden's dem2niiX version v1.0.20220720 (JP2:0pen)PEG) (JP-LS:CharlS) MSC1900 (64-bit Windows)

A AL Example output filename: ‘myFolder MPRAGE_19770703150928_1.ni'

‘myFolder MPRAGE_19770703150928_1.nii' )
Output Directory: Drop files/folders to convert here

C:\Users\Fatih\Desktop\DOKTORA TEZ MR\arzu_cetinel\T1
Output Format:

Uncompressed NIfTI (.nii)

Create BIDS Sidecar:

Yes, Anonymized

Advanced

(JIgnore Derived and 2D Images

() Scale Dynamic Range

@ Precise Philips Scaling

Crop 3D Images

[0 Verbose
Automatic Series Merging
Set Executable Path
Reset Defaults

‘ Select Folder To Convert...

dem2niix -f “%f_%p_%t_%s" -py -x y -z n -0 "C:\Users\Fatih\ Desktop\DOKTORA TEZ MR\arzu_cetinel\T1" “c:\DicomDir*

Sekil 3.5. MRIcroGL programinda cevirisi yapilan dosyanin kaydedilecegi klasor,
dosya tiirli ve ¢evirinin yapilacagi Select folder To Convert sekmesinin se¢imi

Dosya doniistiirme islemleri tamamlandiktan sonra, DSI Studio programi agilarak,
doniistiiriilen dosya programa yiiklendi ve traktografi yapabilmek icin {i¢ asamali
islem uygulandi. Birinci islemde “Open Source Images” sekmesi tiklayip ilgili dosya
sisteme yiiklendi ve “B-table” adinda yeni bir pencere agildi. “B-table” penceresinde
bulunan “Files” sekmesi se¢ilip bu sekme altinda bulunan 6nce “open bvals” daha
sonra “open bvecs” secenegi secildi. “open bvals” ve “open bvecs” segenegi
onaylandiktan sonra agilan pencerede, daha dnceden doniistiiriilen dosya icerisinde

“bvals” ve “bvecs” ile biten dosyalar secilerek onaylandi (Sekil 3.6).
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Sekil 3.6. DSI Studio yazilimina yiiklenen datalarinin isleme siirecinin ilk basamagi

DSI Studio yaziliminda traktografinin ikinci basmagi olan “reconstruction” se¢enegi

tiklandiginda, birinci basamakta islenen dosya yiiklenerek yeni bir pencere acildi. Bu

pencerede acilan goriintiiye “thresholding” ayar1 yapildi. “thresholding” ayarinin

calisma grubunda bulunan tiim bireyler i¢in standart olmasi gerekmektedir. Bu

ayarlama isleminden sonra aymi pencerede bulunan “select reconstruction metot”

sekmesi secilerek yeni bir pencere daha ac¢ildi. Acilan pencerede “run reconstruction”

sekmesine onay verilerek {igiincii basamak i¢in gerekli olan dosya olusturuldu (Sekil

3.7).
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Sekil 3.7. DSI Studio yazilimina yiiklenen datalarinin isleme siirecinin ikinci
basamagi

Traktografi yapma isleminin son basamagi “fiber tracking” islemidir. DSI Studio
yaziliminda bulunan “fiber tracking” sekmesi tiklanarak daha once islem yapilan
dosya icin traktografi haritas1 acilir (Sekil 3.8). Birinci ya da ikinci basamak
islemlerinde, herhangi bir hata yapilmasi durumunda bu traktografi haritasina

ulasilamaz ve isleme tekrar birinci basamaktan itibaren baslanilmasi gerekir.
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Sekil 3.8. DSI Studio yazilimina yiiklenen datalarinin isleme siirecinin tgiincii
basamag1

Traktografi islemine baslamadan once “fiber tracking” penceresinde ayarlanmasi
gereken ¢ok Onemli parametreler bulunmaktadir. Bu parametre ayarlarinin ¢alismaya
dahil olan tiim bireylerin DTG goriintiilerinde standart olmas1 gerekmektedir. Aksi

takdirde traktografi sonuglar1 gilivenilir olmaktan c¢ikabilir. “fiber tracking”
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penceresinde  bulunan  “tracking Parameters” sekmesinden ulasilan bu
parametrelerden; “threshold” 0.20, “angular threshold” 70 derece, “smoothing” 0.50,
en kisa trakt 10 mm, en uzun trakt 1000 mm, “terminateif” ise 1000000 lifte olacak
sekilde ayarlandi. Bu parametre ayarlar1 her yeni goriintiiniin traktografi islemi

baslamadan once tekrar yapildi (Sekil 3.9).
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Sekil 3.9. “Tracking Parameters” degerlerinin girilmesi

Traktografi isleminde hata paymi en aza indirmek i¢in ilgili bdlgeler DSI Studio
yaziliminda bulunan “atlas” lizerinden secildi. Atlas sekmesi secildikten sonra sistem
mevcut goriintiiyle atlasta bulunan goriintiiyli eslestirmek i¢in yaklasik 5 dakika
calistiktan sonra beyin atlasina ulasildi. Beyin atlasi agildiktan sonra sirayla;
pedunculus cerebellaris superior (PCS), pedunculus cerebellaris medius (PCM),
pedunculus cerebellaris inferior (PCI), lemniscus medialis (LM) ve vermis’e bilateral
traktografi analizi yapilarak incelendi. Ayrica tiim beyinde bulunan yolaklar da
hesaplanip istatistiksel bilgileri ¢ikarildi. Son islemde; trakt sayilar1 hesaplanmasi
istenen bolgeler atlas iizerinden secildikten sonra, “fiber Tracking” sekmesine

tiklanarak traktografi hesaplamasi yapildi (Sekil 3.10).
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Sekil 3.10. DSI Studio atlasinda traktografi islemi

Hesaplama sonug verileri “fiber tracking” hemen altinda ekrana gelmektedir. Detayli
istatistiksel veri tablosuna, sonug¢ verileri lizerinde farenin sag tusuna basilarak

ulasilir ve istenmesi durumunda “.txt” formatinda disa aktarilir (Sekil 3.11).
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Sekil 3.11. Traktografi hesaplamalarinin istatistiksel verilerinin agilmasi

Traktografi isleminde yolaklarin; toplam lif sayilari, ortalama lif uzunlugu (milimetre
cinsinde), bu yolaklarda bulunan lif sayisinin ayni bireye ait tiim beyinde bulunan lif
sayisina gore orani (lif orani=yolak da bulunan lif sayis1*100/tiim beyinde bulunan
lif sayis1) fraksiyonel anizotropi (FA), ortalama diflizyon (MD), axial difiizyon (AD)
ve radial diflizyon (RD) degerleri hesaplandi.

3.5. Hacim Analizi

Calismanin  hacim analizi kismi; DICOM formatinda bulunan DTG verileri
kullanilarak VolBrain yazilim programinda yapildi. Bu yazilim programina

https://volbrain.net/auth/login?redirect to=/user/submit? sitesi tizerinden kullanici

ad1 ve parola ile giris (registration) yapilmasiyla ulasilmaktadir (Sekil 3.12).
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volBrain

fatincicek326@gmail.com

Forgot Register

Sekil 3.12. VolBrain program giris sayfasi

VolBrain programinda hacim analizi

VolBrain programi; https://volbrain.net/auth/login sitesi {izerinden kayit olusturulup

giris (register) yapilmasiyla aktif hale getirildi. Kayit bilgileriyle siteye giris
yapildiginda “Brain” sekmesi altinda bulunan “Vol2Brain” secildi (Sekil 3.13).

v © volBrain: Select a pipeline x o+ - 8 x
« C %5 volbrain.net/user/submit/vol2Brain BB o B o O oD_'aqtn

C}volBrain HOME ~ SUBMIT  RESULTS  PROFILE LOGOUT
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=M ®»® N &
29

Brain l

AssemblyNet © vol2Brain volBrain
Provides brain parcellation, cortical thickness, intracranial cavity, brain tissues (including WM lesions) using a T1w MR image E]
The vol2Brain pipeline requires a 30 T1w MRI as inp on). You have to de an anonymized and compressed N
(nii.gz) file. If you supply gender and age, the ex unds for each tissue/struct be included in the report (see t )

been designed to de

gistration, ...). Pipelir

and

5sing

Sekil 3.13. VolBrain programinda “Brain” ve “Vol2Brain” sekmelerinin se¢imi
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Daha sonra programin istedigi “Anonymized ve compressed NIfTI (nii.gz)” dosya
format1 i¢in gorlintiiler MRIcroGL programinda export yapildi. Programda bulunan
“Mandatory” boliimiine uygun dosya formatina doniistiiriilen goriintiiler yiiklendi ve
“Optional” boliimiine cinsiyet ve yas bilgileri eklendi. Daha sonra “Upload”

sekmesine tiklandi (Sekil 3.14.

v S volBrain: Se x  + - a8 x
<« c 25 volbrain.net/user/submit/vol2Brain B B e O Q Duraklatildi
Q volBrain HOME SUBMIT RESULTS PROFILE LOGOUT
Brain
AssemblyNet © vol2Brain volBrain
F29
Provides brain parcellation, cortical thickness, intracranial cavity, brain tissues (including WM lesions) using a Tiw MR image. b

The vol2Brain pipeline requires a 3D Tiw MRI as see . You have to

vide an anonymized and compressed NIfT
| be included in the report (see

ed bounds for each tissue/structure

SPGR TPRAGE at 1.5T and

her image types (Gd-enhanced T

preprocessing
or preprocessed

Optional

Sex

I I ) 4am
Sekil 3.14. VolBrain programina goriintiilerin yiiklenmesi

Daha sonra Results sekmesinde agilan sayfada yiliklemesi yapilan goriintiiniin ID
numarasi kaydedildi. Olgiim sonucunda elde edilen veri dosyas1 “PDF” formatinda
bilgisayara indirildi (Sekil 3.15). Daha sonra pdf veri dosyasindan Vermis,
cerebellumun total ve sagl sollu hacimleri, cerebellumun hem gri madde hem de
beyaz madde total ve sagli sollu hacimleri cerebellum VIII-X loblarinin hacimleri

kayit altina alindi.
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Sekil 3.15. Olgiimii yapilan goriintiilerin pdf formatinda bilgisayara indirilmesi

3.6. istatistiksel Analiz

Bu ¢alismanin istatistik analizleri IBM SPSS versiyon 22 (SPSS,
Inc.,Chicago,IL,ABD) ile yapilmistir. Bu calismadaki sayisal degiskenlerin normal
dagilim kontroliine Shapiro Wilk Testi kullanilarak yapildi. Normal dagilim
sergileyen sayisal degiskenler icin Ortalama+S.Sapma olarak 6zetlenmis ve iki grup
aras1 karsilagtirmalarda parametrik testlerden olan Independent Samples T test
kullanilmistir. Ayni1 bireylerin beyin sag ve sol yarim kiireleri arasi karsilastirma ise
parametrik yontemlerden olan Paired Samples T testinden yararlanilmistir. p<0,05

istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Bulgular, Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon klinigine bagvuran ve g¢alismaya dahil edilme kriterlerine uyan,
yaglart 18-65 arasinda degisen 30 FMS’li kadin birey ve herhangi bir mental
problemi bulunmayan, yaslar1i 18-65 arasinda olan 31 asemptomatik kadin

goniilliilerden elde edildi.

Calismamizdaki FMS’li bireylerin yas ortalamas1 46,80+8,01, kontrol grubunun yas
ortalamas1 43,67+10,12 olarak hesaplandi. FMS grubunda yer alan bireylerin
ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 28,22+3,99, kontrol grubunun viicut kitle indeksi
(VKI) 26,43+4,07 olarak elde edildi. istatistiksel olarak her iki grup arasinda hem
yas ortalamasi hem de viicut kitle indeksi (VKI) bakimindan anlaml bir fark elde
edilmedi (p>0,05). Ayrica FMS’li bireylerin Visual Analog Scala (VAS) ortalamasi
7,434+2,11, kontrol grubunun yas ortalamas1 4,26+2,70 olarak elde edildi ve her iki

grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundu (p<0,001).
4.2. Denge ve Propriyosepsiyon Duyusuna Ait Veriler

Denge ve propriyosepsiyon duyusuna ait verilerin iki grup arasinda karsilastiriimasi
tablo 4.1°de gosterilmektedir. Buna gore Tablo 4.1°¢ bakildiginda hem gozler
acikken hem de kapaliyken stabil zeminde sallanma alaninin FMS grubunda kontrol
grubuna gore daha fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,05).
Ayrica gozler agikken unstabil zeminde sallanma alanmin FMS grubunda
(593,46+£395,62), kontrol grubuna (432,984221,20) gore daha yiiksek oldugu
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p= 0,048). Gozler kapaliyken de unstabil
zeminde sallanma alan1 FMS grubunda (886,66+687,97), kontrol grubuna
(583,03+324,69) gore daha fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli saptanmistn

0,034). ABC denge 0Olge8i sonuglarina bakildiginda kontrol grubunun



ortalama(15,40+24,80) degerinin FMS grubuna (120,60+34,00) gore daha yiliksek
oldugu istatistiksel olarak anlamli elde edilmistir (p=0,001) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Denge ve propriyosepsiyon duyu verilerinin karsilastirilmasi

Parametreler FMS(N=30) Kontrol(N=31) p

Sallanma Alan1 (Gozler agik) 322,32+19,78  289,71+241,41 0,043

Sallanma Alan1 (Gozler kapali) 399,12+301,07 315,15+246,13 0,037

Sallanma Alan1 (Gozler agik unstabil zemin)  593,46+£395,62 432,98+221,20 0,048

Sallanma Alani (Gozler kapali unstabil zemin)  886,66+=687,97  583,03+324,69 0,034

Salmim Hiz1 (Gozler acik) 5,76+1,94 5,59+1,55 0,712

Salmim Hiz1 (Gozler kapali) 11,33+£3,75 7,89+22.85 0,420

Salinim Hiz1 (Gozler agik unstabil zemin) 10,84+2,58 7,40+£22,74 0,414

Salmim Hiz1 (Gozler kapali unstabil zemin) 13,80+4,35 11,28+13,02 0,556

Romberg Katsayisi (Gozler acik) 142,60+64,86 129,06+85,16 0,489

Romberg Katsayis1 (Gozler kapalr) 145,60+64,86 128,68+84,82 0,375

Romberg Katsayisi ((_h'izler acik unstabil 156,00476.22 136,07464.48 0,301
zemin)

Romberg Katsayisi (G_ézler kapal1 unstabil 150,00473.22 137.94462,71 0,319
zemin)

ABC Denge Olgegi 120,60+34,00 145,40+21,80 0,001

FMS ve kontrol grubundaki bireylerin DICOM formatinda elde edilen DTG’leri DSI
Studio programina aktarildi. Bu program yardimiyla 6nce beyinde bulunan tiim
liflere ve vermis’e traktografi uygulandi. Daha sonra sirasiyla PCS, PCM, PCI, LM
yolaklarina traktografi islemleri yapildi. Traktografi isleminde bu yolaklarin; toplam
lif sayilari, ortalama lif uzunlugu, FA, MD, RD ve AD degerleri istatistiksel olarak
hesaplandi. Elde edilen bulgular kullanarak grup i¢inde sol ve sag, gruplar arasinda
ise ayni taraf yolaklarin karsilastirilmasi yapildi. Gruplarin hacim islemleri,

bireylerin MR goriintiileri kullanilarak goriintii isleme programi olan VolBrain
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yazilimi ile yapildi. Cerebellum’un, Vermis’in, cerebellum’un VIII-X loblarinin,
Cerebellum’un substantia grisea, substantia alba’larin1 hacimleri hesaplandi. Elde
edilen hacimlerin grup icinde sol ve sag, gruplar arasinda ise ayni taraf bolgelerinin

hacimleri karsilastirildi
4.3. Traktografi Islemlerine Ait Veriler
Beynin Tiim Traktografi Analiz Verileri

FMS grubunda beyinde bulunan tiim lif sayis1 ve FA degeri, kontrol grubuna gore
daha yiiksek oldugu bulundu. Ortalama lif uzunlugu, MD, AD, RD verileri ise
kontrol grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu hesaplandi. Gruplar
arasinda olusan farklarin istatistiksel olarak anlamli olmadigir gorildii (p>0,05),

(Tablo 4.2), (Sekil 4.1).

Tablo 4.2. Beyin Tiim Lif Traktografi Degerlerinin Karsilastiriimasi

FMS (N=30) Kontrol (N=31) p
Lif sayist 72419430£21751,68  720988,65:12809,07 0,484
O”a'am?nf;‘)lzunlug“ 77.1742.89 77.1842,14 0,973
BTﬁ'_“ FA 0,42+0,02 0,4240,01 0,970
eyin MD 0,84+0,03 0,85+0,02 0,238
AD 1,25+0,03 1.26+0,02 0,080
RD 0,64+0,03 0,65+0,02 0,409
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Sekil 4.1. Beynin tiim lif traktografisi
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Pedunculus Cerebellaris Superior’un Traktografi Analiz Verileri

FMS grubunda PCS’un ortalama lif sayisinin kontrol grubuna goére daha az oldugu
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001) (Tablo 4.3) (Sekil 4.2). RD degerinin
de FMS grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu, istatistiksel olarak
anlaml bir farkliligin olmadig1 hesapland: (p>0,05). Ortalama lif uzunlugu, FA, MD
ve AD degerleri kontrol grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi
ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadigi belirlendi

(p>0,05) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Pedunculus Cerebellaris Superior Traktografi Degerlerinin
Karsilastirilmasi
FMS (N=30) Kontrol (N=31) p
Lif say1st 59393,974+23965,30 78222,584+22577,95 0,001

O“alam?nlqlrf]‘)mnlug“ 53,03+5,17 53,18+5,07 0913

R FA 0,39:£0,03 0,40+0.02 0,554
ES MD 1,23+0,09 1.25+0,14 0,485
AD 1,710,09 1,72+0,10 0,791
RD 0,99+0,09 0,98+0,08 0,891
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Sekil 4.2. Pedunculus cerebellaris superior traktografisi
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The slice thickness was 4.55 mm. The tensor metrics were
calculated. A deterministic fioer tracking algorithm (Yeh et al.,
PLoS ONE 8(11): €80713, 2013) was used. An ROl was
placed at Superior_Cerebellar_Peduncle (65,74,10) with a
volume size of 2.4e+03 mm cubic. A seeding region was
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Pedunculus Cerebellaris Medius’un Traktografi Analiz Verileri

FMS grubunda PCS’un ortalama lif uzunlugunun kontrol grubuna gore daha fazla
oldugu istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001) (Tablo 4.4) (Sekil 4.3). Kontrol
grubunda FA degerinin FMS grubuna gére daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak
anlamli elde edildi (p<0,05). AD degerinin FMS grubunda kontrol grubuna gore
daha yiiksek oldugu, istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig:1 hesaplandi
(p>0,05) (Tablo 4.4). Ortalama lif sayisi, MD ve RD degerleri kontrol grubunda
FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi ve gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farkliligin olmadigi belirlendi (p>0,05) (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Pedunculus Cerebellaris Medius Traktografi Degerlerinin
Karsilastirilmasi
FMS (N=30) Kontrol (N=31) p
Lif say1st 41159,17+£12946,02  44832,97+11244,01 0,241

O“alam?r#;‘)mnlug“ 77.0045,64 73,026,839 0,016

PCM FA 0,42+0,02 0,43+0,01 0,042
MD 0,90+0,10 0,91+0,09 0,877
AD 1,33+0,12 1,33+0,11 0,965
RD 0,69+0,09 0,70+0,08 0,863
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Sekil 4.3. Pedunculus cerebellaris medius traktografisi
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diffusion sampling directions were acquired. The b-value
was 1000 s/mm?. The in-plane resolution was 1.71875 mm.
The siice thickness was 4.55 mm. The tensor metrics were
calculated. A deterministic fiber tracking algorithm (Yeh et al.,
PL0S ONE 8(11): €80713, 2013) was used. An ROl was
placed at Middle_Cerebeliar_Peduncle (65,79,8.4) with a
volume size of 1.66+04 mm cubic. A seeding region was



Pedunculus Cerebellaris Inferior’un Traktografi Analiz Verileri

FMS grubunda grup i¢inde sag taraf PCI ortalama lif sayisinin sol tarafa gére daha
fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli hesaplandi (p<0,001) (Tablo 4.5) (Sekil 4.4).
Ancak ortalama lif uzunlugunun sol tarafta sag tarafa gore daha yiiksek oldugu
istatistiksel olarak anlamli belirlendi (p=0,001) (Tablo 4.5). FA degerinin sag ve sol
tarafta ortalama deger olarak esit oldugu hesaplandi. MD ve RD degerlerinin sag
tarafta sol tarafa gore daha yiiksek oldugu, AD degerinin ise sol tarafta sag tarafa
gore daha yiiksek oldugu belirlendi. Ancak FMS grubunda sol ve sag FA, MD, AD,
RD degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadigi belirlendi

(p>0,05) (Tablo 4.5).

Kontrol grubunda grup i¢inde sag taraf PCI ortalama lif sayisinin sol tarafa gére daha
fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli hesaplandi (p<0,001) (Tablo 4.5). Ancak
ortalama lif uzunlugunun sol tarafta sag tarafa gore daha yiiksek oldugu istatistiksel
olarak anlamli belirlendi (p<0,001) (Tablo 4.5). FA, MD ve AD degerlerinin sol
tarafta sag tarafa gore, RD degerinin ise sag tarafta sol tarafa gore daha yiiksek
oldugu belirlendi. Ancak kontrol grubunda sag ve sol taraf arasinda FA, MD, AD ve
RD degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig: belirlendi

(p>0,001) (Tablo 4.5).

Sag taraf FMS ve kontrol grubu PCI verileri karsilastirildiginda ortalama FA
degerinin kontrol grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu istatistiksel
olarak anlamli saptandi (p<0,05). Ortalama lif sayis1 ve AD degerlerinin kontrol
grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek, ortalama lif uzunlugu ve RD degerlerinin
FMS grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi. Ortalama MD
degerinin ise her iki grupta esit oldugu belirlendi (Tablo 4.5).

Sol taraf FMS ve kontrol grubu PCI verileri karsilastirildiginda ortalama FA
degerinin kontrol grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu istatistiksel
olarak anlamli saptandi (p<0,05). Ortalama lif sayis1 ve ortalama lif uzunlugunun
FMS grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi (Tablo 4.5). MD,
AD ve RD degerleri ise kontrol grubunda FMS grubuna gdre daha yiiksek oldugu
tespit edildi (Tablo 4.5).
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Tablo 4.5. Pedunculus Cerebellaris Inferior Traktografi Degerlerinin Karsilastirilmasi

ICP

ICP

Sag
PCI

Sol
PCI

Lif say1s1
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD

Lif say1s1
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD

Lif say1s1
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD
Lif say1st
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD

FMS Grubu (N=30)

SAG SOL
43016,40+£14188,90 33187,53+12719,26
49,51+4,47 53,04+3,34
0,39+0,02 0,39+0,02
0,92+0,05 0,91+0,06
1,30+0,05 1,30+0,06
0,73+0,05 0,71£0,06

Kontrol Grubu (N=31)

SAG SOL
43986,39+£15858,99 31743,13+12237,72
49,12+4,44 52,37+5,30
0,38+0,02 0,41+0,11
0,92+0,05 0,92+0,06
1,31£0,06 1,31+0,08
0,73+0,04 0,72+0,06

Kontrol ve FMS Gruplar Arasi Kargilagtirma
FMS Kontrol
43016,40+£14188,90 43986,39+15858,99
49,514+4,47 49,1244,44
0,39+0,02 0,41+0,02
0,92+0,05 0,92+0,05
1,30+0,05 1,31+0,06
0,73+0,05 0,73+0,04
31187,53+12719,26  33743,13+£12237,72
53,04+3,34 52,37+5,30
0,39+0,02 0,41+0,11
0,91+0,06 0,92+0,06
1,30+0,06 1,3140,08
0,71+0,06 0,72+0,06

RD

p
<0,001

0,001

0,122
0,594
0,805
0,297

p
<0,001

<0,001

0,204
0,702
0,998
0,422

p
0,802

0,733

0,033
0,789
0,619
0,839
0,653

0,561

0,040
0,691
0,812
0,663
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ADTI diffusion scheme was used, and a total of 60
diffusion sampiing directions were acquired. The b-value
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Sekil 4.4. Pedunculus cerebellaris inferior traktografisi

Lemniscus Medialis’in Traktografi Analiz Verileri

FMS grubunda grup i¢inde sol taraf LM ortalama lif uzunlugunun sag tarafa gore
daha fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli hesaplandi (p=0,039) (Tablo 4.6) (Sekil
4.5). Ancak ortalama FA degerinin sag tarafta sol tarafa gore daha yiiksek oldugu
istatistiksel olarak anlamli belirlendi (p<0,001) (Tablo 4.6). FMS grubunda lif sayisi,
MD, AD ve RD degerleri grup i¢inde sag tarafta sol tarafa gore daha yiiksek oldugu
belirlendi. Ancak bu parametrelerde grup iginde sag ve sol taraf arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark olmadigi belirlendi (p>0,05).

Kontrol grubunda grup icinde ortalama lif sayis1 ve FA degerinin sag tarafta sol
tarafa gore daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak anlamli hesaplandi (p<0,001)
(Tablo 4.6). Ortalama lif uzunlugu ve RD degerinin ise sol tarafta sag tarafa gore
daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak anlamli belirlendi (p<0,05). MD degeri sol
tarafta sag tarafa gore daha yliksek iken AD degeri sag tarafta sol tarafa gore daha
yiiksek oldugu hesaplandi. Ancak bu parametrelerde istatistiksel olarak anlamli bir

farkliligin olmadig1 belirlendi (p>0,05).

Sag taraf FMS ve kontrol grubu LM verileri karsilagtirildiginda FA degerinin kontrol

grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak anlamli oldugu
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belirlendi (p=0,017). Lif sayisi, FA ve AD degeri kontrol grubunda FMS grubuna
gore daha yliksek iken MD ve RD degeri FMS grubunda kontrol grubuna gore daha
yiiksek oldugu belirlendi. Sag tarafta gruplar arasinda lif sayisi, FA, MD, AD ve RD
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark elde edilmedi (p>0,05).

Sol taraf FMS ve kontrol grubu LM verileri karsilastirildiginda FA ve AD degerleri
kontrol grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,05). Lif sayisi, ortalama lif uzunlugu ve MD degerinin kontrol
grubunda FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi. Ortalama RD degerinin
ise her iki grup arasinda ayn1 oldugu belirlendi. Sol tarafta gruplar arasinda lif sayisi,
ortalama lif uzunlugu, FA, MD ve RD degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir

fark elde edilmedi (p>0,05).
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Tablo 4.6. Lemniscus Medialis’in Traktografi Degerlerinin Karsilastirilmasi

ML

ML

Sag
ML

Sol
ML

Lif say1s1
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD

Lif say1is1
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD

Lif say1st
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD
Lif say1st
Ortalama lif uzunlugu
(mm)

FA
MD
AD
RD

SAG SOL
41732,37+£18297,05 35612,10+£15346,68
132,06+8,38 134,32+6,35
0,49+0,02 0,47+0,02
0,84+0,05 0,83+0,03
1,31+0,05 1,29+0,05
0,60-+0,05 0,60+0,03

Kontrol Grubu(N=31)

SAG SOL
43305,61£16015,96  32929,81+15871,19
131,93+7,66 134,96+7,30
0,50+0,02 0,49+0,02
0,83+0,03 0,84+0,03
1,32+0,03 1,31£0,04
0,58+0,04 0,60+0,03

Kontrol ve FMS Gruplar Arasi Karsilagtirma
FMS Kontrol
41732,37+£18297,05 43305,61£16015,96
132,06+8,38 131,93+7,66
0,49+0,02 0,50+0,02
0,84+0,05 0,83+0,03
1,31+0,05 1,32+0,03
0,60+0,05 0,58+0,04
32612,10£15346,68 35929,81+15871,19
134,32+6,35 134,96+7,30
0,47+0,02 0,49+0,02
0,83+0,03 0,84+0,03
1,29+0,05 1,31+0,04
0,60+0,03 0,60+0,03

FMS Grubu (N=30)

p
0,076

0,039

<0,001
0,454
0,061
0,972

p
<0,001

<0,001

<0,001
0,194
0,785
0,040

p
0,722

0,952

0,017
0,338
0,593
0,099
0,505

0,714

0,028
0,521
0,034
0,508
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Sekil 4.5. Lemniscus medialis traktografisi

Vermis’in Traktografi Analiz Verileri
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ADTI diffusion scheme was used, and a total of 60
diffusion sampling directions were acquired. The b-value

was 1000 s/mn¥. The in-plane resolution was 1.71875 mm.
The siice thickness was 4.55 mm. The tensor metrics were
calculated. A deterministic fiber tracking algorithm (Yeh et al.,
PLoS ONE 8(11): €80713, 2013) was used. An ROl was
placed at Medial_Lemniscus_R (59,69,11) with a volume

FMS ve kontrol grubu arasinda vermis’in traktrografi verilerine bakildiginda

ortalama lif sayisi, ortalama lif uzunlugu ve FA degerinin kontrol grubunda FMS

grubuna gore daha yliksek oldugu belirlendi. Ancak sadece FA degeri bakimindan iki

grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu saptandi (p<0,05).

MD, AD ve RD degerlerinin ise FMS grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek

oldugu hesaplandi. Ancak bu parametrelerde her iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir fark elde edilmedi (p>0,05) (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. Vermis’in Traktografi Degerlerinin Karsilastirilmasi

Lif sayis1

Ortalama lif uzunlugu (mm)

Tiim FA
Beyin MD
AD
RD

4.4. Hacim Olciimlerine Ait Veriler

Cerebellum Hacim Verileri

FMS (N=30)
11394,7342033,37

49,60+7,55

0,22+0,01
0,81+0,03
0,99+0,04

0,71+0,04

Kontrol (N=31)
12142,00+£2631,29

50,30+6,91

0,23+0,01
0,80+0,03
0,98+0,03

0,71+0,03

0,151
0,707
0,041
0,924
0,860

0,725

Cerebellum’un hacim degerlerine bakildiginda FMS grubundan grup i¢inde sag taraf

cerebellum hacminin sol tarafa gore daha fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli

bulundu (p=0,001) (Tablo 4.8). Ayn1 sekilde kontrol grubunda grup iginde sag taraf

cerebellum hacminin sol tarafa gore daha fazla oldugu istatistiksel olarak anlamli

oldugu belirlendi (p<0,001) (Tablo 4.8).

FMS ve kontrol grubu arasinda cerebellum hacmine bakildiginda hem total hem de

sag ve sol taraf cerebellum hacimlerinin kontrol grubunda FMS grubuna gore daha

yiiksek oldugu belirlendi. Ancak sadece total cerebellum hacminde gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark elde edildi (p<0,05) (Tablo 4.8).
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Tablo 4.8. Cerebellum Hacim Degerlerinin incelenmesi
FMS Grubu (N=30)
SAG SOL p
Cerebellum Hacim 62,17+5,91 61,04+5,69 0,001
Kontrol Grubu(N=31)
SAG SOL p
Cerebellum Hacim 61,47+5,60 59,85+5,30 <0,001

Kontrol ve FMS Gruplar Arasi1 Karsilastirma

FMS Kontrol p
Cerebellum(Tiim) Hacim 123,21+11,49 132,33+10,81 0,033
Sag Cerebellum Hacim 62,17+£591 63,47+5,60 0,655
Sol Cerebellum Hacim 61,04+5,69 69,85+5.,30 0,425

Cerebellum’un Beyaz Cevher Hacim Verileri

Cerebellum’un beyaz cevher hacim degerlerine bakildiginda FMS grubundan grup
icinde sag taraf cerebellum beyaz cevher hacminin sol tarafa gore daha fazla oldugu
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001) (Tablo 4.9). Ayni sekilde kontrol
grubunda grup i¢inde sag taraf cerebellum hacminin sol tarafa gore daha fazla oldugu

istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlendi (p<0,001) (Tablo 4.9).

FMS ve kontrol grubu arasinda cerebellum beyaz cevher hacmine bakildiginda hem
total hem de sag ve sol taraf cerebellum beyaz cevher hacimlerinin Kontrol grubunda
FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi. Ancak sadece total cerebellum
beyaz cevher hacminde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark elde

edildi (p<0,05) (Tablo 4.9).

81



Tablo 4.9. Cerebellum’un Beyaz Cevher Hacminin Incelenmesi

Cerebellum
Beyaz Cevher

Cerebellum
Beyaz Cevher

Cerebellum
Beyaz Cevher
(Tim)

Sag Cerebellum
Beyaz Cevher
Sol Cerebellum
Beyaz Cevher

FMS Grubu (N=30)

SAG SOL

Hacim 14,97+2,06 14,71£1,91
Kontrol Grubu (N=31)

SAG SOL

Hacim 14,80+2,23 14,38+1,95
Kontrol ve FMS Gruplar Arasi Karsilagtirma

FMS Kontrol
Hacim 29,68+3,95 31,1844,16
Hacim 14,97+£2.,06 15,80+2,23
Hacim 14,71+1,91 15,38+1,95

Cerebellum’un Gri Cevher Hacim Verileri

0,001

<0,001

0,047

0,778

0,516

Cerebellum’un gri cevher hacim degerlerine bakildiginda FMS grubundan grup

icinde sag taraf cerebellum beyaz cevher hacminin sol tarafa gore daha fazla oldugu

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,003) (Tablo 4.10). Ayn1 sekilde kontrol

grubunda grup icinde sag taraf cerebellum hacminin sol tarafa gére daha fazla oldugu

istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlendi (p<0,001) (Tablo 4.10).

FMS ve kontrol grubu arasinda cerebellum gri cevher hacmine bakildiginda hem

total hem de sag ve sol taraf cerebellum gri cevher hacimlerinin kontrol grubunda

FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu belirlendi. Ancak gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark elde edilmedi (p>0,05) (Tablo 4.10).
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Tablo 4.10. Cerebellum’un Gri Cevher Hacminin Incelenmesi

FMS Grubu (N=30)

SAG SoL p

Cerebellum Gri

. Hacim 47,20+4,53 46,32+4.40 0,003
Cevher Hacmi

Kontrol Grubu(N=31)

SAG soL p

Cerebellum Gri

; Hacim 46,67+4,14 45,48+4,09 <0,001
Cevher Hacmi

Kontrol ve FMS Gruplar Arasi Karsilagtirma

FMS Kontrol p
Cerebellum Gri
Cevher Hacmi Hacim 102,09+9,32 102,67+8,64 0,561
(Tiim)
Sag Cerebellum
Gri Cevher Hacim 47,20+4,53 48,67+4,14 0,650
Hacmi
Sol
Cerebellum Gri Hacim 46,32+4,40 47,48+4,09 0,460

Cevher Hacmi

Cerebellum’un VII1-X Loblarmmin Hacim Verileri

Cerebellum’un VIII-X loblarinin hacmi incelendiginde kontrol grubunun hacim
degerinin FMS grubuna gore daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak anlamli elde
edildi (p=0,017) (Tablo 4.11).
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Tablo 4.11. Cerebellum’un VIII-X Loblarinin Hacminin Incelenmesi

FMS (N=30) Kontrol (N=31) p
Cerebellum
VIII-X Hacim 2,55+0,30 2,65+0,26 0,017
Loblan

Vermis Hacim Verileri

Vermis hacmi incelendiginde kontrol grubunun hacim degerinin FMS grubuna gore
daha yiiksek oldugu ve her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
oldugu elde edildi (p=0,031) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Vermis Hacminin Incelenmesi

FMS (N=30) Kontrol (N=31) p

Vermis Hacim 8,52+0,90 10,56+0,80 0,031
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5. TARTISMA ve SONUC

FMS, kronik yaygin agri, uyku sorunlari, fiziksel bitkinlik ve biligsel giicliiklerle
karakterize yaygin bir hastaliktir (Hauser ve ark., 2015). Yapilan bu calismada
hipotezimiz FMS hastalarinda meydana gelen denge ve propriyosepsiyon duyu
bozuklugunun merkezi sinir sisteminde ilgili yapilar1 da etkileyebilecegi yoniindedir.
Bu yapisal degisiklikleri incelemek i¢in ¢alismamiza yaslari 18-65 yas araliginda
olan 30 FMS’li kadin bireyler ve herhangi bir mental problemi bulunmayan, yaslar
18-65 yas araliginda olan 31 asemptomatik kadin goniilliilerin beyin MR goriintiileri
dahil edildi. Aym1 zamanda katilimcilarin denge ve propriyosepsiyon duyular1t HUR
SmartBalance cihaz ile 6lgiildii. Olgiim sonucunda her bireyin gdzler acik ve kapali
iken stabil ve unstabil zeminde sallanma alani, salinim hizi ve Romberg katsayi
degerleri elde edilmistir. Olgiimii yapilan bu parametrelerde elde edilen tiim
Ol¢timlerin ortalama degeri FMS grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu
elde edilmistir. Gozler agik ve kapaliyken hem stabil hem de unstabil zeminde
sallanma alaninda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu
(p<0,05) elde edilirken diger parametrelerde istatistiksel olarak anlamli bir fark
olmadig1 saptandi (p>0,05). Ayrica ABC denge 0lgegi ile caligmaya katilan
bireylerin denge duyusu o6l¢iildii. ABC denge 6l¢egi sonucunda kontrol grubun FMS
grubuna gore daha yiiksek bir denge giiven duyusuna sahip oldugu istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0,001). Beyin MR goriintiileri {izerinde tiim beynin ve vermis’in
afferent ve efferent liflerini degerlendirmek i¢in PCS, PCM, PCI ve LM yolaklarina
traktografi islemi uygulandi. Ayrica MR gorintiileri iizerinde cerebellum, vermis,
cerebellum’un VIII-X loblari, cerebellum’un gri ve beyaz cevher hacimleri
hesaplandi. Elde edilen veriler hem PCS hem de PCM’nin toplam lif sayisinin FMS
grubunda daha diisiik oldugunu gostermektedir (p=0,001). PCI ve LM’nin her iki
tarafta da FMS grubunda daha distik oldugu belirlendi (p<0,05). Vermis’in



traktografi analiz sonuglar1 ise FMS grubunun toplam lif sayisinin kontrol grubu ile

benzer oldugunu gostermektedir (p>0,05).

Hacim Ol¢iimlerinden elde edilen veriler, FMS grubunda tiim cerebellum hacmi ile
tiim cerebellum beyaz ve gri cevher hacminin daha diisiik oldugu (p<0,05); ancak sag
ve sol cerebellum hacmi, gri cevher hacmi ve beyaz cevher hacminin her iki grupta

benzer oldugu belirlendi (p>0,05).

Ayrica cerebellum’un VIII-X loblarinin hacimleri FMS grubunda daha diisiik
(p<0,05) iken vermis hacminin her ikip grupta benzer degerlere sahip oldugu
belirlendi (p>0,05).

PCS, PCM ve PCI cerebelluma ¢ok duyulu bilgi ileten ve cerebellum tarafindan
diizenlenen motor diizeltmelerini MSS icindeki bolgelere ileten beyaz madde
baglantilar1 nedeniyle duyusal biitiinlesmenin birincil yeri olarak fonksiyon
gormektedir (Takakusaki, 2017). Alt ekstremitenin uzuv pozisyonunu ileten suursuz
proprioseptif bilgi, tr. spinocerebellaris posterior tarafindan omurilige gecer, PCI
tarafindan vermisteki nuc. fastigi’ye ulasir, bu da beyin sapmna projeksiyonlar
gonderir ve postural kas aktivitesini etkileyen {ist motor néron yollarinin ¢iktisin
degistirir (Martin ve ark., 2018). Retinadan gelen gorsel-mekansal bilgi birincil
gorsel kortekste islenir ve posterior parietal kortekse iletilir. Sonunda PCM
araciligiyla  kortiko-pontoserebellar  projeksiyonlar yoluyla derin  serebellar
cekirdeklere ulasir. PCM, bu gorsel bilgiyi, hem vestibiiler hem de retikiiler
cekirdeklere yansitilarak retikiilospinal ve vestibiilospinal yollar araciligiyla postural
kas aktivitesini etkileyen nuc. fastigi’ye ulasir. I¢ kulaktan gelen vestibiiler bilgi, PCI
araciligiyla nuc. fastigi’ye iletilir ve burada yercekiminin yonsel bir hissini
olusturmak i¢in boyun proprioseptif bilgisiyle biitiinlestirilir (Angelaki ve Cullen,
2008). Literatiirde yer alan c¢aligmalar, cerebellum ve baglantilarinin hasar
gormesinin, artan postural salimim, dik durustan yavas¢a uzaklagsma, ataksi ve
bozukluklara kars1 hipermetrik postural tepkiler gibi denge bozukluklariyla iliskili
oldugunu gostermektedir. Sunulan ¢alismada FMS grubunda PCM ve PCIl'un FA
degerlerinin daha diisiik oldugu saptandi (p<0,05). Bu durum FMS grubunda,
suursuz propriyosepsiyon ve denge duyularimi tasiyan yolaklarin miyelinizasyon

biitlinliigiiniin bozuldugunu isaret etmektedir.
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Lemniscus medialis (LM), dorsal kolon-medial lemniscus yolunun (DCML) ikinci
néronudur ve somatotopik diizenlemesiyle bilingli propriosepsiyon, titresim, ince
dokunma, viicudun ve basin cilt ve eklemlerinin 2 nokta ayrimimin duyusal
spinotalamik bilgisini medulla oblongata’dan talamusun ventral posterolateral (VPL)
cekirdegine tasir. Buradan baglayan {iclincii ndronun aksonlart ise birincil
somatosensoriyel kortekse ulasir (Kubota ve ark., 2004; Navarro-Orozco ve Bollu,
2023; Romanowski ve ark., 2011). Bu yolun benzersiz somatosensoriyel bilgisi ve
konumu nedeniyle dorsal kolon-LM yolunun olasi bir yaralanma bdolgesini
belirlemek ve hastayr buna gore yonetmek i¢in Onemli bir klinik ipucu olarak
kullanilabilir. Bu nedenle, bilingli propriosepsiyon, titresim, ince dokunma ve
eklemlerin 2 noktali ayriminin olmamast DCML yolunun hasari i¢in birincil tanidir
(Kubota ve ark., 2004; Navarro-Orozco ve Bollu, 2023; Romanowski ve ark., 2011).
Yapilan bu caligmada her iki grubun sag ve sol LM lif sayisinin benzer oldugunu
belirledik (p=0,722; p=0,505). Ancak aksonal iletimin kalitesi hakkinda bilgi veren
FA degerinin hem sag hem sol tarafta FMS grubunda daha diisiik oldugu
saptanmustir (p=0,017; p=0,028). Elde edilen bu veriler literatiirde belirtilen LM nin
suurlu propriyosepsiyon duyusunu tasimadaki fonksiyonunu desteklemekte olup
FMS’li  bireylerin suurlu propriyoseptif duyu fonksiyonlarinin etkilenmis

olabilecegini gostermektedir.

Denge, insanlarda giinliik yasamin normal aktivitelerini destekleyen en kritik
islevlerden biridir. Dengeyi korumak, viicuttaki birden fazla sistemin (vestibiiler
sistem, gorsel sistem ve isitsel sistem gibi) karmasik bir entegrasyonunu ve
koordinasyonunu gerektirir (Su ve ark., 2021). Cerebellum, merkezi sinir sisteminde
denge ile iliskili entegrasyon siirecinde giiglii bir sekilde yer alir (Nashef ve ark.,
2019), bu durum oOnceki fonksiyonel manyetik rezonans (FMR) goriintiileme
caligmalar1 ve klinik deneylerle gosterilmistir (Maurer ve ark., 2016; Esterman ve
ark., 2017). Beyincik, dengeyi ve motor kontrolii koruma siirecinde hayati bir rol
oynayan serebrocerebellum, spinocerebellum ve vestibulocerebellum olmak iizere {i¢
fonksiyonel alan igerir. Spinocerebellumda, serebellar vermis denge ve motor
kontroliinde 6nemli bir rol oynar. Giincel bulgular, vermis’in ekstremitelerden alinan
propriyoseptif duyular, denge, gorsel ve isitsel siireclerle ilgili farklt uyaranlar
hakkinda bilgi sagladigint bildirmektedir. Bu durum serebellar vermisin dengeyi
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korumak, konugsmak, g6z ve viicut hareketlerini koordine etmek igin kritik dneme
sahip oldugunu gostermektedir (Fujita ve ark., 2020). Ek olarak, serebellar vermis,
islevsel aktiviteler sirasinda dengeyi korumak i¢in 6ngoriilii durus ayarlamasina ve
telafi edici durus ayarlamasina katilir (Richard ve ark., 2017). Calismalar, vermiste
lezyonu olan hastalarin ¢ogunlukla denge bozuklugu sergiledigini (Harris ve ark.,
2018), serebellar hemisferlerde lezyonu olan hastalarin ise c¢ogunlukla global
koordinasyon bozuklugu sergiledigini gostermistir (Carass ve ark., 2018; Maas ve
ark., 2020). Calismamiz, denge giiven testi verileri ve denge cihazi ile yapilan 6l¢giim
sonuclarina gére FMS’li bireylerde dengenin bozuldugunu gostermektedir (p=0,001).
Calismamizda ek olarak katilimcilarin MR goriintiileri iizerinde vermis’in yolak
yapist ve hacimsel Ol¢iim analizleri gergeklestirildi. Elde edilen veriler FMS’li
bireylerde vermis’in lif sayisinin kontrol grubu ile benzer oldugunu (p=0,151), ancak
vermis yolaklarinin FA degerinde FMS grubunda azalma oldugu belirlenmistir
(p=0,041). Hacim ol¢iim verilerine gore vermis’in FMS grubunda daha diisiikk bir
degere sahip oldugunu belirledik (p=0,031). Bu veriler vermis’in literatiirde
belirtildigi tlizere denge duyusu iizerine onemli bir fonksiyona sahip oldugunu
destekler nitelikte olup FMS’li bireylerde denge ile ilgili MSS tutulumlarinin

oldugunu gostermektedir.

Cerebellum yaralanmast ve dejenerasyonu, travmatik beyin hasart (TBH)
hastalarinda postural bozukluklarimin altinda yatan ndropatolojide biiyiilk 6nem
tasimaktadir. Ozellikle cerebellum’un, postural kontroliin sinirsel kontroliinde nemli
bir rol oynadigi gosterilmistir (Ilg ve Timmann, 2013; Taube ve ark., 2015). Postural
dengenin kontrolii i¢in kritik olan diger yapilar beyin sapinda (Truncus encephali)
yer almaktadir. Vestibiiler ¢ekirdekler ve pontin ¢ekirdekler sensorimotor bilgi alir

ve serebellar pedinkiiller araciligiyla serebelluma iletilir (Salmi ve ark., 2010).

TBH hastalarinda yapilan arastirmalardan elde edilen bazi kanitlar, TBH'daki
postural kontrol eksikliklerinin cerebellum ve truncus encephali yapilarin hasariyla
iliskili oldugunu gdstermektedir. TBH hastalarinda yapilan diflizyon MRI
calismalarinda, serebellar beyaz cevherin, pedinkiillerinin ve medial lemniskiisiin
daha diisiik FA degerine sahip oldugu belirtilmistir. Bu durum TBH hastalarinda
meydana gelen postural kontrol bozuklugu ile 6nemli oOlg¢iide iliskili oldugunu

gostermistir (Caeyenberghs ve ark., 2010). Ayrica, grafik teorik analizi, bu postural
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bozukluklarin ayn1 zamanda serebellumun azalmis yapisal baglantisiyla da iliskili
oldugunu gostermistir (Caeyenberghs ve ark., 2012). Serebellar beyaz cevher mikro
yapisindaki goriilen degisiklikler ve azalmis baglanti, serebellum’un hacim kaybina
yol acabilecedi belirtilmistir. Bununla ilgili TBH hastalarinda yapilan bazi
calismalar, tim beyin voksel tabanli analizlerin bir pargasi olarak cerebellum’un
hacminde azalma oldugunu bildirmislerdir (Bendlin ve ark., 2008; Kim ve ark.,
2008; Sidaros ve ark., 2009). Ayrica cerebellum’un vermis’e ait IX ve X (Uvula ve
nodulus) ile hemisferium cerebelli’ye ait X (Flocculus) loblar1 denge’nin {i¢ boyutlu
olarak temsil edildigi belirtilmistir. Bununla ilgili olarak bu loblarin denge ve gorsel
adaptasyonun diizenlenmesinde ve korunmasinda Onemli oldugu bildirilmistir

(Barmack ve Pettorossi, 2021).

Sunulan bu ¢alismada FMS hastalarinda postural denge bozuklugu oldugu belirlendi
(p=0,001). Bununla ilgili olarak c¢alismamizda katilimcilarin MR  goriintiileri
tizerinde hem cerebellum’un tiim hem de beyaz ve gri cevherlerinin hacimsel 6l¢iim
analizleri gergeklestirildi. Elde edilen veriler FMS’li bireylerde cerebellum’un hem
tiim hacminde hem de beyaz cevher hacminde azalma meydana geldigi belirlendi
(p=0,033; p=0,047). Ancak gri cevher hacminin kontrol grubu ile benzer degerlere
sahip oldugu saptandi (p=0,561). Ek olarak bu calismda cerebellum’un VIII-X
loblarinin hacimsel o6l¢iimleri yapildi. FMS’li bireylerde cerebellum’un VIII-X
loblarmin hacminin daha az oldugu saptandi (p=0,017). Bu veriler cerebellum’un
literatiirde belirtildigi lizere denge duyusu iizerine 6nemli bir fonksiyona sahip
oldugunu destekler nitelikte olup FMS’li bireylerde denge ile ilgili MSS yapilarinda

hacimsel atrofilerin meyda geldigini gostermektedir.
Limitasyonlar

Mevcut ¢alismanin limitasyonlarindan ilki katilimcilarin egitim veya sosyoekonomik
farkliliklarinin  sonuglar {izerinde etki etme potansiyeli gbéz Oniine alinarak
belirtilmesi gerekir. Bu faktorlerin FMS ile iligkili oldugu bildirilmistir (Bergman,
2005). Ikincisi ise calismamizda FMS’nin daha ¢ok kadinlar etkilemesi gdz oniine
alinarak yalnizca kadin denekler dahil edildi. Bu nedenle, klinik ¢ikarimlar erkek
hastalara aktarilmasi yaniltici olabilir. Calismanin bir diger limitasyonu ise ¢calismaya

katilan bireylerin mevcut hastalik veya farkli nedenlerden dolayr ila¢ kullanim
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durumunun sorgulanmamis olmasi. Bu durum son olarak verilerimiz, kiiglik bir

orneklemden elde edildi. Bu nedenle sonuglar ihtiyatla karsilanmalidir.

FMS ve denge bozuklugu arasindaki iligki, bu sendromun patofizyolojisini anlamak
ve FMS'li bireylerin yasam kalitesini iyilestirmek i¢in 6nemli bir arastirma alanidir.
Katilimcilarin kendi degerlendirmelerinden ve beyin MR goriintiilerinden elde edilen
verileri igeren bu ¢aligma FMS’li bireylerde denge bozuklugunun ve bunun sonucu
olarak MSS’de tutulumlar ve hacimsel atrofilerin meydana geldigini ortaya
cikarmaktadir. FMS’li bireylerde azalmis FA degeri, FMS’nin bir MSS hastalig
olabilecegine dair kanitlar sunmaktadir. Gelecekte daha biiyikk Orneklem
biiyiikliiklerine sahip, FMS ve denge bozuklugu arasindaki iliskiyi inceleyebilecek
longitudinal c¢alismalara ihtiya¢ vardir. Ayrica FMS tedavilerinin denge bozuklugu

tizerindeki etkilerini degerlendiren ¢alismalar yapilmalidir.
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EKLER

Ek 1. Faaliyetlere Ozel Denge Giiveni (ABC) Olgegi

Faaliyetlere Ozel Denge Gilveni (ABC) dlcegi

Cinsiyetiniz nedir? Kag yasindasiniz? (yi)
Gegmiste bir digis yasadiniz mi? Ne kadar 6nce? (yn)

- Asagidaki aktivitelerin her biri igin, llitfen aktiviteyi dengenizi kaybetmeden
veya engesizlesmeden gerceklestirme konusundaki gliven dizeyinizi belirtin.
Bunu yapmak igin élgekte 0'dan (glven yok) 10'a (tam gliven) kadar olan
ylzde puanlarindan birini segin.

- S6z konusu aktiviteyi gu anda yapmiyorsaniz, aktiviteyi yapmak zorunda
kalsaydiniz kendinize ne kadar glveneceginizi hayal etmeye caligin. Aktiviteyi
yapmak veya birine tutunmak igin normalde bir yiirime yardimcisi
kullaniyorsaniz, bu destekleri kullandiginiza gére kendinize olan giiveninizi
derecelendirin.

1. Evin iginde dolagmak mi istiyorsunuz?

2. Merdivenlerden yukan mi asagt mi yarayorsunuz?

3. Egilip dolabin on kismindan bir terlik mi aldiniz?

4. Raftaki kuguk bir kutuya goz hizasinda mi uzaniyorsunuz?
5. Parmaklannizin ucunda ylikselip baginizin (zerindeki bir geye mi uzanyorsunuz?

6. Bir sandalyenin Gzerine ¢ikip bir seye uzanmak mi istiyorsunuz?

7. Yeri sipurmek mi istiyorsunuz?

8. Evin diginda garaj yoluna park etmis bir arabaya dogru yuridintz ma?
9. Arabaya binmek mi, arabadan inmek mi?

10. Otoparkin kargisindaki aligveris merkezine mi yardyorsunuz?

11. Rampada yukan mi agag mi yurimek istiyorsunuz?

12. insanlarin hizla yaninizdan gectigi kalabalik bir aligverig merkezinde mi
dyorsunuz?

13. Aligveris merkezinde yUr(irken insanlarla kargilagiyor musunuz?

14. Tirabzana tutunarak yuriyen merdivene mi bastiniz veya indiniz?

15. Korkuluklara tutunamayacag@iniz sekilde kolilere tutunarak yariyen
merdivene mi giktiniz veya indiniz mi?

16. Diganda buzlu kaldirimlarda mi yuruyorsunuz?
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