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1.GIRIS VE AMAC

Yutma, istemli ve refleks devinimleri iceren, kompleks integre bir sensorimotor
olaydir. Insanda, Fransiz fizyolog ‘Francois Magendie’ tarafindan tanimlanan, oral,
faringiyal ve 6zofagiyal olmak iizere 3 ana doneme ayrilmaktadir. Oral donem istemlidir,
faringiyal donem refleks motor bir patterndir, 6zofagiyal donem ise baslica otonomik
sistemin kontroli altindadir. Tanimlanan bu anatomik siniflama bir yana, fonksiyonel
olarak oral ve faringiyal donemi birbirinden ayirabilmek miimkiin degildir. Bu yakin ve
yogun etkilesim nedeniyle siklikla ‘orofaringiyal yutma’ terimi kullanilmaktadir. Santral
sinir sisteminde serebral kortikal ve subkortikal 6zellesmis merkezler, beyin sap1 kraniyel
sinirleri, santral pattern jenerator (CPG) premotor ndronlari, interndronal ag, motor
noronlar, sinir-kas kavsagi, c¢izgili kaslar ve ekstrapiramidal sistem birlikte koordineli
olarak orofaringiyal yutma islevini yerine getirmektedirler. Afferent, efferent baglantilari
ile yutmay1 longitudinal ve bilateral organize eden CPG premotor ndronlari, bulbusta
nukleus traktus solitarius (NTS), nukleus ambiguus (NA), perinukleer retikuler ag ve
ventrolateral medulla oblangata cevresinde yer almaktadir. Yutma CPG’u iginde bazi
premotor noronlar en az 2 farkli islev igin yogunlasmislardir. Yutma-solunum, yutma-
¢igneme, yutma-fonasyon gibi. Bu durumda yutma CPG interndronlari solunum, ¢igneme,

fonasyon gibi farkli fonksiyonlara ait CPG’leri i¢inde de gorev alabilmektedirler.

Solunum, yasam i¢in gerekli mutlak gaz degisimini saglamaktadir. Respiratuvar
kemoreseptorler, havayolu ve akciger reseptorleri aracilifiyla gelen cesitli periferik
afferentlere duyarli otomatik kontrol altindadir. Respiratuvar noronlar, tipki yutma igin
Ozellesmis noronlar gibi, pons ve medullada bilateral, simetrik, longitudinal dagilim
gosteren Ozellesmis gruplar halinde bulunmaktadirlar. Bu néronlar, solunumun CPG’unu
olusturmakta ve ritm jenerasyonu, afferent girdilerin yorumlanmasi/islenmesi, premotor
efferent yanitlarin sekillenmesi ile sorumlu tutulmaktadirlar. Solunum noérofizyolojik

tanimlamalarinin biiyiik ¢ogunlugu hayvan ¢alismalarina dayanmaktadir.

Disfaji, terminolojik olarak, gidalarin agizdan mideye hareket etme gii¢liigiidiir. Norolojik
nedene bagl disfajiler tiim disfajiler icerisinde %75-80 oraninda goriilmektedir. Norojenik
orofaringiyal disfaji yutma fizyolojisine paralel olarak serebral korteksten kraniyal kaslara
dek gorevli noromuskuler sistemin herhangi bir seviyesindeki patoloji sonucu ortaya
cikabilmektedir. Serebrovaskuler hastaliklar (en sik), Progresif Bulber Palsi, Amyotrofik

Lateral Skleroz, Multipl Skleroz, Lateral Meduller Sendrom, Akut Inflamatuvar



Demyelinizan Poliradikulonéropati, Myastenia Gravis, Inflamatuvar Kas Hastaliklari,
Parkinson Hastaligi, Parkinson Plus Sendromlar noéroloji pratiginde sik gozlenen

orofaringiyal disfaji ile birliktelik gosteren hastaliklardir.

Amyotrofik Lateral Skleroz (ALS) korteks, beyin sap1 ve spinal kord motor néronlarinin
kaybr ile karakterize progresif dejeneratif bir motor néron hastaligidir. Klasik olarak ayni
myotoma ait iist motor noéron (UMN) ve alt motor néron (AMN) tutulusu birlikte
goriiliirken, duysal sistem, gérme, isitme ve otonomik sistem korunur. Bulber yutma ve
solunum merkezleri ve/veya iligkili yapilarin tutulumu ile gelisebilen disfaji, dispne ve

komplikasyonlar1t ALS’ nin 6nde gelen mortalite ve morbidite nedenleridir.

Bu ¢alismada, CPG kavrami ve CPG kapsaminda farkli devinimler i¢in 6zellesmis ortak
premotor ndronlarin tanimlanmasindan yola ¢ikarak, yasamin en temel fonksiyonlarindan
yutma ve solunum norofizyolojisini ve birbirleri ile olan iligkisini incelemek, bugiine kadar
cogunlukla literatiirde hayvan caligmalarina dayanan tanimlanmis normal fizyolojiye ek
olarak insanda klinik ve elektrofizyolojik baki ile saptanan normal ve patolojik veriler ile
fonksiyonel diizenege atif yapabilmek amacglanmistir. Bu amagla saglikli goniilliilerde ve
her iki 6zellesmis fonksiyonun etkilenmesi ile ciddi morbidite ve mortalite tablolarina yol
actig1 bilinen kronik progresif dejeneratif bir motor ndéron hastaligi olan ALS tanili
olgularda klinik ve elektrofizyolojik degerlendirmeler yapilmigtir. Saglikli goniilliilerden
ve ALS olgularindan anlik ve izlem sonucu elde edilen verilerle, solunum ve yutma CPG
premotor noronlarimin yakin lokalizasyonu, birbirleri ile olan noérofizyolojik iligkisi,
hastalik seyri boyunca gelisen degisiklikler hakkinda bilgi edinebilmek, ve bu anatomik
olarak sinirli ancak fonksiyonel olarak olduk¢a karmasik noronal ag havuzunun farkl

rollerine bu noktada 1s1k tutabilmek hedeflenmistir. Ozetle;

-Klinik ve/veya elektrofizyolojik UMN ve/veya AMN tutuluglart saptanan ALS/ olas1
ALS/ miimkiin ALS tanili hastalarin orofaringiyal yutmalarinin ve es zamanl
solunumlarinin elektrofizyolojik olarak incelenmesi, yutma solunum iliskisinin, klinik

tutulusa gore ve hastaligin seyrinde nasil degistiginin saptanmasi amaglanmuistir.



2.YUTMANIN ANATOMIiSi VE NOROFIiZYOLOJiSi

Yutma; koordineli, integre, kompleks bir sensorimotor olaydir. Istemli ve refleks fazlari ile

bir ritmik motor pattern sergilemektedir.

Ust aerodijestif trakt embryolojisi ve gelisimsel anatomisine iliskin yapilmis embryonik
donem, fetal donem ve yenidogan donemi hayvan ve insan ¢alismalart yutma ile iligkili
hazirliklarin ovum fertilizasyonundan erken ¢ocukluk donemine kadar devamlilig1 lehine
bilgiler sunmaktadir. Organogenez ile uyumlu olarak embryonik dénemde (1.-8.hafta) oral
kavite, farinks, larinks ve 6zofagus anatomisi sekillenmektedir. 6-7. gestasyonel haftalarda
0zofagus ve trakeanin primitif foreguttan ayrildigi bilinmektedir (Moore ve ark. 2003).
Fetal donemde (9.hafta-dogum) ise yutma, emme, oral sensorimotor fonksiyonla iligkili
dramatik gelisim ger¢eklesmektedir (Miller, 1999; Arvedson ve Brodsky, 2002). Beyin
sap1 myelinizasyonu 18-24. gestasyonel haftada izlenirken, kraniyel sinir koklerinin biiyiik
bir kismu (111, 1V, VI, VII, IX, XII) 20-24. haftada myelinize olmaktadir (Miller ve ark.,
2003). Yutmanin faringiyal donem kontrolu ile iligkili beyin sap1 internéronal ag
fonksiyonel gelisimi ise fetal donemde ger¢eklesmektedir (Miller, 1999). 11.haftada ilk
motor yanitlardan olan faringiyal yutma fetal kuzuda (Bradley ve Mistretta,1973), fetal
maymunda (Minei ve Suzuki, 1976), ve insan fetusunda (Hooker,1954) tanimlanmustir.
1982 yilinda Miller ve ark. yutmanin uyarilabilirliginin tiim kortikal ve subkortikal sahalar
ortadan kaldirildiktan sonra bile korundugunu gostermis ve yutma ndrofizyolojisine
olduk¢a onemli bir katkida bulunmuslardir. Bu ¢alisma serebral korteksin faringiyal ve
0zofagiyal fazlari i¢in mutlak gerekli olmadigini, oral faz ve faringiyal faz bagslatimim
solunum ve yutma uygun zamanlamasi ile fasilite ettigini gostermistir. Bu veri giiniimiizde

bilinen patern jenerator kavramini desteklemektedir.

Yutmada, yani materyalin agizdan mideye ulastirilmasinda, anatomik olarak oral kavite,
fariks, larinks ve 0zofagus ilgili yapilar1 gorev almaktadir. Siras1 ile olusumlarina katkida
bulunan yapilar ve yutma i¢in Ozellesmis anatomik sahalar afferent, efferent

innervasyonlari ile soyle siralanabilirler:

Oral kavite: Dudaklar, disler, dil, sert damak, yumusak damak, uvula, palatal arklar,
tonsiller plikalar, mandibula, agiz tabanindan olugsmaktadir. Bu yapilar materyali bolusa

cevirirken iki 6nemli fonksiyonel sfinkter yapisina da katilirlar.

a)Glossopalatal sfinkter: Yumusak damak ve dil,



b)Palatofaringiyal sfinkter: Yumusak damak ve iist faringiyal konstriktdr kas tarafindan
olusturulup bolusun yutma Oncesinde ve yutma sirasinda nazofarinkse kagmasini

onlemektedirler. (Cook ve ark 1991)

v" Submental-suprahyoid kas kompleksi: Mylohyoid, geniohyoid, digastrik ve
stilohyoid kaslardan olusmaktadir. Bu kaslar araciligi ile hyoid kemik kafa tabanina
ve mandibulaya baglanmaktadir. Ayrica dil hareketlerine destek gorevi
gormektedirler. Bu kompleks, orofaringiyal yutma sirasinda ilk aktive olan kas

grubu olup ¢alismamizda EMG kayitlamalar1 yapilmistir.

#Dilin ekstrinsik kaslar1 ansa servikalis, intirinsik kaslart hipoglossal sinir (XII) ile,
stilofaringiyal kas hari¢ tiim farinks kaslari, tensor veli palatini hari¢ tim yumusak damak
kaslar1 ve larinks intrinsik kaslar1 vagus siniri (X) ile innerve olmaktadir. Mastikasyon ile
ilgili kaslar mandibular sinir (V3), suprahyoid kaslar mandibular sinir, fasiyal sinir (VI1),

ve ansa servikalis tarafindan uyarilmaktadar.

#Oral kavitenin duysal innervasyonu fasiyal sinir (VII) ve trigeminal sinir (V2) tarafindan

saglanmaktadir.

Farinks: Ust, orta ve alt faringiyal konstriktor kaslar bolusun orofarinksten 6zofagusa
gecisini saglayan ana faringiyal yapilardir. Orofarinksin posterior duvarini ve faringiyal
boslugu olustururlar. Stilofaringiyal, salpingofaringiyal ve palatofaringiyal asici kaslar
yutma sirasinda farinksin kisalmasi ve genislemesi ile larinksin elevasyonuna yardimci

olurlar.

v Sinus piriformis: Inferior konstriktor kasin tiroid kikirdak lateral duvarina

tutundugu sahada olusan bosluktur.
v" Vallekula: Dil tabani ile epiglottis arasindaki bosluktur.

Farinkse ait bu iki 6zellesmis sinus yutma Oncesinde ve sonrasinda materyal birikiminin

olabildigi alanlardir.

v’ Ust__ozofagiyal _sfinkter: Faringodzofagiyal bileskede, ana kas grubu

krikofaringiyal kas (CP) olan, C seklinde liflerden olusan 6zel yapildir. Onde
krikoid kikrdaga tutunmaktadir. Sirkuler bir ¢izgili kastir ve istirahatte devaml
tonik aktivite gostermektedir. Materyalin 6zofagustan geri gelmesini, solunum

sirasinda  havanin  0zofagusa gecisini Onlemektedir. Yutma sirasinda tonik



aktivitenin kesilip, bolusun 6zofagusa gecisi radyolojik ve elektrofizyolojik olarak

gosterilmistir (Logemann ve ark, 1998; Ertekin ve ark 1995).
#CP n. vagus (X) tarafindan innerve olmaktadir.
#Farinks ve tonsiller plikalar glossofaringiyal sinir (IX) tarafindan innerve edilmektedir.

Larinks: Intrinsik kaslar1 yam sira epiglottis, ariepiglottik kivrimlar, psddo ve gercek

vokal kordlar ile yutma sirasinda solunum yolu korunmaktadir.

#Superior laringiyal sinir (X), posterior larinks, dil kokii ve hipofarinks kaynakli

afferentleri tasir ve yutmanin tetiklenmesinde rol alir.

Ozofagus: Peristaltik hareketlerle bolusu mideye tasimakla gorevlidir.
Bu anatomik yapilar 1s1g1inda yutmanin tanimlanmis 3 ana donemi:
1)Oral Dénem

2)Faringiyal Donem

3)Ozofagiyal Dénem “dir.

Orofaringiyal donem fonksiyonel olarak biitlinlik gosterir ve tek bir yutma igin
tanimlanmuis total siire 0,6-1sn’dir. Ozofagiyal donem total siiresi ise bilingli insanda >10sn

tanimlanmaistir.
1) Oral Donem

Yutma olaymin baslangi¢ donemidir. Istemli eylemdir. Aclik, motivasyon, tat, sosyal ¢evre
ile niceliksel ve niteliksel 6zellikleri degiskenlik gosterir. Hazirlanma fazi olan, ¢igneme
islevini de iceren ‘hazirlik dénemi’ ilk boliimiinii olusturmaktadir. Asil gorevi ise dilin
lokmay1 u¢ kisimdan toplayip agiz boslugunun arkasina géndermesidir. Dil ve dil tabam
yiikselerek lokmanin dil ve sert damak arasinda sikigsmasinmi saglar. Aktif olan dil ve dil
tabanidir. Suprahyoid ve submental kaslar dili yukar1 kaldirmada 6nemlidir. Submental
kaslar bu hareket sirasinda hyoid kemik ile olan baglantilari ile larinksin yukar1 ¢ekilmesini
indirekt olarak tetikler. Bu dénem igin dudak ve yanak kaslarimin kontraksiyonu 6nem
tasir. A&z boslugunun sikica kapatilmasit saglanir ve lokmanin disariya kagmasi

engellenir. A1z ve ¢ene, Ote yandan, masseter gibi ¢ene kapatici kaslar (V. ve VIL



kraniyel motor sinirler) sayesinde kapatilir. Bu donem yutmanin faringiyal déneminin

tetiklenmesi ile sonlanir.
2) Faringiyal Donem

En oOnemli ozelligi aspirasyona engel olan solunum yollar1 koruyucu reflekslerinin
olmasidir. Agirlikli olarak somatik ¢izgili kaslarin yer aldigi refleks aktiviteden meydana
gelmigtir. Oral kaviteden lokmanin faringiyal bosluga diismesi ile ‘yutma refleksi’
tetiklenir. Hava yolu korumasi, velofaringiyal isthmusun kapanmasi, larinksin dil tabani
altindan anterosuperior olarak yer degistirmesi, yumusak damagin geri-yukar1 devinimi ile
nazofarinksi kapatmasi sonucu saglanir. Istirahatte tonik kasili olan fibroelastik ¢izgili
kaslardan olusan krikofaringiyal sfinkter (CP) acilir. Dil pompa gibi lokmay: farinks ve
0zofagusa iter. Faringiyal konstriktor kaslarda sirali peristaltik kontraksiyonlar sonucu
olusan inen kasilma dalgasi ile bolus 6zofagusa siipiiriiliir. Bolusun 6zofagusa transferi,
faringiyal itici giigler ile CP kasmin agilmasi arasindaki dogru ve uygun zamanlamaya
baglidir. Bu zamanlama meduller yutma merkezindeki interndéronal ag kontroliindedir
(Cook ve ark; 1993). Ozetle; faringiyal fazin iki énemli gérevi, hava yoluna aspirasyonu

onlemek- ‘refleks koruma’ ve bolusu 6zofagusa itmek- ‘siipiirme dir.
3) Ozofagiyal Dénem

Otonomik sinir sistemi kontroliinde, tamamen istem dis1, yutmanin en yavas donemidir.

Materyal peristaltik hareketlerle mideye tasinir. (Logemann ve ark; 1996)

Bu donemler sirasinda gelisen ardigik bagimli olaylar dizini yogun bir ndral kontrol

altindadir ve bu sayede sirali, koordineli yiirtitiliir.

Yutmanin ndral kontrolii periferik afferent inputlari, beyin sap1 retikuler agini, yiiksek
kortikal ve subkortikal merkezlerden bu aga ve kraniyal sinir motor néronlarina inici
inputlar1 ve ¢esitli kraniyal sinirler tarafindan innerve edilen kaslarin aktivasyonunu igerir.
Motor paterni meduller yutma merkezinden ydnlendirilir. Yutma istemli olarak kortikal
baglantilarla baglatilabilir (kortikobulber siirlim) ya da reseptif bolgelerin esigi asan
stimulasyonu ile refleks olarak tetiklenebilir (spontan/refleks yutma) (Sekil.1).



KORTIKOSUBKORTIKAL
YUKSEK KONTROL

: 5,7,9,10

DUYSAL NN

MEDULLA
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REFLEKS YUTMA MOTOR NN 4

Sekil.1. Yutma norofizyolojisinden sorumlu ana komponentler; RF.retikuler

formasyon, EPS. Ekstrapiramidal sistem

Yutma norofizyolojisi 3 ana hiyerarsik diizeyde incelenebilir:

a) Periferik diizey
b) Beyin Sapi diizeyi
c) Kortikal/ subkortikal diizey

a)Periferik Diizey

Yutmanin yiiksek kortikal/ subkortikal kontrol elemanlar1 ve ana kontrol merkezi olan
meduller retkuler ag disinda kalan gorevli afferent ve efferent yapilarini igerir. Afferent
duysal girdiler ve beyin sap1 yutma merkezi/ kraniyel sinir motor ndéronlari, sinir-kas

kavsagi ve 3 ana donemde incelenmis olan 30 civarinda kas ¢iftlisi olarak 6zetlenebilir.

Afferent duysal girdiler : Orofaringiyal bolgede tonsiller plikalar, yumusak damak, dil

dorsumu, epiglottis, posterior farinks ve faringo6zofagiyal bileske bdlgeleri reseptor

alanlaridir. Farinks ve larinksten gelen duysal girdiler CN.V, IX, X ve kismen de VII



araciligi ile; 6zofagustan gelen gelen duysal girdiler ise servikal ve dorsal kok ganglionlar

araciligi ile NTS medial sahada bulunan santral subnukleusta sonlanmaktadir.

Efferent motor ciktilar: Perioral ¢izgili kaslardan 6zofagusun mideye yakin diiz kaslarina

kadar zamansal ve topografik olarak sirali, ardisik bir kasilma ve gevseme zinciri
bulunmaktadir. Buna segmental kas aktivasyonu denmektedir. Bu aktivasyon yutma
efferent diizenegin son organi olup, biiyiilk ¢ogunlugu olusturmakta, iki yanlt en az 5

kranial sinir ¢ifti ve 30 civarinda ¢izgili kas1 igermektedir.
b)Beyin Sap1 Diizeyi

Beyin sap1 retikuler ag; biling, postur, devinimler ve otonomik islevlerin ¢ok biiyiik bir
boliimiiniin diizenli integre faaliyetinden sorumlu beyin sap1 kraniyel ¢ekirdekleri ve ara

noronlardan olusan oldukca komplike noronal ag diizenegidir.

Yutma i¢in temel néronal ag medulladaki yutma merkezi ve ¢evresinde yer almaktadir. Bu
yutma merkezi bilateral yerlesmis dorsal meduller bolgedeki nukleus traktus solitarius
(NTS) ve g¢evresindeki ventromeduller retikuler formasyon (VMREF) ile ventral bolgedeki
nukleus ambigius’tan (NA) olusmaktadir. Periferik duysal afferentler ve kortikal inici
yollar NTS’de kaudorostral olarak sonlanmaktadir. NTS ve VMREF’ye gelen afferent
girdiler burada filtre edilir. Uygun bulunan afferent impulslar interndronal havuza gecer ve
burada islenerek NA’ya projekte olan efferentleri olusturur. NA aksonlar1 da yutma ile

iliskili degisik diizeylerdeki motor nukleuslarda ¢ift tarafli sonlanim gostermektedir.

Tim afferent impulslarin sonlandig1 medulladaki bu internéronal yapt yutmanin ‘Santral
Patern Jenerator’udur (CPG). Yutmay: olusturan tiim noronal eksitasyon ve inhibisyon
sinyallerinin spasyal ve temporal organizasyonundan sorumludur. Periferik ve
kortikosubkortikal santral afferentleri isleyerek NA’ya ve ilgili motor nukleuslara dagitan
interndronal ag olarak da tanimlanabilmektedir (Kessler ve ark, 1985; Perlman ve ark,
1999; Jean ve ark, 2001) . Fetal calismalar, insan fetusunun 11-12.haftadan itibaren,
kortikal yapilar heniiz gelismeden, yani kortikosubkortikal afferent girdi olmadan, uygun
periferik girdilerle beyin sap1 diizeyinde- CPG araciligiyla- yutmay: gerceklestirebildigini
gostermistir (Miller, 1982).

Bu 6zellesmis yapiya daha yakindan bakacak olursak; (Sekil.2)

Meduller yutma CPG’u temel olarak 3 bolgeden olusmustur:



1-Dorsal Yutma Grubu (DSG): NTS ve gevre interndronlari igeren, afferent igleyisten
sorumlu, medulla dorsolateral bolgesidir. CPGyi yapan ndronlara ulasan ve periferden
gelen duysal girdilerle kortiko/subkortikal inici sinyaller burada toplanir. Yutmanin
tetiklenmesi, ardisik ve ritmik yutma paterninin sekillenmesi ve zamanlanmasini saglar.

‘Jenerator Noronlar’ ad1 verilir.

2-Ventral Yutma Grubu (VSG) : NA aracili motor ¢iktilart alan ve ilgili kraniyel motor
¢ekirdek motor noron havuzuna dagitan, efferent isleyisten sorumlu, medulla ventrolateral
bolgesidir. DSG tarafindan salinan ndral paterni birden ¢ok motondron havuzuna sirali

olarak dagitir. ‘Switching Noronlar’ ad1 verilir.

3--interndronal ag. Afferent ve efferent diizey arasinda yer alan ve yutmanin longitudinal
ve bilateral sekilde bir program dahilinde yapilmasini organize eden premotor néronlardan
olugsmus ag diizeyidir (CPG). Premotor ndronlar motondron havuzlarini bilateral olarak
aktive ederler. Her iki yanda bulunan yutma premotor ndronlari yutma Orneklerini

birbirlerine transfer ederler.

Periferik
afferent girdiler

Suprabulber
etkiler

@ T
@ SE

SERVIKAL KORD

PONS

MEDULLA OBLONGATA

Sekil.2.Beyin sap1 yutma CPG’sinin noroanatomik semasi (Ertekin ve Aydogdu,

2003)

Deneysel calismalar yutma CPG’u {izerine kortikal kontroliin rolii ve bilateral bagimsiz
ancak koodineli fonksiyonel aktif topografisi hakkinda Onemli veriler sunmaktadir.
Superior laringiyal sinir (X) ve kortikal merkezlerin elektriksel uyarimi ile gerceklesmesi

beklenen yutmanin, dorsal bolgenin deneysel lezyonlarinda gergeklesmedigi goriilmiistiir.



Buna karsin kontralateral uyarim ile yutma olusturulabilmistir. Bu veri bize medullada ¢ift
tarafli yerlesim gosteren birbirinden bagimsiz ancak es fonksiyon yetisinde 2 merkezin
varhigimi gostermektedir. Ayrica kortikal kontroliin yutmanin orofaringiyal fazim
baslatabildigi dorsal bolge sonlanimi disinda ventral saha ile de iligkili oldugu, ve motor
¢iktilarin kontroliinden sorumlu oldugu bilinmektedir. Ancak benzer yollarla izole kortikal

aracil1 ventral saha uyarimi ve faringiyal faz ile yutma tetiklenmesi gergeklestirilememistir.

Insanda istemli yutmalar disinda, yemekler arasinda bilingsiz spontan yutmalar da
ger¢eklesmektedir. Spontan yutma uyaniklikta fizyolojik olarak 1/dk frekansinda
izlenirken, yemek sirasinda, aksiyetede artar; uykuda azalir; solunum sirasinda inhibe olur

(Dodds ve ark, 1990, Ertekin 2011).
c)Kortikal/ Subkortikal Diizey

Eriskin bir insan istemli olarak yutmay1 baslatir. Normal istemli yutma esnasinda beyin
sap1 yutma merkezine serebral kortikal ve subkortikal yapilardan inici impulslar gelir.
Korteks yutmanin tetiklenmesinde, baslatilmasinda ve modiilasyonunda rol oynar. fMRI ve
PET calismalar1 yutma yiiksek temsil sahalarinin bilateral, multifokal oladugunu
gostermektedir. Sensorimotor korteks, singulat gyrus on bolimi, insular korteks,
parietotemporal korteks ve subkortikal sahalar en sik tespit edilmis alanlardir. Bilateral
temsiliyete ragmen bu merkezler bireysel fonksiyonel asimetri géstermektedir ve bu
asimetrinin el dominansindan bagimsiz oldugu ve sag hemisfere lateralizasyonun egemen
oldugu diistiniilmektedir. Sorumlu merkezlerin mutifokal ve bilateral olmasi
serebrovaskuler hastaliklar gibi kortikal hasar ile sonug¢lanan hastaliklarda disfaji sikligim
arttirmakla birlikte, 6zellikle bilateral bagimsiz merkezlerin varligi noronal plastisite ve

periferik manipulasyonlarla hizli kompanzasyon ve iyilesmeyi giindeme getirmektedir.

EPS rolii tam aydnlatilamasa da dopaminin yutma iizerine olan fasilitator etkisi, EPS
hastaliklarinda orofaringiyal fazda tanimlanmis elektrofizyolojik anormallikler (Ertekin ve
ark, 2002) ve oral, 6zofagiyal fazda otonomik tutulusun da géz oniine alindig1 radyolojik

anormalliklerle (Kurihara et al, 1993) desteklenmis disfaji tablolar1 bilinmektedir.
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3.SOLUNUMUN ANATOMISi VE NOROFiZYOLOJiSi

Solunum, yasam i¢in mutlak gerekli gaz degisimini saglayan kompleks sensorimotor bir
fonksiyondur. Respiratuvar kemorefleksler, hava yolu reseptorleri ve akcigerler gibi cesitli
yapilardan gelen aferent geri bildirim verileri 1s18inda sekillenen 6zellesmis noronal ag
diizenegi araciligiyla otomatik kontrol altindadir. 20. ylizyilin ikinci yarisindan giiniimiize
kadar ‘solunum merkezi’ kavrami, yiiklii tanimlanmamis yonleriyle beyin sap1 retikuler
formasyonu iiyesi ‘respiratuvar ndronal sistem’den modern fonksiyonel agiklama getiren

‘santral pattern jenerator’ (CPG) tanimlamasina doniismiistiir.

Hava soluyan hayvanlarda ve 6zellikle memelilerde bu tanimlama kapsaminda respiratuvar
noronlar solunumun 2 6nemli aktivitesini koordine etmek iizere 6zellesmislerdir: 1-Hava
alig-verisi, sorumlu pompa kaslari; 2-Hava akimi regulasyonu, sorumlu valf kaslar
(Armand L ve ark. 2009). Ayrica bu ndronlar organizmada ongoriilen gereksinimlere gore
hizli rekonfigure olup farkli solunum patternlerine ya da oksiiriik, yutma, kusma gibi

nonrespiratuvar davranislara 6zgii gerekli adaptasyonu sergileyebilmektedirler.

Ardisik soluk alip verme 1982 yilinda Diethelm Richter tarafindan tanimlandigi {lizere 3

ana fazdan olusmaktadir.

1. Inspirasyon (I)
2. Post-inspirasyon (erken eksipirasyon, E1)

3. Geg ekspirasyon (E2)

Farkli fazlarda, CPG kontroliinde sonuca yonelik ilgili farkli noronal yapilarin ve iliskili
kaslarin aktive ve/veya inhibe olduklar1 in vivo ve in vitro hayvan c¢alismalarinda
gosterilmistir. Ornegin, 1 sirasinda ana inspiratuvar pompa kasi diyafram ve eksternal
interkostal kaslar iligkili noronlar1 ile birlikte inspirasyon sirasinda augmente olup E1
sirasinda diisiise gegerlerken, E2de abdominal kaslar ve internal interkostal kaslar ve
iligkili néronlar aktiftir. Valf kaslar1 innervasyonundan sorumlu néronlar ve motondronlari
tanimlanmis diger respiratuvar CPG elemanlaridir ve bu ndronlarin aksonlart ¢esitli

kraniyel sinirler arasina dagilmis olarak bulunmaktadir.

*Vagus n. (X)-rekurren laringiyal sinir (RLN)- I’da glottis abduksiyonu ile

inspirasyonu aktive etmekte, Elde glottis adduksiyonu ile hava akimini azaltmaktadir.
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*Glossofaringiyal n.(IX)- inspirasyonda faringiyal dilatasyon ile etkin soluma/
patent {ist havayolu i¢in alan saglamakta ve obstruktif apneyi engellemektedir. (Chan ve
ark., 2006)

*Vagus n.(X)-faringiyal dali (PH-X)- ekspirasyonda faringiyal konstriksiyonu

saglamaktadir.

*Hipoglossal n.(XII)- inspirasyonda dil protruzyonu (genioglossus kas
kontraksiyonu) 1ile etkin soluma/ patent iist havayolu i¢in alan saglamakta ve obstruktif

apneyi engellemektedir. (Chan ve ark., 2006)

*Trigeminal n.(V) ve fasiyal n.(VI1)- diger orofaringiyal kaslarin innervasyonundan

sorumlu tutulmaktadirlar.

Bilingli uyanik ratlarda yapilan genioglossus kasi ya da XII aktivite kayitlari, uyku
doneminde ya da anestezi altindaki ratlardan farkli olarak, solunumla iligkili kiiciik fazik
dil hareketleri/ XII desarjlarinin varligini ortaya koymustur (Jelev ve ark., 2001). Buna
karsin, Grelot ve ark., 1989 ve Kubin ve ark., 1992 c¢alismalarinda solunum iliskili XII
desarjlarin1 deserebre, anestezi altinda vagotomili hayvanlarda vagusu intakt olanlara
oranla daha fazla gozlemlemislerdir. Bu go6zlemler arteriyel PCO2 degisikliklerinin
ve/veya vagal afferent girdilerin dil kaslar1 fazik solunum aktivitesi {izerine olan etkilerini
gostermektedir. Yani, solunum CPG noéronlar1 yogun aferent girdileri olan, direkt ya da
farkli kraniyel sinirler araciligiyla ilgili motonoronlar1 iizerinden birden ¢ok ve farkl

endorgana ulasip ortak fonksiyonu yerine getirmekle ytikiimliidiirler.

Beyin sap1 respiratuvar noronlarinin fonksiyonel tanimlanmasi antidromik stimulasyon
caligmalarina dayanmaktadir. NTSde lokalize inspiratuvar ndronlarin spinal aksonlarinin
tanimlanmas1 (Nakayama ve Baumgarten, 1964), ardindan ventrolateral medulla
respiratuvar nOronlara ait spinal aksonlarin tanimlandigi caligmalar (Merill, 1970)
literaturde yerini almistir. Bianchinin 1969, 1971, 1974 yillarinda yapmis oldugu spinal
kord ya da vagus n. sistematik mikrostimulasyonu ile beyin sap1 respiratuvar néron genis
ekstraselluler kayitlamalar1 antidromik uyarim sonuglarim1 kuvvetlendiren 20.yy’nin
onemli calismalaridir. Bu ¢alismalar vesilesi ile beyinsapt respiratuvar ndronlari

fonksiyonel agidan asagida tanimlanan kategorilere ayrilabilmektedirler:

1)Bulbo-spinal néronlar (augmenting-1, late-1, augmenting-E kaudal medulla)
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2)Propriobulber ndronlar (interndéronal beyinsapt agi Tlyeleri) (Pre-l, e-l,

augmenting-E rostral medulla)
3)Laringiyal motondronlar (post-1)

Respiratuvar noronlar ve aksonal projeksiyonlart anatomik lokalizasyon olarak;
a)Dorsal Respiratuvar Grup (DRG). NTS alaninda

b)Ventral Respiratuvar Kolumn (VRC). Ventrolateral medullada NA alaninda

olmak iizere iki ana grupta incelenebilmektedir.

DRG Kkedilerde inspiratuvar bulbo-spinal néronlari (Duffin ve ark., 2000) ve frenik
premotondronlarint igerir. VRC kedilerde ve ratlarda hem bulbo-spinal hem de
propriobulber ndronlar1 igerir. Ayrica rostral sinir1 fasiyal motor nukleusa uzanim gosteren
kraniyel (laringiyal ve faringiyal) motondronlar da NA ile iligkili diger dnemli beyinsap1

sahasini olusturmaktadirlar.

Bir baska onemli solunum sahasi ise dorsolateral ponsta yer alan pontin respiratuvar grup
(PRG) olarak adlandirilmaktadir. PRG ve meduller respiratuvar alanlar arasinda resiprokal
baglantilar tanimlanmistir (Bianchi ve St John, 1981, 1982). Kélliker-Fuse nukleusu
(KF) bir PRG nukleusu olup respiratuvar siklus siiresi ve Ozellikle post-1 faz ile
iliskilendirilmistir (Dutschmann ve Herbert, 2006). KF nukleus ayrica uzamis postl
aktivasyonu ile dalma refleksi iliskili apne yanitinda da gorev almaktadir (Dutschmann ve
Herbery, 1996). Bu 6nemli nukleusun respiratuvar ve non-respiratuvar islevler sirasinda
pompa veya valf kas kasilmalarinin se¢imini yapmada da gorevli oldugu sdylenmektedir.

(Gestreau ve ark., 2005)

In vivo deneylerde apnenin beyin sapt dokusunun hipoksik durumlarinda goézlendigi
kanitlanmistir. Ornegin kedilerde ana karotid arter okluzyonu sonrasi ventral basiler arter
ligasyonu ile apne gézlenmis ve iv efedrin infuzyonu ile kan basincinin normale gevrilmesi
ile apnenin eupneye doniisii saglanmis, hipoksinin apne olusumu iizerindeki hipotezi
kuvvetlenmistir (Armand ve ark., 2009). Otoresusitasyon olarak degerlendirilen nefes
nefese kalma, hizli soluk alip vermenin vagotomi ve pons-medulla diskonneksiyonu

sonucu gelistigi Lumsden tarafindan 1923de tanimlanmastir.
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Sekil-3:. Memeli beyin sap1 ve spinal korda ana respiratuvar noronlarin yerlesim

semasi

(Duffin J, 2004)

Sekil-3’de H iyon konsantrasyonuna duyarli ventral yiizde lokalize solunumu baglatan

santral kemoreseptorler (Nattie, 2001; Okada ve ark. 2001) ve periferik kemoreseptor

girdiler (Paton ve ark., 1999) ve NTSde konverjans yapan farkli tiirde akciger reseptor

aracili aferent girdiler (Ezure ve ark., 2002) gosterilmistir.

Respiratuvar noronlar 3 ozellige gore siniflandirilabilmektedirler:

1.Lokalizasyon
2.Aktivite patterni

3.Fonksiyon
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Lokalizasyon:

Respiratuvar ndronlar 3 ana bilateral simetrik longitudinal uzanim gosteren nukleuslar
halinde pontin, ventral ve dorsal meduller yerlesim gostermektedirler. Bu noronlar ritm
jenerasyonu, afferent isleme, ve premotor ¢ikt1 sekillenmesinde gorev almaktadirlar. Sekil-
3’de H iyon konsantrasyonuna duyarli ventral yiizde lokalize solunumu baglatan santral
kemoreseptorler (Nattie, 2001; Okada ve ark, 2001) ve periferik kemoreseptor girdiler
(Paton ve ark., 1999) ve NTSde konverjans yapan farkli tiirde akciger reseptor aracili
aferent girdiler gosterilmistir. (Duffin, 2004). Buna gore:

1.DRG
2.VRC
a.Kaudal VRG
b.Rostral VRG
3.0bex-intermediate lokus
4.NA
5.XI11
6.UCINs
7.Botzinger kompleks
8.Parafasiyal respiratuvar grup
9.Pre-Botzinger kompleks
10.Pontin respiratuvar grup

Afferent isleme ve NTS relay noronlar ratta DRGyi olustururken (Hilaire ve ark, 1990),
kedide bu grup ayrica spinal kord motondronlarina projeksiyon gonderen premotor ¢iktilar

da igermektedir (Duffin ve Lipski 1987).

VRG ekspiratuvar premotor noronlarin bulundugu kaudal béliim (Shen ve Duffin 2002) ve
premotor inspiratuvar noronlarin yer aldigi rostral boliim (Stornetta ve ark., 2003) olmak

lizere 2ye ayrilmaktadir. Santral kanalin 4. Ventrikul ile bulustugu obex bdlgesinde ise
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Inspiratuvar ve ekspiratuvar néronlarin bulundugu bir ara lokus tanimlanmigtir. Tiim bu
noronlarla NA kraniyal motondronlari i¢ ige gecmektedir. Orta hatta hipoglossal
motondronlar ve VRG kaudalinde gizemli iist servikal inspiratuvar néronlar (UCINS) yer
almigtir (Lipski ve ark., 1993). VRG rostral uzantisinda rostraventrolateral medullada
(RVLM) kraniyel motondronlar ve inhibitor ekspiratuvar noronlarin biiyiik ¢cogunlugunu
iceren Botzinger kompleks yer almaktadir (Ezure ve ark., 2003). Bu bolgede ayrica
parafasiyal respiratuvar grup (pPFRG; Onimaru ve Homma 2003) ve Botzinger kompleksin
kaudalinde pre-Botzinger konpleks (Smith ve ark.,1991; Renkling ve Feldman 1998)
bulunmaktadir. Son 2 grup ndronlari neonatlarda ritm jenerasyonundan sorumludurlar. Son
olarak pontin respiratuvar grup medulladan bilgi alir ve 6zellikle vagotomi durumlarinda

respiratuvar ritimden sorumludur (Jodkowski ve ark., 1994).
Aktivite Patterni:

Respiratuvar noronlar aktivite paternlerine gore inspiratuvar (I) ve iki ekspiratuvar
paternden (E-DEC, E-AUG) sorumlu grup tamimlanmugtir. Inspiratuvar ve ekspiratuvar
patern alt isimlendirmeleri, ateslenme Ozellikleri ve frenik sinirle iliskileriasagida

tanimlandig1 tizeredir:

fall
a.I-CON
b.I-DEC
c.lI-AUG

*E1 (E-DEC)

*E2 (E-AUG)
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Sekil-4. Respiratuvar noronlarin aktivite paterni. (Duffin J, 2004)
A. 3 farkh aktivite patterni (iist trase noronal aktivite, alt trase frenik desarjlar)

B. Frenik sinir ateslenme paternini inspiratuvar ve ekspiratuvar iki fazi

tanimlamak iizere diizenlenmis sema
Fonksiyon: Aksonal projeksiyon ve baglantilari ile iliskili

Bir respiratuvar noron baglantilar ile iligkili olarak inhibitor ya da eksitator, kraniyel
motondron, premotor ndron, afferent relay ndron, ritm jenerator noron, ¢ikti sekillendirici
noron olabilir. VRG inspiratuvar noéronunun frenik motondron ile baglantis1 (Lipski ve
ark., 194) ve Botzinger kompleksin frenik motondronlari tizerine monosinaptik inhibitor

etkileri anatomo fonksiyonel baglantilar araciligi ile tanimlanmistir (Duffin ve ark., 2004)

Ayrica respiratuvar pompa ve valf kaslar1 non-respiratuvar cesitli fonksiyonlarda da gérev
almaktadirlar. Postural kontrol, fonasyon, iist hava yolu koruyucu refleksleri (hapsirma,
yutma, Oksiirme) ve ekspulsif manevralar (defekasyon, miksiyon, kusma) gibi. Memeli
beyinsap1 solunum agina ait bir ndéronun, degisim gostererek farkli devinimlerden sorumlu

aglar aras1 gorevli hale doniisebildigi diisiiniilmektedir
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4 KESISEN CPG’LER

Santral Pattern Jenerator (CPG), 6zellesmis bir kompleks sensorimotor fonksiyonu, tiim
afferent girdiler ile birlikte degerlendirip uygun efferent yanit halinde sirali, koordineli
olusmasini saglayan, bagimsiz ritmik pattern sergileyebilme yetisine sahip, hiyerarsik
olarak iist ve alt merkezlerden girdiler alan beyin sap1 premotor agidir. Yutma, solunum,
kusma, oksiiriik tanimlanmig CPG’leri olan 6zellesmis beyin sap1 fonksiyonlarindandir.
CPG premotorndronlart ihtiyaca gore hizli bir sekilde ait oldugu bir modaliteden digerine
doniisebilmektedir. Ayrica farkli CPG’lere ait néronlar arasinda yogun bir néronal ag,

impuls trafigi bulunmaktadir. Asagida konu ile iliskili ¢esitli calismalar sunulmustur.

Deneysel ¢aligmalarda kurgusal davraniglar elde edilmistir. Kurgusal solunum kontrolu
frenik sinir ve abdominal kas innervasyonundan sorumlu bir lumbal sinir kokii
kayitlamalar1 ile saglanmistir. Kurgusal oksiirik ve yutma SLN stimulasyonu ile elde
edilmistir. Tipik olarak diisiik frekanslhi (4-8Hz) oksiiriik gozlenmesine karsin, gorece
yiiksek frekansh (30-40Hz) yutmalar gézlenmisir. Oksiiriik sirasinda frenik sinirde, RLN
ve lumbal sinirde desarjlar elde edilmistir. Yutma sirasinda ise XII ve Ph-X aktif iken
frenik ve lumbal sinirler sessiz kalmistir (Grelot ve Bianchi 1992, Gestreau ve ark., 1996,
2000). Ancak detayl1 bakilarda yutma baglangicinda frenik sinirde kii¢iik degisken bir burst
aktivitesi dikkati ¢ekmis ve ‘frenik bosalim’ olarak tanimlanmustir (Jodkowski ve ark.,
1988).

Beyin sap1 CPGlerinin bir énemli 6zelligi de ¢ok kii¢lik bir sensoriyel afferent girdi ile
ardistk motor hareketi programlayabilmeleridir. Yutma, oksiiriik ve kusmanin refleksif
dogasi aferent girdilerin hiz ve temporal yayilim ile zayif bir iliski igerisindedir. Ornegin,
NTS’ye tek basit farmakolojik glutamat enjeksiyonu yutmanin orofaringiyal donemini

baslatabilmektedir (Bieger ve Neuhuber, 2006).

DRG inspiratuvar bulbo-spinal noronlarin yaklasik 80%inin (frenik premotor ndron)
orofaringiyal yutma sirasinda hafif aktif hale geldigi bildirilmistir (Gesteau ve ark., 1996).
Ayni ¢alismada DRG isnpiratuvar propriobulber néronlarinin yutmaya katkida bulundugu
belirtilmistir. VRC I Aug ve I Dec ndronlarinin yaris1 yutma sirasinda ilk hipoglossal sinir
desajlar1 gézlendigi donemde aktive olmaktadir (Oku ve ark., 1994). Bu durum daha 6nce
belirtilmis olan ‘frenik bosalim’ ile agiklanabilecegi gibi alternatif olarak DRG inspiratuvar
bulbo-spinal néronlarmin frenik ve hipoglossal motor c¢ekirdeklerine uzanan bifurke

aksonlara sahip olmalarn ile de aciklanabilmektedir (Ono ve ark., 1994). Yutma iliskili dil
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motor hareketleri ile respiratuvar DRG néronlarinda gozlenen desarjlarin direk baglantisi

olup olmadig: ise heniiz bilinmemektedir.

NTS diizeyinde rekonfigurasyon gesitli presinaptik mekanizmalar araciligr ile agiklanmaya
calisilmaktadir. NTS viseral sensoriyel reseptorlerden gelen primer afferentlerin ana
kapisidir. NTSde, eksitatuvar glutamaterjik ve inhibitor GABAerjik girdiler arasi denge ile
net ¢ikti elde edilmektedir. NTSye GABA agonist ya da antagonist mikroenjeksiyolari
yutmayt sirast ile baskilayabilir, arttirabilir Orofasiyal agrida yutma refleksinin
modulasyonu NTS ndronlarmin  da dahil oldugu GABAerjik noronlar ile
iliskilendirilmigstir. Ayrica GABA-A rec antagonisti olan bikukulinin retikuler aga
enjeksiyonunun yutmay fasilite etmesinin yaninda Oksiirik olusumuna da neden oldugu
gozlenmistir. Buradan yola ¢ikarak GABAerjik sistemin NTS aracili meduller RF duysal

girdi dogasina gore yutma ve 0ksiiriik ndronal doniisiimiine neden olabilecegi belirtilmistir.

NTS’nin ventrolateral bolgesinde ritmik olarak aktif respiratuvar noéronlar bulunur, bu
noronlarin bir kismi yutma sirasinda tonik aktivitelerini keserler. Ayrica yukarida
bahsedilen NTS ve VMRF’ye yogun respiratuvar impulslar gelmektedir. Solunum ile

yutma arasindaki resiprokal iligkinin saglanmasinda bu baglantilar 6nemlidir

Sonu¢ olarak solunum, yutma, Oksiirik ve kusma CPGleri benzer motor c¢iktilarla
birbirinden farkli agonis/antagonist fonksiyonlardan sorumludur. Multifonksiyonel pattern
jenerator dongiileri noéromodulasyonu ile davranigsal esneklik saglayabilmektedir. Bu

kavram omurgasizlarda gosterilmis ve memelilerde kabul gdrmiistiir.

Central
Inputs

o,

Laryngeal
Inputs

Vagal-visceral

H Inputs

< Coughing
3 L)

Pre-motoneurons
/. rMotoneurons\
Oesophagus Valve Pump
Musculature Muscles Muscles

Sekil.5. Kesisen CPG’ler. Solunum, oksiiriik, yutma ve kusma santral patern

jeneratorlerinin dinamik iliskilerinin sematik temsili ( Armand L ve ark., 2009)
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5.ALS, TANI KRITERLERI, KLINIiK VE EF IZLEMIN ONEMIi
Amyotrofik Lateral Skleroz ilk kez 1869 yilinda Fransiz nérolog Jean-Martin Charcot

tarafindan isimlendirilmis, etiyolojisi kesin olarak bilinmeyen, karakteristik olarak ayni
myotoma ait iist motor néron (UMN) ve alt motor néron (AMN) tutulusunun birarada
oldugu, buna karsin sensoriyel ve otonomik fonksiyonlarin korundugu sporadik, progresif,
dejeneratif bir hastaliktir. %10 oraninda familyal form olmak {izere progresif bulber palsi
(PBP), progresif muskuler atrofi (PMA) ve primer lateral skleroz (PLS) vb. farkli
varyantlar1 tanimlanmistir. Klinik ve elektrofizyolojik (EF) korelasyon tani i¢in mutlaktir.
55-60 yas grubunda siklikla goriilmektedir, ve hafif erkek predominansi bildirilmistir.
Ortalama hastalik siiresi tanidan 6liime 3 yil olarak bildirilmistir. %10luk bir kesim ise
gorece benign seyir ile daha uzun sagkalim gosterirler. Giiniimiizde tartismaya acik olan ve
bazi1 patolojik ¢alismalarda gosterilen minor duysal lif kaybi, ozellikle arka kordon
patolojileri, disinda bir motor sistem hastaligidir gorsel, isitsel ya da otonomik sistemi
tutmamaktadir. Klinik olarak ALS ve kognitif yikim arasinda, 6zellikle frontotemoral
demans (FTD), bir iliski s6z konusudur. Siklikla ALS bolgesel bir hastalik olarak viicudun
belirli bir segmentinden baslayip komsu myotomlara yayilim gostermektedir. Mortalite en
sik olarak uzun siireli hareketsizlikle de iligkili olarak pulmoner emboli, sepsis, pnoémoni

gibi solunumsal komplikasyon sonucu gozlenmektedir.
ALS TANI KRITERLERI

Mutlak tani klinik ve EF korelasyona dayanan en onemli hastaliklardan biri olan ALS’de
stiphelenilen vakada elektrodiyagnostik ¢aligmalar 6zellikle klinik normal goriilen kaslarda
AMN bulgusu saptayabilmesi ydniinden degerli kabul edilmistir. ilk kez 1969°da Lambert
fibrilasyon potansiyelleri, fasikulasyon, uzun siireli ve seyrelmis motor unit potansiyelleri
(MUP)nin 6nemini vurgulamis ve Lambert Kriterleri olarak yerini almistir. 1990 yilinda
Ispanya El Escorial ve 1998 yilinda Virginia Airlie House’da yapilan toplantilar sonucu EI
Escorial/ revize El Escorial (Airlie House) Kriterleri kabul gormiistiir. Bu kriterler 4 ana
bolge tanimlamaktadir; kraniyel, servikal, torakal ve lumbosakral. Spasyal dagilimi esas
alan bu kabul gormiis kriterler; 1. AMN kayb1 bulgular1 olan azalmis interferans, artmis
ateslenme hizi, 2.reinnervasyon bulgulart olan genis siireli, biiyiikk boylu MUP’lerin varligi,
3.spontan faaliyet olan fibrilasyon, pozitif keskileri esas almaktadir. Klinik kesin ALS
tanimlanan 4 bolgenin 3iinde klinik ya da EF AMN ve UMN bulgulariin birlikteligi,
klinik muhtemel ALS tanimlanan 4 bolgenin 2sinde klinik ya da EF AMN ve UMN
bulgularinin birlikteligi (bazt UMN bulgulart AMN bulgularindan rostral sahada olmal1),
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laboratuar destekli muhtemel ALS 1bodlgede klinik AMN ve UMN bulgularinin birlikteligi
yaninda 2yada daha fazla bolgede EF AMN bulgusunun varligi, klinik olast ALS ise 4
bolgenin linde klinkk ya da EF AMN ve UMN bulgularinin birlikteligi olarak
tanimlanmistir. 2008 yilinda El Escorial kriterlerinin sensitivitesinin diisilk oldugu ve
fasikulasyonlara yeteri kadar 6nem verilmedigi diisiincesinden yola ¢ikan Awaji-Shima
Kriterleri tanimlanmistir. Awaji-Shima Kriterlerine gére El Escorial’de tanimlanmis
1. AMN kayb1 bulgular1 olan azalmis interferans, artmis ateslenme hizi, 2.reinnervasyon
bulgular1 olan genis siireli, biiylik boylu MUPlerin varligt korunmus, 3.kabul edilen
spontan faaliyetlere fasikulasyonlar eklenmis, fibrilasyon, pozitif keskinlerin zayif kasta
olmasi gerektigi vurgulanmistir. Glinlimiizde artan sensitivitenin yaninda asirt tani

kaygilar1 yonlinden Awaji-Shima kriterleri tartisilmaktadir.

Calismamizda 1998 revize El Escorial Kriterleri esas alinmustir.

ALS’DE KLIiNiK VE ELEKTROFIZYOLOJIK iZLEMIN ONEMi

Tanimlanmis benign formlar1 disinda, tanidan 6liime ortalama bildirilen sagkalim siiresi 3
yil olan, bolgesel baslangic, 6ngoriilemeyen temporal ve spasyal yayilimi nedeniyle halen
tartigmal1 tan1 kriterleri ve tan1 gligliigii bulunan bu dejeneratif hastalik klinik ve EF olarak
yakindan izlenmelidir. Kimura ve ark. 2012°de yayinladiklar1 150 hastalik serilerinde 3 ay
icerisinde 2den fazla bolge yayilimi1 gosteren olgularin yasam siirelerinin 5 yildan az
oldugunu bildirmislerdir. Keil ve ark. 2012’de yayinlanan 24 hastalik izlem serilerinde
radyolojik/ difuzyon tensor imajlar ile olgular1 degerlendirmis, tutulum sahalarini klinik
verilerle korele bulmuslardir. Cheac ve ark 2012°de 37 hastalik bir seride basvuru aninda
ve 12. Hafta vizitlerinde aksonal eksitabilite ¢alismalar1 yapmis ve motor aksonlarda artan
K kanal disfonksiyonunu longitudinal olarak gdstermislerdir. Tiim bu calismalara ragmen
hastaligin spasyal ve temporal yayilimi sirrini korumaktadir. Klinik ve yardimci tam
yontemleri ile izlem hastalifin seyri siiresince gozlenebilecek komplikasyonlarin
Oonlenmesinde, morbiditeyi azaltmakta, beklenen yasam siiresini arttirmakta ve

patofizyoloji anlamada degerlidir.
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6. ALS’DE DiSFAJi ve DISPNE

Disfaji ALSde oldukca 6nemli bir klinik problemdir. ALSde bulber/suprabulber tutuluma
ait yakinmalarin ilk semptom olarak ortaya ¢ikmasi ender degildir. Yutma, konusma, ses
¢ikisi bozukluklari ile kendini gosteren bulber tutulusun ALS olgularmin 19-35% inde
baslangi¢c klinik belirti ve/veya bulgusu oldugu bildirilmistir (Hillel ve Miller, 1989;
Langmore ve Lehman, 1994). Bunun yani sira klinik seyir boyunca hastalik baglangicindan
aylar sonra da ortaya ¢ikabilmektedir. ALS olgularinin biiyiik cogunlugu orofaringiyal ve
solunum tutulusu sergilerler. Disfaji baslangici, bulber ALS grubunda bile sinsi seyirlidir.
Semptomlar ilerledikten sonra disfaji iligkili aspirasyon pnomonisi, bogulma hissi vb
yasam kalitesini belirgin bozan durumlar ile karsimiza g¢ikabilmektedir. Ayrica yash
hastalarda daha belirgin olmak tizere beslenme yetersizligi ve dehidratasyon siklikla
goriilmektedir. Ayrica solunum ve yutma bozukluklar1 ayr1 ayr1 birbirlerini komplike
edebilmektedir Disfaji iligkili belirtileri kontrol altina alabilmek i¢in semptom
progresyonunu ongorebilmek onemlidir. ALS hastalar1 kompanzatuvar mekanizmalar ile
iligkili rehabilitasyon yontemleri, ¢evresel modifikasyonlar ya da oral beslenme
alternatiflerine yonlendirilebilirler. Bu noktada bir ALS hastasin1 hastalik seyri boyunca
disfaji yoniinden izlemek en az ilk bakida yapilan yutma degerlendirmesi kadar degerlidir.
Disfaji varliginin yatakbasi degerlendirmeler disinda videofloroskopik/ manometrik
metodlarla klinik olarak yutma gii¢liigii gelismeden bile taninabilecegi One stiriilmiistiir
Ancak bu caligmalar maliyet ve hasta toleransi yoniinden kisithlik géstermektedir (Miller,
1997). Ote yandan elektrofizyolojik yontemler ALS hastalarinda disfaji tanisin1 koymada,
izlemde, semptomatik tedavi ve rehabilitasyon segenekleri i¢in gerekli patofizyolojinin

aydinlatilmasinda oldukg¢a degerlidir (Ertekin ve ark., 2000).

ALS hastalarmin 85%inde mortalite nedeni solunum yetmezligidir. Akut solunum
yetmezligi nedeniyle prezente ALS olgular1 azimsanamayacak diizeydedir. Spinal kord 6n
boynuz hiicreleri veya solunum merkezi noéronal kaybi motor noéron hastaliklarinda
solunum yetmezliginden sorumludur. Uykunun ve ndéromuskuler hastaliklarda solunum
kaslarinin fonksiyonu anlasildik¢a, noninvasif pozitif basingla ventilasyonun (NPPV)
erken kullanimi desteklenmistir (Oppenheimer, 2003). Bu nedenle solunum yetmezliginin
erken farkindaligii saglayacak sensitif testlere ihtiya¢ vardir. Inspiratuvar (diyafram) ve
ekspiratuvar (eksternal oblik ve interkostal kaslar) kaslarin erken disfonksiyonuna yonelik

birgok test tamimlanmistir (Evans ve Scanlon, 2003). Ancak ALSde erken solunum
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yetmezligini tanimada bilinen higbir test miikemmel degildir (Pinto ve ark, 2003). Disfaji,

dispne iligkisine yonelik patofizyolojiye yonelik caligmalar yetersizdir.
7. MATERYAL-YONTEM

Calismaya 93 ALS tanili hasta [ 36 kadin, 57 erkek; yas ortalamasi 58,2 (27-78) ], 31
saglikli goniilli [ 18 kadmn, 13 erkek; yas ortalamast 52,2 (34-74) ] alindi. Goniilliiler
caligmanin amaci ve yontemi hakkinda bilgilendirildi. Genel yakinma/6ykii sorgulamasi
ardindan disfajiye yonelik ayrintili klinik sorgu ve bakiy1 igeren ndrolojik muayeneleri
yapildi. Cedarbaum ve ark.’nin 1999 yilinda, ALS Fonksiyonel Derecelendirme Skalasi
(ALSFRS) ardindan, BDNF ALS c¢alisma grubu faz3 caligmasi ile 6nerdigi solunumsal
yakinmalara da yer veren ALS Fonksiyonel Derecelendirme Skalasi-revize (ALSFR-r) 46
hasta goniilliide degerlendirildi. Bu hastalarin biiyiik ¢ogunlugu izlem grubunda yer
almaktaydi. Periferik ve kraniyel kas EMG verileri klinigimiz EUTF Néroloji AD
Norofizyoloji BD EMG Lab kayitlarindan elde edildi.

Yutma ve solunuma yonelik elektrofizyolojik (EF) ¢alismalar kapsaminda hasta ve saglikli

tiim gontilliilerde 5 ayr1 EF ¢alisma uygulandi:

Tek Yutma Analizi (Single Bolus Analysis-SBA)
Disfaji Limiti (DL)
Bardaktan Su Igme (BSI)

BSi-solunum es zamanl degerlendirme (solBSI)

o B~ w DD

Spontan solunum kaydi ve komutla apne testi

ALS olgular klinik ve EF 6zellikleri ile bulber tutulus paterni yoniinden; bulber normal
(Bulber N), pseudobulber paralizi yani iist motor noron tutulumu (Bulber UMN), bulber
paralizi yani alt motor néron tutulumu (Bulber AMN) ve hem UMN hem AMN tutulumu
(Bulber Mikst) olmak iizere 4 baslikta alt gruplanip incelendi. Bu alt gruplamada, klinik
bakida spastik glilme/ aglama, beyin sap1/ ilkel refleksler ve ilgili bulgular (¢ene refleksi,
snout refleksi, palmomental refleks, myerson bulgusu, palatal refleks, faringiyal refleks) ,
lingual motor fonksiyon ve ilgili bulgular (dilde atrofi, fasikulasyon, giigsiizliik, kisitl dil
hareketleri) ile EF incelemede kraniyel sinir innerve kas (siklikla sternokleidomastoid m.,
trapezius m., dil, submental kaslar, masseter, orbikularis oris) EMGleri g6z Oniinde
bulunduruldu. Spastik giilme/ aglamasi olan, artmis beyinsapy/ ilkel refleks bulgular

saptanan, kraniyel kas EMGlerinde denervasyon ve/veya norojenik MUP degisiklikleri
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olmayan olgular UMN; dilde atrofi, fasikulasyon, azalmis ya da kayip beyin sapi/ ilkel
refleks bulgulart mevcut, kraniyel kas EMGlerinde denervasyon ve/veya ndrojenik MUP
degisiklikleri saptanan olgular ise AMN altgrubuna dahil edilirken, her iki gruba ait
Ozellikleri igeren vakalar Mikst altgrubuna, degerlendirmelerde herhangi bir patoloji

saptanmayan olgular da N altgrubuna alindu.
7.1 Disfajiye Yonelik Klinik Baki
Disfaji ve Dispnenin Sorgulama

Olgular disfajinin varligy/ farkindaligi, siiresi, seyri, bolus kivamina (sivi, yarikati, katr)
gore farkliligi; bolus kontroliinde giicliik (oral hazirlik faz disfonksiyonu), bogazda takilma
hissi ve seviyesi (faringiyal fonksiyon bozuklugu), bogaz temizleme ihtiyaci (supraglottik
penetrasyon), yutma sirasinda Ozel postur gereksinimi, yutma Oncesinde-sirasinda-
sonrasinda Oksiiriik (aspirasyon varligi ve ilgili disfonksiyon), agiz i¢i sekresyon birikimi,
agizdan salya akmasi, nazal/oral regurjitasyon (palatofaringiyal ve oral fonksiyon
bozuklugu), ve komplikasyonlarina yonelik kilo kaybi, aspirasyon pndmonisi yoniinden

sorgulandi.

Solunum sikintistnin varligr (istirahat ve efor sonrasi), ka¢ yastikla uyudugu, bilinen

solunum sistemi iligkili hastalik ve/veya ila¢ kullanim1 sorgulandi.

Disfaji Klinik Baki

Lingual, fasiyal ve trigeminal fonksiyon, velum palatinum ve farinks fonksiyonlar: ile

larinks fonksiyonlarina yonelik bakilar yapildi.

Lingual fonksiyon yoniinden dilin agiz icinde istirahat durumu (deviasyon, atrofi,
fasikulasyon), protruzyonla dil hareketleri, agiz icinde ve diginda dilin vertikal ve
horizontal hareketleri degerlendirildi. Ayrica dilin 6n dislere ve damaklara temasin
gerektirecek ‘k’ ve ‘t’ linslizleri ardisik soyletilerek dilin fonksiyonel ardisik hareketleri
incelendi. Labiyal protruzyon, oppozisyon, labial retraksiyon ve ardistk ‘pa’ hecesi

sOyletilerek fasiyal ve labial kaslarin fonksiyonu degerlendirildi.

Yutma sirasinda laringiyal vertikal hareketler inspeksiyon ve palpasyonla degerlendirildi.

Volanter oksiiriikk kuvveti ve kalitesi (kuru-islak), fonasyon kalitesi (boguk, 1slak, kaba,
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sert) laringiyal fonksiyon yoniinden ele alindi. 5.,7.,9.,10. kraniyel sinirlerin fonksiyonel

degerlendirmesi i¢in motor, duyu ve refleks bakilar1 yapildi.

Ag1z i¢i sekresyon birikimi tiikriiglin/bolusun farinkse iletilmesi ya da yutma refleksinin
tetiklenme giigliiglinii gdstermesi yoniinden yutma sonrast ve primer pozisyonda

degerlendirildi.

Calismamizda olgular disfaji yoniinden derecelendirildi.

Disfaji derecesi (DD), olgularin disfaji yakinmasi, yutma iglevi agisindan sorgulama ve
klinik baki sonuglarina gore tanimlandi. 1-4 arasinda derecelendirildi (Ertekin ve ark

2000). Disfaji derecelendirmesi asagidaki gibidir:

DD: 1’ de olgular yutma giigliigii tanimlamamakta ve disfajiye yonelik sorgulama ve klinik

bak1 sonucunda hekim disfaji saptamamaktadir.

DD: 2’ de ya olgular yutma gii¢liigii tanimlamakta ya da hekim yutmaya yonelik

sorgulama ve/veya klinik baki sonucunda disfaji saptamaktadir.

DD: 3’de hem olgular yutma gii¢ligi tanimlamakta hem de hekim yutmaya yonelik

sorgulama ve/veya klinik baki sonucunda disfaji saptamaktadir.

DD: 4’ de ise olgular non-oral yolla beslenmektedir.

Disfaji Derecesi | Hasta tanimlamasi | Hekim bulgusu | Nonoral beslenme
1 - - -
2 + - -
- n _
3 + + -
4 - - +

Tablo-1. Disfaji Derecelendirme
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7.2 Yutma ve Solunuma Yoénelik EF Calismalar

EF calismalar olgu, bas1 notral pozisyonda olacak sekilde sandalyede dik oturur durumda
iken uygulandi. Farkli volumlerde oda sicakliginda ignesi ¢ikarilmis enjektor ya da plastik
bardak aracil1 6l¢timlii volumlerde su igirilerek yutma ve solunum kayitlamalar1 yapildi.
Yontem ilk kez 1995te Ertekin ve ark. tarafindan tanimlanmistir. Temelde degiskenlerin
farkli sensorler aracilig ile iki kanalli EMG cihazinda (izole ya da farkli kombinasyonlarda
es zamanli) kayitlanmasina dayanmaktadir.

Bu yontemle ¢alismamizda ele alinan degiskenler ve ilgili sensorleri tablo1’de 6zetlendigi

sekildedir.

Degisken Tlgili Sensor

Yutma sirasinda larinksin vertikal devinimi Piezoelektrik Sensor

SM kas EMG aktivitesi Yiizeyel giimiis kloriir EMG elektrodlari
Solunum sirasinda gozlenen nazal hava akimi1 | Nazal Sensor

Tablo-2. Degiskenler ve Sensorleri

Yutma sirasinda larinksin yukari-asagi vertikal devinimi tiroid ve krikoid kikirdak
arasindaki bosluga orta hatta yerlestirilen piezoelektrik sensor (Pehlivan ve ark., 1996)
araciligr ile Olgiildii. Sensor ve ucundaki lastik alict boyuna bir elastik bant baglanarak
sabitlendi. Bu bant olgularin boynuna gore, rahatsiz etmeyecek sekilde ayarlandi. Sensor
EMG cihazinin birinci kanalina baglandi. Sensor sinyalleri filtrelendi (0,01Hz-20Hz).

Yutma sirasinda submental kaslarin aktivasyonunu kayitlamak igin, submental
bolge orta hattin her iki yanina yaklasik 2 cm araliklarla 2 yiizeyel elektrod yerlestirildi.
Her iki elektrod EMG cihazinin ikinci kanalina baglandi. Bu elektrod yolu ile yutma
sirasinda mylohyoid, anterior digastrik ve geniohyoid kaslarindan olusan submental kas
kompleksinin aktivitesi yiizeyel elektrotla kayitlanmis oldu. Bu sekilde elde edilen EMG
aktivitesi ‘Submental Elektromyografi’ (SM-EMG) olarak adlandirildi. Sinyaller filtrelendi
(100Hz-10kHz) ve rektifiye edildi.

Solunum sirasinda nostrillerden giren ve ¢ikan hava akim yon, miktar ve sayisi,
buraya yerlestirilen silikon nazal kanul ve bagli oldugu solunum sensoru ile kayitlandi.
Sensor EMG cihazinin birinci kanalma baglandi. Izoelektrik hatta gére negatif

defleksiyonlar inspiryum, pozitif defleksiyonlar ise ekspiryum olarak kabul edildi.
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Laringial sensor, SM-EMG, solunum sensor sinyallerinin es zamanli ikili
kayitlanmasi i¢in ‘delay-line’ teknigi kullanildi. Bu teknik ile birinci kanaldaki sensor
aracili sinyal tetiklenerek bu kanala ait sinyallerin yani sira ikinci kanala ait sinyallerin de
ayn1 anda ossiloskop tizerinde kayitlanmasi miimkiin oldu.

Total siipiirme zamanlar1 farkli ¢alismalarda 2, 5, 10, 50 sn olarak se¢ildi.

27



7.2.1 Tek Yutma Analizi (SBA)

SBA ilk kez Ertekin ve ark. tarafindan 1995’te tanimlanmistir. 3 ml su yutma sirasinda
laringiyal sensor sinyalleri ve SM-EMG kayitlarinin degerlendirilmesi sonucu 3 parametre
Olctildii. 2sn ve Ssn siiplirme zamani altinda ardisik ortalama 5 trasenin superpozisyonu ile

elde edilen bu parametreler soyledir:

A-0 intervali: SM- EMG baslangict olarak tanimlanan ‘A’ noktasi ile birinci laringiyal
defleksiyonun baslangici olarak tanimlanan ‘0’ noktasi arasindaki zamandir. A-0 intervali
SM kas kompleksinin istemli kasilmaya basladig1 ilk andan yutma refleksinin tetiklendigi
ana kadar olan zaman1 gosterir. Yani yutma refleksinin tetiklenmesi ile iligkilidir. Bu siire;
>100ms ise tetiklenmede ana etken kortikospinal siirlimdiir, <100msn ise refleks yutma
(faringiyal yutma) s6z konudur (Ertekin ve ark., 2001). SM-EMG’nin ilk 300-400msn’lik
boliimi kortikospinal (istemli), geri kalan 400-600msn ‘lik bdliimii ise pontobulber santral

patern jenerator kontrolii altindadir (Ertekin ve ark., 2001).

0-2 intervali: Yutma sirasinda laringiyal sensér ile 2 defleksiyon elde edilir. Ilk defleksiyon
larinksin yukar1 ¢ikisini, digeri ise asagi inisini temsil eder. Baslangi¢ defleksiyonunun en
keskin baglangi¢ kism1 ‘0’ olarak tanimlanir. Ayn1 sekilde ikinci defleksiyonun baslangici
da ‘2’ olarak tanimlanir. 0-2 intervali EF olarak larinksin yukari ¢ikigi, kapanmasi ve
yukarda kalmasina ait zamani gostermektedir (Ertekin ve ark., 1995). Yutma refleksinin
(faringiyal refleks doneminin) total zamanini verir. Larinksin yukar ¢ikisi, bu pozisyonda
kalis1 yutma refleksinin en 6nemli komponentlerindendir (Logema, 1983; Donner ve ark.i
1985; Ertekin ve ark., 1995)

A-C intervali: SM-EMG’nin baslangi¢ (A) ve bitis (C) noktalar1 arasindaki zaman
dilimidir (Ertekin ve ark., 1995, 1998, 2000). Yutma sirasinda SM kas kompleksi ardisik
kasilarak yutma olayin1 baglatir ve laringiyal yiikseltici olarak yutma sirasinda larinksi

yukarda tutar (Miller ve ark., 1982; Logeman., 1983; Perlman., 1999)
7.2.2 Disfaji Limiti (DL)

Tanim olarak, birden fazla yutmanin yapildig1 en diisiik sivi voliimii o kisi i¢in DL dir.
Disfaji varligini objektif olarak degerlendiren, duyarlilig: yiiksek bir testtir (Ertekin ve ark.
1996). ‘Piecemeal deglutition’ yani ‘bdlerek yutma’ olarak adlandirilan fizyolojik
kavramdan dogmustur (Logeman., 1983). Yiiksek voliimlerdeki sivilarin bdliinerek

yutulmast fizyolojik olmakla birlikte, az miktardaki materyalin bdliinerek yutulmasi
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disfajiyi kompanse etme davranisidir ve patolojiktir. Normal bireylerde 20 ml ve altindaki
miktarlar bir kerede yutulabilmektedir. Disfajik olgularda ise disfaji derecesine gore
degismekle birlikte 20ml veya altindaki miktarlar béliinerek yutulmaktadir. Yani normal

bireylerde DL >20ml iken, DL<=20ml patolojiktir.

DL calismasinda, silipiirme zamani 10sn’ye ¢ikarildi. Tetik birinci kanal 2.sn’ye alindi.
Boylelikle yutmaya ait SM-EMG ve sensor aktiviteleri trasede 2.sn’ye kilitlenerek, su
icildikten sonraki etki 8sn siire ile kayitlanabildi. Arastirmaci tarafindan sirasi ile artan
miktarlarda su (1,3,5,10,15 ve 20 ml) ignesi ¢ikarilmis enjektor araciligiyla olgunun agzina
birakildi. Olgudan suyu ‘yut komutu’ ile birlikte tek seferde yutmasi istendi. Komut
sonrast ortaya ¢ikan ilk yutmadan sonraki 8sn gozlemlendi. Bu siire igerisindeki ikinci
yutma (her volum i¢in en az iki baki yapilmistir) patolojik, ikinci yutmanin goriildiigii en

diisiik voliim ise o olgu i¢in DL olarak kabul edildi.
7.2.3.Bardaktan Su i¢me (BSI)

100 ml su igeren bardaklar goniillillere verilerek ‘basla’ komutu ile gilinliikk yasamlarinda
ictikleri gibi igmeleri istendi (Aydogdu ve ark 2010). Laringiyal sensor ve SM-EMG es
zamanlh kayitlamalar1 yapildi. Siipiirme zamani 50 sn olarak se¢ildi. ‘Long trace’ teknigi
ile kayitlar 10sn zamanda pencerelendirilerek detayli analiz imkani saglandi. Yutma say1
(sensor ve EMG korrele sinyaller kabul edildi) ve siireleri (SM-EMG aktivite siiresi)
hesaplandi. Hasta ve NK grubu olgularina bu test ile en az ikiser bardak degerlendirilip,
bireysel aritmetik ortalamalar hesaplandi. Veriler ile bireylerin yutma hizlar1 ve yutma
kapasiteleri hesaplandi. Hiz (100ml/ ortalama yutma siiresi) bireyin belirli zaman
araliginda icebildigi volum iken, kapasite (100ml/yutma sayis1) 1yutmada igilebilen voliim
olarak tamimlandi. Veriler hasta-saglikli  goniilliler ve hasta alt gruplan

karsilastirmalarinda kullanildi
7.2.4.BSi-solunum es zamanh degerlendirme (solBSI)

BSI ile benzer olarak 100ml su iceren bardaklar olgulara verildi ve ‘basla’ komutu ile
giinliik hayatta ictikleri gibi igmeleri istendi. Bu kez EMG cihazinda 1. kanaldan nazal
sensOr aracili hava akimi (inspiryum, expiryum, apne) yon, amplitud ve siklig
kayitlanirken, 2. kanalda BSi’de oldugu gibi es zamanli SM-EMG sinyalleri mevcuttu.
Stipirme zamani 50 sn segildi. ‘Long trace’ teknigi ile kayitlar 10sn zamanda

pencerelendirilerek detayli analiz imkani saglandi. Yutma sirasinda beklenen fizyolojik
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apne ve es zamanli SM-EMG kayitlar ile ardisik yutma degerlendirildi. Bu birliktelik
‘yutma-solunum iliskisi’ olarak tanimlandi. Tiim olgularda BSI sirasinda gézlenen apne
siiresi, apnenin kesintisiz olup olmadigi (yani beklenen yutma-solunum iligkisinin korunup
korunmadigi), apne inspiryum ya da expiryum ile bdliinliyor ise boliinme sayisi, apne
sirasinda gozlenen yutma sayisi, yutma baglangi¢ ve bitisinde gdzlenen apne Oncii ve artgi
solunum patternleri, yutmalar arasi interval (inter swallowing interval-1SI) diizensizligi
degerlendirildi. Veriler normal goniilliiler, ALS hastalar1 ve ALS altgruplar1 arasinda

benzer ve farkli yonleri ile analiz edildi.
7.2.5.Spontan solunum kaydi ve komutla apne testi

Spontan solunum kayitlart olgular sakin, sessiz, agizlar1 kapali iken nazal sensér aracili
birinci kanaldan elde edilen sinyaller ile, 50 sn siipiirme zamani i¢inde, ve long trace

kullanilarak elde edildi. Olgular arasi spontan solunum sayilar1 analiz edildi.

Ayni yontemle olgulardan normal devinimlerinde nefes alip vermeyi siirdiiriirlerken
‘nefesini tut’ komutu ile nefeslerini tutabildikleri kadar tutmalari yani istemli apne
yapmalar1  istendi. Bu siire icerisinde agizdan ve/veya burundan nefes
alinmamasi/verilmemesi belirtildi. Bu yontem ile tiim olgularin komutla yapabildikleri

apne siiresi ve apne sirasinda izlenen baslangi¢-bitis paternleri degerlendirildi.

Spontan solunum sayisi1 ve yapilabilen komutla apne siiresinin bireylerin solunumsal
kapasitelerini degerlendirmede ve karsilastirmali bakida &zellikle solBSi’de saptanan apne

degisimlerini yorumlamada yon veren degerli degiskenler olabilecegi diisiintildii.
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8.SONUCLAR
8.1.DEMOGRAFIK/KLINIK SONUCLAR

Calismaya 93 ALS tanili hasta goniilli [36 kadin, 57 erkek; yas ortalamasi
58,2+1,09+10,6 (27-78) ] ve 31 saglikli goniillii [18 kadin, 13 erkek; yas ortalamasi
52,6+1,649,0 (34-74) ] alind1 (Grafik-1)

10

Grafik-1. ALS olgularinin yas dagilim

YAS

93 ALS olgusu klinik ve elektrofizyolojik (EF) bulgulari ile ‘bulber tutulus’ paternine
gore bulber Normal grup (bulber N), iist motor néron tutulusu olan grup (UMN) ve hem iist
hem de alt motor néron tutulusu olan (Mikst) grup olmak tizere 3 alt gruba ayrildi. Bulber
klinik ve EF baki sonrasi izole bulber alt motor néron (AMN) tutuluslu 6 olgu saptandi.
Ancak bu grupta sayinin az olmasi ve grup karakteristik 6zelliklerinin Mikst gruba benzemesi
nedeniyle istatistiksel analizde bu 6 olgu da Mikst gruba dahil edilerek degerlendirme yapildi.
Alt grup olgu sayilart (Grafik-2) ve 6zellikleri soyle idi:

Bulber N: 12 olgu (%12,9) [4 kadin, 8 erkek; yas ortalamasi 60,3+2,9+10,1 (40-77)] ,
UMN: 40 olgu (%43) [11 kadin, 29 erkek; yas ortalamasi 55,3+1,6+10,4 (27-73)] ,
Mikst: 41 olgu (%44) [21 kadin, 20 erkek; yas ortalamasi 60,5+1,6+20,4 (36-78)] .

Alt gruplar arasinda anlamli yas farki yoktu (p=0,06).
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Grafik-2. ALS alt gruplarimn olgu sayisina gore % dagilimi

Hasta grubunda 70 (%75,3) olgu disfaji tanimladi. 23 (%24,7) olgu disfaji
tamimlamadi. Disfaji derecelendirmesi ile 12 (%12,9) olgu Disfaji Derecesi 1 (DD1), 20
(%21,5) olgu Disfaji Derecesi 2 (DD2), 61 (%65,6) olgu ise Disfaji Derecesi 3 (DD3)’ tii.
Disfaji Derecesi 4 (DD4) olan yani non-oral yolla beslenmekte olan olgu bulunmamaktaydi.
Buna gore, olgularin %75,3’1 yutma giicliigii tanimlarken, disfajiye yonelik hekim tarafindan
yapilan sorgulama ve muayene bulgulan ile disfajiden siiphelenilen/saptanan toplam olgu
yiizdesi (DD2+3) %87,1’e ¢ikmaktaydi (Grafik-3).
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Grafik-3. Disfaji Yakinmasi ve Disfaji Derecelendirmesine gore ALS olgu sayi

dagilimlar
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ALS alt grup degerlendirmesinde bulber N grubun %383,3’liniin, UMN grubunun %20’ sinin,
ve Mikst grubun ise %12,2’sinin disfaji yakinmasi yoktu. Mikst grubun %87,8’inin ise

bagvuru aninda disfaji yakinmasi vardi (Tablo-1).

Disfaji yakinmast | Bulber N UMN Mikst Total
(stitun%osti) (stitun%ost) (stitun %si) (stitun %si)
Yok (DYO0) 10 (%83,3) 8 (%20) 5 (%12,2) 23 (%24,7)
Var (DY1) 2 (%16,7) 32 (%80) 36 (%87,8) 70 (%75,3)
Total 12 (%100) 40 (%100) 41 (%100) 93 (%100)

Tablo-1. ALS altgruplarmmin disfaji yakinmasina gore dagilimu.

Disfaji yakinmasi tanimlamayan ALS olgularinin yarisindan fazlasinda disfajiye yonelik
ayrintili Klinik sorgulama, muayene ve EF bulgulart ile bulber UMN, AMN ya da Mikst
tutulus saptandi (13/23; %56,5). Disfaji tanimlamayip bulber tutulus saptanan bu olgularin
cogunlugunu bulber Normal ve UMN tutuluslu olgular olusturuyordu (18/23; %78,3).

Disfaji derecesil olan ALS olgularinin %50’sinde EF inceleme ile bulber tutulus bulgular
saptandi. DD1 olup EF inceleme ile bulber tutulus saptanan olgularin biiyiik cogunlugu UMN
tutuluslu idi (%83,4). (Grafik-4)

DYO ALS olgulari grup dagilimi DD1 ALS olgulari grup dagilimi

Mikst

Mikst

21,7%

N

43,5%
N

50,0%

UMN

41,7%

UMN

34,8%

A) B)

Grafik-4. A)Disfaji yakinmasi olmayan (DYO0) ALS olgularinda bulber tutulus patern ve
yiizde dagihimlari; B) Disfaji Derecesi 1 olan (DD1) ALS olgularinda bulber tutulus

patern ve yiizde dagilimlari
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ALS olgularin ortalama hastalik siiresi 19,2+3,9+35,2 (2-312) ay idi.
ALS olgularindan disfaji tanimlayanlarin ortalama disfaji siiresi 7,4+1,0+£8,2 (1-60) ay idi.

38 olgu (%40,9) iist ekstremite baslangich iken; 18 olgu (%19,4) alt ekstremite baslangigli; 30
olgu (%32,3) ise bulber baslangicliydi. 7 olguda baslangi¢ sahasi tanimlanamadi.

Olgularin tanimlanan hastalik siireleri ile disfaji stirelerinin farklar1 hesaplandi. Buna gore
hastalik baslangicindan olgu tanimlamasina gore disfaji baslangicina kadar gecen ortalama
stire  13,6£3,3+29,6(0-252) ay 1idi. Hastalik baslangi¢ bolgelerine gore bu siire
degerlendirildiginde alt ekstremite ve tist ekstremitede bulber baslangiga gore siireler belirgin
uzundu.(Tablo-2).

Basglangic bolgesi Hastalik siire- Disfaji siire ort (ay)
AE 15,543,7+15,3 (1-72)

UE 20,5+7,0+42,2 (2-252)

Bulber 3,940,7+4,0 (0-12)

Tablo-2. Baslangi¢ bolgelerine gore disfaji gelisimine kadar gecen ortalama siireler ve

gruplar arasi ortalamalarin karsilastirilmasi

ALS olgularinda disfaji siiresi, DD ve DL ile anlamli bir iliski icerisindeydi. Disfaji siiresi
uzadik¢a DD artmakta, DL azalmakta idi (Tablo-3).

DD DL
Disfaji Siiresi P <0,001 P <0,01
(ay) R =53 R=()41

Tablo-3. ALS olgularinda disfaji siiresinin DD ve DL ile iliskisi
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Calismada 46 (%49,5) ALS olgusuna ALSFRS-r uygulandi. Ortalama ALSFRS-r skoru
35,7/48 saptandi. Alt gruplar arast ALSFRS-r puanlarina bakildi (Tablo-4). Buna gore bulber

N olgularindan Mikst olgularina dogru gidildiginde ALSFRS-r ortalama skorlarinda azalma

saptandi. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,16).

Alt gruplar Ortalama ALSFRS-r puanlar1 (/48)
Bulber N 40,6+2+4,3 (34-45)

UMN 35,6+1,4+6,8 (23-44)

Mikst 34,7+1,4+6,5 (20-45)

ANOVA (p) =0,16

Tablo-4. ALS alt gruplarinda ALSFRS-r ortalama skorlar:

Klinik bakida 47 olguda (%78,5) emosyonel labilite, 46 olguda (%49,5) artmis ¢ene refleksi,

24 olguda (%29,5) dilde atrofi ve/veya fasikulasyon, 4 olguda (%4,3) ilimli frontal

disfonksiyon diigiindiiren bulgular mevcuttu. Solunum yoniinden yapilan sorgulamada 25 olgu

(%26,9) solunum sikintis1 tanimlarken, 6zgeg¢mis sorgulamasinda yalnizca 8 olgunun (%8,6)

bilinen/ gegirilmis solunum sistemi hastalig1 mevcuttu.
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8.2.EF SONUCLAR

31 Normal kontrolde (NK), 93 ALS olgusunda 3 ml tek yutma analizi (SBA), disfaji limiti
(DL), 100ml bardaktan su i¢me (BSI), BSi-solunum es zamanli degerlendirme (solBSi),

spontan solunum kayd: ve komutla apne testleri yapildi.

8.2.1.SBA SONUCLAR

8.2.1.1. NK GRUBU

3ml SBAda NK grubunda A-0 interval ortalamas1 433,1+17,3+84,7msn (304-575)
3ml SBAda NK grubunda 0-2 interval ortalamasi1 624,5+27,8+136,2msn (435-920)
3ml SBAda NK grubunda A-C interval ortalamasi 1074,9+34,7+170,2msn (720-1390)
8.2.1.2. ALS GRUBU

93 ALS olgusundan 2 olguya ileri disfaji nedeniyle SBA yapilamadi. 90 olgu verileri
sOyleydi:

3ml SBAda ALS grubunda A-0 interval ortalamasi 494,7+21,9+208,2 msn (100-1240)
3ml SBAda ALS grubunda 0-2 interval ortalamas1 667,2+22,7+215,2 msn (350-2060)
3ml SBAda ALS grubunda A-C interval ortalamas1 1247,4+37,2+352,7 msn (520-2675)

Alt gruplandirmada SBA ortalama degerleri ise Tablo-6’da sunuldugu iizere idi.

Alt gruplar ALS/SBA | A-0 (msn) 0-2 (msn) A-C (msn)

N (n=12) 441,7+31,1+107,8 586,8+26,5+91,6 1120,3+60,4+209,3
(330-606) (463-720) (794-1386)

UMN (n=40) 537,1+33,5+209,2 653,5+19,5+122 1270,5+54,6+341,2
(102-1240) (422-970) (560-2325)

Mikst (n=41) 468,7+36,2+225,8 705,6+47,4+245,7 1263,3+63,3+395,5
(100-900) (350-2060) (520-2675)

Tablo-6. ALS alt grup SBA ortalamalari
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SBA Bireysel Patolojiler

Normal kontrol SBA parametreleri A-0, O-2, A-C degerlerinin dagilimina gére [ A-0 igin
(304-575), 0-2 igin (435-920), A-C i¢in (720-1390)] minimum-maksimum degerler disinda
kalan degerler patolojik kabul edildi. ALS altgruplarinda bu tanimlama ile birlikte grup ici
yani gruba 6zgii SBA parametreleri bireysel patoloji oranlarina bakildi. Bulber normal grupta
2 patolojik A-0 degeri disinda bireysel patoloji gézlenmezken, her 3 parametre igin de alt grup
bireysel patolojilerinin Mikst gruba dogru artis gosterdigi saptandi (Grafik-5 ve Tablo-7)

30
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AC
Normal Il Normal
Patolojik - Patolojik
N N UMN MIKST
GRUPLAR GRUPLAR
40

- (02
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[ Patolojik

N

GRUPLAR

Grafik-5. ALS alt gruplarinda SBA parametreleri bireysel patoloji dagilimlari
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A-0 0-2 A-C
N 2/12 (%16,7) |0 0
UMN | 17/39 (%43,6) | 2/39 (%5,1) | 12/39 (%30,8)
MIKST | 24/39 (%55,8) | 9/39 (%23,1) | 15/39 (%38,5)
p 0,02 0,02 0,04
Tablo-7. SBA ALS altgrup bireysel patolojileri

NK-ALS olgular1 arasinda SBA parametreleri ortalamalar1 karsilagtirildi. A-O0 ve A-C

ortalamalar1 farkinin istatistiksel olarak anlamli oldugu, 0-2 ortalamalarinda ise anlamli bir

fark olmadig: saptandi (Tablo-8).

A-0 0-2 A-C

NK 433,1+17,3t84,7msn | 624,5£27,8+136,2msn | 1247,4+37,2352,7 msn
(304-575) (435-920) (520-2675)

ALS 494,7+21,9+208,2 msn | 667,2¢22,7+2152 msn | 1247,4+37,2352,7 msn
(100-1240) (350-2060) (520-2675)

T test (p) | =0,003 =0,4 =0,001

Tablo-8. SBA NK ortalama degerleri ile ALS ortalama degerleri karsilastirilmasi

NK ve ALS alt gruplarinda SBA ortalamalar1 varyans analizi ile karsilastirildi. Gruplar arasi
anlamli fark saptanmadi (Tablo-9). UMN ve Mikst grup ikili karsilastirmada da degerler
arasinda anlaml farklilik yoktu (A-0 i¢in p=0,2; 0-2 i¢in p=0,3; A-C icin p=0,9).
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A-0 (msn) 0-2 (msn) A-C (msn)
NK 433,1+17,3+84,7 624,5+27,8+136,2 1120,34+60,4+209,3
N 441,7431,1+107,8 586,8+26,54+91,6 1120,34+60,4+209,3
UMN 537,1+33,5+209,2 653,5+£19,5+122 1270,5454,6+341,2
MIKST 468,7+36,2+225,8 705,6+47,4+245,7 1263,3463,3+395,5
ANOVA(P) | 0,134 0,227 0,063

Tablo-9. Tiim goniillii olgularda SBA parametrelerinin ortalamalariin karsilastirilmasi

8.2.2. DL SONUCLAR
8.2.2.1. NK GRUBU

NK grubu olgularmin hepsi DL tanimlamasi ile uyumlu olarak 20ml dahil artan su

volumlerini tek seferde yutabildi.
8.2.2.2. ALS GRUBU

93 ALS olgusunun 13iinde DL’i normal saptandi. DL’i patolojik olan 80 olgunun ortalama
DL degeri 9,6+0,7+6,7 ml idi.

ALS altgrup DL ortalamalari:
*Bulber N 21,7+0,9+3,3 (15-25) ml
*UMN 12,5+1,2+7,6 (1-25) ml

*Mikst 8,2+1,1+7,2 (1-25) ml idi. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001) (Grafik-6.)
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Sekil-6. Normal kontrol ve ALS olgularinda disfaji limiti ¢alismasi trase o6rnekleri.

[Sagda saghkl goniilliiye ait DL caliymasi (tek seferde yutabildigi voliim en az 20 ml

DL>20ml); Solda ALS olgusu DL ¢alismasi (Bolerek yuttugu en diisiik voliim 10 ml; .

DL=10ml)]

ALS bulber mikst tutulusu olan olgularin bulber UMN tutulusu olan olgulara gore DL’i

anlamli olarak daha diisiik, disfajileri daha siddetliydi. DL’i patolojik olan 80 olgunun 15inde

disfaji yakinmasi yoktu (%18,8).
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ALS olgular alt gruplarinda bireysel patolojiler bulber N’den Mikst gruba dogru artmaktaydi.
Bulber N grup bireysel patolojisi %58,3; UMN grubu bireysel patolojisi %87,5; Mikst grubu
bireysel patolojisi %92,7 idi (Grafik-7).

DL ile DD arasinda orta giicte anlamli bir negatif korelasyon saptandi [r = (-)0,520; p<0,001].
DL 1 diistiikce DD’1 artmaktaydi. DD’ nin disfaji degerlendirmede objektif sonu¢ veren DL ile

bu anlamli korelasyonu DD degerlendirmesinin klinik 6nemini ortaya koymaktadir.

DL ile disfaji siiresi arasinda istatistiksel olarak orta giicte anlamli bir negatif korelasyon
saptandi. [r = (-)0,41; p<0,01] DL hastalik siiresi iliskisine baktigimizda DL’nin hastalik
stiresi ile anlaml1 bir iliski gostermedi. (r=-0,045; p=0,69). Buna gore disfaji hastaligin kendi
yayiliminda herhangi bir siire icerisinde ortaya ¢ikabilmekte ve hastaligin beklenen klinik
dogas1 ile iliskili olarak olustuktan sonra zaman igerisinde ilerlemekte ve DL bunu

yansitmada degerli bir test olarak yerini almaktadir.

8.2.3.BSI SONUCLARI

26 normal kontrol, 92 ALS olgusuna 100ml BSI uygulandi. Her birey igin en az 2 bardak

degerlendirmeye alindi.
8.2.3.1. NK GRUBU

NK olgularinda 100 ml bardaktan su igme testi parametrelerinin ortalamalari soyle idi:

Ortalama yutma sayis1 6,4+2,5+1,3 (3,5-8,5)
Ortalama yutma siiresi 8,9+0,4+1,8 (5,3-12,7) sn
Ortalama hiz 11,740,5+2,6 (7,9-18,9) ml/sn
Ortalama kapasite 16,4+0,8+3,9 (11,8-28,6) ml/yutma

NK BSI EF calisma 6rnek trasesi asagida sekil-7°de sunulmustur.
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Sekil-7. NK, 100ml Bardaktan Su igme Calismasi, ayni olgunun 50sn ve 10 sn siipiirme zamanlari ile
pencerelenmis traseleri

8.2.3.2. ALS GRUBU

ALS olgularinda 100ml bardaktan su igme testi parametrelerinin ortalamalari soyle idi:
Ortalama yutma sayist 9,9+0,4+3,9 (4,5-26)

Ortalama yutma siiresi 16,6+0,948,6 (7-45) sn

Ortalama hiz 7,1£0,3+3,3 (1-15) ml/sn

Ortalama kapasite 10,7+0,4+4,3 (1,7-22,2) ml/yutma

100ml BSI NK ortalamalari ile ALS ortalamalarinin karsilastirilmasinda tiim parametrelerde
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (t test p<0,001). Yani, NK ile
karsilastirmada ALS olgularinin hiz ve kapasiteleri diisiiktii ve 100ml suyu daha ¢ok sayida

yutma yaparak, daha uzun siirede i¢iyorlarda.
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ALS altgruplarinda ise bulber N gruptan mikst gruba dogru gidildikce ortalama yutma say1 ve

sliresi artarken, hiz ve kapasiteleri diismekteydi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p<0,001). Post-hoc calismalarda gruplar aras1 ortalamalardaki farka bakildiginda NK-UMN,

NK-Mikst grup farklarinin tiim parametrelerde anlamli oldugu, ayrica hizin UMN-Mikst

gruplar1 arasinda NK’dan bagimsiz olarak anlamli oldugu saptandi. NK-bulber N grup

ortalamalar1 arasinda anlamli fark yoktu. En gii¢lii fark NK-Mikst grup arasindaydi (Tablo-

10) (Grafik-8).

Yutma Sayist Yutma Siiresi Hiz Kapasite
NK 6,4+2 5+1,3 8,9+0,4+1.8 11,740,5+2,6 10,7+0,4+4,3
(3,5-8,5) (5,3-12,7) (7,9-18,9) (1,7-22,2)
Bulber N 8,3+0,5+1,8 11,7+0,9+3 9,1+0,7+2,3 12,6+0,8+2,6
(6-11,5) (7-18) (6-14) (8,5-16,7)
UMN 9,5+0,6+3,9 14,4+1+6,3 8,1+0,5+3,1 11,5+0,7+4,4
(4,5-26) (7-35) (2-15) (3,8-22,2)
Mikst 11+0,7+4,1 20,2+1,6+10,3 5,6+0,5+3,1 9,2+0,7+4,2
(5-22,7) (9-45) (1-12) (1,7-20)
ANOVA <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
tukey NK-Mikst NK-Mikst NK-Mikst NK-Mikst
P<0,001 P<0,001 P<0,001 P<0,001
NK-UMN NK-UMN NK-UMN NK-UMN
P=0,003 P=0,14 P<0,001 P<0,001
UMN-AMN
P<0,05

Tablo-10. NK ve ALS olgularinda BSI parametre ortalamalari ve ortalamalarin

karsilastiriimasi
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Grafik-8. A) Hiz ortalamalarinin gruplar arasi karsilastirilmasi (bknz. en anlamh fark
NK-Mikst grup arasinda) B)Kapasite ortalamalarmin gruplar arasi karsilastirilmasi

(bknz. en anlam fark NK-Mikst grup arasinda)
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60 y, K, 100mIBSi, 2.baki

14yutma : §0s 500pV
yutma siiresi: 38,9 sn SM-EMG
Mikst
Sekil-8. Bulber tutulus paternine goére ALS olgular1 alt gruplarda BSi

parametrelerindeki degisimi gosteren 3 BSI trasesi. 1. trasede olgu bulber N gruba ait
iken, 2.trasede olgunun UMN grubuna girdigini gormekteyiz. 3. trase ise Mikst tutuluslu
bir diger olgunun BSI érnegidir. Bu 3 sekilde goriildiigii iizere bulber N’den Mikst
gruba dogru gidildik¢e olgularin yutma sayilar1 artmakta, yutma siireleri uzamaktadir.

Ayrica mikst gruba ait olguda yutmalar arasi intervalin bozuk oldugu goriildii.

ALS alt gruplarinda tiim BSI parametreleri bireysel patoloji oranlar bulber N gruptan mikst
gruba dogru artis gosterdi (Grafik-9). Buna gore Mikst grup hiz ve kapasitesi en diisiik olan
alt gruptu. 100ml bardaktan suyu ardisik olarak en ¢ok sayida yutma yaparak, en uzun siirede
icmekteydi.

BSI parametreleri alt grup bireysel patolojileri Tablo-11’de sunuldugu iizere idi.

Yutma Sayr Grup | Yutma Siire Grup | Hiz Grup | Kapasite
Bireysel Patolojisi | Bireysel Patolojisi | Bireysel Grup Bireysel
(%) (%) Patolojisi (%) | Patolojisi

Bulber N %41,7 %33,3 %33,3 %41,7

UMN %47,5 %45 %43,6 %55,6

Mikst %62,5 %62,5 %70 %71,8

Tablo-11. ALS altgruplarinda 100ml BSI grup bireysel patoloji %’leri
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Grafik-9. ALS alt gruplar1 BSI parametreleri grup bireysel patolojilerini gosteren olgu

dagilin

ALS olgularinda DL ile yutma hiz1 ve kapasitesi arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif
korelasyon saptand1 (DL-kapasite p<0,001, r=0,542; DL-hiz p<0,001, r=0,562). DL’i
azaldik¢a olgularin yutma hizlar1 ve kapasiteleri azalmaktaydi (Grafik-10).
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Grafik-10. DL- kapasite ve DL-hiz korelasyon egrileri

DL ile ortalama 100 ml BSI yutma sayis1 ve yutma siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli
negatif korelasyon bulundu [DL-yutma sayisi i¢in p<0,001, r= (-)0,425; DL-yutma siiresi
p<0,001, r= (-)0,483]. DL’i azaldikg¢a olgular 100ml suyu daha uzun siirede ve daha gok
sayida ardigik yutmaktaydi. (Grafik-11)
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Grafik-11. ALS olgularinda DL ile 100ml BSI yutma sayis1 ve yutma siiresi korelasyon

egrileri
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ALS olgularinda 100ml BSi’de ortalama yutma siiresi ile yutma hiz1 ve kapasitesi arasinda

oldukg¢a anlamli bir ters korelasyon saptandi [p<0,001, r=(-)670]. (Grafik-12)
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Grafik-12. ALS olgularinda yutma siiresi ile hiz ve kapasitenin korelasyon egrileri [hiz

icin p<0,001, r=(-),803; kapasite i¢cin p<0,001, r=(-)670]

8.2.4.SOL BSI SONUCLARI

8.2.4.1.NK GRUBU

31 normal kontrolde 100ml BSi-es zamanli solunum kayitlamalar1 (solBSI) ¢alisildi. Elde

dilen iki ana numerik parametre ortalama degerleri soyle idi:
Yutma sirasinda gozlenen ortalama apne stiresi 8,1+0,3+1,6 (5-11,3) sn;
Apne sirasinda yapilan ortalama yutma sayist 6,2+0,2+1,3 (4-9).

Yutma sirasinda gozlenen apnenin kesintisiz olmasi yutma-solunum iligkisinin korunmuslugu
olarak tanimlandi. Buna gore tiim goniillii sagliklilarda yutma-solunum iligkisi korunmustu,

yani yutma sirasinda gozlenen apne kesintisizdi (Sekil-9).
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Sekil-9. Normal Kontrol olguda 100ml bardaktan su icme ve es zamanli solunum

kayitlamasi. ‘Apne tiim NK olgularinda kesintisizdi’

8.2.4.2. ALS GRUBU
92 ALS olgusu solBSI sonuglar1 degerlendirildi.

Yutma sirasinda gozlenen apne 59 olguda kesintisiz, 33 olguda bdliinmiistii. Apneleri
kesintisiz olan 59 olgunun apne siireleri istatistiksel analiz yontemlerinde kullanildi.
Boliinmiis apneler ise boliinme sayisina gore ordinal deger verilerek derecelendirildi,
boliinmiis apne patolojik kabul edildi. Buna gére ALS olgulari sol BSI tanimlayici sonuglar

sOyle idi:
Yutma sirasinda gozlenen ortalama apne siiresi: 10,6+0,5+4 (4,3-22,8) sn (n=59)

Apne sirasinda yapilan ortalama yutma sayisi: 8,2+0,4+2,8 (4-19,5) (n=59)
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Sekil-10. ALS UMN tutuluslu ALS olgusu, 100ml BSI sirasinda es zamanh solunum

kayitlamasi ornek trase. ‘Ardisik yutmalar diizenli, apne Kesintisiz’

ALS yutma sirasinda gozlenen ortalama apne siiresi ve apne siiresince yapilan ortalama yutma
sayis1t NK ortalamalarina gore daha uzundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001).

(Tablo-11)

Yutma sirasinda apne siiresi | Apne boyunca yapilan yutma sayist
NK 8,1+0,3+1,6 6,2+0,2+1,3
ALS 10,6+0,5+4,0 8,2+0,4+2,8
Student t (p) | <0,001 <0,001

Tablo-11. NK-ALS sol BSI ortalamalarinin karsilastirilmasi

Apne boliinme sayisi: 100ml ardisik su yutma sirasinda gozlenen apne 12 olguda lkez, 10
olguda 2kez, 11 olguda 3 ve daha fazla sayida boliindii. Bir diger deyisle olgularin %36,3’i
apneyi lkez, %30’u 2 kez, %33,3’1 3 ve daha fazla sayida boldii. ALS altgruplarina dagilimi
Tablo 12 verilmistir.
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Bolinmiis Apne Olgu n | Bolinmemis Apne Olgu n
(bolinme%si  grup  i¢i) | (boliinmeme%si  grup  i¢i)
(satir %osti) (satir %si)

BulberN n=12 2 (%16,7) 10 (%83,3)

UMN n=39 9 (%23) 30 (%77)

Mikst n=41 22 (%53,7) 19 (%46,3)

Total n=92 33 (%35,9) 59 (%64,1)

Tablo-12. Boliinmiis apne ve boliinmemis apne bulgularmmin klinik ALS

subgruplarindaki dagilimi.

Tablo-12’de goriildiigii gibi bulber N ALS grubunun %16,7’si , UMN grubunun %23’,

Mikst grubun ise %53,7’si apneyi boldii. Yani bulber N gruptan Mikst gruba dogru sirali,

grup bireysel patoloji artis1 saptandi. (Grafik-12)
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1APNE BOLUNMUS

|
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HAYIR

EVET

Grafik-13. NK ve ALS altgruplarinin

solBSide apneyi boélmelerine gore

bireysel patoloji oranlar (p <0,001)

SolBSIde NK’da apnenin kesintisiz oldugu,
buna karsin ALS subgruplandirmada BSi-
ardistk yutma sirasinda gdzlenen apneyi
bolenlerin sayisinin bulber N gruptan Mikst
gruba dogru anlamli bir artis gosterdigi

saptandi.

Bu durumda pnenin patolojik olmasi ya da boliinme sayis1 0 olgunun ALS alt grubu hakkinda

bilgi saglayabilir miydi?
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Grafik-14’de verildigi tizere kesintisiz apnelerin yaridan fazlast UMN grubuna aitti. Apne
boliinme sayis1 artisiyla UMN’nin sayis1 azalirken, Mikst grup sayisinda artis gozlendi.

Apnenin 3 ve daha fazla kez boliindiigli apne vakalarinin %82’si bulber mikst tutulus

gostermekteydi.
Kesintisiz Apne 1kez 2 kez 3kez
m Bulber N mUMN mBulberN mUMN  ®BulberNmUMN  mBulberN m UMN
® Mikst ® Mikst mAMN m Mikst
17% 10% 0%

10%

Grafik-14. Yutma sirasinda goézlenen apnelerin béliinme sayilarinin ALS alt gruplarina

gore dagihm yiizdeler (Kesintisiz apne n:59; 1kez n:12 olgu 2 kez n:10 olgu 3 kez n:11
olgu)

Ardigik yutma sirasinda apne kayitlamasi yapilan 92 ALS olgusu apneye giris ve apne
sonlandirma solunum paterni yoniinden degerlendirildi. Buna gore ALS olgularinin
%92’sinin apnesi inspiryumla basliyor, %65’inin apnesi de ekspiryumla sonlaniyordu (Tablo-

13). inspiryumla sonlanan 32 olgunun 17’si bulber mikst tutulusluydu.

ALS solBSI Apne baslangic paterni (n) Apne bitis paterni (n)
Inspiryum 83 32
Ekspiryum 9 60

Tablo-13. Yutma sirasinda gozlenen apnenin baslangic ve bitis paternleri, olgu say:

dagilim
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Sekil-11. ALS UMN bulber tutuluslu olgu, 100ml BSi sirasinda es zamanh solunum

kayitlamasi ornek trase. ‘Ardisik yutmalar ilimh diizensiz, apne 1 kez boliinmiis’

Nazal Sensor

. . A P‘
inspirasyon /_/’\\‘ /f\/_ﬁ“vf\ .f*_f\,_\"&.' f\_\//-‘_vr 'L__\"Lﬁl //\ /\-\} ‘/ ¢ —j\m'n:'v

ekspirasyon 1

IWTISTRITmetTEN

Sekil-12. ALS Mikst bulber tutuluslu olgu, 100ml BSI sirasinda es zamanh solunum
kayitlamasi ornek trase‘Ardisik yutmalar diizensiz, apne ¢ok kez inspiryum ve

ekspiryumlarla boliinmiis’

8.2.5.SPONTAN SOLUNUM SAYISI ve KOMUTLA APNE SONUCLARI
8.2.5.1.NK GRUBU

NK grubunda 50 sn’lik siipiirme zamaninda bakilan spontan solunum sayisi ortalamasi
15,1+0,743,7 (8-23) idi.
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Sekil-13. NK, spontan solunum kayitlamasi, 6rnek trase, spontan solunum sayisi:17/50sn

NK grubunda komutla apne siiresi ortalamasi 19,8+2,2+9,1 (9-42,1)sn idi.

Tiim NK olgular1 komutla apneyi kesintisiz siirdiirebildi.

ins

exp solunum sensorii
ins A \/ J\

exp 50| Uu\
apne siiresi:18.4sn
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Sekil-14. NK, emirle apne ¢alismasi, 6rnek trase ‘Apne Kkesintisiz’

8.2.5.1.ALS GRUBU

ALS grubunda 93 olgudan 80’inde 50 sn’lik siipiirme zamani ile spontan solunum

kayitlamalar1 yapildi. Bu olgularin spontan solunum say1 ortalamasi 17,5+0,5+4,9 (8-48) idi.

ALS grubunda 93 olgudan 50’sine komutla apne testi yapildi. 12’si komutla apneyi yapamadi,
Yapabilen grup istatistiksel olarak analiz edildi. Buna gore komutla apne yapabilenlerin

ortalama apne siiresi ortalamasi 15,9+0,9+6,5 (4,8-31,3)idi.

ALS olgularinda NK degerleri ile karsilastirildiginda ortalama spontan solunum sayisi

artmistt. Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05).

ALS olgularinda NK degerleri ile karsilastirildiginda komutla apne siiresi kisalmisti. Ancak
bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. .
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Spontan solunum sayisi (ort) Komutla apne siiresi (ort)
NK 15,1+0,7+3,7 19,8+2,2+9,1
ALS 17,5+0,5+4,9 15,9+0,9+6,5
Student t (p) | =0,02 0,06

Tablo-13. NK ve ALS gruplarinda ortalama spontan solunum sayilari, ortalama

komutla apne siireleri.

Komutla apne siiresinde NK ile ALS grubu arasinda anlamli fark saptanmamis olsa da,

altgrup bireysel patoloji %lerine baktigimizda (patolojik komutla apne= NK min-max disinda

kalanlar+komutla apne yapamayanlar olarak hesaplandi) UMN grubunda %18,5 (5/27); Mikst

grupta ise %43,5 (10/23) olmak {izere patoloji oran1 belirgin artmisti.

Komutla Apne | Komutla Apne | Total (n)
Normal (n) Patolojik (n)
UMN (n) 22 5 27
MIKST (n) 13 10 23
TOTAL (n) 35 15 50

Tablo-14.ALS alt gruplari ve komutla apne patolojileri
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Sekil-17. Mikst grup olgusu, komutla apne ¢calismasi, érnek trase. 3 trase birlikte

degerlendirildiginde apne kesintisizliginin sirasi ile bozuldugu, ikinci Mikst grup

orneginde apnenin inspiryumlarla boliindiigii gozlendi.

ALS alt gruplarinda sol BSI parametreleri ortalamalari, spontan solunum sayisi ortalamalari

ve komutla apne stiresi ortalamalari karsilastirildi. Sonuglar Tablo-15te sunuldugu tizereydi:
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Spontan solunum | Komutla  apne | Yutma sirasinda | Apne sirasinda
sayisl stiresi apne siiresi yutma say1si
ALS 17,5+0,5+4,9 15,9+0,946,5 10,6+0,5+/-4,0 | 8,2+0,4+2,8
Bulb N | 14,4+1,1+3,4 18,1+2,6+7,2 9,5+0,8+2,5 7,0+£0,6+1,9
(8-19) (4,8-30,5) (4,3-12,7) (4-10,5)
UMN | 17,1+0,6+/-3,3 16+1,445,4 9,940,6+3,5 8,610,4+2,6
(10-28) (5,8-31,3) (5,5-22,2) (4,3-14,5)
Mikst | 18,8+1,046,1 14,6+1,445,4 12,2+1,1+4,8 9,34£0,6+3,6
(12-48) (6,2-27,7) (5,6-22,8) (2,5-19,5)
ANOVA (p) |=0,03 =0,5 =0,1 =0,08

Tablo-15. SolBSi parametrelerinin, spontan solunum sayisinin ve komutla apne

siiresinin ALS alt grup ortalamalar: ve karsilastirilmasi

Tablo-15te sunulan parametrelerden sadece spontan solunum sayisi farklari istatistiksel
olarak anlamli bulundu. Post-hoc analizlerde Tukey testi ile degerlendirildiginde bu farkin

bulber N ile Mikst grup ortalamalarindan kaynaklandig: goriildi (Tukey p=0,03).

Sol BSI ¢alismasina aliman ALS olgularinin %64,1°lik bir grubu, NK ile karsilastirildiginda
100ml bardak suyu daha c¢ok sayida yutma yaparak tamamlarken, bu anlamli artmis yutma
sayisina uzamis kesintisiz apne ile eslik edebiliyordu. Buna karsin %35,9’luk bir grup apneyi

kesintisiz siirdiirememekteydi. Peki bu farki yaratan ne idi?

Bu nedenle ALS olgular1 solBSi’de apneyi bolenler ve bélmeyenler olmak iizere iki gruba
ayrildi. Patofizyolojiye 151k tutabilecegi diisiiniilerek bu iki grup arasindaki farklar

tanimlanmaya ¢aligildu.

ALS olgularindan yutma solunum iliskisi bozuk olanlar ile yutma solunum iliskisi korunmus
olanlar DL ve BSI parametrelerine gore karsilastirmali degerlendirildi. Yutma sirasinda
apneyi bdlen grubun bolmeyen gruba gore DL’nin daha diisiik, hizinin daha yavas ve
kapasitesinin daha diisiik oldugu goriildii. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamliydi. Yani
yutma-solunum iliskisi bozuk olan ALS olgularinin disfajisi daha siddetliydi. (Tablo-16)
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Yutma sirasinda apnesi boliinmiis olan ALS olgularinda komutla apne siiresi anlamli

kisalmisti (p=0,02). Buna karsin bu iki grup arasinda spontan solunum sayi ortalamalari

arasinda anlamli fark yoktu.(Tablo-17).

ALS DL BSI yutma say1 | BSI yutma siire | Hiz Kapasite
Apne 13,6+1,1+8,7 9,3+0,5+3,8 13,7+0,846,4 8,310,413 11,6+0,5+4,4
boliinmemis

Apne 8,7+1,1+6,2 11,1+0,7+3,8 21,8+1,7+9,9 5,0£0,5£2,8 9,1+0,8+4,4
boliinmiis

Student t (p) | =0,002 0,04 <0,001 <0,001 =0,007

Tablo-16. ALS olgularindan solBSI de apneyi kesintisiz siirdiirebilenler ile apneyi

bolenler arasinda DL ve BSI parametrelerinin ortalamalarinin karsilastirilmasi

ALS Spontan Solunum | Komutla Apne Siiresi
Sayis1

Apne boliinmemis 17,7+0,815,6 17,5+1,1+6,3

Apne bolinmiis 17,240,643,3 12,9+1,4+5,7

Student t test (p) 0,692 0,02

Tablo-17. ALS olgularindan solBSi’de apneyi kesintisiz siirdiirebilenler ile apneyi

bolenler arasinda komutla apne siiresi ve spontan solunum sayisi ortalamalariin

karsilastirilmasi
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MIKST DL BSi Yutma | BSI Yutma Hiz Kapasite
Sayisi Stiresi

Apne 10,1+2,149,1 10,3+1,0+4,4 | 15,6+1,9+8,4 7,310,743 10,6+1+4,2

Boliinmemis

N=19

Apne 6,5+1,0+4,8 11,6+0,8+3,9 | 24,3+2,2+10,3 | 410,442 7,9+0,8+3,8

Boliinmiis

N=22

t test (p) =0,138 =0,328 =0,006 <0,001 =0,037

Tablo-18. Mikst bulber tutuluslu ALS olgularinda apnesi béliik olanlarin kesintisiz

olanlarla karsilastirmah DL ve BSI parametreleri
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Grafik-15. AMN alt grubunda BSI sirasinda apnesi béliinmemis grup ve apnesi

boliinmiis grup disfaji parametreleri
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UMN DL BSI Yutma | BSI Yutma | Hiz Kapasite
Sayisi Stiresi

Apne 13+1,4+8 8,9+0,7+3,9 | 13+£145,6 8,7+0,6+£3,1 | 12+0,8+4,3

boliinmemis

N=59

Apne 11,442,1+6,4 | 10,8+1,2+3,5 | 18,7+2,4+7,1 | 6,2+0,9+2,8 | 10,5+4,7+1,6

boliinmiis

N=33

T test (p) =0,5 =0,2 =0,02 =0,04 =0,38

Tablo-19. UMN bulber tutuluslu ALS olgularinda apnesi béliik olanlarin kesintisiz

olanlarla karsilastirmal DL ve BSI parametreleri
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Grafik-16. UMN alt grubunda BSI sirasinda apnesi boliinmemis grup ve apnesi

boliinmiis grup disfaji parametreleri
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ALS bulber mikst tutuluslu olgularda yutma sirasinda gozlenen apnenin boliinmiis oldugu
grup ile yutma solunum iliskisinin korunmus oldugu grup arasinda BSI parametrelerinden hiz,
kapasite ve yutma siiresinin anlamli olarak farkli oldugu saptandi. Yani mikst grup
olgularindan apnenin boliik oldugu vakalar 100 ml suyu, apnesi korunmus vakalara gore daha
yavas ve uzun siirede igmekteydi. Buna paralel olarak kapasiteleri de anlamli olarak daha

diisiiktii. (Tablo-18) (Grafik-15)

UMN grubunda ise yutma hizi ve yutma siiresindeki farkin yine apne bdliinmiis grupta
anlamli olarak daha yavas ve daha diisiik oldugu saptandi. Fakat bu anlamlilik bulber mikst

tutuluslu olgulara gore daha az belirgindi.(Tablo-19) (Grafik-16)

Tablo-18 ve Tablo-19 verileri karsilatirmali degerlendirildi. Tiim BSI parametreleri arasinda
Mikst tutuluslu apnesi bolinmiis olgularin, UMN tutuluslu apnesi boliinmiis olgulara gore

hizlarinin daha yavas, DL’lerinin ya da bir kerede yutabildikleri su volumlerinin anlamli

olarak diisiik oldugu saptand1 (p<0,005, Tablo-20).(Grafik 17)..

Buna karsilik UMN ve mikst gruplar i¢inde apnesi boliinmiis ve bdliinmemis olgular spontan
solunum sayist ve emirle apne siiresi agisindan karsilastrildiginda anlamli fark saptanmadi
(Tablo-20, Tablo-21). Bu bulgu daha 6nceki verilerle birlikte degerlendirildiginde apnenin
boliikk olmasinda solunumdan ¢ok disfajinin, dzellikle yutma hizi ve siiresinin, etkili oldugunu
gostermektedir. Yani apneyi bolen grup daha diisiik hizda ve uzun siirede yutabildigi i¢in

apne kesintili olmaktadir (Tablo18 ve Tablo19).

Apne DL BSI  Yutma | BSI  Yutma | Hiz Kapasite
Boliinmiis Sayisi Stiresi

UMN 11,442,146,4 | 10,8+1,2+3,5 | 18,7+2,4+7,1 | 6,2+0,9+2,8 | 10,5+4,7+1,6
MIKST 6,5¢1,0£4,8 | 11,640,843,9 | 24,3+2,2+10,3 | 4+0,4+2 7,940,843,8
T test (p) =0,03 =0,61 =0,14 =0,02 =0,12

Tablo-20. Sol BSIi de apnesi boliik ALS olgularindan bulber UMN tutuluslu olanlar ile

bulber Mikst tutuluslu olanlar, DL ve BSI parametreleri, karsilastirmal degerlendirme
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Grafik-17. BSI sirasinda apnesi béliinmiis ALS hastalarinin disfaji parametrelerinin

tutulan bulber paterne gore degisim grafigi

MIKST Komutla Apne Siiresi Spontan Solunum Say1s1
Apne boliinmemis 16,9+1,845,3 20,02+1,9+7.9

Apne boliinmiis 11,7£1,7+4 .4 17,6+0,9+3,6

T test (p) =0,057 =0,246

Tablo-20. ALS bulber mikst tutuluslu olgulardan apnesi béliinmemis olanlar ile apnesi
boliinmiis olanlar arasinda ortalama komutla apne siiresi ve spontan solunum sayisi
karsilatirmasi ‘Apnesi boliik Mikst olgular ile apnesi korunmus Mikst olgular arasinda
komutla apne siireleri ve spontan solunum sayilar1 arasinda anlamh farkhihk

saptanmadi.

62



UMN Komutla Apne Siiresi Spontan Solunum Sayisi
Apne boliinmemis 17,541,7+6,6 (n=15) 17,3+0,7+3,4 (n=26)
Apne boliinmiis 13,3+2,5+7,0 (n=9) 16,6+1+2,9 (n=9)

T test (p) =0,17 =0,55

Tablo-21. ALS bulber UMN tutuluslu olgulardan apnesi boliinmemis olanlar ile apnesi
boliinmiis olanlar arasinda ortalama komutla apne siiresi ve spontan solunum sayisi
karsilastirmasi ‘Apnesi boliik Mikst olgular ile apnesi korunmus Mikst olgular arasinda
komutla apne siireleri ve spontan solunum sayilar1 arasinda anlamh farkhihk

saptanmadi.’

Calismamizda 6n planda klinik solunum tutulusu olan 6 olguyu ayr1 bir grupta ele aldigimizda

ilgili sol BSI sonuglar1 soyle idi:

SolBSI parametre Ortalama+/-SEM+/StD
Spontan solunum sayist 15,6+1,5+3,6 (11-20)
Komutla apne siiresi (1 olgu yapamamis) 18,9+2,7+6,1 (12,5-27,7)
Yutma sirasinda apne siiresi 9,1+1,3+3 (5,5-12,5)
Apne sirasinda yutma sayist 7,3+0,9+2,2 (4,7-10,5)

Tablo-22. Klinik dispne 6n planda olan 6 olgunun solBSI, spontan solunum ve komutla
apne siiresi ortalamalar:

Bu grupta 5 olgu klinik belirgin dispneik olmasina karsinsolBS1’de apneyi bdlmemis (%83,3),
sadece 1 olgu (%16,7) yutma sirasinda apneyi bolmiistii. Olgularin hepsi komutla apneyi
yapabilmisti.

Apnesi boliik olgularin UMN ve Mikst bulber tutulusa gore anlamli farklarinin 6n planda
yutma hizlarma bagli bulunmasindan yola ¢ikarak ALS alt gruplarinda yutma bagina diisen

apne siireleri hesaplandi. Istatistiksel olarak bu ii¢ grup arasinda anlaml fark saptanmamakla
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birlikte mikst tutuluslu grupta yutma basina diisen apne siiresinde artis oldugu gortldii.

(Hesaplamaya yalnizca apnesi boliinmemis 6lgiilebilir vakalar dahil edilmistir. (Tablo-22).

Yutma Bagina Diisen Apne Siiresi
Bulber N 1,3+0,08+0,2 (1,1-1,7)
UMN 1,2+0,6+0,3 (0,5-2,1)
Mikst 1,5+0,1+0,6 (0,8-3)
ANOVA (p) =0,155
TUKEY (UMN-MIKST) =0,131

Tablo-23.ALS altgruplarinda ortalama yutma basina diisen apne siiresi arasinda da

anlamh farkhhik saptanmadi.
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TARTISMA
ALS, st ve alt motor néronlarin dejenerasyonu ile seyreden progresif bir hastaliktir.
Disfaji varliginda progresif bulber parezi klinigi veya iist motor noron dejenerasyonu ile
psodobulber felg klinigi sozkonusudur. Siklikla bulber ve psddobulber fel¢ kliniklerinin
birlikteligi goriiliir (Ertekin ve ark 2000). Yutma islevi kompleks organizasyon gerektiren
vital bir fonksiyondur. Bu aktivite temel olarak mediiller yutma merkezinde yerlesik santral
pattern jeneratér (CPG) tarafindan gergeklestirilir. Bununla birlikte hem periferik afferent
girdiler (bolusun niceligi ve niteligi ) hem de kortikal ve subkortikal yapilar bu isleve katkida
bulunur. istemli yutmada kortikal yapilardan baslayan aktivasyon mediiller yutma merkezine
kadar kortikobulber yollarla taginir. Refleks / spontan yutmalar ise bulber yutma merkezi
kaynaklidir. Kortikal ve subkortikal yapilardan kortikobulber yol ile gelen inici eksitator ve
inhibitor etkiler beyinsapt diizeyinde orofaringiyal yutmanin tetiklenmesi, modiilasyonu ve
regiilasyonunda rol oynarlar. (Miller ve ark, 1982, Jean ; 2001, Martin ve ark, 1993, Ertekin
ve ark 2003). Deneysel ¢alismalarda; ALS’ de nukleus traktus solitarius (NTS) ve nukleus
ambigius (NA) da noronal kayip gosterilmistir. (Lever ve ark., 2009 ).
Solunum, beyinsap1 Yerlesik merkezlerinden kontrol edilen yari-otomatik hayati bir
fonksiyondur. Beyin sapinda yerlesik CPG’ ler yutma solunum iliskisinde 6nemli role
sahiptir. CPG premotondronlari ihtiyaca gore hizli bir sekilde ait oldugu bir modaliteden
digerine dontisebilmektedir. Ayrica farkli CPGlere ait ndronlar arasinda yogun bir néronal ag,
impuls trafigi bulunmaktadir. Literatiirde yapilan fonkiyonel ¢aligmalar bu yogun, degiskenlik
yetisine sahip etkilesimi destekler nitelektedir. Ornegin bulbusta yer alan dorsal respiratuvar
grup (DRG) inspiratuvar bulbo-spinal néronlarin yaklasik %80’inin (frenik premotor néron)
orofaringiyal yutma sirasinda hafif aktif hale geldigi bildirilmistir (Gesteau et al., 1996). Aym
calismada DRG inspiratuvar propriobulber noéronlarmm yutmaya katkida bulundugu
belirtilmistir.
ALS’ de disfaji ve dispne mortaliteyi belirleyen faktorlerdir. Respiratuvar yertmezlik
olgularin % 85’ inde mortalite nedenidir (De Carvalho ve ark, 1996; Scelsa ve ark, 2002).
Spinal kord 6n boynuz motor ndron hiicreleri ve solunum merkezinde hiicre kaybi solunumsal
yetmezlikten sorumludur. Bununla birlikte solunum iizerine suprabulber kontrolun varlig: da
bilinmektedir (Carvalhoo 2004). Solunum yetmezlig klinigi olmayan olgularda yapilan
transkraniyel manyetik stimulasyon aracili kortiko-diyafragmatik ¢alismada subklinik
diyafragma tutulusu ile uyumlu uzamis uyarilmis potansiyeller tanimlanmistir (Miscio ve ark,

2006). Yutma ve solunum bozuklugu ALS hastalarinda birbirlerini etkileyerek fonksiyonel
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bozuklugu daha da artirmaktadir. Yutma solunum iliskisinin bozulmasinda etkili faktorlerin
ortaya konmasi ve buna yonelik 6nlemler hastalik seyri sirasinda komplikasyonlart azaltabilir

ya da Onleyebilir.

Bu caligmada, ALS tanili hastalarin orofaringiyal yutmalarinin ve es zamanli solunumlarinin
elektrofizyolojik olarak incelenmesi, yutma solunum iliskisinin, klinik tutulusa gore nasil
degistiginin saptanmasi amaglanmistir. Bunun i¢in kullanilan elektrofizyolojik yontemler
norojenik disfaji literatiiriinde tanimlanmustir. (Ertekin ve ark, 1995, 1996, 1998; Aydogdu ve
ark. 2010)

Olgularin yaklasik yarisinin bulber iist motor néron (UMN) diger yarisinin bulber mikst (iist
ve alt motor néron-UMN+AMN) tutulus gosterdigi saptanmustir. Disfaji yakinmasi ile
bagvuran olgularin yaklasik yarisi bulber AMN klinik ve elektrofizyolojik bulgulari
olmaksizin sadece UMN tipi bulber tutulus i¢indedir. Bu olgularda disfaji semptomu
atlanabilmektedir ve klinik tan1 gozden kagabilmektedir. Mikst grup ise disfaji semptomu ile

birlikte diger alt motor ndron bugulari varliginda daha kolay taninmaktadir.

Calismamizda, DL yontemi ile disfajik semptomu olmayan yaklasik % 7 olguda subklinik
disfaji saptanmistir. Buna gore yutma giicliigli tanimlamayan ALS olgularimizin gergekte
sadece %43,5 unda klinik sorgulama, muayene ve EF bulgularla disfajinin olmadig:
desteklenebilmistir. Bu oran hekim klinik siiphesiyle %50ye ¢ikarilabilse de, halen %50
olgunun ilk degerlendirmede destekleyici tan1 yontemleri yapilmazsa bulber tutulusa ragmen
atlanabilecegi gostermektedir. Calismamizda disfaji yakinmasi ve klinik bulgusu olmayan
yutmaya yonelik elektrofizyolojik caligmalarla subklinik disfaji saptanmis olgularin %83’i
bulber UMN tutulusluydu.

Olgularimizda bir kerede yutulabilen ortalama sivi volumii 9,6 ml idi. Bu miktar sirasi ile
bulber N, UMN ve Mikst gruba dogru azalmaktaydi. 100 ml suyu daha yavas, daha uzun
siirede ve daha ¢ok yutma yaparak i¢iyorlardi. Yutma kapasiteleri diistiktii. Bu patoloji en

belirgin bulber mikst grupta olup, disfaji dereceleri ile korelasyon gostermekteydi.

Yutma solunum iliskiSinde temel parametrelerimiz yutma sirasinda olusan apnenin siiresi,
boliik olup olmadigr ve paternidir. Apne ¢ogu olguda saglikli goniilliillere benzer sekilde
literatiirde tanimlandig1 {izere inspiryum ile baslarken, saglikli kontrollerin tersine ¢ogu
olguda ekspiryumla bitmektedir. Bu 6zellik bulber mikst grupta daha belirgindir. Bu patolojik

bulgunun hastalarda yutma sonrasi aspirasyon riskini arttirdigi kabul edilmektedir. Yutma
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sirasinda apne stiresi normallere gore uzamistir. Bu uzamis apnenin ardisik yutma devinimine
eslik eden kompansatris bir olay oldugu diisiiniilmiistiir, Literatiire baktigimizda bu bulgunun
hastalardaki patolojiyi gosterdigi 6ne siiriilmektedir. Bununla birlikte uzamis apne olasilikla
uzamis yutmaya uygun bir sekilde gelistirilen bir kompanzatuvar yanittir. Yutma sirasinda
apne siiresi ¢alismalar1 ilk kez 1920’ de Clark tarafindan tek bolus sirasinda stetograf ile
kayitlanmistir. Bu kayitlamalarda tek bolus i¢in Olgiilen siire 1,5 sn saptanmistir.O tarihten
beri literatiirde mevcut tek bolus ¢alismalarinda apne siiresi 0.5-1 sn arasinda bildirilmistir.
Az sayida 100 ml su igme calismasi1 vardir, burada apne siiresi yaklasik 7.7 sn olarak
bulunmustur (Martin, Logemann ve ark, 1994). Calismamizda normal kontrollerde bu deger
ortalama 8,1 sn saptanmistir. Apneyi tam yapabilen ALS grubunda ise siire 10,6 sn olmak

uzere uzamistir.

Olgularin yaklasik 1/3 {i apneyi bir veya daha fazla inspirasyon ile bolmektedir. Yani 100 ml
su i¢imi sirasinda soluk almaktadirlar. Bu grubun, biiyiik ¢ogunlugu bulber mikst tutuluslu
olgulardan olusmaktaydi. Apnenin bdliinmesinde etkili faktorlerin solunum patolojisinden ¢ok

yutma patolojisi ile ilgili oldugu saptanmistir. Soyle ki;

Solunum kayitlamas1 ile es zamanli ardisik yutma calismasina alinan ALS olgularinin
%64,1’lik bir grubu, saglikli kontrollerle karsilastirildiginda 100ml bardak suyu daha ¢ok
saylda yutma yaparak tamamlarken, bu anlamli artmis yutma sayisina eslik eden uzamis
kesintisiz apneyi yapabiliyordu. Buna karsin %35,9’luk bir grup apneyi Kkesintisiz
stirdiirememekteydi. ‘Peki bu farki yaratan neydi?’ sorusuna yanit bulmak amaciyla ALS
olgularimiz sol-BSI’de apnesi boliinmiis olanlar ve apnesi boliinmemis olanlar olmak iizere
iki gruba ayrilarak degerlendirildi. Patofizyolojiye katki saglayabilecegi diisiiniilerek bu iki

grup arasindaki farklar tanimlanmaya ¢alisildi.

ALS olgularindan yutma solunum iligkisi bozuk olanlar ile yutma solunum iliskisi korunmus
olanlar DL ve BSI parametrelerine gére karsilastirildiginda, apneyi bolen grubun bélmeyen
gruba gore tek seferde yutabildigi volumiin daha diisiik, yutma hizinin daha yavas ve yutma
kapasitesinin daha diisiik oldugu goriildii. Yani yutma-solunum iligskisi bozuk olan ALS

olgularinin disfajisi daha ileriydi.

Bulber mikst tutuluslu olgularda yutma sirasinda gézlenen apnenin boliinmiis oldugu grup ile
yutma solunum iligkisinin korunmus oldugu grup arasinda BSI parametrelerinden hiz,
kapasite ve yutma siiresinin anlamli olarak farkli oldugu saptandi. Yani mikst grup

olgularindan apnenin boliik oldugu vakalar 100 ml suyu, apnesi korunmus mikst grup
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vakalarina gore daha yavas ve uzun siirede igmekteydi. Buna paralel olarak yutma kapasiteleri
de daha diisiik bulundu. Bulber UMN tutuluslu olgularda da (bulber mikst tutuluslu olgulara
gore daha az belirgin olmakla birlikte) apnesi boliinmiis grupta yutma hizi daha yavas ve
yutma stiresi anlamli1 olarak daha diisiiktii. Buna karsilik UMN ve Mikst gruplar i¢inde apnesi
boliinmiis ve bdoliinmemis olgularin spontan solunum sayilar1 ve komutla apne siireleri
arasinda fark saptanmadi. Yani bu gruplarda calisilan solunum parametreleri arasinda apne

disinda fark yoktu.

Apnesi boliinmiis olgularda UMN ile Mikst grup arasinda yutma parametreleri agisindan fark
olup olmadigina bakildiginda, Bulber Mikst olgularin, bulber UMN tutuluslu olgulara gore
100 ml bardaktan su igme hizlarmin daha yavas, bir kerede yutabildikleri su volumlerinin
(disfaji limiti) daha diisiik oldugu saptandi. Bu bulgu daha Onceki verilerle birlikte
degerlendirildiginde apnenin bolik olmasinda solunumdan ¢ok disfajinin, ve de 6zellikle
‘yutma hiz1 ve siiresi’nin, etkili oldugunu gostermektedir. Yani apneyi bolen grup daha diisiik
hizda ve uzun siirede yutabildigi i¢in apne kesintili olmaktadir ve bu mikst grupta daha
belirgindir. Bu bulgular olasilikla {ist motor noron etkilenmesinden daha ¢ok mikst grupta
goriilen bulber tutulus, yani yutmanin santral patern jeneratordeki Lever ve ark tarafindan

deneysel modellerde tanimlanan harabiyet ya da etkilenme ile iliskilidir.

Tim ALS olgularinda ve UMN ve Mikst gruplar i¢inde apnesi boliinmiis ve boliinmemis
olgularin komutla apne siirelerinde patoloji saptanmazken; apnesi bolinmiis ALS olgularinin
apnesi korunmus ALS olgularina gore komutla apne siiresi kisalmisti. Bu da bize apnenin
boliinmesini etkileyen faktorlerden birinin komutla istemli nefes tutma fizyolojisi ile iliskili
olabilecegini diisiindiirmektedir. Istemli nefes tutma fizyolojisi ise literatiirde tartismali
bilinmeyeni ¢ok olan bir konudur. Santral respiratuvar ritm durdurmada kortikodiyafragmatik
yolak ve kemoreseptorler aracili mekanizmalar {izerinde durulmaktadir Maksimum
inspirasyon ile yapilan nefes tutma ¢aligsmalarinda ortalama apne siiresinin yaklasik 60-90 sn
oldugu bildirilmistir (Parkes, 2005). Calismamizda saglikli kontrollerin komutla ortalama
19,8 sn nefes tutabildikleri; buna karsin ALS olgularinda bu siirenin 15,9 sn oldugu

saptanmuistir.

Calismamizda klinik solunum sikintist 6n planda olan 6 olgu ayri bir grupta degerlendirildi.
Bu olgular solunum sikintis1 nedeniyle baki sonrasinda solunum cihaz destegi uygulanan
olgulardi. Spontan solunum sayisi, komutla apne siiresi, yutma sirasinda apne siireleri

arasinda anlaml fark saptanmazken, grubun en belirgin 6zelliginin sadece 1 olguda yutma
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sirasinda apne siiresinde patoloji (boliik apne) saptanmis olmasiydi. Diger olgularin yutma
sirasindaki apneleri kesintisizdi. Benzer sekilde komutla apne siiresi de sadece bu olguda
patolojikti. Bu da bize 6n planda solunum tutulusu klinigi olsa bile ardisik yutma sirasinda
apnenin kesintisiz ve normal degerlerde bulunabilecegini, yani apne bdliinme o6zelliginin
solunum patolojisinden bagimsiz olduguna dair diisiincelerimizi desteklemistir. Benzer
sekilde ileri dispneye ragmen olgularin ¢ogunun komutla apneyi normal degerlerde yapmis
olmas1 komutla apne fizyolojisinin adi gecen kemoreseptor etkilerinde ¢ok kortikobulber
kontrol ile iligkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak istatistiksel olarak anlamlilik
saglayabilecek 6rneklem olmamasi nedeniyle dispne 6n planda ALS olgularina yonelik yutma

ve solunum elektrofizyolojik ¢aligmalarinin arttirilmasi gerektigi diistiniilmektedir.

Apnesi boliik olgularin UMN ve Mikst bulber tutulusa gore anlamli farklarimin 6n planda
yutma hizlarina bagli bulunmasindan yola ¢ikarak ALS alt gruplarinda yutma basina diisen
apne siireleri hesaplandi. Istatistiksel olarak bu ii¢ grup arasinda anlamli fark saptanmamakla
birlikte mikst tutuluslu grupta yutma basina diisen apne siiresinde artis oldugu goriildii.
Hesaplamaya uzamis ve boliinmiis apnesi olan olgular dahil edilmedigi igin istatistiksel bir

farkin saptanamasinin buna bagli olabilecegi diistintildii

Sonug olarak saglikli goniilliilerde ve ALS olgularinda yaptigimiz yutma ve solunum iligkili
elektrofizyolojik ¢alismalarda; yutma sirasinda apnenin boliik olmasinda, yani yutma solunum
iligkisinin bozulmasinda, solunumdan cok disfajinin, ozellikle de yutma hiz, siire ve
kapasitesindeki patolojilerin roli oldugu saptanmistir. Bu bulgularin bulber AMN ve UMN
tutulusun birlikte goriildiigii olgularda belirgin olmasi, bu olgulardaki UMN patolojisine ek
olarak bulber yutma merkezindeki santral patern jeneratoriin tutulusunun roliinii
diigiindiirmektedir. Olasilikla bu patolojide CPG’nin roliit UMN tutulusuna gore ¢ok daha 6n
plandadir. Mikst tutuluslu olgularda ardigik yutma intervallerinin diizensizligi CPG tutulusu
ile literatiirde iliskilendirilmistir (Aydogdu ve ark., 2010). Diger yandan klinik pratikte
hastalarin yutma- solunum iligkisinin degerlendirilmesi, disfajinin saptanmasi yaninda
aspirasyon riskinin belirlenmesinde degerli oldugu kadar, 6zelikle apneyi bdlen ile bélmeyen
gruplarda rehabilitasyon Onerilerine de yon verebilir. Ayrica 6zellikle UMN tutulusu olan
ancak disfaji yakinmasi olmayan olgularin saptanmasinda elektrofizyolojik degerlendirme
onem tasimaktadir. ALS olgularinda yutma-solunum iliskisinin elektrofizyolojik olarak
degerlendirilmesi  disfajinin  saptanmasi1  yaninda yutma-solunum iliskisindeki

diskoordinasyonu ve bunun fizyopatolojisine dair katki saglayict degerli bilgiler vermektedir.
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OZET

*Bu ¢alismanin baslica amac1 ALS olgularinda yutmanin, solunumun, ve daha ¢ok da yutma-
solunum iligkisinin klinik ve elektrofizyolojik olarak degerlendirilmesi, elde edilen verilerle

disfaji ve dispne altinda yatan bagimli/ bagimsiz patofizyolojiye 1sik tutabilmektir.

*Calismaya 93 ALS olgusu ve 31 saglikli kontrol alindi. ALS olgular1 patofizyolojiye yon
verebilecegi diisliniildiigiinden bulber tutulum boélgelerine gore klinik baki ve kraniyel kas
EMG sonuglari ile 3 alt gruba ayrilarak incelendi (Bulber normal, Bulber UMN, ve Bulber
Mikst). ALS olgularinin saglikli kontroller ve ALS altgruplan arasindaki benzerlik ve
farkliliklar ortaya kondu.

*12 bulber normal, 40 bulber UMN tutuluslu, 41 hem UMN hem de AMN bulber tutuluslu

olgu mevcuttu.
*70 olgu disfaji tanimlarken, 23 olgu disfaji tanimlamadi.
*Ortalama disfaji stiresi 7,4 aydi.

*Disfaji yakinmasi olmayan olgularin bir boliimii disfaji derecesi degerlendirmesi ile tanindu.
Disfaji yakinmasi olmayan ve disfaji derecesi kapsaminda ayrintili klinik sorgulama ve
muayene ile saptanamayan bir grup olguda yutmaya yonelik yapilan elektrofizyolojik
caligmalar sonucunda subklinik disfaji saptandi. Bu sekilde disfaji saptanan olgularin biiyiik
cogunlugu bulber UMN grubuna aitti.

*QOlgularin cogunlugu iist ekstremite baslangi¢liydi.
*Bulber baglangigli olgularda hastanin disfaji yakinmasi daha erken gelisiyordu.

*Disfaji siiresi uzadik¢a disfaji derecesi artiyor, elektrofizyolojik karsiligi olarak DL’i

diistiyordu.

*QOrtalama ALSFRS-r skoru 35,7ydi. Hastalarin klinik farkliliklarina karsin ALSFRS-r

skorlarinda anlamli fark yoktu.

*25 olgu solunum sikintis1 tanimlarken, sadece 8 olgunun bilinen solunumsal hastalik tanisi

vardi.

*Yutma ve solunuma yonelik elektrofizyolojik ¢alismalar kapsaminda 3ml tek yutma analizi
(SBA), disfaji limit (DL), 100 ml bardaktan su igme (BSI), 100ml bardaktan su icme
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sirasinda solunum kayitlamasi (solBSI), spontan solunum kayitlama ve komutla apne testleri

yapild.

*ALS olgular1t NK’lar ile karsilatirildiginda SBA parametrelerinde en belirgin fark yutmanin

total siiresinde ve yutmanin tetiklenmesinde uzamaydi.

*Bir kerede yutulabilen Volum yani ortalama DL’i 9,6 idi. Sirasi ile bulber N, UMN ve Mikst
gruba dogru azalmaktaydi. Ayn1 zamanda disfaji tanimlayan %15 olguda DL patolojikti.

*En siddetli disfaji bulber mikst tutuluslu olgulardaydi.
*Disfaji derecesi arttikga DL’i diismekteydi.

*ALS olgulart1 100 ml suyu daha yavas, daha uzun siirede ve daha ¢ok yutma yaparak
iciyorlardi. Yutma kapasiteleri diistiktii.

* Yutma say1 ve stiresinde artis, hiz ve kapasitede diisiis en belirgin mikst gruptaydi.
*DL’1 yiiksek olgularin hiz ve kapasiteleri de ytiksekti.
*DL’1 diisiik olgularin yutma say1 ve siireleri yliksekti.

*Saglikli goniillerin ortalama yutma sirasinda yaptiklari apne siiresi 8,1sn bulundu. Tim
saglikli goniillillerde yutma solunum iligkisi korunmustu, yani apne kesintisizdi. Cogu olguda

apne ekspiryumla sonlantyordu.

*ALS olgularinin 59’unda yutma sirasinda gozlenen apne kesintisiz iken, 33 olguda apne

boliinmiistii.

*ALS olgularindan apneyi bolmemislerin 6l¢iilebilir ortalama yutma sirasinda apne siiresi

normal kontrol degerlerinden uzundu.

*Mikst grup olgularinin yaridan fazlasinda apne boliinmiistii ve apne boliinme sayisi 2 veya
gu y p

>3t

*Apneyi bolenlerin biiyiik gogunlugu Mikst gruba aitti.
*Kesintisiz apnenin yaridan fazlast UMN gruba aitti.

*NK grubunda spontan solunum sayis1 ortalamasi 15,1/50 sn idi.
* NK grubunda komutla apne siiresi ortalamasi 19,8 sn idi.
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*ALS spontan solunum sayisi ortalamasi 17,5’di.(anlamlr)
*ALS’de komutla apne ortalama siiresi 15,9’du. (anlaml1 degil)
* Komutla apne siiresi grup bireysel patolojilerinde mikst grupta daha belirgindi.

* 3 ALS alt grubu arasinda anlamli solunum sayis1 farki vardi. Mikst gruba dogru artiyordu.

Komutla apne, yutma sirasinda apne siiresi ve apne sirasinda yutma sayilar1 farkli degildi.

*ALS olgularinin ¢ogunlugu 100ml suyu ¢ok sayida uzun siirede yutma yaparak tamamliyor

olmasina ragmen kesintisiz uzamis apne ile eslik edebilen bir alt grubu da mevcuttu..

*Bu nedenle ALS olgular1 solBSi’de apneyi bolenler ve bdlmeyenler olmak iizere iki gruba
ayrildi. Patofizyolojiye 1sik tutabilecegi diisiiniilerek bu iki grup arasindaki farklar

tanimlanmaya calisildi.

*Bu iki grup, yani yutma sirasinda apnesi boliik olanlar ile kesintisiz olanlar arasinda anlaml
DL ve BSI parametre farki vardi. Bu fark en belirgin hiz ve yutma siiresindeydi. Yani ALS
olgularindan apneyi bolmiis olanlar 100 ml bardaktan suyu daha yavas ve uzun siirede
icenlerdi ve bunlarin disfajileri apneleri kesintisiz gruba gore siddetliydi.Bu grubun komutla

apne stiresi daha kisa iken spontan solunum sayilar1 arasinda fark yoktu.

*UMN ve mikst gruplar i¢inde apnesi boliinmiis ve boliinmemis olgular spontan solunum

say1s1 ve emirle apne siiresi agisindan karsilastrildigina anlamli fark saptanmadi

*Apnenin boliik olmasinda solunumdan ¢ok disfajinin, 6zellikle yutma hiz1 ve siiresinin, etkili
oldugu, yani apneyi bolen grubun daha diisiik hizda ve daha uzun siirede yutabildigi i¢in

apnenin kesintili oldugu diisiiniildii.

*Sonug olarak saglikli goniillilerde ve ALS olgularinda yaptigimiz yutma ve solunum
iliskisine yonelik elektrofizyolojik calismalarda; yutma sirasinda apnenin bdliilk olmasinda,
yani yutma solunum iligkisinin bozulmasinda, solunumdan ¢ok disfajinin, 6zellikle de yutma
hiz, siire ve kapasitesindeki patolojilerin roliiniin oldugu saptanmistir. Bu bulgularin bulber
AMN ve UMN tutulusun birlikte goriildiigii olgularda belirgin olmasi, bu olgulardaki UMN
patolojisine ek olarak bulber yutma merkezindeki santral patern jeneratoriin tutulusunun
roliinii diisiindiirmektedir ve olasilikla bu patolojide CPG’nin roliiniin UMN tutulusuna gore
daha on planda olabilecegini gostermektedir. ALS olgularinda yutma-solunum iligkisinin
elektrofizyolojik olarak degerlendirilmesi disfajinin saptanmasi yaninda yutma-solunum iliskisindeki

diskoordinasyon ve bunun fizyopatolojisine dair katki saglayic1 degerli bilgiler vermektedir.
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Calismanin adi: AMYOTROFIK LATERAL SKLEROZ TANILI HASTALARDA OROFARINGIYAL YUTMA VE SOLUNUM ILISKISININ
ELEKTROFIZYOLOJIK YONTEMLERLE INCELENMESI ‘PATOFIZYOLOJIYE ELEKTROFIZYOLOJIK BAKIS’

Tarih:

Adi Soyadi:
Yasti:

Klinik Tani:

OLGU RAPOR FORMU

la
muayene bataryasi

Klinik Protokol No:
Adres:

TIf:

OLGU NUMARASI:

GelisYonii:

*Hastalik Oykiisii:

*Oz ve Soy Gegmis:

*Kull. llaglar:

Norolojik Baki:

Yardimci incelemeler:
BBT:

MRI:

EMG:

DIGER:(Kas biopsisi vs)

DiSFAJi OYKUSU:

*Sdresi:
*Yiyecek Cesidine Farklilik:

Kati Gidaya Disfaji:  a) Yok
Yar Katiya " : a)Yok
Sulu Gidaya " : a)Yok

*Bolus kontroliinde glgluk:

*Bogazini temizleme ihtiyaci: a)Yok
a)Yok
) a)Yutma oncesinde

*Bogazina takilma hissi:
*Oksuruk:(

a)Yok

*Seyri:
b) Hafif veya orta c) Siddetli
b) Hafif veya orta c) Siddetli
b) Hafif veya orta c) Siddetli
b) Var
b) Var

*Agiz icinde sekresyon birikimi:( )

*Regurjitasyon () a)Nazal

*Ekspektorasyon:( )

b) oral

*Yutma sirasinda postur 6zelligi:
*Yutma sonrasinda ses degisikligi:

KLINIK BAKI:

b)Var (Hangi seviyede?)
b) Yutma sirasinda

c)Yutma ardindan

*Sialore:( )
*Kilo Kaybr:( )

*Akciger Enfeksiyonu:(Hastalik siresince):

*Nutrisyonel durum:(PO / Nazogastrik /| Gastrostomi)
*Yutma glgligunin farkinda mi?:
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*Larinks fonksiyonunun degerlendirilmesi: OLGU NUMARASI:
A) 1- Yutma sirasinda laringeal elevasyon: i

1:normal 2:anormal 3:yok 4:dd
2-Spontan Oksurik:
SIKLIK: 1:normal veya yok KALITESI: 1:spontan 6ksiiriik yok KUVVETI:1:sp. oksuiriik yok
2:artmis 2:kuru 2:kuvvetli
3:dd 3:yas 3:zayif
B) 1- Emirle bogazini temizleme kabiliyeti:
1:var a)normal veya kuvvetli b)zayif 2:yok

2- Volanter Oksiiriik:
l:var Kalite: a)kuru b)islak 2:yok
Kuvveti: a)normal veya kuvvetli b)zayif
C) 1-Fonasyon:
1:normal fonasyon
2:Disfonik a)hafif b)orta c)siddetli
2-Fonasyon Kalitesi:
1:Boguk (hoarse)
2:Islak (wet)
3:Kaba- sert (harsh)
4:Nazone
D) Agiz icinde sekresyon birikimi:
1:var 2:yok

* Velum Palatinum ve Farinksin Degerlendirilmesi:
1- Istirahat pozisyonunda velum ve uvulanin pozisyonu:

1:normal 3:sola deviye 5:dd
2:saga deviye 4:bilateral anormal
2- Fonasyonda velum palatinum ve uvulanin degerlendiriimesi:
1:normal 3:sola deviye
2:saga deviye 4:bilateral anormal 5:dd
3-Palatal Refleks: R L
1:normal 3:artmis 1:normal 3:artmis
2:azalmis 4:yok 5:dd 2:azalmis 4:yok 5:dd
4-Faringeal Refleks: R L
1:normal 3:artmis 1:normal 3:artmis
2:azalmis 4:yok 5:dd 2:azalmis 4:yok 5:dd
5-Velum Palatinum dokunma duyusu:
R L
1:normal 2:azalmis 1:normal 2:azalmis
3:yok 3:yok
6-Farinks dokunma duyusu: R L
1: normal 2:azalmis 1:normal 2:azalmis
3:yok 3:yok
*Linqual Fonksiyonun degerlendirilmesi:
1- Agiz icinde baki:  1:orta hatta 2:sa@a deviye 3:sola deviye 4:atrofi: a)sagda
5:fasikulasyon ( ) b)solda c)bilateral

2-Protriizyonla dil hareketi:
1:tam  2:azalmig 3:deviye a )saga b)sola 4:yapamiyor 5:dd
3-intraoral elevasyon: 1:tam  2:azalmis  3:yok 4:dd
4- Ardisik dil hareketleri:( k-k-k-k-k /  t-t-t-t-t ) 1:yapiyor  2:yapamiyor 3:dd
5:Dilin horizontal ve vertikal hareketleri(agiz disinda): 1:yapiyor 2:yapamiyor

* Fasiyal fonksiyonun degerlendirilmesi:

1- Fasiyal Glgsuzlik: ( Labial protriizyon / Labial oppozisyon / Labial retraksiyon )
1:normal 2:hafif 3:orta veya siddetli 4:volanter hareket yok  5:dd

2-Labial ardigik hareketler:(pa-pa-pa-pa): 1:yapiyor 2:yapamiyor 3:dd

*Trigeminal fonksiyon degerlendirmesi:

1- Cene agilmasi 1:tam 2:azalmis 3:yok 4:dd
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2- Acilma yonu: 1:orta hatta 2:saga deviye 3:sola deviye

3- Cigneme fonksiyonu:1:tam 2:azalmis: a)sagda b)solda c)bilateral 3:yo

OLGU RAPOR FORMU

1b

OLGU NUMARASI:

Kisisel Uygulamal1 ALS Fonksiyonel Derecelendirme Skalasi- Revize

Hasta Adzi:

Skorlama Kagid1 (saglik hizmeti saglayanlarin kullanimai i¢in)

TARIH

Baki-1 Baki-2 Baki-3

Baki-4

1. KONUSMA

Degisiklik yok = 4

Farkedilir konugsma bozuklugu = 3

So6zclk ya da s6z 6beklerinin tekrarlanmasi istenmekte = 2
Alternatif iletisim methodlari= 1

Sozciiklerle iletisim kurulamamakta = 0

2. SALIVASYON

Degisiklik yok = 4

Az miktarda tukurukte artis, gece boyu salya akigi = 3
Orta diizeyde tukirikte artis, minimal salya akisi =2
Belirgin artmis tikurik, biraz salya akigl = 1

Farkedilir salya akigsi, surekli mendil ihtiyaci = 0

3. YUTMA

Degisiklik yok = 4

Zaman zaman tikanma ataklari = 3
Yiyeceklerin akigkanhgini degistirme = 2
Destekleyici tlipten beslenme = 1
Agizdan bir sey yiyememe =0

4. EL YAZISI

Degisiklik yok = 4

Yavas ya da duzensiz, tim sézcukler okunakli = 3
Tum sézclkler okunakli degil = 2

Kalem tutabiliyor, yazamiyor = 1

Kalem tutamiyor = 0

5a. YIYECEK BOLME VE ALET TUTMA (gastrostomisiz hastalar igin)
Degisiklik yok = 4

Yavas, beceriksiz, ancak yardima ihtiyaci yok = 3

Bazen yardima ihtiya¢ duyuyor = 2

Yiyecekler baskasinin yardimiyla kesiliyor = 1

Beslenilmeye ihtiya¢ duyuyor = 0

5b. YIYECEK BOLME VE ALET TUTMA (gastostomili hastalar igin)
PEGi yardimsiz, glglik cekmeden kullaniyor = 4

Yavas, beceriksiz, ancak yardima ihtiyaci yok = 3

Kapatma ve baglamalarda yardima ihtiya¢ duyuyor = 2

Bakiciya minimal yardim saglayabiliyor = 1

Herhangi bir manipulasyonda bulunamiyor = 0
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TARIH

BAKI-1

BAKI-2

BAKI-3

BAKI-4

6. GIYINME VE HIJYEN

Degisiklik yok = 4

Yardima ihtiya¢ duymadan, daha fazla eforla ya da daha az etkinlikle yapiyor =
3

Aralikh yardim ya da degisik methodlar = 2

Gunluk yardima gereksinim duyuyor = 1

Tamamen bagimh = 0

7. YATAKTA DONME VE YATAK KIYAFETLERINI GIYME
Degisiklik yok = 4

Yavas, beceriksiz, ancak yardima ihtiyaci yok = 3

Tek basina donebiliyor ya da yatak kiyafetlerni giyebiliyor = 2
Baslatabiliyor ama yardima ihtiya¢ duyuyor = 1

Timduyle bagimh =0

8. YOURUYUS

Degisiklik yok = 4

Yurayuste degisiklik var, ancak yardima ya da yardimci cihazlara ihtiyag
duymuyor = 3

Yurdmek icin yardima ihtiya¢ duyuyor = 2

Bacaklarini oynatabiliyor ya da ayada kalkabiliyor,ancak yer degistirecek kadar
yuridyemiyor = 1

Yirtyemiyor ya da bacaklarini oynatamiyor = 0

9. MERDIVEN CIKMA

Degisiklik yok = 4

Daha yavas cikiyor = 3

Kararsiz ve/veya daha ¢ok yoruluyor = 2
Yardima ihtiya¢ duyuyor = 1
Merdivenleri gikamiyor = 0

10. DISPNE

Degisiklik yok = 4

Sadece ylrlken ortaya cikiyor = 3

Minimal hareketle ortaya ¢ikiyor = 2

istirahatte beliriyor, otururken ya da uzanirken = 1

Mekanik ventilator destegini dustundurtecek kadar belirgin solunum sikintisi = 0

11. ORTOPNE

Degisiklik yok = 4

Nadiren gelisen solunum sikintisi, rutin olarak 2den fazla yastik kullanmiyor =
3

Uyumak icin 2den fazla yatiga ihtiya¢ duyuyor = 2

Sadece oturarak uyuyabiliyor = 1

Uyuyabilmek i¢in solunum destegine ihtiya¢ duyuyor (BiPAP®) = 0

12. SOLUNUM YETMEZLIGi

Solunum destegine gerek duymuyor = 4
Aralikh BiPAP® kullanimi = 3

Geceleri surekli BIPAP® kullanimi = 2
Gundlz ve gece surekli BiPAP kullanimi = 1
Invaziv mekanik ventilasyon = 0

Toplam Skor = /48
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