T.C.
PAMUKKALE UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

FiZiK TEDAVi ve REHABILITASYON ANABILIMDALI
DOKTORA TEZi

MULTIPLE SKLEROZ TANILI BIREYLERDE AEROBIK
EGZERSIZIN NOROFIZYOLOJIK DEGERLER VE
FONKSIYONELLIK UZERINE ETKIiSININ ARASTIRILMASI

Furkan BILEK

Haziran 2021
DENIZLI



T.C.
PAMUKKALE UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

MULTIPLE SKLEROZ TANILI BIREYLERDE AEROBIK EGZERSIZIN
NOROFIZYOLOJIK DE_GI_ER_LER VE FONKSIYONELLIK UZERINE
ETKISININ ARASTIRILMASI

FiZiK TEDAVI ve REHABILITASYON ANABILIMDALI
DOKTORA TEZI

Furkan BILEK

Tez Danismani: Prof. Dr. Niliifer GETISLI KORKMAZ

Denizli, 2021



YAYIN BEYAN SAYFASI

Pamukkale Universitesi Lisansisti Egitim ve Ogretim Yénetmeligi Uygulama
Esaslar Yénergesi Madde 24-(2) “Saglik Bilimleri Enstitisi Doktora égrencileri igin:
Doktora tez savunma sinavindan 6nce, doktora bilim alaninda kendisinin yazar oldugu
uluslararasi atif indeksleri kapsaminda yer alan bir dergide basiimig ya da basiimak
Uzere kesin kabull yapiimis en az bir makalesi olan 6grenciler tez savunma sinavina
alinir. Yuksek lisans tezinin yayin haline getirilmis olmasi bu kapsamda degerlendiriimez.
Bu ek kosulu yerine getirmeyen 6grenciler, tez savunma sinavina alinmazlar” geregince

yapilan yayin/yayinlarin listesi asagidadir (Tam metin/metinleri ekte sunulmustur):

Ek-1. Bilek F, Deniz G, Ercan Z, Cetisli Korkmaz N, Alkan G. The effect of additional
neuromuscular electrical stimulation applied to erector spinae muscles on functional
capacity, balance and mobility in post stroke patients. NeuroRehabilitation 2020; 47
(2): 181-189 doi: 10.3233/NRE-203114.

Ek-2. Demir CF, Bilek F, Balgetir, F. Neuropsychological Changes during the COVID-
19 Pandemic in Multiple Sclerosis Patients. Arquivos de Neuro-Psiquiatria 2020; 78
(9): 570-575. doi: 10.1590/0004-282x20200122

Ek-3. Bilek F, Cetisli Korkmaz N. Symptom Specific Physiotherapy and Rehabilitation in
Multi-System Atrophy: A Case Study. Journal of Sport and Kinetic Movement 2020;
35 (1): 28-32.



Bu tezin tasarimi, hazirlanmasi, ydruttlmesi, arastiriimalarinin yapilmasi ve
bulgularinin analizlerinde bilimsel etige ve akademik kurallara 6zenle riayet edildigini;
bu calismanin dogrudan birincil Griind olmayan bulgularin, verilerin ve materyallerin
bilimsel etige uygun olarak kaynak gosterildigini ve alinti yapilan galismalara
atfedildigini beyan ederim.

Ogrencinin Adi Soyadi: Furkan BILEK

imza



OzZET

MULTIPLE SKLEROZ TANILI BIREYLERDE AEROBIK EGZERSIZIN
NOROFiZYOLOJiIK DEGERLER VE FONKSIYONELLIK UZERINE ETKIiSININ
ARASTIRILMASI

Furkan BILEK
Doktora Tezi, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon AD
Tez Yoneticisi: Prof. Dr. Nilifer CETISLI KORKMAZ

Haziran 2021, 115 sayfa

Bu calismanin amaci Multiple Skleroz (MS) tanili bireylerde aerobik egzersizin
ndrofizyolojik degerler ve fonksiyonellik Gzerine etkisinin arastiriimasidir.

Calismaya dahil edilen Relapsing-Remitting tip MS (RRMS) tanili bireyler ise
Frenkel Koordinasyon Egzersizleri (FKE) (n = 16) ve Frenkel Koordinasyon Egzersizleri
yaklagimina ek olarak uygulanan aerobik egzersiz (FKE-AE) grubu (n = 16) olmak tzere
randomize olarak iki gruba ayrildi. FKE grubu sadece fonksiyonel seviyelerine uygun
FKE yaklasimi ile FKE-AE grubu ise FKE yaklasimina ek olarak orta siddetteteki AE’ler
6 hafta suresince uygulandi. Katilimcilar tedavi 6ncesi ve sonrasi; maksimum aerobik
kapasiteleri (VOzmaks), zirve dakika ventilasyonu (VEne), irisin hormon diizeyi ve
elektromiyografi degerleri, Modifiye Borg Olcegi, Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit
(MSFK), Ataksi Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi (ADDO), Yorgunluk Etki
Olgegi (YEO), Beck Depresyon Olgegi (BDO) ve Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi
Olgegi (LMSYKO) ile degerlendirildi.

Tedavi sonrasinda VEzwne, MSFKnin tim alt parametreleri, ADDO’niin
Durus/Yurlyls, Kinetik alt parametre ve toplam degerleri ve BDO degerleri her iki grupta
da anlamli diizeyde farkli iken sadece FKE-AE grubunda VOzmaks, Irisin hormon diizeyi,
YEO’nin tiim alt parametreleri ve LMSYKO’de olumlu ydénde anlamli farkhliklar kaydedildi
(p < 0,05). Tedavi 6ncesinde gruplar benzer iken, FKE-AE grubundaki olumlu gelismeler
ile tedavi sonrasinda VOzmaks, VEzve, MSFK, ADDO ve YEQO'de gruplar arasindaki
farkliliklarin anlamli oldugu saptandi (p < 0,05).

Hem FKE programi hem de FKE yaklagimina ek olarak VO2zmaks'In %50-60
siddetinde uygulanan AE programi RRMS’li bireylerde semptomlari artirmadan
norofizyolojik ve fonksiyonellik verilerinde iyilesme saglamak amaciyla uygulanabilecek
olan guvenli ve etkin fizyoterapi ve rehabilitasyon protokolleridir. FKE ve 6zellikle de FKE
yaklagimina ek olarak uygulanan AE programlarinin nérofizyolojik degerler ve
fonksiyonellik Gzerine etkilerini genellestirebilmek ve literatlire standardize protokollerin
gelistirimesinde katkida bulunmak igin farkli MS tiplerinin de dahil edildigi, farkh
siddetteki protokollerin etkilerinin incelendigi ve uzun dénem takipli ileriki ¢caligmalar
gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Frenkel Koordinasyon Egzersizleri, aerobik egzersiz, Irisin
hormonu, fonksiyonel kapasite, Multiple Skleroz.

Bu ¢alisma, PAU Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinatérliigii tarafindan
desteklenmistir (Proje No: 2020SABE020).



ABSTRACT

INVESTIGATION OF THE EFFECT OF AEROBIC EXERCISE ON
NEUROPHYSIOLOGICAL VALUES AND FUNCTIONALITY IN MULTIPLE
SCLEROSIS

BILEK, Furkan
PhD Thesis in Department of Physical Therapy and Rehabilitation
Supervisor: Prof. Dr. Nilufer CETISLI KORKMAZ

June 2021, 115 pages

The aim of this study was to investigate the effect of aerobic exercise on
neurophysiological values and functionality in individuals diagnosed with Multiple
Sclerosis (MS).

Individuals with Relapsing-Remitting type MS (RRMS) included in the study were
randomly divided into two groups, as Frenkel Coordination Exercises(FCE) (n=16) and
the aerobic exercise applied in addition to FCE approach(FCE-AE) group (n=16). For 6
weeks, only FCE, according to their functional levels, was applied to the FCE group, in
addition to the FCE medium-severity AEs were applied to FCE-AE group. Participants
pre and post treatment; maximum aerobic capacity(VOzmax), peak minute
ventilation(VEpeax), Irisin hormon levels, electromyography values, the Modified Borg
Scale, Multiple Sclerosis Functional Composite(MSFC), and Scale for Assessment and
Rating of Ataxia(SARA), Fatigue Impact Scale(FIS), Beck Depression Inventory(BDI),
and The Leeds Multiple Sclerosis Quality of Life scale(LMSQoL) were evaluated.

Post-treatment VEpeak, MSFC’s all sub-parameters’, Posture/Gait, Kinetic and
total SARA’s and BDI’s scores were significantly different in both groups, while only
VO:2max, Irisin hormone level, FIS’s all sub-parameters and LMSQoL were significantly
different in FCE-AE group(p<0.05). While the groups were similar before the treatment,
positive developments in the FCE-AE group was determined and after treatment VO2max,
VEpeak, MSFC, SARA and FIS scores were significantly different between the
groups(p<0.05).

Both the FCE program and the AE program applied at 50-60% of the VOzmax in
addition to FCE approach are safe and effective physiotherapy and rehabilitation
protocols that can be applied to improve neurophysiological and functionality variables
in RRMS individuals without increasing symptoms. Further studies including different
types of MS, examining the effects of protocols with different severity and long-term
follow-up are needed in order to generalize the effects of FCE and AE applied in addition
to the FCE programs on neurophysiological values and functionality and to contribute to
the development of standardized protocols for the literature.

Keywords: Frenkel Coordination Exercises, aerobic exercise irisin hormone, functional
capacity, Multiple Sclerosis,

This study was supported by PAU Scientific Research Projects Coordinatorship
(Project No: 2020SABEO020).
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1.GiRIS

Multiple Skleroz (MS), daha ¢ok geng¢ popllasyonda goérilen, merkezi sinir
sisteminin kronik, ilerleyici inflamatuar ve otoimmiin bir hastaligidir. Yaklasik olarak
Dinyada 2,5 milyon insani etkileyen MS, erkeklere oranla kadinlarda 2-3 kat daha fazla
gorulir. Zamansal ve uzaysal olarak Merkezi Sinir Sisteminin (MSS) hasarlanmasiyla
cesitli belirti ve bulgular ortaya ¢ikar. Hastaligin bulgu ve belirtileri lezyonun yerine goére
degiskenlik gostermekle birlikte; siklikla kuvvet kayiplari, spastisite, duyu bozukluklari,
yorgunluk, ataksi, otonomik disfonksiyon ve gérme keskinliginde azalma gorulmektedir
(Frohman vd 2006, Montalban vd 2018).

MS’li  bireylerde belirtilerin  ydnetimi ve fonksiyonun rehabilitasyonu igin
davranigsal bir yaklasim olarak egzersize olan ilgi artmaktadir. Bu, kismen MS’te
fonksiyonun geri kazaniimasinda rehabilitasyonun dncelikli bir yaklagim oldugunun kabul
edilmesine dayanir (Dalgas ve Stenager 2014). 197Q’lerden 6nce, her turll fiziksel
hareket ve egzersizin MS’li bireylerde yorgunluga ve yeni sorunlara neden olabilecegi ve
bu nedenle bunlardan kaginiimasi gerektigi dusunulmuastir. Bununla birlikte, zamanla
fiziksel egzersizlerin MS’li bireyler igin faydal olabilecegi, yorgunluklarini azaltabilecegi
ve guglerini, dayanikliklarini ve yasam kalitesini arttirabildigi kabul edilmistir (Gervasoni
vd 2019, Rietberg vd 2005). Egzersizin MS’li bireylerde fonksiyonelligi, aerobik
kondisyonu, gucl, yorgunlugu, yasam kalitesini, depresyonu ve biligsel islevleri
gelistirme ve / veya koruma potansiyeli oldugu gdsterilmistir (Motl vd 2005). Aerobik
Egzersizlerin (AE), tepe oksijen aliminda, kas gucunde ve enduransta artig, yorgunlukta
azalma, aktivite dulzeyinde, denge ve ylrime paternlerinde gelisme sagladigi
bildirilmistir (Baquet vd 2018, Kara vd 2017, Sadeghi Bahmani vd 2019).

MS tanili bireylerde ataksi nedeniyle meydana gelen denge ve koordinasyon
problemleri, hareket gugcligline neden olan MS hastaliginin ortak belirtileridir. Bu
belirtilerin tedavisi amaciyla uygulanan Frenkel Koordinasyon Egzersiz (FKE)
programlari, denge, koordinasyon ve postural reaksiyonlarin iyilestiriimesinin yani sira

proksimal kas ve gbvde stabilizasyonunun artiriimasi bakimindan da dnemlidir. Bu



yontemde hareketler istemli ve derecelendiriimis olarak yapilir, egzersizlerde ilerleme,
hareketin hizi, genisligi ve karmasikliginda degisiklikler yaparak saglanmaktadir.
Literatirde FKE programi ile ilgili fikir birligi olmamak ile birlikte MS’de ekstremite ataksisi
icin FKE tedavi programi tercih edilmektedir (Afrasiabifar vd 2018, Armutlu vd 2001,
Kielnar vd 2009).

MS’te periferik sinir tutulumunun elektrodiagnostik degerlendirilmesi, sinir iletim
hizi parametrelerindeki énemli degisiklikler baglaminda periferik demiyelinizasyonu
gosterebilir (Valé vd 2020). Yirmi iki hafif engelli MS’li bireylerde duyusal sinirlerin iletim
hizlarinin arastirildigi bir galismada, incelenen sinirlerin % 14,7’sinde ve MS hastalarinin
% 45.5'inde sinir iletim hizi parametrelerinde anormallikler oldugunu belirtmigtir
(Sarova-Pinhas vd 1995). MS’li bireylerdeki periferik problemler potansiyel olarak
merkezi demiyelinizasyondan kaynaklanabilir. Elektrodiagnostik degerlendiriime
yontemleri, benzer otoimmun mekanizmalarin periferik demiyelinizasyona neden olmasi
ve primer periferik demiyelinizasyon nedeniyle de periferik nérolojik isaret ve belirtilerin
ortaya ¢ikmasi durumunda kullanilabilmektedir (Ayromlou vd 2013).

Yeni kesfedilen bir hormon olan irisinin, egzersiz sonrasi artarak beyaz yag
hlcrelerinde kahverengilesmeyi sagladigi ve bdylelikle enerji tuketimini artirdigi
g6sterilmistir (Bostrém vd 2012). irisin hormonu ve onun énciil proteini Fibronektin Tip
[l Domain 5 (FNDC5)'in sinir sistemindeki roli ve iglevi hakkinda ise ¢cok az sey
bilinmektedir. Fiziksel egzersiz sirasinda irisin hormonunun plazma seviyesinin arttigini
goOsteren kanitlar beyinde de faydali ve ndroprotektif etkilere neden olabilecegini
dusundirmektedir. Fiziksel egzersizin, artan FNDC5 ekspresyonu ve nihayetinde daha
fazla irisin sekresyonu ile iligkili oldugu vyapilan c¢alismalarda gosterilmistir
(Wrann vd 2013).

irisin hormonu ve onun énciil proteini FNDC5 artisinin, 6grenme ve hafizanin
merkezi olan hipokampusteki nérogenez Uzerinde dogrudan etkisi olan Beyin Kaynakli
Norotrofik Faktdr (BDNF)'nin ekspresyonunda artisa yol acgtigini rapor edilmistir. Ayrica
ayni calismada hipokampal BDNF ekspresyonu ile dolasimdaki irisin hormonu ve
dayaniklilik egzersizi arasinda bir iliski oldugunu bildirmislerdir (Wrann vd 2013). AE
sonrasi plazma irisin diizeyindeki artisin MS tanili bireylerde fonksiyonellik tizerindeki
etkisi ise bilinmemektedir. Spraque dawley tip erkek si¢canlarda iskelet kasinin miyelin
kilifinda anlamli diizeyde irisin immiinreaktivitesinin olmasi bu dokunun énemli bir irisin
kaynagdi oldugunu gostermektedir (Aydin vd 2014). Birlikte ele alindiginda bu g¢alismalar,
AE ile birlikte norofizyolojik degerlerde ve fonksiyonel durumda gelismeler

saglayabilecegini dusundurmektedir.



1.1 Amag

Calismamizin amaci; Multiple Skleroz tanili bireylerde aerobik egzersizin

ndrofizyolojik degerler ve fonksiyonellik Uzerine etkisinin arastiriimasidir.



2. KURAMSAL BILGILER VE LITERATUR TARAMASI

2.1 Multiple Skleroz’un Tanimi

MS, MSS’de aksonal hasarlardan kaynaklanarak sinir iletimini etkileyen kronik
otoimmun aracili, inflamatuar ve nérodejeneratif bozukluk olarak kabul edilir (Dalgas ve
Stenager 2014). Bu norolojik hastaligin dejeneratif dogasinda, kas gugsuzIigl, asir
yorgunluk, denge kaybi, konusma bozuklugu, cift gérme ve azalan bilissel islev dahil
olmak Uzere bireyi olumsuz etkileyen cok cesitli belirtileri vardir (Dalgas vd 2008).
Hastaligin bu noérolojik bulgulari ve belirtileri lezyonun yerlesim yerlerine goére farkllk

gosterebilir (Thompson vd 2018).

2.2 Epidemiyoloji

MS'in yayginhidr genetik ve cevresel nedenlerle, bdlgelere gore degisiklik
go6stermekte ve bu farkhhgin, mevsimsel 6zelliklerin, cografik konumun ve nifusun etnik
Ozelliklerinin farkliigindan kaynaklandidi dusunulmektedir. MS, gencg yetiskinlerde en
fazla rastlanan MSS hastaligidir (Thompson vd 2018).

Dinyada genelinde yaklasik olarak 3 milyon kisinin MS’den etkilendigi bildirilmistir
(Thompson vd 2018). Calismalarda hastaligin 2 ila 70 yas gibi genis bir yas araliginda
meydana gelebilecedi gdsterilmistir. Fakat birgcok c¢aligmada MS’nin tekrarlayan
cesitlerinde ortalama baslangig yasi 29 - 32 araligindadir. Erkeklerde ortalama baslangi¢
yas! kadinlara goére 5 sene daha gegtir. MS'in ortalama baslangi¢ yasi; Relapsing
Remitting formunda (RRMS) 25 - 29, Primer Progresif formunda (PPMS) ise 29 - 34°dlr
(Brown vd 2014, Calabresi 2004) .



2.3 Gorulme Sikhgi

MS gorulme sikhgi, dinya genelinde farkli cografi alanlara gére 50 - 300 / 100.000
arasinda farklilk gostermektedir. MS'in cografik dagilimi onun epidemiyolojik bir
isaretidir. MS igin Asya az riskli bir bolge iken Kuzey Avrupa, yuksek riskli bir bolgedir
(Thompson vd 2018). Turkiye ise Avrupa ile Asya arasinda bulunmaktadir
(Keyman 2006).

Tarkiye’'de MS gorilme sikligini degerlendiren ulusal &lgekli bir calisma
bulunmamaktadir. Fakat Turkiye'de bodlgesel ve vyerel tabanda c¢alismalar
gerceklestirilmistir. Bu calismalara gére MS gérilme sikhdi; istanbulun Maltepe
ilcesinde 101,4 / 100.000, Edirne’de 30 / 100.000 oraninda go6rildigu bildirilmistir
(Bortu vd 2006, Celik vd 2011). 2017 yihinda gerceklestirilen bir bagska calisma MS
gorilme sikhginin Orta Karadeniz Bolgesi'nde 43,2 / 100.000 oldugu tespit edilmistir
(Akdemir vd 2017). Turkiye'de MS goérulme sikliginin ise 30 - 40 / 100.000 oldugu
belirtilmistir (Mirza 2002).

2.4 Etiyoloji

MS'in etiyolojisi tam olarak bilinmemek ile birlikte hem genetik hem de cevresel
faktorlerin etkileri ile ilgili kanitlar mevcuttur. Herhangi bir enfeksiydz ajanin, genetiksel
olarak duyarli olan bireylerde hastaligi tetikleme ihtimalinden suphelenilmektedir
(Ramagopalan vd 2010).

Genetik faktorlerin etkisi MS tanili aileler ile yapilan ¢alismalar ile desteklenmistir.
Ailesel kimelesme MS’deki genetik faktorlerin etkisini guglendirmektedir. MS’li bireylerin
akrabalari icin risk durumu, birinci derece akrabalarda % 3 - 5, ikinci ya da lGglinci derece
akrabalarda % 1,5 - 2,5 olarak belirlenmistir. Bu populasyonlardaki teklizigotik ikizlerde
uyum oranlari % 20 - 30 iken, bu populasyonlardaki dizigotik ikizlerde % 3 - 5 olarak
bulunmustur (Sadovnick vd 1993). Kardeslerin MS olma riski %19 daha fazla iken evlat
edinilenlerde ve eslerde ortak yasam alaninin etkisi yoktur (Dobson vd 2016, Sadovnick
vd 1996). Genetik faktorler arasinda, insan Lékosit Antijeni (HLA) DRB1*1501 aleli MS
uzerinde en glglu genetik etkiyi desteklemektedir (Thompson vd 2018).

Gocgmenlik ve epidemiyolojik galismalarda gevresel faktorlerin de MS’in meydana
gelme ihtimalini artirdigi gézlenmistir (Dobson vd 2016, Thompson vd 2018). Buyuk c¢apl
gbé¢emenlik calismalarinda, ¢ocuklarin riski az bir bolgeden riski ylksek bir bélgeye goé¢
etmeleri durumunda MS riskinin ylkseldigi tespit edilmistir. MS ile iliskisinde en guglu

kaniti olan faktorler; Epstein-Barr Virisu (EBV), influenza A virusu, sigara ve D vitamini



eksikligi gibi durumlardir (Milo ve Kahana 2010, Oikonen vd 2011). Hemen hemen tum
MS hastalarinin (> % 99) eslestiriimis kontrollere (% 94) kiyasla EBV ile enfekte oldugu
bulunmustur. MS’de, EBV ile enfekte olmayan nadirdir (Correale ve Gaitan 2015,
Ramagopalan vd 2010). D vitamini eksikligi ve giines 1sigina maruz kalma ise enlem ve
MS goértlme sikligi arasindaki iligkilerin potansiyel agiklamasidir. Cocukluk déneminde
glinese maruz kalma MS olusumuna kargl korudugu goértlmistir. Dusuk serum D
vitamini diizeyleri, MS olusma riski ile iligkili bulunmustur (Ascherio vd 2014). Bunun yani
sira, dusuk dizeyde D vitamini ile MS’de artmis atak riski iligkilendirilmistir (Simpson Jr
vd 2010, Smolders vd 2008). D vitamini immunoregulatér 6zellige sahiptir. CD4 + T
hicrelerinin - artmasini  ve proenflamatuar sitokinlerin  Gretimini engeller iken
antienflamatuar sitokinlerin UGretimini artirir (Smolders vd 2008). MS’te, sekonder
progresif MS (SPMS) formuna gecisle sigara kullanimi arasinda iligkili bulunmasinin yani
sira  akut MS alevlenmelerinde de etkisinin  olabilecegi  gosterilmistir
(Rosso ve Chitnis 2020).

MS erkeklere gore kadinlarda daha fazla goérilir, ancak genom ile ilgili
¢alismalarda X kromozomunun MS ile iligkisini gosteren gen c¢alismasi yoktur (Tsang ve
Macdonell 2011). Ozelikle seks hormonlarinin (6strojenler, progestinler ve androjenler)
beyin hasarina ve bagisiklik tepkilerine etki ettigi bulunmustur (Tomassini ve Pozzilli
2009). Bu sebeple MS’in kadinlarda sik gorulmesi, kadinlarin dogal fizyolojik durumuyla

ve hormonlarla baglantili olabilir (Voskuhl 2011).

2.5 Patogenez

MS patolojisinde en temel bulgu serebral ve spinal plaklarin olusmasidir.
Noropatolojik arastirmalar MS'in hem nérodejeneratif hem de inflamatuar bir hastalik
oldugu fikrini desteklemektedir (Cotsapas ve Hafler 2013). Hastalik seyrinin erken
donemlerindeki hastalardan alinan  beyin  biyopsileri, inflamatuar  kortikal
demiyelinizasyonun siklikla beyaz cevher plaklarinin ortaya ¢ikmasindan 6nce meydana
geldigini, ikincisinin reaktif astrositoz ve ndroaksonal hasar gibi nérodejeneratif
degisikliklerle iligkili oldugunu gdéstermistir (Magliozzi vd 2010, Thompson vd 2018).

MS’in neden oldugu ataklarin ana hedefi miyelin kilifi ile birlikte ve onun
devamliligindan ve ¢ogalmasindan sorumlu olan oligodendrositlerdir. Birincil hedefin
miyelin kilifinin oldugu ve oligodendrosit lumindn miyelin kilif kaybina ikincil olarak
meydana geldigi disiniimektedir. MS’in patogenezinde aksonlardaki hasar etkilidir ve
hastalik belirtilerini meydana getirmektedir. Kalici nérolojik problemler MS’de uzun

donem engelliliklerin nedenidir. Altta yatan patogenetik sure¢ farkliliklarinin, tedaviye



yonelik farkh tepkilerin agiga ¢ikmasina sebep oldugu varsayilmaktadir (Beyazova ve
Kutsal 2016, Nourbakhsh ve Mowry 2019).

immiin nedenli MSS inflamasyonu, kendine 6zel morfolojik yapisina sahip Kan
Beyin Bariyeri (KBB) sebebiyle periferdeki dokularda inflamasyon ydninden farklilik
g6sterir. inflamatuar siiregte KBB yikimina neden olan T hiicreleri, beyin parenkimi igine
aktif I6kosit girisine sebep olan sireci baglatirlar. KBB ile kandan perivaskuler bolgeye
gecis, MSS’ye lokosit transferi icin en 6nemli yoldur. inflamatuar mediatérler salgilanarak
distal parenkimal mikroglialar uyarilir (Voet vd 2019). Lékositler endotelyal bariyerden
gectikten hemen sonra proteazlar salgilanir. Bu asamaya Matrix Metalloproteinaz (MMP)
ailesinden olan basta MMP-9 sebep olur. Bdylece bazal membranlarin yeniden
sekillendiriimesi ve degradasyonu meydana gelir. MMP’lerin ayrica miyelin
komponentlerinin proteolizi ve sitokin Uretiminin dlizenlenmesi gibi bagka goérevleri de
bulunmaktadir (Hannocks vd 2019).

MS’de birincil olarak T hiicrelerince yonetildigi tahmin edilen lezyonlarinda CD4+
T, ile CD8+ T hicreleri gorilmektedir. CD4+ T hiicreleri siklikla perivaskiler bélgede,
CD8+ T hucreleri de siklikla lezyonlarin merkezinde ve sinirina yakin alanlara
yerlesmektedir (Altintas 2009, Legroux ve Arbour 2015). HLA Class - Il molekilleri, T
hiicre reseptdri ve antijeni iceren kompleksin olusmasiyla birlikte, CD4 Th1 hicrelerini
aktive eder. Sonrasinda CD4 Th1 hucreleri proinflamatuar sitokinleri sentezler (Weissert
2013). Proinflamatuar sitokinlerin artmasiyla birlikte Nitrik Oksit (NO) sentaz miktarinin
arttig1 gézlenmistir. Serbest radikallerin sentezi ve NO ile sonlanan bu durum, MSS’de
sitotoksite gelisimine neden olur. NO’nun deneysel olarak aksonlarda hasara sebep
oldugu, KBB gecirgenligini ve serebrovaskuler direnci etkiledigi gézlenmigtir. Boylece
oligodendrositler ve miyelin hasarlanarak demyelinizasyon olusur. MS tanili bireylere ait
serum ve Beyin Omurilik Sivisi (BOS)'nda bulunan NO ve serbest radikal duzeyleri,
kontrollere gore yuksek oldugu bulunmustur (Smith ve Lassmann 2002).

CD4, Th2 ve Th17 lenfositleri ise; transforming growth faktér ve IL - 4, IL - 6,
IL - 10 gibi anti-inflamatuar sitokinleri sentezler. Bu pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar
sitokinlerin belirli bir dizeniyle immun reaksiyonlar yurutilir (Navikas ve Link 1996). Son
yillarda bulunan irisin hormonunun ise néronal énciillerde devreden c¢ikariimasi sonucu
olgun néronlarin gelisimini bozdudu gdzlenmistir. Bu sonuglar 1si§inda irisin
hormonunun néronlarda gelisimsel bir rol oynadigini distindirmektedir. Ayrica irisin
hormonunun farelerin hipokampustnde egzersiz ile ylkseltildigini ve beyindeki BDNF
ekspresyonunu dizenledigi bulunmustur (Wrann vd 2013).

Kisaca MS’de, otoantijene karsi olusturulan hicresel ve himoral immuin
cevaplara bagl olarak hastallk meydana gelmektedir. Olasi immin yanit slregleri;

miyelin ve oligodendrosit proteinleri i¢cin B hilicre aktivasyonu, proinflamatuar sitokin



salinimi, kompleman aktivasyonu ve antikor Uretimidir. MS patolojisinde kalici doku
hasarinin erken donemde olugmasi, fikir birliginin oldugu en 6nemli durumdur. Kalici yeti
yitiminin en o6nemli sebebi aksonal hasarlanma ve remiyelinizasyonun ilerleyen

sireclerde giderek azalmasidir (Karakas ve irkeg 2008).

2.6 Klinik Belirti ve Bulgular

Demiyelinizasyonun farkh dagilimi ile birliikte, néronal dejenerasyon ve MSS’nin
yapisal butinligunin kaybi, MSS’nin tim fonksiyonel sistemlerini etkileyebilecek cesitli
MS belirtilerine yol acar (Dalgas ve Stenager 2014). Bu belirtiler en sik karsilasilan
siralamasi ile Tablo 2.1’de gdsterilmistir. Bu fonksiyonel bozukluklar, ylrime ve bilissel
gorevler gibi faaliyetleri gerceklestirme yetenedini dogrudan etkiler ve daha sonra
toplumsal katilimi ve sadlik ile iliskili yasam kalitesini olumsuz etkiler (Gullo vd 2019,
Karakas ve irkec 2008). Belirtiler akut baslayabilecegdi gibi 6n belirtiler ile de ortaya
¢ikabilir. Baglangig belirtileri, atak siresi, atak siddeti ve ilerleyisi hastalara goére farklilik

gOsterir (Beyazova ve Kutsal 2016).

Tablo 2.1 Multiple Skleroz tanili bireylerde gdzlenen belirtiler.

e Yorgunluk

e Denge problemleri

o Kas zayifligi ve paralizi
o Uyusukluk

e Mesane problemleri

e Spastisite

e Barsak problemleri

o Hafiza problemleri

e Depresyon

o Agn

o Emosyonel labilite
o Diplopi

e Tremor

¢ Konusma sorunlari




MS tanili bireylerin Gunlik Yasam Aktiviteleri (GYA)'nde bagimhliklarina neden
olan, denge ve yurime fonksiyonlarini etkileyen, yasam kalitesini azaltan klinik belirtiler
ise serebral fonksiyon bozukluklari, beyin sapi fonksiyon bozukluklari, motor bozukluklar,
yorgunluk, duyu / somatosensoriyal bozukluklar, biligsel iglev bozukluklari ve diger
bozukluklardir (Beyazova ve Kutsal 2016, Gullo vd 2019).

2.6.1 Serebellar fonksiyon bozuklugu

Koordinasyon problemleri MS’de yaygindir ve agirlikh olarak serebellumun
icindeki patoloji veya propriyoseptif afferent girdiler dahil olmak Uzere serebellar
baglantilardaki bozulma nedeniyle ortaya ¢ikar. Siklikla gézlenen serebellar semptomlar
disdiadokokinezi, dizartri, dismetri, ataksi, tremor, motor hareketlerin bozulmasi,
nistagmus, intansiyonel tremor ve titubasyondur (Wilkins 2017).

MS tanil bireylerin yaklasik % 80’i hayatlarinin bir déneminde ciddi ataksik
belirtileri yasadigini belirtmektedir. Ataksi, ytrime ve denge bozukluguna sebep olurken,
dismetri ve disdiadokinezi ise ust ekstremitede hareketlerin koordinasyonunda
bozulmaya sebep olmaktadir (Nevin vd 2019). MS’li bireylerin yaklasik % 45’inde gorulen
tremorun ise, dzellikle Ust ekstremiteyi etkidigi ve yasam kalitesini énemli derecede
azalttig1 bildiriimistir. MS’de tremorun, agirlikh olarak serebellar ve / veya talamik
etkilenimin bir sonucu olarak meydana geldigi disinilmektedir (Boonstra vd 2020).

Serebellar dizartri nadiren hastaligin basinda goérulur, fakat ilerlemis SPMS’te
sikhkla gorular. Spastik, ataksik veya her ikisinin bulundugu dizartri de MS’de sik
rastlanan klinik modellerdir. MS’in paroksismal bulgulari goreceli olarak nadirdir ve
MS’de ataksi ile paroksismal dizartri bildiriimesiyle birlikte orta beyin patolojisine ek
olarak, progresif spastik dizartrili bireylerde ise édnemli derecede her iki tarafli beyaz
cevher hacminin azalmasina bagh olarak gelistigi dustunulmektedir (Rusz vd 2019).

Ataksi siddetini ve ilerlemesini 6lgcmek icin Uluslararasi Kooperatif Ataksi
Derecelendirme Olgegi, Friedreich Ataksi Derecelendirme Olgedi ve Ataksi
Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi (ADDO) dahil olmak Uzere cesitli dlgekler
dnerilmigtir. Klinikte siklikla kullanilan élgek ADDO’dir (Tanguy Melac vd 2018). Ayrica
koordinasyonu degerlendirmelerinde siklikla ¢izgi Uzerinde yurume yani sira 9 Delikli
Peg Testi (9DPT) kullaniimaktadir (Kara vd 2017).
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2.6.2 Beyin sapi fonksiyon bozuklugu

MS’de beyin sapinin etkilenmesiyle cesitli belirtiler gortlebilmekte ve daha ¢ok
g6z hareket bozukluklari gelismektedir. Edinsel pendiler nistagmus ise bu hastalikta
rastlanan nistagmusun klasik seklidir (Oguz 2015).

Cift veya tek tarafli olabilen internikleer oftalmopleji, beyin sapi lezyonlarinda ve
MS tanili bireylerin % 25’inde gorulebilir. MS’li bireylerde ipsilatral medial longittdinal
fasikllusun zarar gérmesi internikleer oftalmoplejiye neden olabilir ve bu diplopinin en
cok kargilasilan sebebi olarak bilinmektedir. Trigeminal nevralji, fasiyal paralizi, patlayici
tarzda konusma (siklikla serebellum kaynakl) ve yutma problemleri gibi paroksismal

belirtiler de dahil olmak Uzere diger beyin sapi belirtileri de ortaya ¢ikabilir (Price 2009).

2.6.3 Motor bozukluklar

MS’de motor bozukluk, baslangi¢ belirtisi olarak hastalarin % 32 - 41’de goéruldr.
En c¢ok rastlanan motor belirti ekstremitelerde glgsuzligin meydana gelmesidir.
Kortikobulber ve kortikospinal yollarin tutulumuyla birlikte, duyusal ve serebellar
yolaklardaki etkilenim nedeniyle motor bulgular ortaya ¢ikar. Ataklar ile ortaya ¢ikan ve
giderek artan kuvvet kaybi bir ekstremiteyi veya tUm ekstremiteleri etkileyebilir. Alt
ekstremitelere gore st ekstremiteler daha fazla etkilenir. Lezyonunun st motor néronu
etkilenmesi nedeniyle spastisite, artmis derin tendon refleksleri ve patolojk refleksler
olusabilir (McDonald ve Noseworthy 2003, Miller vd 2003). Refleks arkin etkilenmesi ile
beraber de refleks kaybi meydana gelebilir (Beyazova ve Kutsal 2016).

Spastisite ise kortikospinal yolu tutan lezyonun, duysal afferent ve spinal néron
yolaklarindaki bozulmus aktiviteye sebep olmasindan kaynaklanmaktadir. Alt ekstremite
kas glgsuzligu gibi yirime problemine sebep olan faktérlerden biri olan spastiste, MS
tanil bireylerin % 75’inde goriilmektedir (Ozakbas 2011). Spastisite alt ekstremitelerde
ve Ozellikle de adduktor kaslarda daha belirgin sekilde goérilmektedir. Spastisiteye
ybnelik yeterli tedavi uygulanmadiginda hastanin yirimesi giderek zorlasir. Denge
kaybina, klonusa, agriya, spazma veya tremora da sebep olabilir. ilerleyen dénemlerde
bu duruma ¢6zim saglanmazsa kontraktirler, oturma problemleri ve dekubit yaralari
meydana gelirken hijyenin yeterli saglanamamasina bagli olarak da cilt enfeksiyonlari ve
idrar yolu enfeksiyonlari olugabilir (Ozakbas 2011).

Motor bozukluklarin degerlendirmesinde siklikla tercih edilen ydntem
elektromiyografi (EMG)'dir. igne veya yiizey elektrotlar ile kastaki elektriksel aktiviteyi

degerlendiren bir yéntemdir. Omurilikte, motor néronlarda, néromuskuler kavsaklarda
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veya kasta olsun, motor sistemdeki herhangi bir bozulma, bu elektrik sinyallerinin

Ozelliklerinde degisikliklere neden olabilir (Benazzouz vd 2019).

2.6.4 Yorgunluk

Yorgunluk, MS’in en yaygin belirtilerinden ve engellilik verici 6zelliklerinden birisi
olarak kabul edilir. Bireylerin % 78’i dnemli derecede yorgunluga sahip olduklarini
bildirirken bu durumun en rahatsiz edici belirti olarak goérduklerini belirtmislerdir.
Yorgunluk durumu MS’in tim evrelerinde gortlebilir (Ayache ve Chalah 2017).

Noral aktarimda bozukluga ve demiyelinizasyona bagli olan zihinsel (merkezi)
yorgunluk ve kasin kendisinde kuvvet Ureten kapasite kaybina bagli olarak gelisen motor
(periferik) yorgunluk olmak Uzere iki farkl yorgunluk tiri vardir. MS yorgunlugu ayrica
birincil ve ikincil yorgunluk olarak da siniflandirilabilir. Birincil yorgunlugun dogrudan
inflamasyon, demiyelinizasyon ve aksonal kayip gibi MS’e 6zgu MSS hasari ile iliskili
olduguna inanilmaktadir. ikincil yorgunluk ise agri, depresyon, stres, anksiyete, uyku
bozukluklari, ila¢ kullanimi ve genel dekondisyona baglanabilir (Ayache ve Chalah 2017,
Braley ve Chervin 2010).

MS’li bireylerde merkezi yorgunlugun patofizyolojisi iyi anlagiimamigtir ve
muhtemelen demiyelinizasyon, yaygin serebral aksonal hasar, beyin atrofisi, azalmis
kortikal metabolik aktivite ve inflamasyon ile iligkilidir. Hem periferik hem de merkezi
mekanizmalar MS’de yorgunlugun patogenezinde bazi rollere sahip olabilir. Ancak,
merkezi mekanizmalarin daha énemli bir rol oynadigina inanilmaktadir (Ayache ve
Chalah 2017, Braley ve Chervin 2010).

Klinikte MS hastalarinin yorgunluk durumlari genellikle Yorgunluk Etki Olgegi
(YEO), Modifiye Yorgunluk Etki Skalasi, Yorgunluk Siddet Olgegi ve Yorgunluk
Degerlendirme Olgegi gibi enstrimanlar ile degerlendirilir. YEO, yorgunluk nedeniyle
etkilenebilecek fiziksel, bilissel ve sosyal islevlerin degerlendirmesini saglar (Rottoli vd
2017). Ayrica motor yorgunlugun (patolojik) miktarini objektif ve duyarl degerlendirme
yontemleri kullanarak belilemek de o6nemlidir. Motor yorgunlugu kuvvet temelli
degerlendirmek icin genellikle izometrik protokoller kullanilir. Motor yorgunluk endeksleri
cogunlukla surekli veya tekrarlayan kasilmalar sirasinda baslangic ve son gug
arasindaki orani inceler. EMG degerlendirmelerinde ise EMG sinyalinin medyan veya
ortalama frekansini ya da EMG genligi ile motor yorgunluk hakkinda objektif veri saglar.
Segirme interpolasyon teknigi ile de degerlendirilen kaslarin, merkezi ve periferal
aktivasyonundaki degisiklikleri belirlemek icin siklikla uygulanmigtir. Bu yontem merkezi
yorgunluk veya periferal kas yorgunlugunun bir géstergesi olarak kullaniimistir (Severijns
vd 2017, Cetisli Korkmaz vd 2011).
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2.6.5 Duyu / Somatosensoriyal bozukluklar

MS tanili bireylerde neredeyse hepsinde duyusal problemler vardir. Duyu
bozuklugu, cogunlukla MS’li bireylerin baslangi¢c sikayeti olarak gorulmektedir. MS’li
bireylerin % 52 - 70’inde gorulmektedir. Bu durum spinotalamik, posterior kolon ya da
dorsal kok bdlgelerinin giris alani lezyonlari sonucu meydana gelmektedir. MS’li
bireylerin tanimladigi duyusal belirtiler genellikle uyusma, ignelenme, karincalanma,
sogukluk, kasinti, gerginlik, gdvdenin veya uzvun sismesi hissidir. Cift veya tek tarafl
olusan radikuler agri ya da karinda kusak tarzi duyu bozuklugu seklinde tanimlanan duyu
bozukluklari da goérilebilmektedir (Adnan Al-Araji ve Oger 2006).

Klinikte en ¢ok gbzlenen duyu bozukluklari ise; pozisyon duyusunun ve farkh
duzeylerde vibrasyon duyusunun olmamasi, yuzeyel dokunmada duyusunda azalma,
ekstremitelerde agri duyusunun artmasi ve govdede veya bacaklarda yanma hissi
seklindeki agri tarzindadir. Asendan duyu kaybi meydana gelebilecegi gibi Brown
Sequard sendromu olarak da gortlebilir (Adnan Al-Araji ve Oger 2006).

MS tanil bireylerin Ggte birinde, genellikle basin pasif fleksiyona dogru hareket
ettirilmesi ile olusan ekstremitelere veya boyundan asagiya dogru (spinal kord boyunca)
elektriklenme hissi gozlenir ve bu duruma L’hermitte bulgusu denir. Bu bulgu, servikal

spinal kordun posterior tutulumuyla meydana gelmektedir (Sand 2015).

2.6.6 Bilissel igslev bozuklugu

Bilissel islev bozuklugu MS’in tim asamalarinda goérildigu bilinmekle birlikte,
gorilme sikligr galigmalarinda % 40 ile % 65 arasinda degistigi bildirilmistir. MS
populasyonunda biligsel islev bozuklugu profili genellikle dikkat daginikhdi, bilgi isleme
hizinda yavaslama, epizodik bellek ve yurGticu fonksiyonlari etkileyen bir bozukluktur.
Literatirde, RRMS formuna gbére PPMS veya SPMS formunda daha bilylk bir biligsel
islev bozuklugunun oldugu belirtilmigtir (Ruano vd 2017, Cetisli Korkmaz vd 2010).

MS’de yaygin olarak kullanilan biligsel islev degerlendirme araglari; Tempolu
isitsel Seri Ekleme Testi (PASAT), Sembol Sayi Modaliteleri Testi, Gorsel Kisa Siireli
Bellek Testi ve Segici Hatirlama Testleri’dir. PASAT, yurittcu fonksiyonlarin isitsel bilgi
hesaplama ve igsleme hiz becerilerini ve dikkati degerlendirmek amaciyla
uygulanmaktadir. Ayrica PASAT MS’de biligssel islevleri degerlendiren Kisa
Tekrarlanabilir Néropsikolojik Batarya’sinin ve Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit
(MSFKY'in alt testlerindendir (Ozkul vd 2020).
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2.6.7 Emosyonel bozukluk

MS tanili bireylerin genellikle karsilastigi psikiyatrik sorunlar sunlardir: anksiyete
bozukluklari, depresyon, bipolar duygu durum bozuklugu ve psikozdur. Anksiyete
konusundaki belirsizlikler ve bilgi eksikligi nedeniyle depresyon 6n plana ¢ikmaktadir.
MS hastalarinda en c¢ok rastlanilan psikiyatrik bozukluk depresyondur. Literatlirdeki
calismalarda, kadin hastalarin erkek hastalardan daha yliksek diizeyde depresyon ve
anksiyete yasarken gencg hastalarin ise benzer fiziksel engelleri bulunan yasli hastalara
gére daha fazla depresyon ve anksiyete yasadigi vurgulanmistir (Oz ve Oz, 2019).

Psikojenik semptomlar; anatomik lezyonlara veya fizyolojik degisikliklere bagli
olarak gelisebilir. Depresyon veya bipolar affektif bozukluklar MS ile agik olarak iligkili
olabilir ve bazi vakalarda ilk baslangic semptomu olarak ortaya c¢ikabilir. MS’li bireylerde
psikiyatrik bozukluklar hastaligin ilk dénemlerinden itibaren 6fori ve psikotik bozukluga
kadar farklilasan genis bir gesitlilikte gérulebilmektedir. MS’li bireylerin 2 / 3’Gnde farkh
seviyelerde psikopatoloji oldugu tespit edilmistir (Incerti vd 2018).

2.6.8 Diger bozukluklar

Goérme bozukluklari, mesane / bagirsak ve seksiel igslev bozukluklari MS’de
gorilen diger belirtilerdendir. Gérme bozukluklari, MS’in tim klinik dizeylerinde
rastlanilabilen ortak bir Kklinik belirtidir. Hastalarin % 19 - 25’'inde baslangi¢ belirtisi
olurken % 70’inde hastaligin seyrinde goérilir. En cok gdézlenen gdz bulgusu optik ndrittir.
Optik norit akut veya kronik rastlanilan, tek yonlt ve goz hareketleriyle agrinin meydana
geldigi bir tablodur (Graham ve Klistorner 2017, Toosy vd 2014). Akut atak esnasinda
olusan gérme kaybi bir stre sonra dizelir. Diplopi, nistagmus, okuler dismetri, afferent
pupil defekti, interntkleer oftalmopleji, intermedier ve posterior Gveit, retinal periflebit,
semptomatik intraokuler enflamasyon seklinde gézlenebilir. Santral ve parasantral
skotom da gérulebilecek diger gorsel bozukluklardir (Costello 2016).

MS kaynakli optik noéropatide Uhthoff fenomeni ortaya c¢ikabilir fakat
demiyelinizasyona 6zel degildir. Genellikle 1s1 degdisikligi, egzersiz ya da stres ile
meydana gelen gecici gorme bozuklugu ile karakterize, soguma ile belirtilerin azaldigi
kisa sureli ve paroksismal bulgulardandir (Davis vd 2018).

MS’li bireylerde mesane, bagirsak ve cinsel belirtiler siklikla goérilir. MS’li
bireylerin % 70’inden fazlasinda cinsel belirtiler ve mesane problemleri rapor edilirken
yaklasik % 35 - 54’inde bagirsak belirtileri rapor edilmektedir (Wang vd 2018). Mesane

ve bargirsak islev bozukluklarinda; pons ve sakral sinirler arasindaki sinir iletimini bozan
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MSS lezyonlari, sikisma tipi inkontinans, acil idrar hissi, idrara gikma frekansinda artis,
iseme islev bozuklugu ve idrar retansiyonu gibi idrar belirtilerine sebep olur.
Demiyelinizan MSS lezyonlari yavas kolon gecisine, azalmis rektal duyuma ve kasiima
yanitina neden olabilir. Ek olarak antikolinerjikler veya antispazmodikler gibi MS’te
kullanilan ilagla iligkili faktorler de kronik kabizliga ve digki inkontinansina yol acabilir (Lin
vd 2019). Bu bagirsak ve mesane problemleri MS hastalarinin ¢alisma ve istihdamda
kalma yeteneklerini sinirlayan en yaygin problemlerden biridir (Simmons vd 2010).
Bunlara ek olarak sosyal rahatsizlik ve izolasyon ve yasam kalitesinin dismesi ile
sonugclanabilir (Wang vd 2018).

Cok boyutlu seksuel islev bozuklugu modelinde birincil (sinir sistemindeki lezyon
kaynakli cinsel islevlerde bozukluk), ikincil (mesane / bagirsak inkontinans veya
yorgunluk ve spazmlar gibi norolojik yetersizlik sebebiyle) ve Uglncil (MS kaynakh
duygusal ve psikososyal degisiklikler sebebiyle) katkida bulunan faktérler tanimlanmistir
(Tudor vd 2018). Sekslel iglev bozuklugunun tedavisi icin cesitli tedavi stratejileri
mevcuttur. Bu stratejilerin belirtilerde ve yasam kalitesinde bir iyilesmeye yardimci
oldugu gdsterilmistir (Lombardi vd 2015).

Yukaridaki fonksiyonlarin etkilenmesine bagh olarak MS’li bireylerin yagam
kaliteleri oldukga olumsuz etkilemektedir. Bu etkilenim Saglikla ilgili Yasam Kalitesi
Degerlendirme Olgegi, Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi (LMSYKO) ve Kisa Form
Saglik Anketi 12 ile dlgulmektedir (Ensari vd 2016).

2.7 Multiple Sklerozun Alt Tipleri

MS tanili bireylerde, etkilenen MSS alanina bagh olarak farkli klinik bulgu ve
belirtiler meydana gelir. Bazi belirti ve bulgular goreceli olarak ¢ok seyrek, bazilari da
cok sik gorulebilir ki hatta bazilari kirmizi bayrak kabul edilebilir. Ekstremitelerde kuvvet
kaybi, duyusal bozukluklar, diplopi veya goérme bulanikhidi gibi gérme bozukluklari,
dizartri, ataksi, mesane ve bagirsak islev bozukluklari, biligsel islev yakinmalari ve
yorgunluk siklikla gézlenen belirtilerdendir. Buna karsin epileptik nébet, bas agrisi, kisa
surede olusan agir bilissel iglev bozukluklari, kortikal bulgular, amyotrofi ve isitme kaybi
ise sik rastlanmayan bulgu ve belirtilerdendir; bu belirti ve bulgularin gozlenmesi
durumunda ayirici tanida ayrintili bir degerlendirme gereklidir (Siva 2018).

Klinik seyrine gore cesitli MS tipleri belirlenmistir. Bunlar baglica; klinik izole
sendrom, RRMS ve progresif MS olarak siralanabilir. Bu temel bulgular ve surecler

icerisinde hastaligin aktivitesi, ataklarin siklidi, radyolojik gérintilemede lezyonlarin
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artmasi veya hastaligin ilerlemesi ve giderek engelliligin artmasi hastaligin alt tiplerini ve

tedavi surecini ve metodunu belirlemede 6nemlidir (Waubant vd 2014).

2.7.1 Klinik izole Sendrom

Enfeksiyon ve ates ile ilgili klinik kanit olmaksizin MSS’de objektif klinik belirti ve
bulgularin ortaya ¢iktigi, 24 saatten daha uzun devam eden, monofazik bir klinik
tablodur. Tipik klinik belirti ve bulgulari; medulla spinalisin kismi hasarlanmasi, unilateral
optik noropati, serebellar veya beyin sapi sendromu ve daha nadir olarak da hemisferik
tutulum seklinde gézlenmektedir. Manyetik Rezonans Gérintileme (MRG)’lerinde, MS’i

dusunduren asemptomatik ya da semptomatik lezyonlar gézlenir (Miller vd 2005).

2.7.2 Relapsing MS

Genellikle hastaligin baslangig tipi RRMS seklindedir (% 85 - 90). Akut ataklar ile
karakterize, ataklardan sonra tam ya da tama yakin iyilesme dénemleri olan klinik
tablodur. Ataklar arasinda ilerleme olmaz. Genellikle geng eriskinleri etkiler ve kadinlar

erkeklere oranla g kat daha fazla etkilenir (Thompson vd 2018).

2.7.3 Progresif MS

Hastalik sUresince ataklara bagl olmaksizin engelliligin eklendigi klinik tablodur.
Ortalama 5 - 6 yillik erken dénem suresince atak ve iyilesmeler ile devam eder. Bu
donem sonrasinda ataklarin azaldigi, iyilesmelerin azaldigi ve o6zurlulugun giderek
yiikseldigi ikincil ilerleyici ddnem meydana gelebilir. ik zamanlardan itibaren ataklar olsa
da devamli bir engellilik artiginin oldugu veya iyilesme olmaksizin, baslangi¢ctan beri
hastalik seyrinin kétilesmesiyle seyreden bir alt tipi de bulunmaktadir (Lublin ve Miller
2008).

2.7.4 Radyolojik izole Sendrom

Hastalarda klinik bulgu ve belirtiler olmaksizin gesitli sebeplerle yapilan radyolojik
gorintilemelerde MS'’i dustundiren MRG bulgularinin oldugu durumdur (Okuda vd
2014).
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2.7.5 Benign MS

Ciddi sekel olusturmayan daha seyrek ataklar ile karakterize, MRG
gorintilemelerinde disitk lezyon miktarinin gézlendigi, retrospektif olarak teshis alan
klinik tablodur. Hastaligin baslangicindan itibaren 15 yil icinde Genisletilmis Engellilik
Durum Olgegi (GEDO) degerleri < 3 olan hastalarda benign MS kabul edilir (Riccitelli vd
2020).

2.8 Multiple Skleroz’da Tani ve Ayirici Tani

2.8.1 Tani kriterleri ve yontemleri

MS’de tanida, klinik olmasinin yani sira taniy1 kesinlestirmek icin MRG, BOS
incelemesi ve uyarilmis potansiyeller gibi farkli yardimci metotlar kullanilir. MS’de tani
uzun bir dénemi kapsayan karmasik ve zor bir konu olmakla beraber, benzer
hastaliklardan ayirmak igin bazi tani kriterler olusturulmustur. 1965 yilinda ilk tani
Olcltlerini Schumacher ve arkadaslari olusturmuslardir (Schumacher vd 1965). Poser ve
arkadaslari 1983 yilinda, Schumacher Kriterlerindeki yas sinirini 59'a ¢ekmis; BOS,
uyariimis potansiyeller ve ndrogoruntileme tekniklerini ekleyerek degistirmislerdir
(Poser vd 1983).

McDonald ve arkadaglari MRG'yi de kullanarak ayrintili tanisal degerlendirme
Olgutu geligtirmiglerdir. Uluslararasi Multiple Sklerozda Klinik Arastirmalar Danigma
Komitesi 2017 yilinda toplanarak McDonald 2010 kriterlerini guncelleyerek 2017
revizyonunu hazirlamislardir. 2017 revizyonunda 2010 kriterlerindene ek olarak; eger
bulgular MS’i distindurtyor fakat kriterleri tam olarak karsilamiyorsa tani “olasi MS™tir;
“Radyolojik izole Sendrom”un da hastalik olarak tanimlanmamasini, klasik “Klinik izole
Sendrom” meydana geldiginde ise zamanda ve mekéanda yayilim kosullarini saglayan
MRG bulgulari varsa MS tanisi konulmasini dnerilmistir. Tablo 2.2°de McDonald Kriterleri

g6sterilmistir (Thompson vd 2018).



17

Tablo 2.2 2017 Revize McDonald kriterleri (Thompson vd 2018)

Atak Objektif klinik kanitli MS Tanisi igin gerekli ek veri
el lezyon sayisi
= 2 atak = 2 atak Yok®

= 2 atak 1+ 6yklde baska bir Yok?
alandaki lezyona ait

atak®
= 2 atak 1 MSS’de farkli bir alandaki lezyona ait yeni
bir atak veya MRG?¢ ile mekanda yayilimin
gOsterilmesi.
1 atak = 2 atak Ek bir klinik atak veya MRGY ile zamanda
yayllimin gosterilmesi veya BOS-spesifik
Oligoklonal Band (OKB)® varhg.
1 atak 1 lezyona ait objektif MSS’de farkli bir alandaki lezyona ait yeni
klinik bulgu bir atak veya MRG?¢ ile mekanda yayilimin

gosteriimesi ve ek bir klinik atak veya MRG®
ile zamanda yayilimin gdsterilmesi veya
BOS - spesifik OKB® varligi

Sinsi 1 yil klinik progresyon Asagidakilerin 2’si
progresyon | (retrospektif veya
prospektif, ataktan
bagimsiz olarak)

* MS tipik (periventrikuler, kortikal /
jukstakortikal veya infratentoryal) alanlarda
=1 lezyon

* Spinal kordda = 2 lezyon
* BOS - spesifik OKB varligi

a: Mekanda ve zamanda yayilimi géstermek icin ek bir teste ihtiyag yoktur. Fakat beyin
MRG butin hastalara yapilmalidir. Taniy1 desteklemede yetersiz klinik ve MR bulgulari
bulunanlarda, tipik Klinik izole Sendrom olmayanlarda, atipik dzellikleri bulunan
hastalarda ek olarak spinal kord MRG ve BOS tetkiki uygulanmalidir. Bu tetkikler
uygulanamadiysa ya da negatifse MS tanisi verilimeden 6nce dikkat edilmeli ve
alternatif tanilar g6z éninde bulundurulmalidir.

b: Atak icin objektif norolojik bulgular temelinde yapilmis klinik tani en guvenilirdir.
Oykldeki ataga ait dskiimante edilmis objektif nérolojik bulgular bulunmuyorsa, 6ykii
enflamatuvar demyelinizan olaya ait tipik belirti ve Kklinik gelisim 6zelliklerini
bulundurmahdir. Fakat en az bir atak objektif bulgularla desteklenmelidir. Objektif
kanitlarin olmadigi durumlarda dikkatli olunmaldir.

c: MRGde alanda yayilim; MS tipik (periventrikiler, kortikal / jukstakortikal,
infratentoryal ve spinal kord) 4 alanin = 2’sinde = 1 lezyon bulunmasi.

d: MRG’de zamanda yayilim; herhangi bir zaman diliminde ¢ekilen MRG’de kontrast
tutan ve tutmayan lezyonlarin ayni anda bulunmasi veya takip MRG’sinde ilk MRG
(cekildigi zamandan badimsiz olarak) referans alindiginda yeni bir T2 hiperintens
lezyonun ya da kontrast tutan lezyonun olmasi.

e: BOS-spesifik OKB varligi zamanda yayilimi géstermez ama tanida onun yerine
gecer.
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2.8.2 Ayirici tani

MSS’nin ¢esitli bélimlerinde fonksiyon kaybina neden olan, kendiliginden onarilan,
¢ok az norolojik hastalik olmasina ragmen; hastaligin heterojenitesi sebebiyle 6zellikle
hastaligin ilk aktif dénemlerinde otoimmun, vaskiilitik ve enfeksiyoz 6zellikteki cok sayida
hastalik MS’e benzeyebilir. Ayrica inisli ¢cikisl bir seyir de izleyebilir. Degisken nérolojik
bulgular ve kesin radyolojik ya da serolojik belirtilerin olmamasi yanlis tani konulmasina
sebep olabilir (Solomon 2019). Genellikle MS ile karigtirilabilen infeksiyoz ve inflamatuar
hastaliklar; Sjogren Hastaligi, Sistemik Lupus Eritematozus, Behget, Akut Disemine
Ensefalomiyelopati, insan Bagisiklik Yetmezligi Virlisii, Lyme, Progresif Multifokal
Lokoensefalopati’dir. Bu sebeple ayirici tanida diger laboratuar ve degerlendirme

metotlarina ihtiya¢ duyulabilir (Lublin ve Miller 2008).

2.9 Tedavi

MS’de iyilestirici bir tedavi mevcut degildir. Mevcut terapdtik strateji, relaps riskini
ve potansiyel olarak engellilik durumunun ilerlemesini azaltmayi hedefleyen farmakolojik
tedavi, fizyoterapi ve rehabilitasyon ve egzersiz tedavisi yaklasimlaridir (Montalban vd
2018).

2.9.1 Farmakolojik tedavi

MS’de kullanilan ilaglar immin sistem ile ilgili slreclere etki etmektedir.
Farmakolojik tedavi; relapslarin tedavisi, hastalik modifiye edici tedavi ve semptomatik

tedavi olarak U¢ ana baglik altinda toplanir (Beyazova ve Kutsal 2016).

2.9.1.1 Relapslarin tedavisi

Hastalarin Ugcte ikisinde MS’in tekrarlayan ve iyilesen formuyla karsilagilir. MS’'de
yeni veya tekrarlayan fokal ndrolojik bozukluk veya bulgular relaps olarak kabul edilir
(Brownlee vd 2017). Bu relapslar cogunlukla yiksek dozlarda glukokortikosteroidlerle
tedavi edilirken steroid direncli relapslar ise plazmaferez ile tedavi edilebilir. Bu tedavi
secgeneklerinin anti-enflamatuar etkileri akut alevienmeleri ve iyilesmeyi hizlandirir (Ehler
vd 2015, Schweingruber vd 2012).

Glukokortikosteroidler, MS’deki akut alevienmeleri tedavi etmek igin kisa stirede

yiksek dozlarda (6rnegin 3 - 5 giin boyunca giinde 0,5 - 3,0 g) kullanilir. ikna edici sinif
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1 kanitlar eksik olsa da, SPMS veya PPMS’li nadir hastalarda tekrarlanan pulse tedavisi
(6rnegin her 3 ayda bir) kullanilir (Pirko ve Rodriguez 2004, Schweingruber vd 2012).

Plazmaferez; otoantikorlar, bagisiklik kompleksleri ve sitokinler gibi patojenik
maddeleri dolasimdan hizla uzaklastirir, glukokortikosteroid-refrakter MS relapslarinda
terapotik bir secenek olabilir (Ehler vd 2015).

2.9.1.2 Modifiye edici tedavi

Modifiye edici tedaviler uzun sdireli inflamasyon modilasyonu ve anormal
bagisiklik yanitlarinin normallestiriimesi yoluyla hastalik aktivitesini hafifletmek veya
susturmak i¢in kullanilir; bunlarin timu, azalmis relaps oranlari ve hastaligin ilerlemesi
ve sakatlik iyilesmesi anlamina gelir. Modifiye edici tedaviler genel olarak rekombinant
sitokinler, kompleks peptit karisimlari, monoklonal antikorlar ve kiguk molekuller halinde
kategorize edilebilir (Winkelmann vd 2016).

immunmodiilator tedaviler kapsaminda farkli tedavi secenekleri bulunmaktadir.

e Interferonlar (IFN): RRMS’nin uzun sireli koruyucu tedavisinde kullanilan IFN -
B’larin, anti - viral, anti - profileratif ve immun - modulatuvar 6zellikleri vardir.
Ayrica ataklarin siddetini ve sikhigini, yeni plak olusumunun yani sira lezyon
yukana hafifletici 6zellikleri tespit edilmistir (Jakimovski vd 2018).

e Glatiramer asetat: Baskilayici hicreleri tesvik ederek, duzenleyici T hucrelerini
genisleterek ve antijen sunan hicreleri modifiye ederek hastalik aktivitesini
azaltan dort amino asitten olusan bir polimerdir (Subei ve Ontaneda 2015).

e Fingolimod: T hicreleri Uzerindeki S1P reseptorlerini bloke ederek, lenf
nodlarindan MSS’ye gdglerini engeller (Winkelmann vd 2016).

e Dimetil fumarat: Bu ilag, proenflamatuar TH1 ve TH17 hicrelerinin aktivitesini
azaltarak ve toksik oksijen metabolitlerini temizleyerek MS Uzerinde etki eder
(Winkelmann vd 2016).

e Teriflunamid: T hicre aktivasyonunu, fonksiyonlarini ve proliferasyonunu
azaltarak etki eder (Winkelmann vd 2016).

e Natalizumab (Anti-VLA-4 AB): a4 integrinlerini taniyan ve yapisma molekulu
VCAM-1 ile etkilesimlerini bozan bir monoklonal antikordur. Bu olaylar I6kositlerin
kandan MSS’ne gdgun azalmasiyla sonuglanir (Winkelmann vd 2016).

e Alemtuzumab (anti-CD52): Bir anti-CD52 humanize monoklonal antikoru olan
Alemtuzumab, B ve T hucrelerini azaltir ve ardigik repopulasyon yoluyla
duzenleyici hucrelerin baskisi ile uzun sureli yeniden yapilandirmaya yol acar
(Thompson vd 2010).
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immunsupresif tedaviler, immidn sistem komponentlerinde inhibitdr etki
olusturarak immun fonksiyon bozukluguna sebep olurlar. En ¢okta immun-modulatuvar
tedaviye direncli hastalarda ve progresif MS alt tiplerinde tercih edilmektedirler
(Stankiewicz vd 2013).

e Mitoksantron: Makrofajlari, B ve T hicrelerini baskilayan bir tip Il topoizomeraz
inhibitéridir. Su anda aktif RRMS veya SPMS’nin tedavisi icin kullaniimaktadir
(Winkelmann vd 2016).

o Siklofosfamid: Hizla bdélinen hicrelerde sitotoksik etki olusturarak immun
sistemini baskilar. Hem ataklarla ilerleyen hem de progresif seyreden MS alt

tiplerinde etkili oldugu tespit edilmistir (Fierro vd 2019).

2.9.2 Fizyoterapi ve rehabilitasyon yaklagimlari

Farmakolojik tedavilerin tek bagina fonksiyonelligi koruma ve gelistirme
agisindan istenen etkileri saglayamadigi bildirilmistir. Birinci basamak tedavilerden birisi
olarak kabul edilen fizyoterapi ve rehabilitasyon stratejileri farmakolojik tedaviler ile es
zamanli uygulandidinda ise daha iyi bir etki elde edilebilmektedir (Asano ve Finlayson
2014). MS’li bireylerde fizyoterapi ve rehabilitasyon uygulamalarinin yararini arastiran
galismalar gin ve gun artmaktadir. Bir derleme makalesinde, fizyoterapi ve
rehabilitasyonun, relaps yasamayan hafif ila orta derecede etkilenimli MS’li bireylerde
genel olarak faydali oldugu ve yorgunluk, saglikla iligkili yasam kalitesi, denge,
hareketlilik ve kas Uzerinde olumlu etkileri oldugu gosterilmistir (Campbell vd 2016).

Fizyoterapi ve rehabilitasyon uygulamalari, serebellar bozukluklarin tedavisinde
onemli yer tutmaktadir. Bu uygulamalar ile beyinde motor ve duyusal bellegi olusturmak,
gelistirmek ve fonksiyonel aktivitelerde kullanmak, dengeyi gelistirmek, enduransi
arttirmak, proksimal stabilizasyon ve fonksiyonel yetenekleri artirmak amaglanmaktadir.
Dengeyi gelistirmek amaciyla rehabilitasyonda once statik egzersizler ile baslanarak
dinamik egzersizlere gegilir. Kas kuvvetinin artiriimasi, biofeedback ve goérsel ipuglarinin
kullaniilmasi da dengeyi gelistirerek tremoru iyilestirebilmektedir (Afrasiabifar vd 2018,
DeLisa vd 2005). Yelpazesi genis olan denge egzersizleri hastanin potansiyel durumu
ve ihtiyaci gbz onunde bulundurularak gozler agik ya da kapal, normal destek
ylzeyinde, ayaklar yaklastirihp destek ylzeyini daraltarak, ayakta ya da oturarak agirlik
aktarimi ve / veya denge tahtasi Gizerinde yapilabilecek sekilde planlanir (Soyuer 2003).
GYA'yi artirmak icin ise, yardimci cihazlar ve genellikle proksimale yerlestirilen splintler
gelistiriimistir (Betts 2015).
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Kas uzunlugunu korumak, kontraktirt énlemek ve kas-iskelet sisteminin mekanik
Ozelliklerini ve merkezi sinir sistemi igindeki plastisiteyi degistirmek icin tasarlanmis olan
fizyoterapi ve rehabilitasyon yaklasimlari, yan etkileri ve bagimlihgi az veya nadir olan
guvenli tedavi yontemleridir. Fizyoterapi ve rehabilitasyon mudahalelerinden fiziksel
aktivite ve Ozellikle de egzersiz, hastaligin ¢ok yoénli sonuglarinin ¢oguna karsi etkili
olduklari igin MS’de spastisite rehabilitasyonunda tercih edilen guvenli, yararli ve 6nemli
farmakolojik olmayan araclardir. Fizyoterapi ve rehabilitasyon uygulamalari, egzersiz
egitiminin yani sira antispastik durus/pozisyon, sok dalgalari, elektrik stimilasyonu ve
vibrasyon gibi ¢ok cesitli terapatik yaklagsimlari da igerir (Grimaldi vd 2019).

MS’deki yorgunluk Gzerine olan farmakolojik midahale ¢alismalarinda, mevcut
kanitlarin zayif oldugu kaydedilmistir. Buna karsin, egzersiz egitiminin MS’de yorgunluk
yonetimi icin faydali olabilecegi belirtiimektedir (Asano ve Finlayson 2014). Bu nedenle,
MS tanili bireylerde yorgunlugu hedef alan rehabilitasyon stratejilerinden biri de egzersiz
yontemidir. Yorgunlugun yonetimi igin egzersiz terapisinin, kendi kendine yonetim
tekniklerinin ve ilag tedavisinin es zamanl uygulandi§i multidisipliner bir yaklasim
yayginlasmaktadir (Langeskov-Christensen vd 2017). Buz uygulamasi, soguk duslar,
egzersiz yaparken sogutma yelekleri kullanmak, aktivitelerin yavas ve aralikli yapmak;
yorgunluk ve sicak intoleransinin artmasini 6nleyecek stratejilerdir (Beyazova ve Kutsal
2016).

Gulgsuzluk, MS hastalarinda fazla aktivite ile olusan kas zayifidi seklinde
gorulebilir. Hastanin kas kuvveti klinik olarak normal degerlendirilmigken, yurayus
esnasinda dusik ayak gelisebilir. Bu durumun; demiyelinize olmus yollardaki iletim
engelinin klinige yansimasidir (Beyazova ve Kutsal 2016, DeLisa vd 2005). Lokal kas
gruplarini kuvvetlendirmek amaciyla bolgesel elektriksel stimilasyon metotlari veya
biofeedback uygulanabilmektedir (Braddom 2010, DeLisa vd 2005). ilerleyici direncli
egzersizler, MS tanili ve 6zellikle de normal kas yapisi ve sinir sistemi olan bireylerde
kas kuvvet kaybina ydnelik rehabilitasyon yaklasimi olarak kullanilabilir. Ancak MS’de
egzersizler uygulanirken setler halinde yapilmasina, sik sik mola verilmesine ve sicak
intolerasyonuna dikkat edilmelidir (Beyazova ve Kutsal 2016, DeLisa vd 2005).

Mesane disfonksiyonlarinda oncelikle konservatif tedavi yontemleri tercih
edilmektedir. Davranigsal terapi, kateterizasyon (kalici ve aralikh), farmakoterapi ve
néromodulasyonun yani sira pelvik taban egitim, elektromiyografi biofeedback ve
néromuskuler elektrik uyarimi konservatif tedavi yaklagimlarindan bazilandir (McClurg
vd 2006). Fekal inkontinans ise MS hastalarinin % 69’unda goérulmektedir. Fekal
inkontinansa yoénelik birinci basamak tedavi de genellikle konservatif yaklasimlari
icermektedir. Bunlar diskinin kivamini ayarlayan ilaglar, diyet uygulamalari (diyet lifi

aliminda artig), cerrahi olmayan elektriksel sinir stimulasyonu, pelvik taban kas
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glglendirme egzersizleri ve biofeedbacktir. Pelvik taban kas egitimi ve biofeedback hem
kombinasyon halinde hem de tek bagina uygulanabilmektedir (Sandalcidi 2016).

Egzersiz, ozellikle belirtileri yonetmek, fonksiyonel kaybi iyilegstirmek ya da
durdurmak, yagsam kalitesini artirmak, saglikh yasama tesvik etmek ve gunlik yasam
aktivitelerini artirmak amaciyla MS’li bireylere gin gectikge daha fazla Onerilen
fizyoterapi ve rehabilitasyon yaklagimidir. MS tanili bireylerde kisiye 6zel bir egzersiz
programi olusturulmali ve kisideki ndrolojik degisimler ve fonksiyonel kayiplara gére
tekrar gézden gecirilmelidir. MS’li bireyler icin egzersiz programini planlarken tek set
yerine gun icinde bolinmis setler olacak sekilde ve sik dinlenme periyotlari eklenerek
olusturulmalidir (Halabchi vd 2017, Motl vd 2017). MS’li bireylere egzersiz aliskanhgi
saglamak ve egzersizi yasam tarzi olacak sekilde 6ziimsetmek énemlidir. Egzersizlerin
siddeti basit olarak baslatiimali ve kisinin durumuna gore artiriimalidir. Bu hasta grubuna
egzersiz programi onerilirken 6zellikle asiri sicaktan ve yorgunluktan kaginmasi gerektigi
vurgulanmalidir. Ayrica egzersiz esnasinda vicut Isisinin yikselmemesi icin sogutma
yelekleri tavsiye edilebilir. Uygun egzersiz tedavisi ile kardiyovaskiler (aerobik)
uygunluk, kas gucl, esneklik, stabilite, yorgunluk, yasam kalitesi, bilis ve solunum
fonksiyonlarinda onemli iyilesmeler elde edilebilmektedir (Halabchi vd 2017). MS
rehabilitasyonunda siklikla kullanilan en temel ve baslica egzersizlerin iginde aeorobik
egzersizler ve Frenkel Koordinasyon Egzersizleri (FKE) de yer almaktadir (Halabchi vd
2017).

2.10 Frenkel Koordinasyon Egzersizleri

Frenkel Koordinasyon Egzersizleri (FKE), Profesor Heinrich Sebastian Frenkel
tarafindan denge, koordinasyon ve ataksi tedavisi igin gelistiriimis bir egzersiz
protokolidir. FKE'nin temeli, koordinasyon ve propriyosepsiyon egitimlerine
dayanmaktadir. Frenkel’in kitabinda seanslarin en az alti hafta slresince yapiimasini
onermektedir. FKE oncelikle istemli motor kontrol mekanizmasi sikayetleri olan duyusal
ataksik hastalari tedavi etmek igin gelistiriimistir. Daha sonra FKE, MS dahil yuriyus,
denge ve koordinasyon bozuklugu olan bir dizi problemin rehabilitasyonunda
uygulanmaya baglanmistir (Isa vd 2014, Ko vd 2018).

MS’li bireylerde denge ve koordinasyon problemini iyilestirmek i¢in farmakolojik
olmayan yaklagimlar dnemli stratejiler olarak kabul edilir (Afrasiabifar vd 2018). FKE'de
kinestetik duyu eksikligini telafi etmek icin etkilenmeyen duyu mekanizmalarini, 6zellikle
gbrme, duyma ve dokunmayi kullanarak ritmik ve dizgin hareketleri tekrar geri

kazanmak amagclanir. FKE sirtistl yatma, oturma, ayakta durma ve ylrime gibi farkl
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pozisyonlarda gergeklestirilebilir. Baslangigta FKE, Ust ve alt ekstremitelerin ¢cok eklemli
hareketlerini yapar iken eksantrik ve es merkezli kasilmalar arasinda denge saglayarak
duyusal ataksiyi tedavi etmek icin tasarlanmigtir. Hasta bu egzersizleri yavag ve kontrollu
uygularken, kargilikli cok eklemli hareketler yapmayi ve stabilizasyon kurmayi 6grenir.
Her egzersizde, dogru hareketi ortaya ¢ikarmak igin baglangigta fizyoterapist hareketi
yaptirir ve sonrasinda hareketi hasta ile yavasca gerceklestirir. Bu egzersizleri yaparken
cok fazla zihinsel konsantrasyon ve caba gerekir. Onkosul 6zellikleri olan hastalar icin,
bilissel telafi stratejileriyle hareket kontrolini ve kalitesini yeniden kazanilmasi
saglanabilir. Duyu kaybi sinirh olan hastalarda ise, FKE gozleri kapali sekilde
gerceklestirilebilir (Afrasiabifar vd 2018, Vafaeenasab vd 2018). FKE, dengeyi ve
koordinasyonu iyilestirmek, disme riskini ve iligkili tedavi maliyetini azaltmak igin faydali

bir egzersiz protokoludir (Ko vd 2018).

2.10.1 FKE’nin uygulama suresi ve sikligi

FKE uygulanma suresi ve sikhigi ile ilgili bir fikir birligi olmasa da literatirde siklikla
haftada 3 guin olacak sekilde uygulanmistir. Her egzersiz seansi ise kisinin fonksiyonel
kapasitesine gore degismek ile birlikte dinlenme periyotlari hari¢ 15 - 30 dakika (dk)
arasinda uygulanmaktadir (Afrasiabifar vd 2018, Ko vd 2018).

2.10.2 FKE’de temel kurallar

FKE’nin temel prensipleri sunlardir:
» Konsantrasyon veya dikkat,
* Dogruluk,
* Tekrarlama.
Bu program temel olarak;
1. Hareketler 0ncelikle koordinasyonu gelistirmek amaciyla tasarlanmistir,
guglendiriimesi amaglanmamigtir.
Komutlar bir defada verilmeli, yavas olmali ve sayim i¢in alistirmalar yapilmahdir.
3. Hastanin hareketi zihninde net olarak canlandirabilmesi amaciyla hareketten énce
egzersiz kisaca anlatilmali ve gosterilmelidir.
4. Ortam iyi aydinlatimali ve hastalarin ekstremitelerinin hareketini izleyebilecekleri
sekilde konumlandiriimasi 6nemlidir.
5. Yorgunluk olusturmaktan kaginiimalidir. Her egzersizi dort defadan fazla yapmamal

ve her egzersiz arasinda dinlenilmelidir.



24

6. Kaslarin fazla gerilmesini 6nlemek amaciyla egzersizler normal hareket genigliginde
yapilmalidir.

7. Daha zor egzersizlere ge¢gmeden dnce ilk basit egzersizler yeterince yapiimalidir
(Ko vd 2018, Thakker ve Kulkarni 2017, Ustinova vd 2015).

FKE'nin ilerletimesinde ise asagida belirtlen parametreler g6z &ninde
bulundurulmalidir.

1. Egzersizlerin hizi: Yavas hareketlerde daha fazla kontrol gerektigi icin egzersizler
hizlidan yavas hareketlere dogru zorlastirilabilir.

2. Egzersizlerin genigligi: Hareketler buylk eklemler ile gergeklestirilen ilkel ve genis
hareket araligindan, kiguk eklemlerin sik yon degistiren dar aralikli gercgeklestirilen
hareketlere dogru ilerlenerek zorlastirilabilir.

3. Egzersizlerin karmasikligi: Hareketler basit olarak bagslatiimali ve gittikce karmasik
olan hareketlere (unilateral hareketlerden bilateral hareketlere, resiprokal hareketlere
ve sonrasinda farkl diyagonallerdeki hareketlere) gecilmelidir (iyigiin ve Oksiiz
2016).

2.10.3 FKE’nin faydalari

FKE, koordinasyonu ve kalitesini artirmak amaciyla gergeklestirilen, fonksiyonel
ve mental duruma goére zorluk dereceleri dedisen bir dizi hareketidir. FKE, proprioseptif
duyusunun daha da azalmasini dnlemek ve hatta artisini saglamak amaciyla dikkatle
planlanmis bir dizi aktiviteden olusan egzersiz midahalesidir. FKE, MS dahil yurlyus,
denge ve koordinasyon bozuklugu olan bir dizi problemin rehabilitasyonunda
uygulanmaktadir. Duyusal bozukluklar  ekstremitelerin uzayda konumunun
bilinmemesine ve dolayisiyla onlarin istemli hareket kaybina neden olan propriyoseptif
kaybi icerebilir. FKE’nin prensibi, ekstremitelerin uzaydaki konumu ve hareket yonleri
hakkindaki eksik bilgiyi baska duyulari kullanarak koordinasyon kaybini telafi etmek,
bdylece dengeyi gelistirmek ve yuruyus kalitesini iyilestirmektir (Isa vd 2014).

2.11 Aerobik Egzersizler

Aerobik egzersizler (AE), aerobik dayanikhlidi ve kapasiteyi arttirmak icin
uygulanir. AE, surekli ritmik olarak buyuk kas gruplarini kullanan (hafif kosu, yurime,
ylzme, kirek ¢ekme, bisiklet ergometresi vb.) ve kardiyovaskiler sistemi ylklemek igin

tasarlanmis bir egzersiz yontemidir (Pollock vd 1998). Aerobik kapasite; kardiyovaskuler
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sistemin maksimum oksijen tiketimi, dinlenme kalp hizi ve kan basinci gibi gdstergeler
ile vicuttaki kan dolasimini fonksiyonel olarak tanimlamaktadir. Aerobik dayaniklilik ise
surekli ve ritmik bir aktiviteyi surdirme yeteneg@i olup, yurume testleri gibi surekli
aktivitelerle izlenebilir (Dalgas vd 2009, Katch vd 2011).

Aerobik kapasite ve dayanikhligin azalmasi MS'in klinik 6zelligi degildir, fakat
MS’de siklikla ve ikincil belirti olarak ortaya cikabilir. Bu sebeple, AE gibi aerobik
dayanikliligi ve aerobik kapasiteyi artirmak icin hazirlanmis stratejiler MS’in yonetiminde
degerlidir. Aerobik temelli egzersizi kullanan muidahaleler, MS’in terapatik tedavisinde
sik kullaniimaktadir (Dalgas vd 2009).

Egzersizin siddeti; egzersizin sikhdi ve slresinin ana belirleyicisidir. Egzersiz
siddetini ayarlamak ve degerlendirmek icin en 6énemli anahtar dogru AE programinin
yapilmasidir. Egzersizin siddeti, mutlak o6lci Watt (W) ya da goreceli (egzersiz
kapasitesi) sekilde belirtiimelidir. Egzersiz siddeti genel olarak hastanin egzersiz
kapasitesinin %40 - 85 arasinda olmalidir. Bu deg@er kalp hizinin (KH) neredeyse % 55 -
90’ina denk gelmektedir (Késeoglu 2008).

2.11.1 AE’nin siddetini belirleme yontemleri

1. Kalp HiziI Yontemi: Klinikte en ¢ok tercih edilen Karvonen metodudur. Egzersiz
tolerans testi ile belirlenen maksimal kalp hizindan istirahat kalp hizi ¢ikarilarak elde
edilir. Bu deger ile hedeflenen fonksiyonel kapasite skoru carpilir ve ¢ikan bu degere
istirahat KH eklendiginde hedeflenen kalp hizi bulunmus olur (Karapolat ve Durmaz
2008, Koseoglu 2008).

Hedef Kalp Hizi Araligi = [(KHzive- KHistiranar) X 0,6(Hedef kapasite) + KHistiranat]

2. Algilanan Yorgunlugun Derecelendiriimesi [Rated Perceived Exertion (AYD)]:
Bu metot egzersiz esnasinda KH’nin dlgulemedigi veya kullanilan ilaglar sebebiyle KH
cevaplarinin farklilastigi hastalarda kullanishidir. Borg AYD Olgeginin 10 ve 15
basamakl iki gesidi bulunmaktadir. Borg puani 0-10’luk dlgekte 3 - 6 (orta - zor); 6 - 20’lik
Olgekte 12 - 16 (orta - zor) olarak egzersiz programi yapilir. Zorlanma puani 12 - 16
arasinda olan hasta maksimal KH'de (% 60 - 85) calisiyor anlamini tasimaktadir
(Karapolat ve Durmaz 2008, Késeoglu 2008).

3. Oksijen Tuketimi Yontemi: Egzersiz tolerans testi esnasinda solunan gazlarin
Olgumu gereklidir. Maksimal aerobik kapasitesinin (VO2maks) % 60 - 70'i, test esnasinda
ulasilan zirve KH’na denk gelir (Karapolat ve Durmaz 2008, Késeoglu 2008).

4. Metabolik Esik Deger (MET) Yontemi: Egzersiz siddeti, hastanin dlgulen
VO2maks degerinin metabolik esdegeri olan MET dlizeyinin % 60 - 80’i olarak tespit edilir
(Karapolat ve Durmaz 2008, Késeoglu 2008).
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2.11.2 AE’nin uygulama siuresi ve sikligi

MS tanili bireyler icin zirve KH’nin % 60 - 80’ine karsilik gelen VOzmaks'In
% 50 -70’i baslangi¢ egzersiz yogunlugu olarak kullanilir. Egzersiz sikligi ise haftada 2 -
3 seans seklinde planlanmalidir. MS hastasinin engellilik seviyesine bagli olarak 10 - 40
dk’lik bir baslangic egzersiz slresi Onerilmektedir. Termosensitif MS hastalari igin
egzersizi yararli hale getirmek amaciyla c¢ekirdek sicakligi etkileyen degiskenlere her
zaman dikkat edilmelidir (Dalgas vd 2009).

2.11.3 AF’in temel kurallari

AE baslangicta isinma ile baglamali, yiklenme evresi ile devam ederek soguma
evresi ile sonlandiriimalidir.

1. Isinma Evresi: DUsuk siddette 5 - 15 dk arasinda olmalidir. Isinma evresinin
istirahatten aerobik dayaniklilik egzersiz evresine yumusak gecis saglamak,
eklemleri hazirlamak, kollateral dolasimi artirmak ve kas kontraksiyonundan
once periferde meydana gelebilecek ani degisiklikleri 6nlemek gibi amaglari
vardir.

2. Yuklenme Evresi: 20 - 60 dk arasinda kisiye uygun AE programinin uygulandigi
evredir. Devamli olarak gergeklestirilen ritmik hareketler bu evrede yer almalidir.

3. Soguma Evresi: 5 - 10 dk arasinda devam eden ve metabolizmanin dinlenme
seviyesine donmesini saglayacak dusuk tempolu egzersizlerin olusturdugu
evredir (DeLisa vd 2005).

2.11.4 AE’nin faydalar

1. Aerobik Kapasiteye Etkisi: Anaerobik seviyede ve VOamas'da artig gozlenir.
3 - 6 ay AE programi uygulanan hastalarda VOzmas da % 11 - 36 artis oldugu
bulunmustur (Karapolat ve Durmaz 2008).

2. Risk Faktoérlerine Etkisi: AE programinin, lipidlerde dizelme (kolesterol,
trigliserid ve duslk dansiteli lipoprotein seviyesinin dismesi, yliksek dansiteli lipoprotein
seviyesinin ylkselmesi), obezitenin ve hipertansiyonun dizenlenmesi, bazal insilin
seviyelerinde azalma, insllin duyarliiginda artis ve tip 2 diabetes mellitus riskinde
azalma gibi olumlu etkileri bulunmaktadir.

3. Egzersizin Anti-inflamatuar Etkisi: AE yoluyla sistemik inflamatuar gelisim
engellenebilir. Bu duruma, makrofajlarin sitokin Gretimini sinirlayan bir anti-enflamatuar

duruma yanit olarak polarizasyonunu destekleyen yag dokusu kutlesindeki azalma
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yoluyla karsi koyar. Azalmig inflamatuar monositlerle iliskili toll-like reseptoérlerinin asagi
regllasyonu gerceklesir. Ayrica egzersiz stimilasyonuna yanit olarak inflamatuar
durum, kastan tiretilen artmis IL - 6 seviyeleri ve obezite durumunda devam eden sitokin
saliniminin dnlenmesi ile moddule edilir (Collao vd 2020).

4. Egzersizin Depresyona Etkisi: Depresyon, gesitli beyin (hipokampus, amigdala
ve prefrontal korteks) bolgelerinde BDNF seviyelerinin azalmasina ve néron kaybina yol
acar. Egzersizler ile depresyonda azalan serotonin serum diizeylerinde bir artis gbzlenir.
Ayrica, hayvan modellerinde yapilan ¢alismalarda, egzersizin BDNF ile hipokampusta
sinaptik plastisiteyi destekledigi gozlenmistir. Egzersizin BDNF dulzeylerinde artisi
destekledigi ve bu artisin da bilissel durum U(zerinde olumlu bir etki sagladigi
bilinmektedir (Brondino vd 2017).

5. Egzersizin Bilissel Fonksiyona Etkisi: Egzersize bagli olarak kan-beyin bariyeri
ve MS patogenezinin islevinde énemli bir rol oynadidi bilinen matrix metalloproteinaz
seviyelerinde artis oldugu gozlenmistir. Norotrofik faktorlerdeki artis nedeniyle
hipokampus gibi spesifik beyin bolgeleri egzersize oldukc¢a duyarhdir. Ek olarak, BDNF’in
sinaptik plastisiteyi arttirdigi ve noroprotektif 6zelliklere sahip oldugu ileri sGrilmuastur.
islevsel diizeyde, egzersizin saglikli yaslanan popiilasyonlarda yiiritiicii islevier ve
bellek agisindan biligsel performansi gelistirdigi tespit edilmigstir (Zimmer vd 2018).

Literatirde MS’li bireylerde dayaniklilik egzersiz uygulamalarinin irisin hormon
dizeyini degerlendiren tek calisma olup, sadece kandaki dizeyi incelenmistir. MS’te
aerobik egzersizi ele alan oldukga fazla sayida ¢alisma mevcut iken, sonug 6l¢itl olarak
EMG analizini ele alan galismalara rastlanmamigstir. Norofizyolojik degerler ile birlikte
hem irisin hormon diizeyini hem de fonksiyonelligi ele alan ¢alisma yoktur. Ayrica son
klinik veriler, egzersizin MS’li bireylerde norobilissel iglevler Uzerinde olumlu etkileri
olabilecegini, ancak altta yatan molekuler yollar ve élcllebilir belirteglerin su anda eksik
oldugunu gdstermektedir (Briken vd 2016, Fischer vd 2011). Calismamizin amaci; MS
tanili bireylerde aerobik egzersizin nérofizyolojik degerler ve fonksiyonellik Uzerine

etkisinin arastiriimasidir.

2.12 Hipotezler

Hipotez 1:1: Multiple Skleroz tanili bireylerde aerobik egzersizin nérofizyolojik degerler
Uzerine etkisi vardir.
Hipotez 1,: Multiple Skleroz tanili bireylerde aerobik egzersizin fonksiyonellik tGzerine

etkisi vardir.
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3.GEREG VE YONTEMLER

3.1 Etik Kurul Onayi

Bu galismanin gerceklestirimesinde etik kurallara uygun olduguna, Pamukkale
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 08.08.2019
tarihinde 60116787-020/54429 sayi ile karar verilmistir (EK-4). Bu ¢alisma, Pamukkale
Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinatorliiglii tarafindan desteklenmistir
(Proje No: 2020SABE020).

3.2 Calismanin Yapildig: Yer

Arastirmamiz Firat Universitesi Hastanesi, Saglik Bilimleri Fakdiltesi Fizik Tedavi
ve Rehabilitasyon Unitesi ile Firat Universitesi, Tip Fakiiltesi Noroloji ve Fiziksel Tip ve

Rehabilitasyon Anabilim Dallarinda gergeklestirilmistir.

3.3 Calisma Siiresi

Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'nun
onay kararinin ardindan 16.09.2019 tarihinde vaka alimina baslandi ve 20.11.2020

tarihinde vaka alimi tamamlandi.

34 Olgular ve Randomizasyon

CGalismanin evrenini Elazi§ ilinde yasayan RRMS tanili olgular olusturdu. Referans
calismada elde edilen etki buyukligindn kuvvetli dizeyde oldugu (d = 1,3) gorulmugstir

(Mokhtarzade vd 2017). Daha dusik duzeyde bir etki blyUkligl de elde edilebilecegi
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dusundlerek yapilan gug¢ analizi sonucunda; etki blyukligu d = 1,1 oldugunda,
¢alismaya en az 22 kisi alindiginda (her grup icin en az 11 kisi) % 95 guven dizeyinde
% 80 gug¢ elde edilebilecedi hesaplanmistir. Calismamiza dahil edilme kriterlerine uyan
32 RRMS tanili génullt olgu dahil edilmistir. Bir katiimci EMG deg@erlendiriimesini kabul
etmemis ve 1 katilimci da rehabilitasyon slreclerinin uzunlugu nedeniyle ¢alismaya

baslamadan 6nce ayrilmiglardir.

Olgularin calismaya dahil edilme kriterleri

e 19 - 65 arasinda olmak,

e GEDO puani 0,5 — 5,5 araliginda yer alan,

e RRMS tanili,

e Steroid tedavisi almayan veya galismaya baslamadan 3 ay dnce kesilmis olan

hastalar.

Olgularin calismadan dislanma kriterleri

o Akut MS atagi geciren veya son 3 ay icerisinde atak 6yklsu olan,

o Egzersizlere katilimini engelleyecek ortopedik veya sistemik problemi olan,

e MS disinda bilinen baska bir néromuskiler rahatsizligi olan,

¢ Son 6 ay icinde immunomodulator tedaviye baslanan,

o GoOrme tutulumu veya diplopisi olan,

e Alt ekstremitesinde Ust diizey spastisitesi (Modifye Ashworth Olgegi puani 3 veya
4) olan,

e Egzersize katihmini engelleyecek kardiyopulmoner problemi olan olgular.

Olgularin calismadan cikariima kriterleri:

e Herhangi bir sebeple degerlendirmenin tamamlanamamis olmasi,
e Arka arkaya 3 seans gelmemis olmasi,

e Calismanin herhangi bir surecinde galismadan ayriimak istemesi.

Katilimcilar, tabakali randomizasyon ydntemi kullanarak 2 gruba (Calisma grubu:
Frenkel Koordinasyon Egzersizleri'ne ilave olarak Aerobik Egzersiz uygulanan grup,
Kontrol grubu: Sadece FKE uygulanan grup) ayrildi. Tabakalama GEDO puanina gére
yapiimis olup, MS erken (GEDO 0,5< ve <3) ve MS ge¢ dénem (GEDO 3< ve <5,5)
olarak tabakalara Windows tabanli SPSS 25.0 (IBM Corporation, Armonk, NY, ABD)

paket programi kullanilarak rastgele atandi.
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Katilimcilarin demografik verileri kaydedildikten sonra yuzeyel EMG, VO:zmaks
degeri ve irisin hormon dizeyleri analizi igin kan &rneklerinin alinmasini takiben
fonksiyonel durumlari; Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit (MSFK), Ataksi
Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi (ADDO], Modifiye Borg Olgegi (MBO),
Yorgunluk Etki Olgegi (YEO), Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Olgegi (LMSYKO)
ve Beck Depresyon Olgegi (BDO] ile degerlendirildi. Degerlendirmeler; hastalarin
tedavileri baslatiimadan 2 glin dnce yapilmis olup, 6 haftalik son tedavi seansini takiben
en az 2 gun en fazla 3 gun iginde tekrarlandi. Tum veriler degerlendirme formuna
kaydedildi.

-« -

Tabakali
Randomizasyon

Uygulamalar

Sekil 3. 1 Calismanin yontemsel semasi
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3.5 Kayit ve Degerlendirme

3.5.1 Sosyodemografik ve kayit bilgileri

Calismaya katilmayi kabul eden katilimcilarin cinsiyet, yas, boy uzunlugu, vicut
agirhg ve Beden Kitle indeksini (BKi) igeren demografik bilgileri ile galisma durumu,
hastalik baglangi¢ zamani, egitim dizeyi, medeni durumu, dzge¢cmis ve soygegmis ve

diger Klinik bilgilerini igeren bilgileri hazirlanan 6n bilgi formuna kaydedildi (EK-5).

3.5.2 Norofizyolojik Degerlendirmeler

3.5.2.1Kardiyopulmoner degerlendirme

Kardiyopulmoner durum ve maksimum aerobik kapasiteyi belirlemek igin artimli
egzersiz testi kullanilarak gergeklestirildi. VOazmas, Cosmed FitMate Pro® (Cosmed,
italya) kullanilarak degerlendirildi. FitMate Pro®, ventilasyonu élgmek igin bir tiirbin akis
Olcer ve suresi dolmus gazlardaki oksijen fraksiyonunu analiz etmek igin bir galvanik
yakit hiicresi oksijen sensorl igerir. FitMate Pro® her dlgimden énce kendi kendini
kalibrasyon yapmaktadir. Stresi dolmus havayi érneklemek igin katihmcinin yizine bir
ylz maskesi yerlestirildi ve tlrbin akis dlgere takildi. Katilimcilar 5 dk dinlendikten sonra
(ergometrede otururken), 25\W’dan baslayarak bisiklet ergometresinde (E200 Cosmed?®,
italya) pedali cevirmeye baslamalari istenildi. Yiik tikenmeye kadar her 3 dk’da bir 25W
arttinldi. Katihmcilar s6zli olarak, egzersizi mumkin oldugu kadar devam ettirmeye
tesvik edildi. Maksimum oksijen tiketiminin oldugu esnada dakika ventilasyonu (VE.iwe),
Kalp Atis Hizi (KHzne) Ve VOamaks dederleri otomatik olarak kayit edildi. Katilimcilara KH
takibi amaciyla bluetooth 6zellikli gégus kemeri, VO2maks analizi igin kisiye uygun maske

ve sag kola kan basing analizi igin ergometre ile entegre manson takildi (Resim 3.1).
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Resim 3.1 Cosmed FitMate Pro® marka cihaz ile kardiyopulmoner testi

3.5.2.2 Modifiye Borg Olgegi (MBO)

MBO, egzersiz esnasinda harcanan ¢abanin degerlendiriimesi amaciyla
geligtiriimistir. Genellikle efor ve istirahat periyotlarinda dispne siddetini élgmek igin
kullanilan bir 6lgektir. Hastalar tarafindan kullanimi rahat olan MBO, dispne siddetinin
tanimlanmasini saglamaktadir (Soumyashree ve Kaur 2020).

Katihmcilardan nefes alma gugliklerini 0 - 10 arasindaki Olgekte
derecelendirmeleri istendi, burada 0 nefes almada hi¢ zorluk ¢ekmedigini ve 10 nefes
almada maksimum zorluk gektigini gostermektedir. MBO puani, aerobik testin

baslamasiyla belirli araliklar (her 3 dk’da bir) ile kaydedildi.

3.5.2.3Ylzeyel elektromiyografi

CGalisma ve kontrol grubunda yapilan tum elektrofizyojik incelemeler igin Keypoint
v.5.03 yazilima sahip 4 kanall NCS/EMG/EPS (Medtronic ENT®, Medtronic, Inc,
Jacksonville, FL) elektronéromiyografi cihazi kullanildi. inceleme énceden isitilmis EMG
laboratuvarinda yapilmis olup, ¢alismanin kis aylarina denk gelmesi sebebi ile soguk

ekstremiteler inceleme 6ncesi taginabilir infraruj ampulli 1sitici ile 1sitildi. Hem ¢alisma
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hem kontrol grubunda yapilan elektrofizyolojik incemelerde kigilerin dort ekstremitesi de
calisma kapsaminda degerlendirildi (Resim 3.2).

Motor ileti calismalarinda median sinir, el bilegi ve dirsek seviyelerinden
uyarilarak abductor pollicis brevis kasindan Bilesik Kas Aksiyon Potansiyeli (BKAP)
kaydedildi. Ulnar sinir, el bile@i ve dirsek seviyelerinden uyarilarak abductor digiti minimi
kasindan BKAP kaydedildi. Tibial sinir, ayak bilegi ve diz seviyelerinden uyarilarak
abductor hallucis kasindan BKAP kaydedildi. Peroneal sinir, ayak bilegi ve diz alti
seviyelerinden uyarilarak extensor digitorum brevis kasindan BKAP kaydedildi (Sonoo
2020).

Motor ileti bakildiktan sonra F yaniti ve H refleksi ¢alisildi. Tibial sinire popliteal
fossadan uzun sureli ve dusik amplitidli uyari ile soleus kasinin H refleksi latanslari
kaydedildi. Aktif ylzeyel elektrot poplitea orta noktasi ile medial malleol proksimal
kenarini birlestiren c¢izginin orta noktasina, referans elektrot ise bunun 5 santimetre
distaline yerlestirildi. Uyari stiresi 0.1 msn ve uyari sikhgi 0.5 atim / sn. olarak ayarlandi.
F yaniti ise uyarim katod distalde olacak sekilde, yukaridaki her bir sinir igin tanimlanan
distal uyarim noktalarina uygulandi. Frekansi < 0.5 Hz olmak Uzere, arka arkaya 10 uyari
verildi.

Duyu ileti caligmasinda, median sinir i¢in el bileginden uyarim ile ikinci parmaktan
kayit, ulnar sinir icin ise el bileginden uyarim ile beginci parmaktan kayit alinarak duyusal
sinir aksiyon potansiyelleri kaydedildi.

Yuzeyel EMG islemi sirasinda incelenen parametreler sunlardir:

» Median, ulnar, tibial ve peroneal sinir icin motor distal latans, BKAP amplitiid ve
proksimal-distal uyarim noktalari arasi motor sinir ileti hizlari,

* Median ve ulnar sinir igin distal segment duysal sinir ileti hizlari,

» Soleus kasinin H refleks latanslari,

* Median, ulnar, tibial ve peroneal sinir i¢in F yaniti latanslari.
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Resim 3.2 Medtronic ENT®cihazi ile ylizeyel EMG degerlendirmesi

3.5.2.4 irisin hormon diizeyinin degerlendirilmesi

Katilimcilarin dirsegin anterior kismindan, medyan ya da bazilik toplardamardan
kan alindi. Alinan kan érnekleri irisin hormon analizine uygun sekilde jelli biyokimya
tlplerinde 3000 dakikada dénme sayisi (dds) ile 10 dk santrifiij edilerek serumlara ayrildi
(Resim 3.3). Elde edilen serumlar kiiglik porsiyonlar halinde ependorf tliplere konularak
analizleri yapilana kadar -80 °C’de saklandi (Resim 3.4). Serum irisin konsantrasyonlari
enzime bagli bagisiklik deneyi (ELISA) yontemiyle hazir ticari kit (Aviscera Biosciences®,
SantaClara, CA) kullanilarak Ureticinin talimatlarina gore belirlendi. Testin hassashgi 100
pikogram / mililitre (mL), kitin saptanabilir araligi 0,4 — 51,2 nanogram (ng) / mL idi. Testin
deneyler arasi (inter-assay) deg@erleri % 8 - 10, tahlil i¢i (intra-assay) degerleri % 4 - 6 idi
(Kim ve Kim 2018).
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Resim 3.3 Nive® NF615 marka santrifij Resim 3.4 Wisd® marka dondurucuda
cihazi ile kanlarin serumlarina ayrilmasi  serumlarin saklanmasi

3.5.3 Fonksiyonellik degerlendirmeleri

3.5.3.1 Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit (MSFK)

Ulusal MS Dernegdi'nin Klinik Sonu¢ Degerlendirmesi Calisma Kolu tarafindan
geligtiriimistir. MSFK, fonksiyonel engellilik degerinin objektif olacak sekilde
belirlenmesine ve hasta takibinde belirli bir standardi olusturmaya imkan saglar. Yirmi
bes Adim Yiiriime Testi (25AYT), 9 Delikli Peg Testi (9DPT) ve Adimli isitsel Seri Ekleme
Testi (PASAT-3) alt testlerinden olugsmaktadir (Demir 2018). Degerlendirmede
standardizasyon amaciyla asagida belirtilen sirayla testler gergeklestirildi.

1. 25AYT ilk deneme

2. 25AYT ikinci deneme

3. 9DPT dominant el, ilk deneme
9DPT dominant el, ikinci deneme
9DPT dominant olmayan el, ilk deneme
9DPT dominant olmayan el, ikinci deneme
PASAT-3

N o g bk
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Yirmi Bes Adim Yiriime Testi, alt ekstremite fonksiyonunun kantitatif dlgtimaddar.
Katiimci, acgikga isaretlenmis 25 adimlik mesafeden olugsan bir parkurun ucuna
yénlendirildi ve mumkidn oldugunca ¢abuk ama glvenli bir sekilde 25 adim yurimesi
talimati verildi. Gérev, katilimcinin ayni mesafeye geri ddnmesiyle derhal tekrarlanir.
Tekrarlar arasi 1 dk dinlenme vardir. Testin limit sturesi 3 dk’dir. (Demir 2018).

1. Kronometre ile gorev siresi olguldu.
2. Bu iki denemenin ortalamasi MSFK puani olarak kullanildi (Resim 3.5).

Resim 3.5 25 Adim Yurime Testi

Dokuz Delikli Peg Testi, kanita dayali Ust ekstremite (kol ve el) fonksiyonunun
kantitatif bir 6lcimudur. MSFK’nin ikinci bilesenidir ve katihmcilar otururken uygulandi.
Hem dominant hem de dominant olmayan eller iki kez test edildi (baskin elin iki ardigik
denemesi, ardindan hemen baskin olmayan elin iki ardisik denemesi). Tekrarlar arasi 1
dk dinlenme vardir. Testin limit stresi 5 dk’dir (Demir 2018).

1. Test saglam bir masada uygulandi ve 9DPT cihazi sabitlendi.
2. Testin sonucu 9 gubugu 9 delige yerlestirme ve toplama slresi olarak kaydedildi.
3. MSFK puaninda kullanilan degisken bu iki denemenin ortalamasiydi (Resim 3.6).
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Resim 3.6 Dokuz Delikli Peg Testi

Adimli igitsel Seri Ekleme Testi, isitsel bilgi isleme hizinin, dikkati odaklama ve siirdiirme
yeteneginin yani sira hesaplama yetenegini 6zel olarak degerlendiren biligsel islevin bir
Olgusudur. PASAT-3'te katilimcilara Ug¢ saniyelik araliklarla sunulan 61 tek basamagi
dinlemeleri sdylendi. Rakamlar bilgisayardan standardize bir sekilde tim katilimcilara
dinletildi. Katihmcilara, ardisik iki rakami Ust Uste eklemesi ve sonucu degerlendiriciye
sesli olarak iletmesi istendi. Testin iki paralel versiyonu dénusumli olarak kullanildi
(Demir 2018).

1. MSFK hesaplama formulinde kullanilan, test sonucu elde edilen dogru

cevaplarin sayisi idi.
2. Katilimcidan PASAT-3 versiyon uygulama dizisinin herhangi birinde en az iki

dogru yanit (ardisik ya da degil) alinamadiginda test sonlandirildi (Resim 3.7).

MSFK’de, U¢ ayri dlgiim igin ayri puanlar (z - puanlari) ve birlesik toplam puan
(MSFK-puani) hesaplandi. MSFK puanindaki bozulma, genel isleyisteki bozulmayi
temsil etmektedir (Kara vd 2017).
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Resim 3.7 Adimli isitsel Seri Ekleme - 3 Testi

3.5.3.2 Ataksi Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi (ADDO)

ADDO hastalarin klinik fonksiyon bozukluklarini; ekstremite hareketleri, kinetik
fonksiyonlar, postir ve yldrime bozukluklari, konusma ve okulomotor bozukluklarini
kapsayacak sekilde ele alan ve ataksi degerlendiriimesinde kullanilan bir dlgektir. ADDO;
yartyus (0 — 8), durus (0 — 6), oturma (0 — 4), konusma bozuklugu (0 - 6), parmak takibi
(0 - 4), burun-parmak testi (0 — 4), hizh alternatif el hareketi (0 — 4) ve topuk kaydirmayi
(0 — 4) inceleyen 8 maddeden olusur. Ekstremite kinetik fonksiyonu ile iligkili olan 5. - 8.
maddeler, bilateral olarak derecelendirildi. Her iki taraf icin elde edilen ortalama puanlar
toplam puana eklendi (Salci vd 2017) (Resim 3.8, Resim 3.9).

3.5.3.3Yorgunluk Etki Olgegi (YEO)

YEO, yorgunluk durumunun MS tanili bireylerde glnliik aktivitelere etkisini
degerlendirmek amaciyla kullanildi. Olgek, yorgunluk durmunun son bir aydaki fiziksel,
bilissel ve sosyal etkilerini degerlendirmektedir. Toplam 40 sorudan (0= sorun yok,
4= agsir) olugan 6lgek puani 0 - 160 puan arasinda degisir. YEO'nden elde edilen disiik
puanlar, yorgunluk etkisinin dusik derecede oldugu anlamini tasmaktadir
(Armutlu vd 2007).
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Resim 3.9 ADDO alt ekstremite ataksi degerlendirmesi

3.5.3.4Beck Depresyon Olgegi (BDO)

BDO, her katilimcinin genel depresif durumla ilgili duygu ve tutumlarini
arastirmak i¢cin uygulandi. Her hastadan birkag¢ ifade grubunu okumasi ve daha sonra
her grupta “son bir hafta icerisinde” nasil hissettigini en iyi agiklayan bir ifadeyi
isaretlemesi istendi. Depresif belirtilerin artan yogunluklarini tanimlayan doért ifadeyi
0 - 3 puan arasinda degerlendiren BDO, 21 madde igermektedir. Depresif belirtiler su
sekilde siniflandirildi: minimal-orta depresif belirtiler (aralik 14 - 19), orta-siddetli depresif
belirtiler (aralik 20 - 29), siddetli depresif belirtiler (aralik 30 - 63) (Solaro vd 2016).
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3.5.3.5Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Olgegi (LMSYKO)

Katilimcilarin yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla MS tanili bireyler igin
gelistiriimis olan LMSYKO kullanildi. Katilimcilardan, her bir ifadenin son 30 giin iginde
kendilerini ne derece etkiledigini dort puanlik likert 6lgcegi (0 = “Hi¢ degil” ile 3 = “Cogu
zaman”) kullanarak belirtmeleri istendi. Bu 6lgedin sekiz maddelik formu yorgunluk,
yalnizlik, enerji, saglikla ilgili endiseler, aile iligkileri, gériinus, diger insanlarin tutumlari
ve gelecege yoneliktir. LMSYKO, MS popiilasyonu icin hassas ve glivenilir oldugu gibi
klinik ortamda kullanimi da hizli ve kolaydir (Smedema 2020). Ayrica LMSYKO'niin
Tiirkge versiyonunun givenilirligi ve gecerliligi tatmin edici bulunmustur. i¢ tutarlilik igin
puanlarin toplamina iliskin Cronbach a degerleri ilk uygulama igin 0,78, ikinci uygulama
icin 0,64 olarak tespit edilmistir (Akbiyik vd 2009).

3.6 Gruplara Uygulanan Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Programlari
3.6.1 Aerobik egzersiz (AE)

Calisma grubundaki katiimcilara haftada 3 kez olmak Uzere toplam 18 seans
elektrikli ve frenli bisiklet ergometre (E200®, COSMED, italya) ile AE yapildi. Egzersiz
esnasinda katilimcilarin VOzmaks, VEzive, KHzine Ve yiklenme verileri FitMate Pro® cihazi
ile hem kontrol hem de kayit edildi. Katiimcilara seanstan bir giin dnce veya o gun
herhangi bir egzersiz yapmamalari ve seanstan en az iki saat dnce sadece hafif bir

yemek yemeleri ve rahat giysiler giymeleri 6nerildi. Her bir AE seansi;

. 5 dk 1sinma= VOzmaks'In % 30’'unda
. 20 dk egzersiz= VO2zmaks'In % 50 - 60’inda
. 5 dk soguma= Pedallarda diren¢ olmadan toplam 30 dk olacak sekilde

dizenlendi (Dalgas vd 2009) (Resim 3.10).
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Resim 3.10 Aerobik egzersiz uygulamasi

3.6.2 Frenkel Koordinasyon Egzersizleri (FKE)

Calismaya dahil edilen tim katilimcilara, bireyin fonksiyonel ve motor durumuna
uygun olarak verilen 4 farkli FKE, 4 - 5 tekrarli olacak sekilde 6 hafta boyunca ve haftada
3 kez yaptirildi. Her egzersiz seti arasinda 1 dk ara verildi. Ortalama her seans 20 - 30
dk surdl. FKE; yatarken, otururken ve ayakta pozisyonunda birbirini izleyen ve yavas
veya hizli hareket formlarinin kombinasyonlari seklinde ve bireyin fonksiyonel duruma
gbre planlanildi. Yapilacak hareketler hastaya agik bir sekilde anlatildi. Egzersizler
kolaydan zora dogru ilerletildi. Kisinin fonksiyonel durumu ilerledikge egzersizlerin formu

gelisime gore yeniden sekillendirildi (Resim 3.11).
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Resim 3.11 Frenkel Koordinasyon Egzersizleri

3.7 lstatistiksel Analiz

Referans calismada elde edilen etki buyuUkligunin kuvvetli dizeyde oldugu
(d = 1,3) goéruldu (Mokhtarzade vd 2017). Daha dusuk dizeyde bir etki buyukligu de
elde edilebilecegi dusunulerek yapilan gug¢ analizi sonucunda; etki buyukliga d = 1,1
oldugunda, ¢caligmaya en az 22 kisi alindiginda (her grup igin en az 11 kisi) % 95 gliven
dizeyinde % 80 gug elde edilebilecedi hesaplandi.

Veriler SPSS 25.0 paket programiyla analiz edildi. Surekli degiskenler ortalama +
standart sapma ve kategorik degiskenler sayi (n) ve yuzde (%) olarak verildi. Parametrik
test varsayimlari saglanmadigindan bagimsiz gruplarin farklliklarin kargilastiriimasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Bagimh grup karsilastirmalarinda; parametrik test
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varsayimlari saglanmadigindan Wilcoxon eslestiriimis iki érnek testi kullanildi. Ayrica

kategorik degiskenler arasindaki farkliliklar ise ki-kare analizi ile incelendi.
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4. BULGULAR

4.1 Gruplarin Demografik Ozellikleri

Kontrol ve calisma grubundaki katiimcilarin ¢alisma 6ncesi demografik, kisisel,
hastaliga iliskin ozelliklerini kapsayan demografik 6zellikleri agisindan istatiksel olarak
benzer oldugu bulundu (p > 0,05) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1 Gruplarin demografik 6zellikleri

Kontrol Grubu  Calisma Grubu

Ort £ SS Ort £ SS
(min - maks) (min - maks) z p
Yas (yil) 32,5+8,75 28,31 +£ 5,89 -1,472 0,141
(19 - 43) (19 - 40)
BKi (kg/m2) 23,53 £ 3,61 24,42 + 5,24 -0,302 0,763
(19,1-33,2) (18 -37,1)
GEDO 1,97 £ 0,89 1,69+0,85 -0,995 0,320
(1-35) (1-3,5)
MS Siresi (yil) 7,66 = 5,05 5,44 + 3,92 -1,102 0,271
(1-15) (2- 14)

BKI: Beden Kitle indeksi, GEDO: Genisletilmis Engellilik Durum Olcegi, Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma, z: Mann
- Whitney U Testi, p < 0,05.

Kontrol grubuna (FKE uygulanan grup) dahil edilen katilimcilarin 12’si (% 75)
kadin ve 4'G (% 25) erkek, calisma grubuna (FKE ilave AE uygulanan grup) danhil
edilenlerin ise 15'i (% 93,8) kadin ve 1'i (% 6,3) erkekti. iki grupta da birer katiimcinin
sol tarafi dominant taraf oldugu gézlendi. Olgularin cinsiyet, medeni durum, dominant
taraf, calisma durumu ve egitim durumu, bakimindan benzer oldugu bulundu
(p > 0,05) (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2 Gruplarin tanimlayici 6zellikleri

Kontrol Calisma
Grubu Grubu
n (%) n (%) X p
o Kadin 12 (75) 15 (93,8)
Cinsiyet 2,133 0,144
Erkek 4 (25) 1(6,3)
_ Sag 15 (93,8) 15 (93,8)
Dominant Taraf 0,000 1
Sol 1(6,3) 1(6,3)
Tam zamanli 5(31,3) 4 (25)
Calisma Durumu  Yari zamanli 0 (0) 0 (0) 0,155 0,694
Calismiyor 11 (68,8) 12 (75)
_ Evli 7 (43,8) 6 (37,5)
Medeni Durum R 0,130 0,719
Bekar 9 (56,3) 10 (62,5)
ilkdgretim 3(18,8) 1(6,3)
Gitim Odreti Ortadgretim 5(31,3 3(18,8
Egitim Ogretim . g (31,3) (18,8) 2380 0.496
Durumu Lisans 7 (43,8) 11 (68,8)
Yiksek Lisans 1(6,3) 1(6,3)

X2: Bagimsiz gruplarda ki-kare testi, p < 0,05.

Kontrol ve galisma grubunda GEDO puanlari 0,5< ve <3 araliginda olan olgu
sayisi 15 (% 93,8) iken GEDO puani 3< ve <5,5 araligindan olan olgu sayisinin 1 (% 6,3)
oldugu kaydedildi (Sekil 4.1). Katilimcilarin galisma durumlari incelendiginde ise kontrol
grubunda 5 (% 31,3) tam zamanli ¢alisanin ve 11 (% 68,8) calismayan olgunun oldugu
tespit edilirken, galisma grubunda 4 (% 25) tam zamanh ve 12 (% 75) ¢alismayan
olgunun oldugu tespit edildi (Sekil 4.2). Gruplarin egitim 6gretim durumlari Sekil 4.3’te

gosterilmistir.

4.2 Bulgulann Grup igi Kargilagtirmalari

Olgularin degerlendirme sonuglari norofizyolojik degerlendirmeler
(kardiyopulmoner, EMG, irisin hormon diizeyleri) ve fonksiyonel degerlendirmeler
(fonksiyonellik, ataksi, yorgunluk ve depresyon dlzeyi ve yasam kalitesi) olacak sekilde

2 ana baslikta ele alindi.
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Kontrol Grubu Calisma Grubu
GEDO Dagilimi GEDO Dagilimi
H0.55ve<3 m3<ves55 m0.5sve<3 m3<ves55

Sekil 4.1 Gruplarin GEDO dagilimlari

Kontrol Grubu Calisma Grubu
Calisma Durumu Calisma Durumu
W Calisan W Calismayan M Galisan M Calismayan

Sekil 4.2 Gruplarin ¢galisma durumlari dagilimi
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Sekil 4.3 Calisma ve kontrol gruplarindaki olgularin egitim durumlari

4.2.1 Norofizyolojik degerlendirmeler
4.2.1.1 Kardiyopulmoner

Tedavi 6ncesi ve sonrasinda uygulanan kardiopulmoner fonksiyonlara yonelik
aerobik test verileri kargilastirildiginda, Frenkel Koordinasyon Egzersizlerinin yani sira
aerobik egzersiz uygulanan galisma grubunda elde edilen KHiwe verileri hari¢ (p > 0,05);
MBO, VO2maks Ve VE;ine verilerinde tedavi sonrasinda anlamli bir artis gézlendi (p < 0,05).
Kontrol grubunda ise tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi MBO ve VO:maks Verilerinin tedavi
Oncesi ve sonrasi degerleri arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p > 0,05) (Sekil 4.4,
Sekil 4.5). Kontrol grubunda tedavi sonrasi VE;ive Ve KHzine degerlerinin tedavi 6ncesine
gore anlamli derecede farkli oldugu (p < 0,05) ve bu farkin degerlerin azalmasindan

kaynaklandigi gézlendi (Tablo 4.3).
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25 22,84

6,38
6,31
6,25 20,38
20 18,54 18,02
15
5,81 10
I 0

Kontrol Grubu Calisma Grubu Kontrol Grubu Calisma Grubu

(6]

H Tedavi Oncesi ® Tedavi Sonrasi m Tedavi Oncesi W Tedavi Sonrasi

Sekil 4.4 Gruplarin MBO verileri Sekil 4.5 Gruplarin VOzmaks Vverileri

4.2.1.2 Yuzeyel elektromiyografi

Motor sinir iletim hizi

Calisma grubunun EMG analizinden elde edilen tim verilerinin, tedavi 6ncesi ve
sonrasi degerleri arasinda anlamh bir degisiklik gézlenmedi (p > 0,05). Kontrol grubunun
sol Ulnar, sag ve sol Tibial motor sinir iletim hizlarinin tedavi dncesi ile sonrasi verileri
arasindaki farkin anlamh oldugu tespit edilirken (p < 0.05), diger tim motor sinir iletim
hizlarinin tedavi dncesi ve sonrasi degerleri arasinda anlamli bir farkin olmadidi saptandi
(p > 0.05, Tablo 4.4). Kontrol grubunda ki bu farkhliklarin, sol Ulnar, sag ve sol Tibial
motor sinir iletim hizlarindaki azalmadan kaynaklandigi goézlendi. Ayrica kontrol
grubundaki sol Peronel ortalama motor sinir ileti hiz degeri egzersiz 6ncesi 48,28 + 3,30

iken egzersiz sonrasi 49,71 + 2,63 bulunarak artis oldugu gézlendi (p = 0,052).

Duyu siniri iletim hizi

Sinirlerin duyu iletim hizi incelemesinde, kontrol grubunun tedavi 6ncesi ve
sonrasi verileri arasinda fark bulunmadi (p > 0,05). FKE’ye ilave olarak AE uygulanan
¢alisma grubunda ise tedavi 6éncesine goére tedavi sonrasinda sag taraf Ulnar sinirin
duyusal iletim hizinda anlaml bir artis gozlenirken (p < 0,05), diger sinirlerin duyu iletim

hizlarinda tedavi dncesine gore bir farkllik tespit edilmedi (p > 0,05) (Tablo 4.5).
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Tablo 4.3 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi kardiyopulmoner verileri

Ort * SS Min - Maks z p
i TO 6,25 + 0,86 5-7
MBO -0,333 0,739
TS 6,31 + 0,95 4-8
2 VOamaks TO 18,54 +5,06 9,9-28,8
S -1,364 0,173
& (mL/kg/dk) TS 18,02 + 4,78 8,0 - 26,5
© TO 50,2 + 21,66 24 - 101,70
E VEzirve (L/d k) '2,327 0,020*
S TS  43,06+1575 19,90 - 75,40
KHzirve TO 130,38 + 39,27 125 - 183
-2,405 0,016*
(atim/dk) TS  122,5+33,11 79 - 175
. TO 5,81 + 0,91 4-7
MBO -2,179  0,029*
TS 6,38 + 0,96 5-8
2 VOzmaks TO 20,38+ 3,23 15-24,5
S -2,984 0,003*
o (mL/kg/dk) TS 22,84 + 3,06 13,8 - 26,3
e TO  4833+10,06 32-66,1
@ VEzve (L/dK) -3,156  0,002**
= TS 54,68 + 7,92 44,2 - 68,9
O .
KHzirve TO 148,44 + 26,80 83-181
-0,654 0,513
(atim/dk) TS 149,75 + 30,05 87 - 183

MBO: Modifiye Borg Olcegi, VO,: Aerobik kapasite, VE: Dakika ventilasyonu, KH: Kalp atis hizi, TO: Tedavi éncesi,
TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon Testi, * p < 0,05, **p < 0,005.

F yaniti

EMG incelemesinde ele alinan bir diger parametre olan F yanitlari incelendiginde,
¢alisma grubunun tedavi éncesi ve sonrasi verileri arasindaki farkin anlamli olmadigi
bulundu (p > 0,05). FKE uygulanan kontrol grubunda ise sadece sag Tibial sinire ait F
yanitinda anlamh farkhligin oldugu tespit edildi (p < 0,05) (Tablo 4.6). Ayrica ¢alisma
grubunda tedavi dncesinde sag Peroneal F yaniti 7 (% 43) olgudan alinirken, tedavi
sonrasinda bu sayinin 13’e (% 81,25) ylkseldigi, tedavi 6ncesi sol Peroneal F yanitinin
ise 10 (% 62,5) olgudan alinirken tedavi sonrasi 11 (% 68,75) olgudan alindigi gozlendi.
Kontrol grubunda ise tedavi dncesi hem sag hem de sol Peroneal F yaniti 8 (% 50)

olgudan alinirken, tedavi sonrasinda 9 (% 56,25) olgudan alindi.

H refleksi
Hem calisma grubunda hem de kontrol grubunda tedavi 6éncesine goére tedavi

sonrasindaki Soleus H refleks yanitlarinin farkli oimadigr gézlendi (p > 0,05) (Tablo 4.7).



Tablo 4.4 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi motor sinir ileti hizi degerleri
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Ort £ SS Min - Maks z p
T6 55,57 + 3,69 50,0 - 63,3
R -1,733 0,083
Median TS 57,09 + 3,68 51,3-63,3
(m/sn) T6 57,33 + 4,84 51,1 - 69,2
L -0,126 0,900
TS 57,15 + 4,09 51,7 - 67,8
TO 60,03 + 3,99 51,1 - 65,7
R -0,233 0,816
Ulnar TS 60,45 + 5,32 51,0 - 68,2
3 (m/sn) TO 62,47 + 4,57 54,7 - 70,3
S L -3,464 0,001**
5 TS 59,2 + 4,48 52,2 - 68,8
© TO 50,91 + 5,59 43,4 - 65,5
= R 2,223 0,026*
S Tibial TS 47,58 + 2,89 42,6 —52,0
(m/sn) TO 50,88 + 3,19 45,1 - 56,3
L -2,431 0,015*
TS 47,61 + 2,93 41,8-52,2
TO 48,01 + 3,87 39,7 - 54,6
R -0,103 0,918
Peroneal TS 48,07 + 3,49 41,5 - 54,2
(m/sn) TO 48,28 + 3,30 43,9 - 55,1
L -1,939 0,052
TS 49,71 + 2,63 42,2 -53,3
TO 58,98 + 6,07 51,0-71,9
R -0,517 0,605
Median TS 58,13 + 6,07 50,2 - 69,4
(m/sn) TO 59,38 + 3,69 51,5 - 65,0
L -1,293 0,196
TS 58,51 + 6,15 51,1 - 73,4
TO 63,7 + 3,05 57,7 -71,7
R -1,708 0,088
Ulnar TS 61,43 + 3,96 53,2 - 69,4
2 (m/sn) TO 62,01 + 4,04 52.3-67,4
> L -0,466 0,641
I} TS 61,60 + 9,72 55,4 - 69,1
e TO 5251 + 527 459 - 685
@ R -0,454 0,650
8\ Tibial TS 54,08 + 7,57 42,2 - 69,2
(m/sn) TO 54,25 + 7,68 44,9 - 75,4
L -0,698 0,485
TS 53,03 + 4,98 47,2 - 65,2
TO 53,39 + 9,05 44,7 - 81,9
R -0,517 0,605
(m/sn) TO 50,44 + 4,22 425 - 56,5
L -1,448 0,148
TS 53,87 + 7,72 42,7 -77,0

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon
Testi, * p < 0,05, **p < 0,001.



Tablo 4.5 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi duyu siniri ileti hizi degerleri
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Ort £ SS Min - Maks z p
TO 60,58 + 7,90 419-71
R -1,008 0,313
Median TS 59,01 + 7,09 43,5- 72,2
2 (m/sn) TO 60,73 + 7,48 45,5 - 68,1
S L -0,362 0,717
5 TS 61,74 + 7,66 453 -72,4
© TO 61,55 + 6,10 52,5-73,8
2 Ulnar R -0,967 0,334
o TS 59,69 + 4,68 50 - 68,6
¥  (m/sn) -
TO 61,33 + 5,54 50 - 71,8
L -0,621 0,535
TS 60,63 + 3,33 57 - 68,4
. TO 62,15 + 5,14 50 - 68,6 0966  0.334
Median TS 60,33 + 6,15 51,1-70,9 ’ ’
(m/sn) }
H TO 63,24 + 3,88 55,4 - 70
> L -0,440 0,660
o TS 62,21 + 5,38 52,6 - 69,5
e TO 57.69 + 5,47 44 - 66,7
®  Ulnar R -2,327 0,020*
= TS 65,05 + 8,45 52,4 - 86,8
o (m/sn) ]
T6 62,21 + 5,14 54,8 - 71
L -0,931 0,352
TS 64,52 + 8,07 50 - 79,9

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon

Testi, * p < 0,05.



Tablo 4.6 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi F yaniti ortalama degerleri
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Ort £ SS Min - Maks z p
5 TO 24,1+ 1,93 21,1- 26,8 1108 0.268
?fnesd)'a” TS 2451+214  207-28 ’ ’
TO 23,69 + 2,36 20-27,4
L -0,540 0,589
TS 23,48+1,76 20,3-26,3
TO 24,77 + 2,37 21,3-29
Ulnar R -0,829 0,407
(ms) TS 2486+2,18 21,3-28,6
F TO 24,07+1,66 20,0-27,0
= L -0,388 0,698
3 TS 2408+251  19,2-292
© TO 46,06 + 3,02  40,2-52,7
c  Tibial R -2,757 0,006*
S (ms) TS 4791+2,49 41,9-51,6
TO 46,36 £+ 3,04 41,7-53,4
L -1,655 0,098
TS 47,33+2,88 41,2-51,5
TO (n=8) 4351+368 354-47,1
(ms) TS (n=9) 42,43 + 10,77 16,5-49,9
TO (n=9) 43,80+6,69 27,9-499
L -0,946 0,344
TS (n=9) 42,38+ 11,15 14,9-52,6
5 TO 2352+152 20,4-26,9 1526 0127
?:'neg)'a” TS 2238+24  173-264 ’
TO 2239+1,89 19,1-26,7
L -0,817 0,414
TS 22,12+1,86  19,0- 26,1
TO 22,89+ 1,75 19,6 - 25,3
Ulnar R -0,207 0,836
(ms) TS 2284+224 17,1-26,1
3 TO 2274+168 19,1-25/4
2 L -1,112 0,266
15 TS 23,15+154 19,6 - 25,2
e TO 427+374  34,7-483
2 Tibial R -0,103 0,918
T TS 42,83+3,89 356-48,1
o (ms) .
TO 42,95+ 4,33 32,2-48,4
L -1,086 0,277
TS 4221+3,30 36,7-47,3
. TO (n=7) 36,06 +557 27,5-44,1 1270 0.204
'(an;c)’”ea' TS (n=13) 41,82+4,44 297-496 !
TO (n=10) 41,28+5,36 30,7 —48,0
L -0,980 0,327
TS(n=11) 39,26 +6,67 24,2-46,8

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon Testi,

*p <0,01.



Tablo 4.7 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi H refleksi latans degerleri
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Ort £ SS Min - Maks z p
TO 29,45 + 2,28 26,4 - 33,4
_ R 0,052 0,959
S 2 Soleus TS 29,42 + 2,33 26,3 - 34,1
55 (ms) TO 2030+243  267-339
> L 0,078 0,938
TS 2945 + 2,29 26,9 - 34,5
TO 28,81 + 1,68 26,7 - 31,8
© R 0,261 0,764
E2  Soleus TS 28,86 + 1,81 26,4 - 32,1
= g (ms) TO 29,04+1,82  26,9-319
O L -1,426 0,154
TS 28,94 + 1,87 26,7 - 31,8

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama SS: Standart sapma, z: Wilcoxon

Testi, p < 0,05.

4.2.1.3 irisin hormon diizeyi

Frenkel Koordinasyon Egzersizleri'ne ilave olarak aerobik egzersiz uygulanan

calisma grubunda irisin hormon diizeyi tedavi éncesinde 19,03 + 1,80 ng / ml iken tedavi

sonrasinda 20,72 £ 3,82 ng / ml'ye arttigi1 ve bu artisin istatistiksel agidan anlamli oldugu

kaydedildi (p < 0,05). Kontrol grubunda ise tedavi dncesi ve sonrasi irisin hormon

diizeylerinin farkli olmadi§i gdézlendi (p > 0,05) (Tablo 4.8). irisin diizeyi g¢alisma

grubunda artis egdiliminde iken kontrol grubunda azalma egilimi gosterdigi saptandi

(Sekil 4.6).

Tablo 4.8 Gruplarin tedavi éncesi ve sonrasi Irisin hormonu diizeyi

Ort £ SS Min - Maks z p
—_ TO 21,261,775  19,07-24,97
Kontrol Grub -1,241 21

£ Konol®mbu 19 2086+335 17932025 - 0.215
(=]

c TO 19,03+1,80  16,52-21,55

‘s  Calisma Grubu -2,043 0,041*
k= TS 20,72+3,82  16,33-28,47

TO: Tedavi 6ncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon Testi, * p < 0,05.
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215 21,26

20,86

20,72

21
20,5
20
19,5
19
18,5
18
17,5

19,03

Kontrol Grubu Calisma Grubu

m Tedavi Oncesi W Tedavi Sonrasi
Sekil 4.6 Gruplarin irisin hormon diizey verileri

4.2.2 Fonksiyonellik degerlendirmeleri

4.2.2.1 Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit

Calisma grubunun tedavi 6ncesi MSFK'den elde edilen 9DPT, 25AYT,
PASAT-3 ve Birlesik Toplam degerlerinin degisimi incelendiginde, tedavi sonrasinda
Birlesik Toplam degerinin (p < 0,01) ve Ozellikle de 9DPT, 25AYT ve PASAT-3
degerlerinin istatiksel agidan yuksek dizeyde farkli oldugu bulundu (p = 0,000). Calisma
grubundaki olgularin 25AY T ni tedavi 6ncesinde 14,17 + 1,85 sn’de tamamlarken, tedavi
sonrasinda 11,97 + 1,07sn’de tamamladiklari kaydedildi (p = 0,000). Kontrol grubunda
da MSFK’nin tim alt puanlarinin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi degerleri arasindaki
farkin anlamli oldugu bulundu (p < 0,05). Kontrol grubundaki olgularin 25AYT siresinin
de 14,16 + 1,59 sn’den 13,49 + 1,59 sn’ye dustugu goézlendi (p < 0,005) (Tablo 4.9,
Sekil 4.7).

14,5 14,16 14,17
14 13,49
13,5
13
12,5
11,97
12
11,5
11
10,5

Kontrol Grubu CGalisma Grubu

m Tedavi Oncesi  ® Tedavi Sonrasi

Sekil 4.7 Gruplarin 25 Adim Yurtime Testi verileri



Tablo 4.9 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi Multiple Skleroz Fonksiyonel

Kompozit puanlari

Ort * SS Min - Maks z p
TO 25,17+4,33 20,96 - 34,17
9DPT (sn) -2,870  0,004***
TS 23,93+4,75 18,60- 34,41
F TO 14,16+159 11,62-17,00
S 25AYT (sn) -2,819  0,005***
3 TS 13,49+1,59 10,93 - 15,7
g PASAT-3 TO 42,75+ 8,64 25 - 56 2615 0.009%
S (D.S.) TS 46,75+ 8,58 26 - 56
. TO -0,01+047 -0,723-1,028
Birlesik -2,482 0,013*
Toplam TS -0,23+054 -0,686-1,470
TO 24,73+39 18,60 - 33,09
9DPT (sn) -3,516  0,000%***
TS 21,04+297 16,77 - 28,60
K TO 14,17+185 11,82-18,90
S 25AYT (sn) -3,516  0,000%***
o TS 11,97+1,07 10,45-14,22
(3] "
TO 43,13+ 11,03 24 - 55
E, PASAT-3 23,532 0,000%+
:‘; (D.S.) TS 50,06+ 11,43 28 - 60
. TO -0,01+0,55 -0,96 - 1,09
B|rle§|k -2,689 0,007**
Toplam TS -0,23+0,45 -1,09-0,85

9DPT: 9 Delikli Peg Testi, 25AYT: 25 Adim Yiirime Testi, PASAT-3: Tempolu Isitsel Seri Ekleme Testi-3sn,
DS: Dogru sayisi, TO: Tedavi 6ncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z:
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Wilcoxon Testi, * p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,005, **** p <0,001.

4.2.2.2 Ataksi Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi

Galisma grubunun da kontrol grubunun da tedavi 6éncesine goére tedavi sonrasi
ADDO-konugma alt parametresi hari¢ (p > 0,05), ADDO toplam ve diger tim alt
parametre puanlarinin istatiksel olarak farkli oldugu gozlendi (p < 0,001) (Tablo 4.10).
Kontrol grubunun ADDO - Durus / YiriyUs alt parametre puaninin 3,06 + 1,57'dan 2,34
+ 1,47’ye ve ADDO — Kinetik puanlarinin ise 1,81 = 1,48'den 1,34 + 1,18%e distigi
kaydedildi (p < 0,05). FKE'ye ilave olarak AE uygulanan calisma grubunda ise ADDO -
Durus / YUruyus alt parametre puaninin 2,69 + 1,54'den 0,94 + 0,93’e ve ADDO — Kinetik
puanlarininise 1,06 + 0,79'dan 0,44 + 0,36’ya dustugu saptandi (p < 0,001).
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Tablo 4.10 Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi Ataksi Degerlendirme ve

Derecelendirme Olgegi puanlari

Ort *SS Min - Maks z p
Durusg / TO 3,06 + 1,57 0-5
o -3,125 0,002**
Yurayiis TS 2,34 + 1,47 0-4
3 TO 0,31+ 0,49 0-1
S Konusma 0,000 1,000
5 TS 0,31+ 0,48 0-1
° TO 1,81 + 1,48 0-55
£ Kinetik -3,066  0,020*
S TS 1,34 +1,18 0-4
TO 5,19 + 2,46 0-85
Toplam -3,322 0,001 ***
TS 4,00 + 2,14 0-7,5
Durusg / TO 2,69 + 1,54 0-5
o -3,373  0,001**
Yurayiis TS 0,94 £ 0,93 5-8
K TO 0,19 + 0,40 0-1
> Konusma 0,000 1,000
15 TS 0,19 + 0,40 0-1
g T 1,06 + 0,79 0-25
& Kinetik -3,270  0,001**
g TS 0,44 + 0,36 0-1
TO 3,94+1,72 2-75
Toplam -3,527 0,000***
TS 1,63+1,13 0-45

TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon Testi, * p <
0,05, ** p < 0,005, *** p < 0,001.

4.2.2.3 Yorgunluk Etki Olgegi

Kontrol grubunun YEO’nin alt parametrelerinden sadece bilissel puaninda
iyilesme olsa da bilissel dahil tim tedavi sonrasi alt parametre puanlarinin da toplam
puanin da tedavi 6ncesinden farkli olmadigi gézlendi (p > 0,05). Calisma grubunda ise
YEO toplam puaninin da alt parametre puanlarinin da anlamli diizeyde azaldidi saptandi
(p < 0,05). Ozellikle galisma grubundaki olgularin yorgunluktan fiziksel etkilenim
puanlarinin 12,19 + 9,11’den 7,56 + 6,51'ye genel etkilenim puanlarinin ise 41,00
33,71’den 27,75 £ 27,72’ye dustugu kaydedildi (p < 0,005) (Tablo 4.11).
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4.2.2.4 Beck Depresyon Olgegi

Gruplarin BDO pualari incelendiginde, kontrol grubunun da (p < 0,05) ¢alisma
grubunun da (p < 0,001) depresyon dizeylerinin tedavi 6ncesine goére tedavi sonrasinda
azaldigi ve bu iyilesmenin istatistiksel agidan énemli oldugu kaydedildi (Tablo 4.11).
Ozellikle calisma grubunda tedavi 6ncesi BDO puani 14,31 + 11,78 iken, tedavi sonrasi

anlaml derecede iyilesme gdstererek 7,38 £ 7,36 olarak kaydedildi.

18 16,69
16 14,25 14,31
14 11,97
12
10

8

6

4

2

0

Kontrol Grubu Calisma Grubu

m Tedavi Oncesi  ® Tedavi Sonrasi

Sekil 4.8 Gruplarin Beck Depresyon Olgegi puanlari

4.2.2.5 Leeds Multiple Skleroz Yagam Kalitesi Olgegi

Olgularin tedavi dncesi ve sonrasi donemdeki yasam kalitesi duzeyleri Tablo
4.11’de verilmigtir. FKE'ye ilave olarak AE uygulanan c¢alisma grubunun tedavi sonrasi
yasam kalitesi duzeylerinde tedavi oncesine gore anlamli bir iyilesme gdzlenirken
(p < 0,05), sadece FKE uygulanan kontrol grubunun yasam Kkalitesi duzeylerinde
gelismeler olsa da farkin istatistiksel agidan anlamli olmadidi saptandi (p > 0,05)
(Tablo 4.11).



Tablo 4.11 Gruplann tedavi éncesi ve sonrasi Yorgunluk Etki Olcegi, Beck

Depresyon Olgegi ve Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Olgegi puanlari

Ort * SS Min - Maks z p
TO 1550+9,72 3-31
Biligsel -0,727 0,467
TS 14,12 + 9,99 0-29
2 . TO 14,87 +9,75 1-33
S Fiziksel -0,725 0,469
1) TS 16,63+11,25 0-37
o TO 22,56+ 17,57 3-58
= Sosyal -1,087 0,277
g TS 24,75+ 20,88 1-63
TO 53,31 + 35,25 12 - 119
Toplam -0,337 0,736
o) TS 54,88 + 40,99 4-125
Ll -
> TO 9,25+ 8,30 0-27
Biligsel -2,350 0,019*
TS 6,69 + 7,39 0-24
2 o TO 12,19+9,11 0-31
) Fiziksel -3,302  0,001***
(G) TS 7,56 £ 6,51 0-22
e TO 19,56 + 18,23 1-59
or Sosyal -2,551 0,011*
© TS 13,50+ 15,72 0-54
O .
TO 41,00+ 33,71 1-117
Toplam -3,071 0,002**
TS 27,75+ 27,72 0-100
TO 16,69+ 11,18 3-49
Kontrol Grubu -2,141 0,032*
o) TS 14,25 + 9,98 0-39
a TO 1431+11,78 1-41
Calisma Grubu -3,443  0,001***
TS 7,38 + 7,36 0-30
TO 10,44+ 4,15 4-21
O Kontrol Grubu -1,171 0,242
§ TS 9,81 +4,59 4-19
g TO 10,06 + 5,62 3-22
= Calisma Grubu -2,797  0,005**
TS 6,88 + 4,49 1-15

YEO: Yorgunluk Etki Olgegi, BDO: Beck Depresyon Olgegdi, LMSYKO: Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Olgegi,
TO: Tedavi Oncesi, TS: Tedavi Sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Wilcoxon Testi, * p < 0,05,
**p < 0,005, ***p < 0,001.
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4.3 Gruplar Arasi Farkliliklarin incelenmesi

Olgularin degerlendirme sonuglari norofizyolojik degerlendirmeler
(kardiyopulmoner, EMG, irisin hormon diizeyleri) ve fonksiyonel degerlendirmeler
(fonksiyonel durum, ataksi durumu, yorgunluk dizeyi, depresyon dizeyi ve yasam
kalitesi) olacak sekilde 2 ana basglikta toplanmistir. Her bir veri agisinda hem tedavi

oncesinde ve hem de sonrasinda gruplar arasinda fark olup olmagi incelendi.

4.3.1 Norofizyolojik degerlendirmeler

4.3.1.1 Kardiyopulmoner

Tedavi 6ncesinde tim kardiopulmoner veriler agisindan gruplarin benzer oldugu
(p > 0,05), ancak tedavi sonrasinda MBO harig diger tiim verilerin gruplar arasinda farkli
oldugu saptandi (p < 0,005). Bu farklar, calisma grubunun aerobik kapasitelerinin
20,38 = 3,23 ml/kg/dk’dan 22,84 + 3,06 mL/kg/dk’ya, dakikadaki ventilasyonunun
48,33 + 10,06 L/dk'dan 54,68 + 7,92 L/dk’ya ve kalp atis hizinin ise 148,44 + 26,80
atim/dk’dan 149,75 + 30,05 atim/dk’ya artmis olmasindan kaynaklanmaktaydi (p < 0,005)
(Tablo 4.12).

4.3.1.2 Yuzeyel elektromiyografi

Motor sinir iletim hizi

Sag Ulnar motor sinir ileti hizi tedavi 6ncesi gruplar arasinda anlamh bir farkhlik
gOsterirken (p < 0,01), tedavi sonrasi bu farklilik bulunmadi (p > 0,05). Sol Ulnar motor
sinir ileti hizi degerlerinde tedavi 6ncesi gruplar arasinda farkhlik yokken (p > 0,05),
tedavi sonrasi farkin anlamh oldugu bulundu (p < 0,05). Hem sagd hem de sol ve hem
Tibial hem de Peroneal motor sinir ileti hizlarinda gruplar arasinda tedavi éncesi fark
tespit edilmezken (p > 0,05), tedavi sonrasinda g¢alisma grubunun Tibial ve Peroneal
motor sinir ileti hizlarinin kontrol grubununkine gore istatistiksel agidan anlamh derecede
daha yuksek oldugu gézlendi (p < 0,05) (Tablo 4.13).
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Tablo 4.12 Kardiyopulmoner verilerin gruplar arasi karsilastiriimasi

Kontrol Grubu Calisma Grubu
Ort £ SS Min — Maks Ort+SS Min — Maks ‘ P
MBO TO 6,25 £ 0,86 5-7 581+0,91 4-7 -1,361 0,173
TS 6,31 £ 0,95 4-8 6,38 £ 0.96 5-8 -0,241 0,810
VO2maks TO 18,54 + 5,06 9,9-28,8 20,38 + 3,23 15-245 -1,263 0,207
(mL/kg/dk) TS 18,02 + 4,78 8,0 -26,5 22,84 + 3,06 13,8 - 26,3 -2,979 0,003*
VEaree (L/dK) TO 50,2 + 21,66 24 - 101,70 48,33 £ 10,06 32 -66,1 -0,377 0,706
TS 43,06 + 15,75 19,9-75/4 54,68 + 7,92 44,2 — 68,9 -2,808 0,005*
KHuroe (atim/dk) TO 130,38 + 39,27 125 -183 148,44 + 26,80 83-181 -1,320 0,187
TS 122,5 + 33,11 79 - 175 149,75 + 30,05 87 — 183 -2,884 0,004*

MBO: Modifiye Borg Olgegi, VO,: Aerobik kapasite, VE: Dakika ventilasyonu, KH: Kalp atis hizi, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z:
Mann — Whitney U Testi, * p < 0,005.



Tablo 4.13 Motor sinir ileti hizi degerlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

Kontrol Grubu

Calisma Grubu

Ort £ SS Min-Maks Ort £ SS Min-Maks z p

R TO 55,57 + 3,69 50 - 63,3 58,98 + 6,07 51-71,9 -1,734 0,083
s TS 57,09 + 3,68 51,3-63,3 58,13 + 6,07 50,2 - 69,4 -0,226 0,821
g é L T0 57,33+ 4,84 51,1 -69,2 59,38 + 3,69 51,5-65 -1,602 0,109
TS 57,15+ 4,09 51,7-67,8 58,51 + 6,15 51,1-73,4 -0,377 0,706

= R T0 60,03 + 3,99 51,1 -65,7 63,7 £ 3,05 57,7-71,7 -2,564 0,010**
g TS 60,45 + 5,32 51 - 68,2 61,43 + 3,96 53,2-69,4 -0,283 0,777
E . TO 62,47 + 4,57 54,7-70,3 62,01 £4,04 52,3-67,4 -0,075 0,940
35 TS 59,2 + 4,48 52,2 - 68,8 61,60 £ 9,72 55,4 - 69,1 -2,017 0,044*
R TO 50,91 + 5,59 43,4 — 65,5 52,51 + 5,27 45,9 — 68,5 -1,206 0,228

= TS 47,58 + 2,89 42,6 — 52 54,08 + 7,57 42,2 -69,2 -2,865 0,004***
E é . T0 50,88 + 3,19 45,1 -56,3 54,25 + 7,68 44,9 -75,4 -1,282 0,200

TS 47,61 £2,93 41,8-52,2 53,03 + 4,98 47,2 - 65,2 -3,243 0,001***

T0 48,01 £ 3,87 39,7 -54,6 53,39 + 9,05 44,7 -81,9 -2,149 0,032*

3 = R TS 48,07 + 3,49 41,5-54,2 52,64 t 4,47 45 - 61 -2,773 0,006**
g é . T0 48,28 + 3,30 43,9-551 50,44 + 4,22 42,5 - 56,5 -1,640 0,101
TS 49,71 £ 2,63 42,2 -53,3 53,87 +7,72 42,7 - 77 -2,414 0,016*

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,005.
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Duyu siniri iletim hizi

Tedavi Oncesi gruplarin incelenen tum duyu siniri ileti hizi degerleri birbirine
benzer iken, tedavi sonrasinda sadece sag Ulnar sinir duyu ileti hizi degerlerinin gruplar
arasinda farkh oldugu saptandi (p < 0,05) (Tablo 4.14). Bu fark FKE ilave olarak AE
uygulanan grupta sag Ulnar sinir duyu ileti hizi degerlerinin 57,69 + 5,47 m /sn’den
65,05 £ 8,45 m/sn’ye artarken kontrol grubunda 61,55 £+ 6,10 m /sn’den 59,69 * 4,68

m /sn’ye dusmesinden kaynaklanmaktadir.

F yaniti

incelenen tim F yaniti degerleri acisindan calisma grubunun tim degerlerinin
kontrol grubunun degerlerinden hem tedavi dncesinde hem tedavi sonrasinda dusik
oldugu kaydedildi. Tedavi sonrasi calisma grubunun 6zellikle sag Median ve Ulnar
sinirlerin, sag ve sol Tibial sinirlerin F yaniti degerlerinin kontrol grubunun degerlerinden
onemli derecede dusuk oldugu saptandi (p < 0,05). Ancak sol Median ve sol Peroneal
sinirlerin F yaniti degerlerinin ne tedavi dncesinde ne de tedavi sonrasinda gruplar
arasinda farkli olmadigdi bulundu (p > 0,05) (Tablo 4.15).

H refleksi latansi

Soleus kasi H refleksi latans degerlerini inceledigimizde, ne sag taraf ne de sol
tarafta tedavi 6ncesinde de tedavi sonrasinda da gruplar arasinda istatistiksel agidan
anlamli bir farkin olmadigi tespit edildi (p > 0,05) (Tablo 4.16).

4.3.1.3irisin hormon diizeyi

Tedavi oncesi gruplar arasi irisin hormon diizeylerinde anlamli farklilik
gézlenirken (p < 0,05), tedavi sonrasinda irisin hormon diizeyinin kontrol grubunda
duserken calisma grubunda artmasindan dolayl gruplar arasindaki farkin anlamli
olmadigi saptandi (p > 0,05) (Tablo 4.17).



Tablo 4.14 Duyu siniri ileti hizi degerlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

Kontrol Grubu

Calisma Grubu

Ort£SS Min - Maks Ort£SS Min - Maks z p

R TO 60,58 + 7,90 419-71 62,15 £ 5,14 50,0 - 68,6 -0,415 0,678

_g = TS 59,01 £ 7,09 43,5-72,2 60,33 £ 6,15 51,1-70,9 -0,038 0,970
g é . TO 60,73 + 7,48 45,5 - 68,1 63,24 + 3,88 55,4 -70,0 -0,340 0,734
TS 61,74 + 7,66 45,3-72,4 62,21 + 5,38 52,6 - 69,5 -0,057 0,955

R TO 61,55+ 6,10 52,5-73,8 57,69 £ 5,47 44,0 - 66,7 -1,716 0,086

§ ’g TS 59,69 + 4,68 50,0 - 68,6 65,05 + 8,45 52,4 - 86,8 -2,243 0,025*
3 E L TO 61,33 £ 5,54 50,0 - 71,8 62,21 £ 5,14 54,8-71,0 -0,415 0,678
TS 60,63 * 3,33 57,0 - 68,4 64,52 + 8,07 50,0 - 79,9 -1,697 0,090

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,05.
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Tablo 4.15 F yaniti degerlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

Kontrol Grubu

Calisma Grubu

Ort£SS Min - Maks Ort£SS Min - Maks z p
R TO 24,1 £1,93 21,1 - 26,8 23,52+ 1,52 20,4 - 26,9 -1,131 0,258
_g -~ TS 24,51+ 2,14 20,7 - 28 22,38+ 24 17,3-26,4 -2,452 0,014~
g E L TO 23,69 + 2,36 20,0 - 27,4 22,39+ 1,89 19,1- 26,7 -1,697 0,090
TS 23,48 £ 1,76 20,3 - 26,3 22,12+ 1,86 19,0- 26,1 -1,905 0,057
R TO 24,77 + 2,37 21,3-29 22,89+ 1,75 19,6 - 25,3 -2,188 0,029*
5o TS 24,86 + 2,18 21,3-28,6 22,84 £ 2,24 17,1- 26,1 -2,301 0,021*
% E L TO 24,07 £ 1,66 20,0 - 27,0 22,74 + 1,68 19,1-25/4 -2,149 0,032*
TS 24,08 £ 2,51 19,2 - 29,2 23,15+ 1,54 19,6 - 25,2 -0,867 0,386
R TO 46,06 £ 3,02 40,2 - 52,7 42,7 £ 3,74 34,7 - 48,3 -2,507 0,012*
B TS 47,91 £ 2,49 41,9-51,6 42,83 + 3,89 35,6 - 48,1 -3,637 0,000**
-,? £ L TO 46,36 + 3,04 41,7 - 53,4 42,95 + 4,33 32,2-48,4 -2,299 0,021*
TS 47,33 £ 2,88 41,2 -515 42,21 + 3,30 36,7 - 47,3 -3,564 0,000**
TO 43,51 + 3,68 35,4-47,1 36,06 + 5,57 27,5-44,1 -2,546 0,011*
E -~ R TS 42,43 £ 10,77 16,5 - 49,9 41,82 £ 4,44 29,7 - 49,6 -1,667 0,096
g E L TO 43,89 + 6,69 27,9-49,9 41,28 + 5,36 30,7 - 48,0 -1,633 0,102
& TS 42,38 £ 11,15 14,9 - 52,6 39,26 + 6,67 24,2 - 46,8 -1,551 0,121

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,05, **p < 0,001.



Tablo 4.16 H refleksi latans degerlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi
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Kontrol Grubu

Calisma Grubu

Ort£SS Min - Maks Ort£SS Min - Maks z p
a R TO 29,45 + 2,28 26,4 - 33,4 28,81 + 1,68 26,7 - 31,8 -0,698 0,485
E TS 29,42 + 2,33 26,3-34,1 28,86 + 1,81 26,4 -32,1 -0,622 0,534
é L TO 29,30 £ 2,43 26,7 - 33,9 29,04 £1,82 26,9-31,9 -0,190 0,985
3 TS 29,45 £ 2,29 26,9-345 28,94 £ 1,87 26,7-31,8 -0,528 0,597
R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi 6ncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, p < 0,05.
Tablo 4.17 irisin hormon diizeyi degerlerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

Kontrol Grubu Calisma Grubu
Ort £ SS Min - maks Ort + SS Min - maks z p

. 21,26 £ 1,75 19,07 - 24,97 19,03 + 1,80 16,52 - 21,55 -2,563 0,010*
Irisin (ng/ml)

20,86 £ 3,35 17,93 - 29,25 20,72 £ 3,82 16,33 - 28,47 -0,226 0,821

R: Sag, L: Sol, TO: Tedavi 6ncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,01.
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4.3.2 Fonksiyonellik degerlendirmeleri

4.3.2.1 Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit

ince el becerisini degerlendirmek igin kullanilan 9DPT sireleri incelendiginde, ne
tedavi dncesi ne de sonrasi gruplar arasi farkin istatistiksel agidan anlamli olmadigi
tespit edildi (p > 0,05). 25AYT'de kaydedilen sure tedavi éncesinde kontrol grubunda
14,16 £ 1,59 sn (p > 0,05) ve ¢alisma grubunda 14,17 + 1,85 sn olarak saptandi. Ancak
tedavi sonrasinda bu degerler sirasiyla 13,49 + 1,59 sn ve 11,97 + 1,07 sn olarak
kaydedildi (p < 0,005). MSFK’nin 25AYT ve PASAT-3 alt puanlari ve Birgelik Toplam
puanlari tedavi éncesinde gruplar arasinda farkli degilken tedavi sonrasinda calisma
grubunda goézlenen iyilesmelerden dolayi gruplar arasindaki farkin istatistiksel agidan
onemli oldugu gozlendi (p < 0,05) (Tablo 4.18).

4.3.2.2 Ataksi Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi

ADDO’niin konugma alt boyut puanlari gruplar arasi karsilastirildiginda, tedavi
oncesinde de tedavi sonrasinda da anlamli bir farkin olmadidi bulundu (p > 0,05). Diger
alt boyutlardan; durus / ylrGyUs ve kinetik alt boyut ve Toplam puanlarinin gruplar arasi
analizinde tedavi dncesi istatistiksel agidan anlamli fark gdézlenmezken (p > 0,05), tedavi
sonrasinda bu puanlarin hepsinde anlamh fark tespit edildi (p < 0,05) (Tablo 4.19).
FKE'’ye ilave olarak AE uygulanan grupta elde edilen olumlu ilerleme ile baglantili olarak
tedavi sonrasi toplam ADDO puanindaki farkin gruplar arasinda anlamli oldugu saptandi
(p < 0,005).



Tablo 4.18 Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit puanlarinin gruplar arasi karsilastiriimasi
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Kontrol Grubu

Calisma Grubu

z
Ort £ SS Min - Maks Ort+SS Min - Maks P
9DPT (sn) TO 25,17 + 4,33 20,96 - 34,17 24,73+ 3,9 18,60 - 33,09 -0,151 0,880
sn
TS 23,93+ 4,75 18,60 - 34,41 21,04 + 2,97 16,77 - 28,60 -1,884 0,060
TO 14,16 + 1,59 11,62 - 17,00 14,17 £+ 1,85 11,82 - 18,90 -0,415 0,678
25AYT (sn)
E TS 13,49 + 1,59 10,93 - 15,7 11,97 + 1,07 10,45 - 14,22 -2,808 0,005**
g TO 42 75 + 8,64 25 -56 43,13 + 11,03 24 - 55 -0,302 0,763
PASAT-3 (DS)
TS 46,75 + 8,58 26 - 56 50,06 + 11,43 28 - 60 -1,983 0,047~
Birlesik TO -0,01 + 0,47 -0,723 -1,028 -0,01 + 0,55 -0,96 - 1,09 -0,113 0,910
Toplam TS -0,23+ 0,54 -0,686 - 1,470 -0,23 + 0,45 -1,09 - 0,85 -2,487 0,013~

MSFK: Multiple Skleroz Fonksiyonel Kompozit, 9DPT:9 Delikli Peg Testi, 25AYT:25 Adim Yiiriime Testi, PASAT-3: Tempolu Isitsel Seri Ekleme Testi-3sn, DS: Dogru sayisi, TO: Tedavi éncesi,
TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,05, **p < 0,005.



Tablo 4.19 Ataksi Degerlendirme ve Derecelendirme Olgegi puanlarinin gruplar arasi karsilastiriimasi
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Kontrol Grubu

Calisma Grubu

Ort * SS Min - Maks Ort+SS Min - Maks z p

Durus / TO 3,06 + 1,57 0-5 2,69+154 0-5 -0,833 0,405
Yuruyus TS 2,34 + 1,47 0-4 0,94 + 0,93 5-8 -2,688 0,007*

TO 0,31+0,49 0-1 0,19+ 0,40 0-1 -0,804 0,422
Konusma

TS 0,31+0,48 0-1 0,19+ 0,40 0-1 -0,804 0,422
Kinetik TO 1,81 +1,48 0-55 1,06 £ 0,79 0-25 -1,365 0,172

ineti

TS 1,34+£1,18 0-4 0,44 + 0,36 0-1 -2,502 0,012*

TO 519+ 2,46 0-85 3,94+1,72 2-75 -1,686 0,092
Toplam

TS 4,00+ 2,14 0-75 1,63+1,13 0-45 -3,160 0,002**

TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS: Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,05, **p <0,005.



Tablo 4.20 Yorgunluk, emosyonel durum ve yasam kalitesi dlizeylerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

Kontrol Grubu Calisma Grubu

Ort + SS Min - Maks Ort+SS Min - Maks z p
Bilissel TO 15,50 £ 9,72 3-31 9,25 + 8,30 0-27 -1,927 0,054
TS 14,12 £ 9,99 0-29 6,69 + 7,39 0-24 -2,267 0,023*
o TO 14,87 £ 9,75 1-33 12,19+ 9,11 0-31 -0,887 0,375
o) Fiziksel TS 16,63 £ 11,25 0-37 7,56 £ 6,51 0-22 -2,325 0,020*
I'>I-'I TO 22,56 + 17,57 3-58 19,56 + 18,23 1-59 -0,604 0,546
Sosyal TS 24,75 + 20,88 1-63 13,50 + 15,72 0-54 -1,832 0,067
Toplam TO 53,31 + 35,25 12 - 119 41 + 33,71 1-117 -1,112 0,266
TS 54,88 + 40,99 4-125 27,75+ 27,72 0-100 -1,180 0,048*
0 TO 16,69+ 11,18 3-49 14,31 + 11,78 1-41 -1,059 0,290
% TS 14,25 + 9,98 0-39 7,38 £ 7,36 0-30 -2,340 0,019*
2 TO 10,44 + 4,15 4-21 10,06 # 5,62 3-22 -0,227 0,820
% TS 9,81 + 4,59 4-19 6,88 + 4,49 1-15 -1,833 0,067

YEO: Yorgunluk Etki Olcegi, BDO: Beck Depresyon Olcegi, LMSYKO: Leeds Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Olgegi, TO: Tedavi éncesi, TS: Tedavi sonrasi, Ort: Aritmetik ortalama, SS:
Standart sapma, z: Mann - Whitney U Testi, * p < 0,05.
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4.3.2.3Yorgunluk Etki Olgegi

Calismaya katilan olgularin  yorgunluklarinin  etki diizeyleri YEO ile
degerlendirerek gruplar arasi puanlarin karsilastirimasinda tedavi éncesinde hem
biligsel, hem fiziksel ve hem sosyal alt boyutlarinda ve hem de toplam YEO puani
acisindan gruplarin benzer olduklari gézlendi (p > 0,05). Tedavi sonrasinda ise YEO’niin
biligsel ve fiziksel alt boyutlari ile YEO’nin toplam puanlari agisindan galisma grubu
puanlarinin disik olmasi nedeniyle olusan farkin énemli oldugu kaydedildi (p < 0,05)
(Tablo 4.20).

4.3.2.4Beck Depresyon Olgegi

BDE puanlarinin tedavi éncesinde gruplar arasinda benzer oldugu (p > 0,05),
tedavi sonrasinda ise FKE'ye ilave olarak AE uygulanan grubun puaninin dismesine
bagh olarak gruplar arasindaki farkin istatistiksel acgidan anlamli oldugu saptandi
(p < 0,05) (Tablo 4.20).

4.3.2.5 Leeds Multiple Skleroz Yagam Kalitesi Olgegi

Gruplarin LMSYKO puanlari, hem tedavi éncesi hem de tedavi sonrasinda benzerdi
(p > 0,05) (Tablo 4.20).
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5.TARTISMA

MS tanili bireylerde Frenkel Koordinasyon Egzersizlerinin yani sira uygulanan
aerobik egzersizin (FKE-AE) norofizyolojik degerler ve fonksiyonellik Uzerine etkisini
arastirdigimiz bu ¢alismada, FKE grubuna GEDO puanlan 1,97 + 0,89 ve yas
ortalamalari 32,5 + 8,75 yil olan ve FKE-AE grubuna ise GEDO puanlari 1,69 + 0,85 ve
yas ortalamasi 28,31 £ 5,89 yil olan 16'sar RRMS tanili birey dahil edildi. FKE
yaklagimiyla tedavi ettigimiz kontrol grubunda VE.;ine ve KH:ine degerinde, sol Ulnar, sag
ve sol Tibial sinirlerin motor sinir iletim hizlarinda ve sad Tibial sinirin F yanitinda,
fonksiyonel durumunda, durus/ylriyls ataksisi, ekstremite kinetik ve toplam ataksi
puaninda, emosyonel durum dizeyinde tedavi sonrasinda anlamli iyilesmeler bulundu.
Calisma grubunda VOzmaks dederinde, MBO degerinde, VE.ine degerinde, sag ulnar sinir
duyu siniri iletim hizinda, irisin  hormonu dizeylerinde, fonksiyonel durumunda,
durusg/yuruyus ataksisi, ekstremite kinetik ve toplam ataksi puaninda, yorgunluk ve
emosyonel durum dizeylerinde ve yasam kalitelerinde tedavi sonrasi olumlu ve anlamli
gelismeler gozlendi. Gruplar arasindaki fark arastirildiginda 18 seanslik planlanan
fizyoterapi ve rehabilitasyon programi sonrasinda inceledigimiz kardiopulmoner
verilerden olan VO2zmaks, VEzinve V& KHzine degerlerinde, sol Ulnar, sag ve sol Tibial ve
Peroneal sinir motor sinir ileti hizlarinda, sag Ulnar sinir duyu sinir ileti hizinda ve sag
Median, sag ve sol Ulnar ve Tibial ve sag Peroneal sinire ait F cevaplarinin yani sira,
fonksiyonellik kapsaminda inceledigimiz MSFK’'daki 25AYT suresinde, PASAT-3 dogru
sayisinda ve MSFK birlesik toplam puaninda, ADDO durus/ylriyls ataksisi ve
ekstremite kinetik ataksisi alt parametreleri ile ADDO toplam puaninda, yorgunluk
durumlarinda (biligsel, fiziksel ve toplam) ve emosyonel duzeylerinde FKE'ye ilave
uygulanan AE grubu lehine anlamli gelismeler elde edildi.

MS’de hastaliginin durdurulmasinda medikal tedavilerin faydasi kanitlanmis olsa da
yUksek orandaki engellilik oranlariyla fonksiyonel kayiplarin siklikla gérilmesi nedeniyle
fizyoterapi ve rehebilitasyon planlanmasi énemli bir faktor olmaya devam etmektedir.
MS'li bireyler igin fizyoterapi ve rehabilitasyon uygulamalarinda, AE’lerin veya fiziksel

aktivitenin semptomlari artiracagina dair eski inanglarin yerini son on yilda motor
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kontrolU optimize etmeyi amaclayan yiiksek hacim, doz ve yogunluklu aktiviteyi iceren
mudahalelere dogru yon degistirmistir (Doring vd 2012, Lahelle vd 2019). MS'in
baslangicindan itibaren kisiye 6zel detayl bir egzersiz takibi onerilmektedir ve MS'li
bireyler icin Onerilen egzersiz uygulamalari genelde farklihk gostermektedir
(Rasova vd 2010). Fizyoterapi ve rehabilitasyon programlarinda yeniden motor 6grenme
programi gibi géreve 6zgl mudahaleler (Carr ve Shepherd 2010), AE’ler gibi endurans
odakh yaklasimlar (Barclay vd 2019) ve kuvvet dayaniklii§i egitimi ve egzersizleri
(Rooney vd 2019) gibi fiziksel egitim iceren yaklasimlar da yaygin olarak yer almaktadir.
Bu kapsamda diizenlenecek olan rehabilitasyon programlari icerisinde MSS’nin yeniden
organizasyonunu saglayacak ve endurans durumunu gelistirmeye odakli uygulamalara
yer verilmesi Onerilmektedir. Literatirden edindigimiz bu bilgiler dogrultusunda
calismamizda planladigimiz fizyoterapi ve rehabilitasyon programlarinda Frenkel
Koordinasyon Egzersizleri’ne ve aerobik egzersiz uygulamalarina yer verilmistir.

MS’li bireylerin kardiyopulmoner uygunluklarinin ve ndrofizyolojik, fonksiyonel ve
emosyonel durumlarinin yani sira bilissel fonksiyonlari ve yasam kaliteleri de birgok
faktérden etkilenebilmektedirler. Bu faktorlerden bazilari; yas, cinsiyet, BKi, ailevi /
genetik faktorler, aktif veya pasif sigara igiciligi, alkol kullanimi, viral enfeksiyonlar,
calisma durumlari, egitim durumlari ve GEDO puanlari gibi degiskenlerdir (Jakimovski
vd 2019, Olsson vd 2017, Pakdel vd 2019). Bu nedenlerle yapilan c¢alismalarda
homojenligi saglamak icin bu faktorlerin benzer olmasi gerektigini disinmekteyiz. Bu
yluzden ¢alismamizin planlama asamasinda dahil edilme kriterleri belirlenirken, solunum
ve fiziksel fonksiyonlarini, norofizyolojik durumlarini ve bilissel kapasitelerini
etkileyebilecek en temel dlgiit olan GEDO degerleri arasindaki fark gozetilerek tabakali
randomizasyon uygulandi (Ciotti vd 2020). Ayrica gruplarin yas, cinsiyet, BKI, egitim
durumu, medeni durum, ¢alisma durumu ve MS durasyonu gibi demografik 6zellikler
acisindan da benzer olmasi, blok randomizasyon yéntemi ile olusturdugumuz homojen
gruplardan elde ettigimiz sonugclarimizin gavenilir olmasini saglamistir.

MS tanih bireyler kardiyovaskuler ve yorgunluk problemleri bakimindan hem saglikh
hem de diger hasta gruplarina goére farklilik géstermektedir. Bu nedenle, AE programlari
genellikle 2 ile 3 gun / hafta arasinda degdismekle birlikte siklikla haftada 3 gun
uygulanmaktadir. AE seans sureleri ise 20 ila 30 dk arasinda degismektedir. Ergometre
kullaniminin onerildigi AE egitiminde yogunluk orta dizeyde olmalidir. 20 puanlik
algilanan yorgunlugun derecelendiriimesinde 11 ile 13 arasinda veya VO2zmaks VeYya en
yuksek kalp atis hizinin % 40 ile % 60 arasinda olmaldir (Canning ve Hicks 2020, Dalgas
vd 2009). MS tanih bireyler icin standart bir AE protokolu olusturulamamis olsa da
¢alismamizda literatlr ile uyumlu olarak haftada 3 gin ve VOzmas degerinin % 50 ile

% 60 deger araliginda egzersiz programi olusturuldu.
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Yapilan bir meta analiz galismasinda, MS’de egzersiz egitimi suresinin toplam etki
blayuklGguna degistirdigi belirtiimistir. 3 aydan uzun ve kisa midahaleler arastiriimig, her
iki mudahale siresinin de yasam kalitesinde istatistiksel olarak anlamli gelismeleri
sagladigi gosterilmistir. Bunun yani sira 3 aydan daha kisa sireli egzersiz midahalelerin
MS’li bireylerde daha faydali etkiler ortaya c¢ikardigi belirtiimistir (Motl ve Gosney 2008).
Mostert ve arkadaslari, 4 haftalik egzersiz egitim programinin MS’li bireylerde aerobik
kapasite, yorgunluk ve aktivite diizeyine etkilerini arastirmiglardir. 4 hafta gibi kisa bir
sure AE uygulamasi ile MS'li bireylerin kardiyopulmoner kapasitelerinde anlaml artislar
tespit edilmistir. Kisa sureli egzersiz egitimlerin yeni ve ilgi ¢ekiciligini muhafaza etmesi,
daha uzun sureli egzersiz egitimlerinin ise zamanla sikici olabilmesi bu durumun olasi
sebebi olarak yorumlanmistir (Mostert ve Kesselring 2002). Literatirdeki veriler ile
uyumlu olarak calismamizda 6 haftallk FKE ve FKE'ye ilave olarak uygulanan AE
programlarinin MS’li bireyler tzerindekini etkisi arastiriimistir.

MS’li bireylerin ortak semptomlarindan olan denge ve koordinasyon problemleri,
hareket yeteneklerinde kayba neden olmaktadir (Kielnar vd 2009). Heinrich Frenkel
tarafindan tasarlanan FKE ilk zamanlarda tabetik ataksili bireyleri tedavi etmek amaciyla
kullaniimistir. Koordinasyonu ve dengeyi tekrardan editmek amaciyla tercih edilen FKE,
MS hastalarinda alt ve Ust ekstremite koordinasyonunu gelistirmek icin kullanilir ( Ko vd
2018). FKE, yeni bir motor patern olusturmak veya fiziksel iglevleri ve ginlik yasam
aktivitelerini iyilestirmek icin kalan dokunma, isitme ve gérme gibi duyu sistemlerinden
faydalanarak telafi edici geribildirimleri kullanir (Lu vd 2020). Bu nedenler ile FKE, denge
ve koordinasyon durumlarini geligstirmek amaciyla rehabilitasyon programlarinda
kullanilabilir. Literatirde FKE programi ile ilgili fikir birligi yoktur. MS’te uygulanan FKE
genellikle kiginin fonksiyonel seviyesine gore planlanmaktadir. Ayrica fonksiyonel
yetenegin surdurulmesi igin pratik ve dustk maliyetli bir secenek olarak sunulmaktadir.
(Armutlu vd 2001). FKE'nin ambulatuvar bélimu, programin en zor asamasi olarak
gOsterilmektedir. Koordinasyon ihtiyaci oldukga yuksek egzersiz olan bu egzersizlerde
ilerleyen basamaklarda genellikle hastalarin yirime esnasinda ayaklarini bir gizgiye ya
da isaretli ayak figlrlerine yerlestirmeleri istenir. Bu egzersiz ¢ok fazla konsantrasyon,
koordinasyon ve dayaniklilik da gerektirmektedir. Ozellikle MS’li bireylerde azalmig
kardiyovaskuler endurans bireyler igin bir tehdit olusturabilir. Bunun sebebi, ataksik
yurayusin, normal bireylere kiyasla yuksek enerji ihtiyaci ile iligkili olmasidir. FKE,
fizyoterapistler arasinda yUruyusu dizeltme ve koordinasyon igin uygulanan popdler bir
egzersiz protokolldir (Isa vd 2014). Bir vaka raporu, FKE’nin edinilmis immun yetmezlik
sendromlu bir hastanin dengesini de artirdigini ortaya koymustur (Afrasiabifar vd 2018).

Literatirdeki uygulama sureleri gbz 6nline alindiginda, ¢calismamizda da FKE'yi iceren
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rehabilitasyon programi haftada 3 gun olacak sekilde 6 hafta boyunca uygulandi
(Afrasiabifar vd 2018, Ko vd 2018).

AE egitimi sonucu elde edilen karakteristik fizyolojik yanit, artmig ve gelismis
kardiyorespiratuar uygunluktur. Genellikle, kardiyopulmoner uygunluk, egzersiz
eshasinda vicudun oksijeni kullanma ve tasima kapasitesini yansitir ve VO maks tUketimi
ile degerlendirilir (Lin vd 2015). Briken ve arkadaslari, 42 MS’li bireyle yaptigi calismada
olgulari randomize olarak 4 gruba ayirmislardir. 8 haftalik calismada tedavi gruplarina
kirek ¢cekme, kol ve bisiklet ergometrisinde egzersizler yaptirilirken kontrol grubuna
herhangi bir mudahale yapilmamistir. Katilimcilarin aerobik kapasiteleri, bisiklet
ergometresi ile 25 Wdan baslanarak ve direnci dk'da 12,5 W artirilarak
degerlendirilmistir. Her Ug¢ egzersiz grubunun aerobik kapasitelerinde énemli gelismeler
saglanmis. Fakat sadece bisiklet ergometre grubundaki aerobik kapasite gelisiminin
kontrol grubundan anlamli olarak farkl oldugu tespit edilmistir. Depresyon, yorgunluk ve
dikkat olcimlerindeki en glcli degisimler de bisiklet ergometre grubunda gézlenmistir
(Briken vd 2014). Literatirde bu calismaya ek olarak, Mokhtarzade ve arkadaslari, 40
RRMS’li kadin olguda 8 hafta slresince bisiklet ergometresi egzersizi ile AE egitiminin
etkilerini incelemiglerdir. Katilimcilari 2 gruba ayrilarak tedavi grubuna AE kontrol
grubuna ise herhangi bir miidahale uygulamamiglardir. AE programi ilk hafta maksimum
direncin % 60 W yUkd ile baglamislar ve her iki haftada bir % 5 W artirmiglardir
(son hafta: % 75 Wnaks). Pedal hizi galisma boyunca 50 devir / dk olarak sabitlemislerdir.
Egzersiz grubunda aerobik kapasitesini ¢alisma oncesi 17,77 £ 1,57 ml / kg / dk iken
tedavi sonrasi artarak 19,98 + 1,35 ml / kg / dk bulmuslardir. Aerobik kapasitedeki bu
artisin istatiksel olarak anlamli oldugunu, kontrol grubundaki olgularda ise VOamaks'ta
saptadiklarn yaklasik % 17 gibi énemli artisin anlamli olmadigini belirtmislerdir
(Mokhtarzade vd 2017). Bizim ¢alismamizda benze sekilde FKE grubunda ortalama
VO:2maks degerlerinde herhangi bir artis gézlenmezken (p > 0,05), FKE-AE grubunun
VO2maks degerlerinin 20,38 + 3,23 mL / kg / dk’dan 22,84 + 3,06 mL / kg / dk’ya olan
artisinin anlamli oldugu kaydedildi (p < 0,005). Bunun yani sira tedavi 6éncesi gruplar
arasinda anlamli bir fark gézlenmezken tedavi sonrasinda gruplarin VOzmaks degerleri
arasindaki farkin galisma grubu lehine anlamli oldugu tespit edildi (p < 0.005). MS’e 6zgl
ve kanita dayali fiziksel aktivite kilavuzlari olmamasina ragmen MS'li bireyler dizenli
fiziksel aktiviteye tesvik edilmelidir. Clnkl MS’li bireylerinin ¢gogu fiziksel olarak inaktiftir
ve ortalama aktivite dizeyleri genel populasyona gére daha dusuktir (Gobbi ve Carraro
2016). Tedavi dncesi ve sonrasi ortalama MBO degerlerinin gruplar arasinda farkli
olmamasina ragmen aerobik kapasitedeki artig, AE programinin FKE’ye ilave olarak
meydana gelen fizyolojik etkisi olarak sunulabilir. Ayrica FKE grubunda aerobik

kapasitede % 2,80 oraninda disus olsa da bu fark anlamh degildi. Bu distsin nedeni
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olarak AE temelli olmayan FKE’nin aerobik kapasiteyi artirmada tek bagina yeterli bir
uygulama olmadigini gdstermektedir. Calismamizin verileri 1siginda 6 haftallk FKE
uygulamasinin aerobik kapasiteyi korudugu saptandi. FKE'nin denge ve koordinasyonu
gelistiren bir yéntem olmasi nedeniyle ve bu durumu destekleyen MSFK ve ADDO
degerlerindeki elde edilen anlamli iyilesmelere bagli olarak fiziksel aktivite seviyelerini
artirdigi sonucuna varildi. Bu nedenlere bagl olarak da aerobik kapasitenin korunmus
olabilecegi dustnuldi. Fakat FKE'nin aerobik kapasite Uzerine uzun dénem etkilerini
arastiran calismalara ihtiya¢c vardir. Sonucglarimiz, FKE’'ye ek olarak uygulanan AE
programimizin, RRMS'li bireylerde aerobik kapasiteyi artiran uygulanabilir ve glvenilir
bir yontem olduguna dair kanitlar saglamistir. Siddetli engelliligi olan MS tanil bireylerin
katihm saglayabilecegi uygun egzersiz stratejileri ile aerobik kapasiteyi artirmayi
amaclayan galismalarin eksikligi g6z éniinde bulundurularak, farkli ve yiiksek GEDO
puani olan farkli MS tipindeki bireylerin dahil edildigi ileriki calismalar gereklidir.
Aerobik egzersiz ¢iktisi olan VE, arteriyel kan gazlarini ve asit - baz durumunu,
egzersizde kullanilan kaslarin artan metabolik taleplerini gdsteren parametrelerden
biridir. Egzersiz esnasinda degisen VE'nin metabolik talepler ile iligkisi tam olarak
aydinlatimamis olsa da egzersize yanitin bir gostergesi olarak degerlendirilir
(Piepoli 2009). Bu kapsamda galismamizda metabolik yaniti degerlendirmek amaciyla
VE:ne parametresini kullanildi. MS’li bireylerde AE testinin profilini arastiran Klaren ve
arkadaslari, calismalarina 162 MS’li ve 80 saglikli bireyden olusan 2 grup danhil
etmislerdir. Katihmcilar ilk dakika bisiklet ergometresinde istirahat ettikten sonra direng
olmadan 4 dk boyunca isinma periyodunu tamamlamislardir. Isinma béliumunden sonra
¢alisma siddeti her dakika 15 W artirilarak istemli yorgunluga ulasana kadar veya
60 devir / dk pedal kadansi koruyamayana kadar test devam ettiriimigtir. Test bazi
kriterlerden (direngteki artisa ragmen VO platosu olugsmasi, yasa gore hesaplanan
maksimum KH degerinin = % 901 ve Borg Olgegine gére 17'ye ulagmasi) ikisinin
karsilanmasi halinde gecerli kabul edilmigtir. VO2mas degerlerinin ortalamasini MS’li
bireylerde 21,4 mL / kg / dk ve saglikl bireylerde 27,5 mL / kg / dk, VEzine degerlerinin
ortalamasini ise sirasiyla 62,4 L / dk ve 81,4 L / dk bulmuslardir (Klaren vd 2016). Bunun
yani sira Késeoglu ve arkadaslari da MS’li bireylerde kardiyopulmoner fonksiyonlar ve
aerobik kapasite ile ilgili calisma yapmiglardir. Bu galismada pedal hizi 50 devir / dk
olacak sekilde ergometre direnci her 3 dk’da 25 W artirilarak katiimci tukenene kadar
arttirmiglardir. Testler sonucunda, saglkli bireylerin ortalama VE:ne degerlerinin
50,87 £ 13,0 L/ dk iken MS grubunda bu degeri 34,48 + 14,4 L / dk olarak bulunmusglardir.
MS’li bireylerin VE.inve degeri siddetli ve orta derecede engelliligi olan MS tanili bireylerde
farklidir ve hafif engellilige sahip bireylere kiyasla daha dusuk bir zirve gdsterdigi de

bilinmektedir (Koseoglu vd 2006). Calismamizda FKE uygulanan kontrol grubunun
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calisma oncesi ortalama VE:ine degeri 50,2 + 21,66 L / dk iken tedavi sonrasi anlamli
derecede azaldigi ve 43,06 + 15,75 L / dk oldugu bulundu (p < 0,05). Calisma grubunda
ise ortalama VE:ne degeri tedavi sonunda 6,36 + 5,29 L / dk artarak istatiksel olarak
anlamli bir degisim elde edildi (p < 0,05). Gruplar arasi ortalama VE.ine degerleri tedavi
oncesinde anlamli fark gézlenmezken tedavi sonrasi FKE-AE grubu lehine anlamli bir
gelismenin oldugu saptandi (p < 0,005). Literatirde MS’li bireylerde uygulanan FKE ve
FKE'ye ilave uygulanan AE programinin VE.ne degeri Uzerine etkilerini arastiran
calismalara rastlanamadigi gibi bu hasta popullasyonunda uygulanan rehabilitasyon
ciktilarinda VE.ne parametresini dederlendiren calismalar da oldukga sinirli oldugu
g6zlendi. Calismamiza saglikli bireyler dahil edilmemis olmakla birlikte literatirdeki
bilgiler 1siIginda elde ettigimiz verileri inceledigimizde calismamiza katilan RRMS’li
bireylerin tedavi 6ncesi azalmis ventilasyon kapasitelerinin oldugu sonucuna varildi. VE
ile KH arasinda gui¢li bir korelasyon oldugunu gdsteren calismalar isiginda ise FKE
grubunda tedavi 6ncesine gore tedavi sonrasi ortalama VE.ine ile birlikte ortalama KHzirve
degerinin dusmesi literatlr ile uyumludur (Good vd 2019). Bunun yani sira FKE
grubumuzda VOzmaks Ve MBO degerlerinin tedavi 6ncesi ve sonrasi fark olmamasina
ragmen ortalama VE;ne dederinde disls gostermesi bu grupta pulmoner kapasitenin
azalmasi olarak yorumlanabilir. Bu sebeple pulmoner kapasiteyi artirmak igin FKE etkili
bir rehabilitasyon yontemi olmadidini sdyleyebiliriz. Bununla birlikte sonuglarimiz MS’li
bireylerde gerek pulmoner kapasitenin korunmasi ve gerekse de artiriimasinda aerobik
egzersizlerin 6nemini vurgulamaktadir. Bulgularimiz, caligma grubuna uygulanan
rehabilitasyon programinin, MS tanili bireylerde VE'yi gelistirmek amaciyla rutin
rehabilitasyon surecleri kapsaminda dikkate alinmasi gerektigine dair degerli kanitlar
sunmaktadir. Fakat calismamizda saglikh kontrollerin olmamasi ve RRMS’li dusuk
engelli bireylerden olusmasi nedeniyle; sonucglarimiz MS tanili tim popllasyon igin
genellenemeyecek olmasi galismamizin limitasyonlarindan birisidir.

Kalp hizi 6lgima, kardiyorespiratuvar durum ve genel engellilik siddeti ile ilgili
olarak gugcli bir prediktor olarak literatlirde kabul gérmuis bir ydntemdir (Rampichini vd
2020). MS tanil bireylerde kardiyopulmoner egzersiz testinin profilini olusturan Klaren
ve arkadaslari 162 MS’li ve 80 saglikli bireyi calismalarina dahil etmiglerdir.
Protokollerinde 5 dk’lik 1sinma bdliminden sonra calisma siddeti her dakika 15 W
artarak istemli yorgunluga ulasana kadar veya 60 devir / dk pedal kadansi koruyamayana
kadar test devam ettirilmigtir. Test, direngteki artisa ragmen VO platosu olugsmasi, yasa
gbre hesaplanan maksimum KH degerinin =2 % 90’1 ve BORG 0dlgegine gére 17’ye
ulasmasi gibi bazi kriterden ikisinin kargilanmasi halinde gecerli kabul edilmistir. Testler
sonucunda MS’li bireylerin KHzine'nin 155 atim / dk iken saglikli bireylerinkinin 170 atim

/ dk oldugunu belirtmiglerdir. MS'li  bireylerdeki dusuk KHzne'nin  sebebinin,



77

kardiyovaskuler otonomik disfonksiyon veya azalmis egzersiz kapasitesi ile
aciklanabilecegini  belirtmiglerdir (Klaren vd 2016). Yuksek yogunluklu egitimin
kardiyovaskiiler risk faktorlerine etkisini arastiran pilot calismada diisiik GEDO puanl 16
MS’li birey dahil edilmistir. Teste MS tanili kadin ve erkek katilimcilarda sirasiyla 20 W
ve 30 W ile baglanmis ve direng sirasiyla her dakika 10 W ve 15 W’ye artiriimisgtir. Test
sonrasinda 12 hafta suresince haftada beg seans bisiklet ergometresinde aralikli yiksek
yogunluk programi uygulanmistir. Egzersizin yogunlugu ise KHmaks'In % 85 — 90'i olarak
belirtiimistir. Calismada egzersiz egitiminden dnce KH;ine degerleri 161 £ 13,6 atim/dk
iken egitim sonrasinda 162 + 18,5 atim/dk olarak bulunmustur. Bu degisim istatiksel
olarak anlamli olmadigi ve MS’de rastlanan kardiyovaskuler otonomik disfonksiyon ile
iliskili olabilecegi vurgulanmistir (Keytsman vd 2019). Collet ve arkadaslarinin bisiklet
ergometresi kullanarak yaptigi bir baska calismada, farkli yogunluklardaki egzersiz
sonrasi KH degisimleri kontrolli olarak arastiriimistir. Farkh egzersiz yogunluklarinda
maksimum dirence gore % 45 ve % 60 surekli direng ve % 90 aralikli direng (30 sn direng,
30 sn dinlenme) olacak sekilde 20 dk’lik egzersiz programi tasarlanmistir. Herhangi bir
yogunluk bakimindan gruplar arasinda anlamli bir fark tespit edilmemis. Gruplarin
ortalama KH;iwe degerinin 147,6 + 18,6 atim/dk olarak gézlendigi ve egzersizin tim
yogunluklar i¢cin KHzwe Uzerinde anlamli bir etkisi oldugunu vurgulamislardir. Ayrica
arastirmacilar, 20 dk’lik % 60 surekli veya % 90 aralikli egzersiz programinin
uygulanabilir oldugunu belirtmisler (Collett vd 2017). FKE programinin kronik
hemiparetik inmeli bireylerde kan basinci ve KH Uzerindeki akut etkisini arastiran bir
¢alismaya 60 birey dahil edilmigstir. Katiimcilar, FKE ambulatuvar aktivitesinden énce ve
sonra hem kan basinci hem de KH acgisindan degerlendirilmistir. Hem sistolik hem de
diyastolik kan basinglarinda anlamli artis gézlenirken (p < 0,05) ve bu degisimin KH’de
de benzer olarak egzersiz 6ncesi 80,5 + 7,8 atim/dk degerinden egzersiz sonrasi
113,3 £ 7,0 atim / dk degerine arttigi bildirilmistir (Isa vd 2014). Calismamizda ise
ortalama KHgne dederlerinin tedavi oncesi FKE-AE grubunda 148,44 + 26,80 atim/dk
iken tedavi sonrasi 149,75 * 30,05 atim/dk olarak bulundu (p > 0,05). FKE grubunda ise
tedavi 6ncesi ortalama KHane 130,38 + 39,27 iken tedavi sonrasi anlamli derecede
azalarak 122,5 + 33,1 atim/dk oldugu goézlendi. Bu dismenin ise MS’de rastlanan
kardiyovaskuler otonomik disfonksiyon ile iligkili olabilecedi ve daha detayl
arastirmalarin yapilmasi gerektigi sonucuna varilmistir. Tedavi oncesi gruplar arasinda
anlamli fark gézlenmezken (p > 0,05) tedavi sonrasinda gruplarimizin KHzine degerleri
arasindaki farkin anlamli oldugu bulundu (p = 0,004). Calisma grubumuzda tedavi éncesi
ve sonras! KHive degerleri arasinda anlamli fark yokken sadece FKE uygulanan kontrol
grubunda KHzinve degerindeki dismeye bagl olarak anlamli fark meydana geldi. Bununla

birlikte, sabit yogunluklarda gereken fizyolojik ¢abanin artmamasi beklenen bir sonug
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oldugu icin FKE-AE grubunun kalp atis hizi verilerinin de bu baglamda artig gostermedigi
dugunulmagtur. Egzersize bagli KH:ne'de asiri yukselmenin meydana gelmemesi
istedigimiz bir sonucgtu. Cunkd MS’li bireylerde AE’ler yorgunluga sebep oldugu
duguncesi ile yillarca 6nerilmemistir. Elde ettigimiz veriler, FKE’ye ilave olarak uygulanan
AFE’lerin kalp hizinda herhangi bir ciddi artisa neden olmaksizin diger kardiopulmoner
verilerde gelismeler sagladigini gostermektedir. Bununla birlikte hem FKE hem de
FKE-AE grubunda YEO puanlarinda anlamli bir artis gézlenmeden aerobik kapasitenin
artmasi ¢ok degerlidir. Bu nedenle, g¢alisma sonuclarimiz FKE'ye ilave olarak AE
uygulamasinin, RRMS’li bireylerin kardiovaskiler enduransini gelistirmede uygulanabilir
ve guvenilir bir ydntem olduguna dair kanitlar saglamaktadir.

Bireyin algiladigi eforu ve yorgunlugu degerlendiren MBO, egzersiz sirasinda
testin siddetini degerlendirmek amaciyla kullaniimaktadir (Ibrahim vd 2020). Literatirde,
MS tanili bireylere bisiklet ergometresi ile uygulanan egzersiz programlarinda, MBO’niin
gecerliligi ispat edilmistir (Cleland vd 2016). Calismamizda, MS tanili bireylerde hem
FKE hem de FKE'ye ilave olarak uygulanan AE rehabilitasyon programlari esnasinda
egzersiz yogunlugunu izlemek amaciyla guvenilir olan MBO kullanildi. Collet ve
arkadaslarinin 14 MS tanili ve 9 saglikh bireyde bisiklet ergometresi ile farkl
yogunluklardaki egzersiz sonrasi MBO degisimlerini kontrollii olarak arastirmiglardir.
Bisiklet ergometresi ile maksimum kapasiteyi (Wmaks) belirlemislerdir. Daha sonra
katihmcilara en az 7 gun ara olmak sartiyla maksimum dirence gore 20 dk’lik, % 45 ve
% 60 surekli direng ve % 90 aralikli direng (30 sn bisiklet, 30 sn istarahat) olacak sekilde
3 farkli siddette egzersiz seanslari uygulamiglardir. Calismada egzersiz yapan MS tanili
bireylerden olusan grupta ortalama Borg Olgegi puanlari 5,6 + 1,7 iken saglikh grupta
7,5 £ 1,8 olarak tespit edilmistir. Sonug¢ olarak, MS’li bireylerde bacak yorgunlugunun
egzersiz 6ncesi durumuna dénmesi igin % 90 aralikli egzersizde 35 dk, % 60 sirekli
egzersizde 15 dk ve % 45 surekli egzersizden 6 dk gegctigini gdzlemlemiglerdir (Collett
vd 2017). Bizim galismamizda da bu sonuca benzer sekilde tedavi 6ncesi MBO degerleri
¢alisma grubunda 5,81 ve kontrol grubunda 6,25 olarak kaydedildi. MS igin geligtiriimis
olan mevcut egzersiz kilavuzlari, orta yogunlukta aerobik aktivitenin MBO’niin 5-6 puani
seviyesinde olabilecegini belirtmektedir (Latimer-Cheung vd 2013). Tedavi 6ncesi ve
sonrasi her iki grup arasinda anlamli fark gézlenmezken (p > 0,05), FKE-AE grubunun
MBO puanlarinin tedavi sonrasinda 5,81 + 0,91°den 6,38 + 0,96'ya arttigi (p < 0,05)
ancak onerilen seviyede kaldigi gézlendi. Gervasoni ve arkadaglari MS’li bireylerden
olusan tedavi (n=11) ve kontrol (n=11) gruplarina 16 haftalik randomize c¢apraz bir
calisma uygulamiglardir. Kol bisiklet ergometresi ve goreve yonelik egzersiz
programlarindan olusmus 8 haftalik programin ardindan bunun tam tersi diger gruba

uygulamiglardir. Kol bisiklet ergometresi ile uygulanan egzersiz programinda is yuku
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(watt), Borg Olgegi'nde 11 - 12 puanlik bir yogunlukta ve yasa gére maksimum KH'nin
% 80 siddettinde olacak sekilde kademeli artiriimigtir. Egzersiz programi oOncesi
gruplarin ortalama Borg Olgegi degerlerinin sirasiyla 13,1 + 3,4 ve 14,5 + 2,8 olarak
bulundugunu ve gruplar arasinda anlamh bir fark g&zlenmedigini belirtmiglerdir
(Gervasoni vd 2019). Calismamiz ile benzer sekilde Heine ve arkadaslari, 8 haftalik kol
ergometresi ile uyguladiklari AE programi ve kontrol grubunun sonuglarini baslangicta,
2., 4., 6. ve 12. aylarda koér bir gézlemci ile degerlendirmislerdir. 30 dk’lik aralikli aerobik
egitiminden olusan her AE seansi, en ylksek direncin % 40’inda 3 dk, % 60'inda 1 dk
ve % 80’inde 1 dk olmak Uzere aralikli déngl programi olarak uygulanmistir. Her AE
seansinde kaydedilen Borg Olcedi calisma 6ncesi ortalama 13,5 + 2,0 iken 8 haftalik
egitim sonrasi ortalama 14,8 + 2,4 puana anlamh 6l¢lide yukseldigini gézlemlemiglerdir
(p < 0,05) (Heine vd 2017). MS’li bireylerde, MBO ve AFE’leri iligkilendiren ¢alismalarin
az olmasi nedeniyle sonucglarimiz kisith olan literatir ile degerlendirilmistir.
Calismamizda her iki gruba da uygulanan rehabilitasyon programlarindan sonra gruplar
aras! yorgunluk degisiminde anlamli farklliklar gézlenmedi. Bu durumun, 6 hafta
suresince sabit yogunlukta gergeklestirilen aktivite direncine gelistirilen uyum ile iligkili
oldugunu diginmekteyiz. Ayrica, calismamizda ambule ve GEDO degerleri digiik olan
RRMS bireylerin dahil edilmesi, MBO puanlarinda kayda deger bir farkin olusmamasi
icin bagka bir neden olabilir. Calismamizda FKE uygulanan grupta MBO degerlerinde
anlamh bir artis olmamasi bu yéntemin yorgunluk agiga ¢ikarmadan ve dispne siddetini
artirmadan engel diuzeyi dugsuk olan RRMS’li bireylerde guvenle uygulanabilecek bir
yontem olduguna dair degerli kanitlar sunmaktadir. FKE - AE programinda ise ortalama
MBO tedavi 6ncesine gére anlamli olarak artsa da literattirde belirtilen sinirlarda kalmasi
ve bunun yani sira ortalama YEO degerlerinde elde edilen iyilesme bu uygulama
siddetimizin guivenilirligini géstermektedir. ileriki caligmalarda, farkli MS tiplerinde ya da
engel duzeyi yuksek olan MS’li bireylerde benzer egzersiz siddetinin guvenirligi ve
uygulanabilirligini saglayip saglamadigini arastirmahdir.

Literatirde MS’li bireylere uygulanan FKE veya FKE ilave olarak uygulanan
AE’nin motor ve duyu sinirleri iletim hizlari, F yaniti ve H refleksi dahil olmak tzere ¢oklu
elektrodiagnostik parametreleri degerlendiren galismaya rastlanmadi. Ayrica MS’li
bireylerde uygulanan rehabilitasyon yontemlerinin etkinliginde sonug 6lgitlu olarak EMG
kullanan veya bu yontemlerin EMG degerlerine etkisini arastiran galismalar oldukga
kisithydi. MS’te PSS tutulumunun elektrodiagnostik degerlendirmesi ile sinir iletim hiz
parametrelerindeki dnemli degisikliklere bagdh olarak gelisen periferik demiyelinizasyon
gOsterilebilir. MS hastalarinin 6nemli bir kisminda PSS’de hafif aksonal demiyelinizasyon
olabilir. Sarova-Pinhas ve arkadaslari ortalama GEDO degeri 3,7 + 2,3 (aralik: 0 - 6,5)

olan 22 MS tanili bireyde ulnar, median, tibial, peroneal ve sural sinirlerde F-dalgasi
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yaniti, distal latans, ve sinir iletim hizi ve amplitid degerlerini incelemislerdir. Calisma
sonunda inceledikleri 244 sinirin 33’Unde (% 14,7) ve galismaya katilan bireylerin %
45,5’inde sinir iletim hizi parametrelerinde anormallikler oldugunu belirtmiglerdir. Bu
¢alisma duyusal semptomlara sahip MS tanili bireylerde ndéropatinin elektrofizyolojik
ispatini sunmaktadir (Sarova-Pinhas vd 1995). Otoimmin mekanizmalar periferik
demiyelinizasyona neden olmaktadir ve birincil periferik demiyelinizasyon nedeniyle
periferik ndrolojik isaret ve semptomlarin ortaya c¢ikmasinda elektrodiagnostik
degerlendiriime yontemleri kullanilabilmektedir (Ayromlou vd 2013). Ayromlou ve
arkadasglarinin 75 RRMS ve SPMS’li bireyde PSS degisikliklerini inceledikleri ¢calisma,
MS’teki birincil periferik ndéropatiyi dogrulamaktadir. Sag ve sol Tibial, sag ve sol
Peroneal ve sol Median motor sinirlerin amplitidinin normal popilasyon
ortalamasindan daha dusuk oldugunu bulmuslardir. Sonug olarak sadece motor sinirlerin
ileti hizlarinda degisiklikler bulmak ile birlikte MS hastalari ile normal poptlasyonun duyu
sinirlerinin sinir iletim hizi parametreleri arasinda énemli bir farklilik gézlemlememiglerdir.
Calismacilar, MS tanili bireylerde periferik néropatinin esas olarak motor néronlarin
fonksiyonlarini olumsuz etkiledigi sonucuna varmiglar (Ayromlou vd 2013).
Calismamizda katilimcilarin motor sinir ileti hizlari literatiirde belirtilen normal degerler
arasindaydi. Tedavi Oncesi ve sonrasi grup igi motor sinir ileti hiz degerlerini
karsilastirdigimizda FKE-AE grubunda anlamli fark bulunmazken FKE grubunda sol
Ulnar, sag ve sol Tibial motor sinirde anlaml fark saptandi. FKE grubundaki bu fark
motor sinir ileti hizlarindaki azalmaya bagl olarak gelistigi gézlendi. Ayrica sol Peroneal
sinirde motor iletim hizi 48,28 + 3,30 m/sn’den tedavi sonrasi 49,71 = 2,63 m/sn’ye
yukselmesi (p = 0,052) ve diger sinirlerde de ayni kalmasi bu azalmanin FKE
uygulamasindan kaynaklanmamis olabilecegi ve her ne kadar standardizasyon
saglamaya calismis olmamiza ragmen 6lgim yapilma sirasindaki sicaklik ve vicut isisi
gibi diger parametrelerdeki farkhliklardan kaynaklanmis olabilecedi kanisina variimistir.
Motor sinir ileti hiz deg@erlerinin deg@isimini gruplar arasi inceledigimizde ise tedavi dncesi
sadece sag Ulnar'da farkin anlamli oldugu gdzlenirken tedavi sonrasinda sol Ulnar, sag
ve sol Tibial, sag ve sol Peroneal sinirlerindeki motor sinir ileti hizlarinin anlamli dizeyde
farkli oldugu tespit edildi. Anlar ve arkadaslari, yiksek GEDO puanh MS hastalari ile
yaptid1 calismada siklikla motor sinirde elektrofizyolojik anormallikleri olabilecegini
belirtmislerdir (Anlar vd 2003). Bizim ¢alismamiza benzer olarak, Vale ve arkadaslarinin
MS’li bireylerde Ust ekstremitte ylizeysel EMG degerlerini arastirmiglardir. Bu gézlemsel
kesitsel galismalarinda, GEDO degerlerine gére hafif-orta (n = 17; GEDO: 1 - 5,5), agir
engeli olan mobil (n = 15; GEDO: 6 - 6,5) ve adir engeli olan mobil olmayan
(n =9; GEDO, 7 - 9,5) 41 MS'li birey dahil etmislerdir. GEDO degeri 6'nin altinda olan

hafif-orta derece etkilenimli MS grubunda, EMG degerleri ve saglikli denekler ile benzer
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oldugunu ve EMG aktivasyon zamanlamasinda onemli farkhlik olmadigini tespit
etmiglerdir. Norolojik engellilikteki artisla baglantih olarak MS’li bireylerde kas
aktivasyonun modulerligi degerlerinde progresif bir azalmanin o&zellikle fleksor ve
ekstansor carpi kaslarinda belirgin oldugu goézlemlemislerdir. Agir engeli olan grupta
hastalarin sabit (ancak disuk) bir kas aktivasyonu tespit edilmistir. Benzer sekilde, faz
2’de extensor carpi kaslarinda, hafif-orta engeli olan MS’li bireylerle kargilastiriidiginda
agir engeli olan immobil grupta anlamli bir gecikme sonrasi aktivasyon bulmuslardir (p =
0,043). Sonug olarak, ytuzeysel EMG verilerinin analizi ile vicut islevsel bozukluklari
arasinda iliski oldugu fikrine varmiglardir (Valé vd 2020). Calismamizda tedavi oncesi
verilerimiz incelendiginde MS’teki birincil periferik néropatiyi dogrulayacak degisiklikler
gbzlenmedi. Calismamizdaki olgularin GEDO puanlarinin 3,5 ve daha diisik olmasi,
EMG motor sinir ileti hizlarinda anormallik izlenmemesini agiklayabilir. Tedavi sonrasi
verileri inceledigimizde ise FKE ve O0Ozellikle de FKE-AE iceren rehabilitasyon
programlarimizin diigiik ve orta engelli (GEDO < 3,5) RRMS'li bireylerde motor sinir ileti
hizlarinda gelisme sagladigi, yorgunluk ortaya ¢cikarmadan ve semptomlari artirmadan
uygulanabilir ve gulvenilir bir uygulama oldugu sonucuna variimistir. Her ne kadar
calismamiz literatirde FKE ve FKE-AE programinin MS’li bireylerde EMG degerlerine
etkisini arastiran ilk caligsma 6zelligine sahip olsa da, bu rehabilitasyon programlarinin
motor sinir iletim hizi Gzerine olan etkinliginin tim MS tanih bireylere genellestirilebilmesi
icin hem farkli GEDO seviyelerindeki MS’li bireylerde gergeklestirilecek hem de daha
ayrintili fizyolojik ve norolojik degerlendirme icerecek c¢alismalara ihtiyag vardir.
Galismamiz 6 haftalik bir programin sonuglarini analiz etmektedir, bununla birlikte ileride
yapilacak cgalismalarda FKE ve FKE-AFE'yi iceren daha uzun sireli rehabilitasyon
programlarinin etkisi arastirilabilir.

Non-invaziv yapisi sebebiyle yluzeyel EMG inme, MS ve Parkinson Hastaligi gibi
bircok nérolojik problemlerde klinik bir arag olarak kullaniimaktadir. Fakat klinisyenler
yuzeyel EMG kullanimindaki temel sorunlari kisith kaynaklar ve zaman olarak
belirtmislerdir (Manca vd 2020). Calismamizda kismen uzun sireli bir EMG
degerlendiriimesi (30 — 40 dk) gergeklestiriimesine ragmen katihmcilarin tamaminin
degerlendirmeleri tamamlamalarini c¢alismamizin gug¢li yonud olarak belirtebiliriz.
Pogorzelski ve arkadaglari 70 MS’li bireyde PSS’deki subklinik lezyonlarin kontrollt
olarak arastirildigi calismada katilimcilarin 52 (% 74,2)’sinde en az bir periferik sinir
lezyonuna dair elektrofizyolojik kanitlar tespit etmislerdir. Duyusal sinir iletim
degerlendirmelerinde de 6nemli farkliliklar gézlemlemislerdir. Kontrol grubuna goére
calisma grubundaki duyu sinirlerinin tamaminda, duyusal amplitidin istatiksel olarak
anlamli derecede disik oldugunu tespit etmislerdir. Ozellikle Ulnar sinirde yavas

duyusal iletim hizi ve uzamis duyusal latans gézlemlemiglerdir (Pogorzelski vd 2004).



82

Ayromlou ve arkadaslari ortalama GEDO degeri 3,8 + 1,9 olan 75 MS’li bireyde PSS
degisikliklerini elektrodiagnostik olarak degerlendirmislerdir. Calisma sonunda sag Ulnar
sinire ait duyu amplitidt saglikli popllasyona gore daha disik bulunurken diger duyu
sinir (sol Ulnar, sag ve sol Median, sag ve sol Sural) amplitidleri arasinda anlamli bir
fark olmadigi gértlmastir. Sonu¢ olarak da MS’li bireylerde gergeklesen periferik
noropatinin  motor noéronlari  etkiledigini  belirtmislerdir (Ayromlou vd 2013).
Sarova-Pinhas ve arkadaslari ise, GEDO degeri 3,7 + 2,3 (aralik: 0 - 6,5) olan 22 hafif
engelli MS’li bireyde duyusal sinirlerin iletim hizlarini arastirmislardir. Duyusal iletim
hizinda bulunan anormallikleri Ulnar ve Sural sinirlerin azalmis duyusal ileti hizlari ve
Ulnar sinirin uzamis duyusal distal latansi olarak bildirmislerdir (Sarova-Pinhas vd 1995).
Bizim c¢alismamizda ise grup i¢i karsilastirmada ise sadece tedavi sonrasinda FKE-AE
grubunda sag Ulnar duyusal sinir ileti hizinda anlamh farkliik gézlendi. FKE-AE
grubunda tedavi dncesi sag Ulnar duyusal sinir ileti hizi 57,69 £ 5,47 m / sn iken tedavi
sonrasl 65,05 + 8,45 m / sn’ye artarak anlamli iyilesme meydana geldi. Gruplar arasi
duyusal sinir ileti hizlarini karsilastirdigimizda tedavi éncesinde gruplar benzer iken,
tedavi sonrasi sadece sag Ulnar sinirinde anlamh fark oldugu, bu farkin ise tedavi
oncesine gore FKE-AE grubunda duyusal sinir ileti hizinin artmasindan ve FKE
grubunda ise sag Ulnar duyusal sinir ileti hizinin 1,86 m / sn kadar azalmasinda
kaynaklandigi saptandi. Literatlirde MS’li bireylerde uygulanan FKE ya da FKE'ye ilave
olarak uygulanan AE rehabilitasyon programlarinin duyusal sinir ileti hiz degerlerine
etkisini inceleyen calismaya rastlanmamistir. Duyusal sinir lifi iglevi Uzerindeki artis,
AE’nin segici etkisi olan ¢ok sayida ilgili nérotrofik faktorlerin (BDNF, NGF, NT-3) lokalize
artisi ile iligkilendirilebilir (Cooper vd 2016). Bizim ¢alismamizda saptanan sag Ulnar
sinirin  duyu iletim hizindaki artis, AE’nin duyusal sinirler Uzerindeki etkisini
desteklemektedir. Cunku, her iki rehabilitasyon programimizda da duyu sinir ileti
hizlarinda anlamh bir disis gdbzlenmemesi, rehabilitasyon programlarimizin MS
rehabilitasyonunda glvenle uygulanabilir bir ydntem olduguna dair kanitlar sunmaktadir.
Her ne kadar istatisitiksel agidan anlamlilik diizeyine ulagsmasa da FKE grubunda sol
Median, FKE-AE grubunda ise sol Ulnar sinirlerdeki duyu sinir ileti hizlarindaki artigin da
onemli oldugu disinmekteyiz. Egzersiz egitiminin MS tanili bireylerde perifierik sinirin
fizyolojik kalitesini korumada ya da artirmada dnemli bir alternatif olabilecegini belirlemek
icin ayrintih fizyolojik degerlendirme parametrelerini igeren calismalara hala ihtiyag
vardir. ileriki calismalarda egzersiz yiikii fazla ve siiresi uzun olan uygulamalarin farkli
MS popllasyonlarindaki etkisi arastirilabilir.

Birgcok aksonal ve demiyelinizan noropatinin degerlendiriimesinde F yaniti,
onemli tekrarlanabilirlik ve guvenilirlik sunmaktadir. F yaniti latanslari, degerlendirilen

sinirin basta iletim uzunlugu ve hizi dahil olmak Uzere farkh degiskenlere baghdir
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(Sharma vd 2020). Brezilya'da saglik bireylerdeki F yanitlarini aragtiran bir galismada F
yaniti erigkin bireylerde alt ekstremite icin Ust sinir 54,0 ms iken Ust ekstremite igin Ust
sinir 30,4 ms olarak belirtiimigtir (Pinheiro vd 2008). Katiimcilarin F yanitinin dst sinir
degerlerinin altinda olmasi ¢alismamizin homojenitesi ydonunden sevindirici bir sonugtur.
Pogorzelski ve arkadaglari klinik periferik néropati bulgusu olmayan 70 MS’li ve 40
saglikh bireyin PSS’nin elektrofizyolojik degerlendirmesini yaptigi calismalarinda
Median, Peroneal ve Tibial sinirlerde uzamis F yaniti latanslari gézlemislerdir. Fakat
EMG verileri ile MS’li bireylerin yasi, niks sayisi, hastaligin slresi ve engel dizeyi
arasinda anlamli bir iliski tespit edememislerdir (Pogorzelski vd 2004). Sarova-Pinhas ve
arkadaslar, GEDO degeri 3,7 + 2,3 (aralik: 0 - 6,5) olan 22 hafif engelli MS’li bireyde
Ulnar, Median, Tibial, Peroneal ve Sural sinirlerde F yanitini arastirmislardir. inceledikleri
224 sinirin 33’Unde (% 14,7) anormal bulgular gézledikleri galismalarinda, en sik gérulen
elektrofizyolojik anormalitelerden birisinin uzamis F yaniti oldugunu belirtmislerdir
(Sarova-Pinhas vd 1995). Calismamizda tedavi 6ncesinde FKE-AE grubunda; F yaniti
sag Peroneal sinir i¢in 7 olgudan ve sol Peroneal sinir i¢gin 10 olgudan alinirken, tedavi
sonrasinda sirasiyla 13’e ve 11’e ylkseldi. FKE grubunda ise tedavi 6ncesi sag ve sol
Peroneal sinirine ait F yaniti alinan katilimci sayisi 8 olgu iken, tedavi sonrasinda bu
sinirlere ait F yaniti 9 olgudan alindi. F yaniti alinan hasta sayisindaki bu degisiklikleri
MS tanili bireylerde PSS tutulumu, Klinik olarak gbézlenen periferik nérolojik
semptomlardan ¢ok daha fazla olmasindan ve 6nemli sayida MS’li bireyde hafif PSS
aksonal demiyelinizasyon bulunmasindan kaynaklandigini disinidyoruz (Misawa vd
2008). Ayrica tartismali bir konu olarak periferik nérolojik semptomlarin ya merkezi
demiyelinizasyondan kaynaklanabilecegi ya da periferik néronlarin birincil tutulumundan
kaynaklanabilecegi gincelligini korumaktadir (Ayromlou vd 2013). Tedavi sonrasinda F
yanitinin elde edilebildigi kisi sayisinin artmasi teknik nedenlerden kaynaklandigini
dusunmuyoruz. Bu varyatif degisikliler egzersizin kaslar tzerine olan “uyarilabilirlikerini
arttirma” etkisi ile iliskili olabilir (Fimland vd 2010). Grup i¢i degerler karsilastirildiginda
sadece FKE grubunun sag Tibial ortalama F yaniti degerinin 46,06 + 3,02 ms’den tedavi
sonrasinda 47,91 + 2,49 ms’ye arttigi (p < 0,05), FKE-AE grubunun sag Peroneal
ortalama F yanitindaki artigin ise istatistiksel acidan anlamli olmadigi saptandi
(p > 0,05). Ayrica FKE-AE grubunun ortalama F yanit degerlerinin tedavi éncesi sag ve
sol Ulnar, sag ve sol Tibial ve sag Peroneal sinirlerinde tedavi sonrasi ise sag Median
ve Ulnar, sag ve sol Tibial sinirlerinde énemli derecede disuk oldugu gézlendi (p < 0,05).
Literatirde MS’de AE’nin F yanitlarinin etkisini arastiran galismalar kisithidir. Fisher ve
arkadaglari orta siddetli AE’nin (maksimal VO_ alim rezervinin % 40 - 75'i) Tip |l diyabetik
noropatide fizyolojik iyilesmeye etkisini arastirmiglardir. Egzersiz sonrasi degerlendirilen

F yaniti latanslarinda istatistiksel olarak anlamli bir iyilesme gdézlemlemiglerdir
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(Fisher vd 2007). Sag ve sol Peroneal sinir motor ileti hiz degerlendiriimesinde, tedavi
oncesine gore her iki grupta da tedavi sonrasi degerlendiriimesinde cevap alinan hasta
sayisi artmigtir. Bu artis hem FKE hem de FKE'ye ilave AE uygulamalarinin periferik
sinirin uyarilabilirlik kalitesini artirdigini dusundurmektedir. Bizim ¢caligmamizda zaten F
yanitlari normal sinirlar igerisindeydi. Bu nedenle F yanitlarindaki iyilesmeden ¢ok
Ozellikle galisma grubunda Peroneal sinirde F yaniti alinan hasta sayisindaki artis
(sag Peroneal = % 37,5; sol Peroneal = % 6,25) sevindirici sonugtur. Bazi ¢alismalarda
F yanitlarindaki bozulmanin hareketsizlikle iligkili oldugu tespit edilmistir. Bu durum MS’li
bireylerde PSS’deki elektrofizyolojik eksiklikler icin bir neden olabilir (Ayromlou vd 2013,
Pereira vd 2020, Taniguchi vd 2008). Hem FKE hem de FKE-AE grubundaki F yanitlar
sinirli sayidaki literatir sonuclariyla uyumluydu. Bu ¢alisma sonugclari, hem FKE hem de
FKE’ye ilave olarak uygulanan AE iceren rehabilitasyon programlarinin RRMS tanili
bireylerde elektrofizyolojik yanitlari iyilestirmede etkin bir yontem olduguna dair dnemli
veriler sunmaktadir.

H refleksi, grup la duyusal liflerinin aktivasyonu ile gerceklesen monosinaptik
reflekslerin elektriksel uyarimina bagl bir gdstergedir. Ayrica Soleus H refleksi, rahat
ulasilabilirligi sebebiyle arastirmalarinda en sik tercih edilen reflekslerden biridir (Cantrell
vd 2020). Literatirde MS’li bireylerde H refleksi ile ilgili calismalar genellikle; direngsiz
bisiklet ergometre egzersizinin, asagi egimli yirimenin ve tim vicut titresiminin H
refleksine etkisi gibi calismalardir (Hoque vd 2019, Krause vd 2019, Motl vd 2006). Fakat
literatiurde MS’li bireylerde FKE ve FKE'ye ilave olarak AE’nin H refleksine etkisini
arastiran galismaya rastlanmadi. Hoque ve arkadaslar, ortalama GEDO degerleri
3,7 £ 1,7 (Aralik: 1 — 6) olan 12 RRMS tanili bireyde asagi egimli yurdyuasin spinal
uyarilabilirlik Gzerindeki akut etkilerini sirasiyla % 0,0, -% 7,5 ve -% 15 asagi egimde 20
dk’hk ydrime bandi yurtyusu ile degerlendirmigler. Yiksek egimli yurayuste (-% 15),
diger 2 egim durumuna (% 0,0 ve -% 7,5) kiyasla akut Soleus H refleks degerlerinde
daha fazla azalma oldugunu egzersiz midahalelerinin gegici olarak spinal uyarilabilirligi
module edilebilecegini tespit etmislerdir (Hoque vd 2019). Postiral kontrolin
gelistiriimesi amaciyla uygulanan tim vucut titresiminin MS’li bireylerde etkisini aragtiran
bir galismaya 29 MS’li bireyden, engel diizeyi yiiksek olan ve ortalama GEDO degeri
5,6 £ 0,8 olan 15 MS’li bireyi dahil etmislerdir. Katihmcilara haftada 3 giin olmak tzere 6
hafta suresince tum vicut titresimi uygulamiglardir. Katilimcilarin gogunda H refleks
amplitudlerinde degisiklik gdzlenmekle beraber H / M oranlari yani spinal uyarilabilirligin
degismedigi gorllmustir. Sonug olarak yiksek GEDO degeri olan MS’li bir
populasyonunda tim vicut titresim uygulamasinin postiral olarak dik durus esnasinda
motor bozukluklarin daha fazla ilerlemesini engelleyen bir ydntem oldugunu

vurgulamiglardir (Krause vd 2019). Motl ve arkadaslari ise alt ekstremite kaslarinda
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spastisitesi olan, fakat spatisite igin ilag kullanmayan 27 MS tanili bireyde, direngsiz
bisiklet ergometre kullaniminin Soleus H refleksine etkisini arastirmiglardir.
Katiimcilarinin GEDO degerleri 0,5 — 4,5 aralijinda olmak lizere 25 RRMS ve 2 PPMS
tanili bireyden olustugu belirtiimistir. Egzersiz programlari, 20 dk’lik direngsiz bisiklet
ergometrisini icermek ile birlikte egzersiz siddetini Borg Olgegdi'ne gére “oldukga hafif’
(10,8 £ 2,5) olarak ve H refleks degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli farkhlik
saptamislardir (p < 0,001). Bu ¢alisma, MS tanili bireylerde spastisiteyi yonetiminde
direngsiz bisiklet ergometre uygulamasinin farmakolojik olmayan etkili bir ydntem olarak
kullanilabilecegine dair 6nemli kanit sunmustur (Motl vd 2006). Baldir kaslarinda
H refleks yanitlarinin normal sinirlarini arastiran ¢alismada 24,7 - 39,2 ms araligindaki
degerlerin normal oldugu tespit edilmistir (Buschbacher 1999). Bizim ¢alismamizda ise
tim katihmcilarin H refleks degerleri normal sinirlar arasindaydi. Tedavi 6ncesinde de
ve sonrasinda da hem grup ici hem de gruplar arasi H refleks dederlerinde anlamli fark
bulunmadi (p > 0,05). Daha 6nceki calismalarda Soleus H refleksi MS’li bireylerde
spastisiteyi degerlendirmek amaciyla sadece spastisite gelisen alt ekstremitede
Olclimustar, bu nedenle literatlirde iki alt ekstremiteyi birden degerlendiren ¢alismalar
sinirli sayidadir (Hoque vd 2019, Motl vd 2006). Calismamizdaki H reflekslerin normal
sinirlarda olmasi ve anlamh farkliliklarin olmamasinin nedeni, alt ekstremitelerinde
siddetli spastisitesi (Ashworth puani = 3) olan bireylerin ¢alismamizdan dislanmasi ve
calismamiza dahil olan bireylerin maksimum GEDO puanlarinin 3,5 olmasidir. Bunun
yani sira rehabilitasyon uygulamalarimiz sonucunda H refleks degerlerinde bir bozulma
gorulmemesi, RRMS’li bireylerde FKE ve FKE-AE uygulamalarinin guavenli ve
uygulanabilir rehabilitasyon yéntemleri olduguna dair degerli kanitlar sunmaktadir.
Ayrica yukarida bahsettigimiz calismalarin aksine H refleksinin  bilateral
degerlendiriimesinin literatire degerli bilgiler sundugu kanisindayiz. Calismamizda
RRMS tanih bireylerde, FKE’yi ve FKE-AE'yi igeren rehabilitasyon programlarinin Soleus
kasi H refleks genligi Uzerindeki etkisini arastirdik. Bu sebeple, sonuglarimizin farkli
H refleks sonuglarina ya da farkli tip MS’li bireylere genellestirilebilmesi mimkun degildir.
ilerideki calismalarda spastisitesi siddetli olan grubun dahil edilmesinin genellenebilir
sonuglar elde edilmesine katki sunacagini dislinmekteyiz.

Son Klinik veriler dogrultusunda AE’nin MS’li bireylerde norobilissel islevier
Uzerinde olumlu etkileri olabilecegdi, fakat altta yatan olculebilir belirtecler ve molekuler
yollarin hala tam olarak aydinlatilamadidi bilinmektedir (Fischer vd 2011). Bu nedenle
temel amaclarimizdan birisi son yillarda kesfedilmis olan irisin hormonunun MS’li
bireylerde AE’ye verdigi yaniti aragtirmakti. Literatiirde MS’li bireylerde irisin hormonu
dizeyini ele alan sadece bir tane c¢alisma bulunmaktadir. Briken ve arkadaslar
PPMS / SPMS ve orta derecede etkilenimi (GEDO 4 — 6) olan toplam 42 MS tanili bireyi,
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randomize kontrolli olarak 4 gruba (kontrol grubu, kol ergometrisi, kirek ¢gekme ve
bisiklet ergometrisi) ayirmistir. Egzersizin akut ve uzun vadeli (22 seans) sonuglarini
arastirdiklarinda, lIrisin  hormon diizeyindeki artisin anlamli diizeyde olmadi§i
g6zlenmistir (Briken vd 2016). Calismamizda ise grup ici farkliliklari inceledigimizde
FKE-AE grubunda irisin hormon diizeyi tedavi 6ncesi 19,03 + 1,80 ng / ml iken tedavi
sonrasl 20,72 + 3,82 ng / ml dizeyine ylUkselirken (p < 0,05), FKE grubunda
21,26 = 1,75 ng / ml'den tedavi sonrasi 20,86 + 3,35 ng / ml'ye azaldigi tespit edildi
(p > 0,05). Tedavi 6ncesi FKE-AE grubunun irisin hormon diizeyi FKE grubununkine
go6re 6nemli derecede dusuk (p < 0,05) iken tedavi sonrasinda FKE-AE grubunda énemli
dizeye yukselerek FKE grubunkine kadar ylkseldigi icin tedavi sonrasinda gruplar
arasindaki farkin istatistiksel agcidan artik anlamli olmadigi kaydedildi (p > 0,05). Inoue
ve arkadaslarinin 15 obez bireye uyguladiklar 8 haftalik AE’nin (haftada 3 glin, 45 dk
sureyle, % 60-70 VOzmaks) irisin hormon diizeyine etkisini arastirmiglardir. Katihmcilara,
haftada 3 gun, % 60 - % 70 VOamas Yogdunlugunda 45 dk bisiklet ergometresi ile AE
programi uygulamiglardir. Calisma sonunda irisin hormon seviyelerinin anlamli
derecede arttigi bulmuslardir (p = 0,040) (Inoue vd 2017). Bir bagka ¢alismada ise
65 — 80 yas araliginda olusan yash kadinlara uygulanan akuarobik egzersizinin irisin
hormon dizeyine etkisi arastirilmigtir. Her seansi 60 dk olmak tzere (10 dk 1sinma, 40
dk egzersiz ve 10 dk soguma) kalp atis hizi rezervi ve algilanan efor orani ayarlanarak
egzersiz siddeti her 4 haftada bir artinlmistir. Kalp atis hizlari 1 - 4 hafta icin % 40 - 50,
5 - 8 haftaicin % 50 - 60, 9 - 12 haftaicin % 60 - 65 ve 13 - 16 hafta icin % 65 - 70 olarak
ayarlanan galismada 16 hafta sonunda irisin hormon diizeyi tedavi sonrasinda arttigi igin
hem grup i¢i hem de gruplar arasinda anlamli duzeyde farkhlik gézlendigini belirtmiglerdir
(Kim ve Kim 2018). Calismamizin FKE’ye ek olarak uygulanan AE programinin irisinin
hormon duzeyini artirdigini saptamis olmamiz elde ettigimiz ana sonuclarimizdan
birisidir ve birinci hipotezimizin dogrulugunu desteklemektedir. Sonuglarimiz AE’in farkli
popiilasyonlardaki irisin hormon diizeyi izerine etkileri ile ilgili literatiirle uyumlu olmasi
ve de MS’de irisin hormonu ile ilgili sadece bir calismanin olmasi nedeniyle literatiire
onemli katki sundugumuza ve MS alanindaki ileriki ¢aligmalara isik tutacagimiza
inanmaktayiz. Gerek EMG ile ve gerekse de irisin hormon diizeyi ile ele aldigimiz
noérofizyolojik degerleri inceledigimizde RRMS’li tanili bireylerde aerobik egzersizlerin
norofizyolojik degerler Uzerinde olumlu etkilerinin oldugu saptanarak birinci hipotezimiz
kanitlanabilmistir. Fiziksel egzersiz sirasinda irisin hormonunun plazma seviyesinin
arttigini gésteren kanitlar beyinde de faydali ve ndroprotektif etkilere neden olabilecegini
disundirmektedir. Calismamizda bilissel fonksiyonu degerlendiren PASAT-3

puanlarindaki anlamli iyilesme bu disiincemizi desteklemektedir.
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MS rehabilitasyonu kapsaminda uygulanan metodlara iliskin bir inceleme, Ust
ekstremite degerlendiriimesinde 9DPT nin en fazla (% 63) kullanilan 6lgim oldugunu
belirtiimistir. 9DPT’nin klinik faydasi ve guvenilirligi, ayirt ediciligi, eszamanl ve ekolojik
gecerliligi ile gok onemli psikometrik 6zellikler gostermektedir (Feys vd 2017). Bu
nedenle, klinik arastirmalara dahil edilmesi 6nerilir. Arastirmamizda MSFK dahilinde
uygulanan 9DPT sonucunda elde edilen puanlar grup i¢i degerler ile karsilastirildiginda
FKE grubunda tedavi 6ncesi 25,17 + 4,33 sn iken tedavi sonrasi 23,93 + 4,75 sn'ye
duserek anlamh bir iyilesme gozlendi (p < 0,05). FKE-AE grubunda da, 24,73 + 3,9 sn
olan tedavi 6ncesi 9DPT siresinin 18 seans sonrasinda yuksek dizeyde anlamli bir
iyilesme ile 21,04 £ 2,97 sn oldugu kaydedildi (p < 0,05). Tedavi 6ncesinde benzer 9DPT
sonuglari olan gruplarin, benzer oranlarda iyilesme kaydettigi icin tedavi sonrasinda da
benzerliklerini korudugu goézlendi. Kara ve arkadaslarinin MS’de farkl tip egzersizlerin
(aerobik ve pilates) etkilerini arastirdiklar calismada AE sub-maksimal kalp hizinda,
% 60 VO:zmas Siddetinde, 8 hafta sliresince egzersiz programi uygulamiglardir. AE
grubunda tedavi 6ncesine gére dominant elin 9DPT degerlerinde anlamli iyilesme
bulamazlarken dominant olmayan elin 9DPT degerlerinde anlamli bir azalma tespit
etmisler. AE grubunda hem kontrol grubuna hem de pilates grubuna gére tedavi
sonrasinda anlamli farkhhk oldugunu goézlemlemiglerdir (Kara vd 2017). Baquet ve
arkadaglari ise randomize kontrollli olan ¢alismalarinda 12 hafta siresince uygulanan
AE’nin biligsel ve fonksiyonel etkilerini arastirmis ve c¢alisma 6ncesi ortalama 9DPT
degerindeki azalmanin dominant olmayan ekstremitede anlamli dominant ekstremitede
ise anlamh olmadigini bildirmiglerdir (Baquet vd 2018). Genellikle uzun suren egzersiz
programlarina kargin sasirtici bir sekilde, sadece 3 hafta gibi kisa bir slire uygulanan
egzersizin de MS’de fonksiyonel durumlar Uzerinde faydal etkileri olabilecegi
gOsterilmistir (Zimmer vd 2018). Bu sebeple, optimal dizeydeki egzersiz siddeti ve suresi
tespit edilmelidir. MS rehabilitasyonunda standardize edilmis bir egzersiz suresi ve
siddeti mevcut olmamakla birlikte galismamizin suresi literatir ile uyumludur. FKE
programi Ust ekstremite fonksiyonunu gelistirmek igin de siklikla uygulanan bir yontemdir
(Martin vd 2009). Calismamiza katilan RRMS vakalarimiza koordinasyonu gelistirmek
amaciyla her iki gruba da Ust ekstremite fonksiyonunu da iceren FKE egzersizleri
uygulandi. Ozellikle FKE'nin olumlu etkisine bagh olarak da Ust ekstremite
koordinasyonu ile ilgili bilgi veren 9DPT puanlarinda her iki grupta da iyilesme yoninde
anlamli gelismeler oldugu (p < 0,05) ve bu gelismelerin de gruplar arasinda farkli
olmadigi kaydedildi (p > 0,05). Literatlrin ve elde ettigimiz sonuglarin is1ginda FKE'nin
RRMS’li bireylerin Ust ekstremite koordinasyonunu ve fonksiyonelligini gelistirmede etkin

bir rehabilitasyon yaklasimi oldugu sonucuna variimistir.
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Yirume fonksiyonunu degerlendirmek igin kullandigimiz 25AYT, MS’de birgok
engellilik seviyelerinde hem uzun hem de kisa sureli degerlendirmelerde gugcli
guvenilirlige sahiptir. 25AYT’den elde edilen sonug, gergek dunya ile anlamh bir iligkiye
sahiptir. Ayrica 25AYT hem diger yarime olgimleri hem de alt ekstremite islevi ile gugli
bir sekilde iligkilidir (Motl vd 2017). Bizde calismamizda mobilite ve alt ekstremite
fonksiyonlarini degerlendirmek amaci ile MSFK dahilinde degerlendiriien 25AYT
kullanildi. FKE uygulanan grupta 25AYT degeri tedavi dncesi 14,16 + 1,59 sn iken tedavi
sonrasi 13,49 + 1,59 sn (p < 0,005), FKE ilave olarak AE uygulanan grupta ise sirasiyla
14,17 + 1,85 sn ve 11,97 + 1,07 snh olarak bulundu (p = 0,000). Tedavi 6ncesi anlamli
fark bulunmazken tedavi sonrasinda FKE-AE grubundaki dramatik iyilesmeye bagli
olarak gruplar arasindaki farkin istatistiksel acidan anlamli oldugu kaydedildi
(p < 0,005). Motl ve arkadaslarinin 13 MS’li bireyde kombine fizyoterapinin (aerobik,
direng ve denge egzersizlerinden olusan) yurime fonksiyonundaki degisiklikleri
inceledikleri calismada 8 hafta egzersiz programi uygulanmistir. Katiimcilarin tedavi
oncesi ve sonrasi 25AYT sonugclari incelendiginde tedavi dncesine gore tedavi sonrasi
% 16’hk anlaml bir iyilesme tespit edilmistir (Motl vd 2012). Calismamizin sonuglari, MS
hastalarinda ylrime fonksiyonunu iyilestirmek amaciyla uygulanan orta derecede
yogunluktaki aerobik ve koordinasyon egzersiz egitimi midahalesinin sagladigi anlamli
yararlar desteklemektedir. Bunun yani sira Schmidt ve arkadasi da yuksek yogunluklu
aralikh ergometre egitiminin, MS’de aerobik kapasite ve yorgunluk durumuna etkilerini
arastirdiklari randomize kontrolli galismalarina GEDO degeri < 3,5 olan 40 RRMS birey
dahil etmiglerdir. 12 hafta boyunca haftada 2 — 3 seans olmak Uzere uygulanan program
sonucunda, yuksek yogunluklu aralikh ergometre egzersizi ile dusik siddetli egzersiz
uygulanan gruplarin 25AYT degerleri arasinda anlamli fark olmamak ile birlikte iyilesme
gOzlemislerdir. Degerlendirme sonuglari arasinda anlamh bir fark bulunmamasini ise
egzersiz mudahalesinin sadece ergometre tabanli olmasi ve ambulasyona dayali
olmamasindan kaynaklandidini vurgulamiglardir (Schmidt ve Wonneberger 2017).
Calismamizda ise gruplara ambulasyona dayali egzersiz olan FKE mudahalesinin
olmasi ambulatuvar parametrelerdeki olumlu degisikliklerin elde edilmesine temel
olusturdugu AE ile de bu etkinin katlanarak arttigi sonucuna varilmistir. Calismamizin
sonuglari, hem FKE’nin hem de FKE'ye ilave orta siddette AE egitim mudahalesinin
faydalarini  desteklemektedir. Bu nedenle ileriki caligmalarda rehabilitasyon
programlarinda aerobik egzersiz yaklasimlarinin fonksiyonel hareketleri de iceren
yaklasimlarla kombine edilmesi RRMS’li bireylerde ylriime fonksiyonunu iyilestirmede
daha etkili oldugunu kanitlamaktadir.

Calisma bellegi degisikliklerini 6zellikle de bilissel gerilemeyi ve yavas islem

hizini degerlendirmek i¢in kullanilan PASAT-3, MS’te en ¢ok tercih edilen néropsikolojik
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testlerden biridir. Fakat MS hastalarinda PASAT-3 reddiyle ilgili giincel ¢alismalarin
varligi, bu testin bilissel degerlendirmede uygulanabilirligini potansiyel olarak
sinirlayabilecegi belirtiimektedir (Cortés-Martinez vd 2019). Calismamizda PASAT-3 test
reddinin olmamasi verilerimizin degerini artirmaktadir. Kara ve arkadaslarinin MS'’te
farkli tip egzersizlerin (aerobik ve pilates) etkilerini arastirdiklari caligmada AE'’yi sub-
maksimal kalp hizinda (% 60) 8 hafta suresince uygulamiglardir. AE grubunda tedavi
oncesine ortalama 44,16 + 11,43 dogru bulunmus iken tedavi sonrasi 45,25 + 12,23
dogru sayisina ylkselerek PASAT-3 degerlerinde anlamli iyilesme tespit etmiglerdir.
Pilates grubunda ise dogru sayilari tedavi dncesi ortalama dogru sayisina gére % 11,20
azaldigini tespit ettiklerini bildirmislerdir (Kara vd 2017). Ozkul ve arkadaslari ise
kombine aerobik ve pilates egzersizin etkinligini arastirdiklari calismada kontrol grubuna
sadece ev tabanli gevseme egzersizleri 8 hafta sliresince haftada 3 seans olacak sekilde
uygulamislardir. Calisma grubunun PASAT-3 degerlerindeki dodru sayisi
34,12+ 14,82'den 41,29 + 12,98’e ylkselerek anlaml artis gdzlenirken, kontrol grubunun
dogru sayisi tedavi sonrasinda ortalama dogu sayisi 1,94 artsa da anlaml bir farklihk
tespit etmemiglerdir. Gruplar arasi anlamh bir farkhligin gdézlenmedidi bu ¢alismada
kombine aerobik ve Pilates egzersizinin biligsel etkilenimi olan hafif engelli RRMS tanili
bireylerde biligsel islevleri iyilestirdigi belirtiimistir (Ozkul vd 2020). Calismamizdaki
sonugclar literatir ile uyumlu oldugu saptanmis olup grup ici PASAT-3 degerlerini
karsilastirdigimizda her iki grupta da tedavi sonrasinda anlamli gelismelerin elde edildigi,
Ozellikle de FKE-AE grubunda ortalama dogru sayisinin 43,13 + 11,03’ten tedavi
sonrasinda 50,06 + 11,43’e arttigi tespit edildi (p < 0,01). Bu artis ile iligkili olarak da
PASAT-3 degerleri tedavi dncesi gruplar arasinda farkli dedilken tedavi sonrasi bu
durum istatistiksel agidan anlamh duzeye ulastigi kaydedildi (p < 0,05). AE'nin MS’li
bireylerde serebral faydalari ile ilgili gelismeler hala merak uyandirmaktadir. MS’de
uygulanan AE’ye yanit olarak periferik sitokinler, miyokinler, BDNF ve immunolojik
faktorlerdeki degisiklikler hem demiyelinizasyonu 6nler hem de hipokampal nérogenezi
ve sinaptik plastisiteyi tesvik eder (Orban vd 2019). Her iki grubun karsilastiriimasinda
tedavi sonrasi bilgi islem hizindaki anlamh iyilesmenin FKE-AE grubunda daha iyi
dizeyde olmasi, AE’nin RRMS’li bireyler Uzerindeki norofizyolojik etkilerinden
kaynaklandigini dusunmekteyiz. AE’nin noérobiligsel fonksiyonlar Uzerindeki olumlu
etkisini anlamak icin ileri ndrofizyolojik tetkikler iceren c¢alismalar gereklidir.
Galismamizin sonuglari dogrultusunda FKE ve FKE’ye ek AE programinin RRMS tipli ve
GEDO degeri < 3,5 olan bireylerde bilgi islem hizinda gelisme elde etmek igin etkin ve
guvenilir bir ydntem olduguna dair degerli kanitlar sunmaktadir. Ancak ¢calismamiza hafif
ve orta engelli RRMS hastalari dahil edilmis olmasi elde edilen basarili sonuclarin agir

engeli olan ve farkli MS formuna sahip hastalara genellenebilmesini dnlemektedir. ileriki
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calismalarda AE egzersizin MS’li bireylerde bilissel islevler Gizerindeki olumlu etkilerine
katkida bulunan olasi aracilari kesfetmek ve arastirmak icin nérofizyolojik, laboratuvar
ve beyin géruntileme sonuglarini iceren kanitlar elde edilmeye ¢alisiimalidir.

Klinik arastirmalarda MS hastaliginda standart dlgimu gelistirmek, iyilestirmek ve
MS’teki genel klinik durumu ¢ok yonli degerlendirmek amaciyla MSFK geligtirilmistir.
GEDO’niin 6zellikle fonksiyonel durumdaki degisiklikler icin hassas bir degerlendirme
Olcitli olmamasi, 6zellikle Ust ve alt ekstremite islevlerine blylk 6l¢clide bagimli olmasi
nedeniyle fonksiyonel ve bilissel degerlendirme amaciyla GEDO’niin yani sira MSFK’yi
kullanmayi tercih ettik (Meyer-Moock vd 2014). Calismamizda grup ici MSFK degerlerini
karsilastirdigimizda FKE uygulanan grupta anlamli iyilesme gézlendi (p = 0,013). FKE
ek olarak AE uygulanan grubun da, tedavi éncesi - 0,01 £ 0,55 olan MSFK degerinin
tedavi sonrasinda - 0,23 + 0,45 deg@erine ulasarak, baslangica kiyasla énemli élglide
iyilesme gosterdigi kaydedildi (p = 0,007). Gruplar arasi MSFK puanlari
karsilastirildiginda ise tedavi 6ncesi anlamli bir farklik gézlenmezken tedavi sonrasi her
ne kadar ortalamalari benzer géziikse de FKE'ye ek AE uygulanan grup lehine anlaml
farklilik tespit edildi (p < 0,05). Pilutti ve arkadaglari ortalama GEDO degeri 6,9 + 1,07
olan 6 MS’li bireye 12 hafta slresince haftada 3 giin kosu bandinda kisisellestiriimis AE
programi uygulamiglardir. Katilimcilarin glvenlik ve konfor durumuna gére kosu
bandinin hizini ayarlandiklari egzersiz programi sonucunda MSFK birlesik toplam
puanlarinda dusus gozlense de bu farkhiligin anlamli olmadigini gézlemlemiglerdir (Pilutti
vd 2011). Romberg ve arkadaglari ise uzun dénem egzersizin MS’li bireylerde MSFK
degisimine etkilerini arastirdiklari ¢alismada 56’si egzersiz 58’i kontrol grubuna olmak
Uzere toplam 114 bireyi dahil etmiglerdir. 1.- 3. haftalarda hastanede ve 4. - 26.
haftalarda evde olmak Uizere kombine diren¢ ve AE programi uygulamiglardir. Calisma
sonunda calisma grubunda tedavi 6ncesine goére ortalama MSFK skorunda 0,114
puanlik bir degisim bularak istatistiksel olarak anlamli farklihk tespit etmislerdir. Skor
degisikliginin etki bayuklugini ¢ahgma grubu igin 0,16 kontrol grubu igin ise -0,18 olarak
tespit etmiglerdir. Galisma grubundaki katiimcilarin % 44’G ve kontrol grubundaki
katihmcilarin yizde yirmisinin MSFK skorunda iyilesme oldugunu kaydetmislerdir
(Romberg vd 2005). Literatlirde gok az ¢alisma, egzersizin MSFK Uzerindeki etkilerini
bildirmistir. Genellikle, MSFK’y1 sonug 6l¢ttli amaciyla kullanan midahale ¢alismalarinin
cogdu klinik ilag denemeleri olmustur (Chataway vd 2020, Rouhi vd 2020). Buna ek olarak
MS’'de AE'nin etkilerini ele alan sinirli sayidaki c¢alisma MSFK degerlendirme
parametrelerini kullanmis olsa da bu ¢alismalarin gok azi MSFK birlesik toplam puanini
hesaplamistir (Baquet vd 2018, Carter vd 2014, Kara vd 2017). Calisma sonuglarimiz
literatlrdeki sinirli sayidaki ¢alismalar ile benzer olmasinin yani sira hem FKE hem de

FKE'ye ilave AE’yi iceren rehabilitasyon programinin RRMS’li bireylerde engellilik
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durumunun ilerlemesini engelleyebilecedi hatta iyilesme yonunde degisimler
saglayacagina dair umut verici degerli kanitlar sunmaktadir. Ayrica FKE ve FKE ile
beraber uygulanan AE rehabilitasyon programlarinin RRMS’li bireylerde fonksiyonel
yetenegdin surdurulmesi igin pratik ve diguk maliyetli bir secenek oldugu kanisindayiz.
Oyle ki her iki grupta da MSFK’nin tiim alt verilerinde ve birlesik toplam puaninda anlamli
iyilesmeler tespit ettik. Fonksiyonel durumun arttirlmasindan ziyade korunmasinin bile
onemli oldugu bu hasta grubunda, anlamli iyilesmelerin gézlenmesi her iki rehabilitasyon
pogramimiz icin oldukga degderlidir. CUnkli MS’de egzersiz uygulamarinda yorgunluk
aciga cikarmadan fonksiyonel kazanimlar elde etmek en 6nemli stratejilerdendir. Bizim
uyguladigimiz hem FKE hem de FKE'ye ilave olarak uygulanan AE ydntemimiz
yorgunluk acgiga cikarmadan fonksiyonel durumda ilerleme saglamistir. Ancak ileriki
calismalarda farkh rehabilitasyon uygulamalari ile karsilastiriimasi ya da daha yuksek
GEDO degeri olan veya farkli MS tipi olan bireylerdeki etkilerin incelenmesi daha
genelleyici sonuclarin elde edilmesini saglayacaktir.

Yeni terapoétik yaklasimlarin MS’li  bireylerde mevcut iglevselligi 6lgmek,
raporlamak ve genellikle klinik denemelerin etkinligini degerlendirmek icin en yaygin
kullanilan degerlendirmelerden bir digeri de Uluslararasi Kooperatif Ataksi
Derecelendirme Olgedi ve ADDO sonug olgitiidir. Calismamizda ADDOyu tercih
etmemizin nedeni diger Olgeklere gore ¢ok daha basit olmasi ve klinik kullanimda daha
az zaman almasi olarak siralayabiliriz (Salci vd 2017). Randomize kontrolli bir
¢alismada, Golzari ve arkadaslari, sekiz haftallk hem direng hem de AE egitim
programinin MS’li kadinlarda plazmadaki IFN-y ve IL-17 seviyelerini ve periferik kan
mononikleer hicrelerine etkilerini incelemiglerdir. Calisma grubuna her seans 5 dk
Isinma ile baslanmis ve ardindan 10 dk esneme ve 20 dk aerobik egzersizler
uygulanirken, diren¢ ve dayanikhlik egzersizlerini ise ilk seanslarda 10 dk’dan
baslayarak son seanslarda kademeli olarak 20 dk’ya cikartmiglardir. 8 haftalik
randomize kontrollii ¢aligma sonunda ADDO puanlarinda énemli iyilesme oldugu ve
2,14 £ 1,06’dan 1,65 £ 1,12’ye dlistugu, kontrol grubunda ise ¢alisma 6ncesi 1,95 £ 1,06
olan ADDO puan ortalamasinin calisma sonrasi 2,12 * 1,24’%e artarak engellilik
dizeylerinin arttigini tespit etmiglerdir (Golzari vd 2010). Dejeneratif serebellar hastalikta
AE’nin potansiyel faydasini arastiran, tek kor kontrolli ¢alismada ergometre egitimi
haftada 5 kez 30 dk’lik seanslar olmak tzere dort hafta uygulanmigtir. Egzersiz siddetini,
katilimcinin kardiyopulmoner testlerine goére tespit edilen maksimum kalp hizinin
% 65 - % 80’i arasinda planlamiglardir. AE grubunun ataksi siddeti azalirken kontrol
grubunun ataksi siddetinin arttigini gézlemislerdir. Arastirmacilar hem beklentiyi hem de
dikkat faktorinin etkisini kontrol etmek igin, gelecekte AE programinin denge

antrenmani, tai chi, pilates veya néromuskiler elektrik stimilasyonu gibi baska bir
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aktivite ile karsilagtirmalarin yapiimasi gerektigini vurgulamiglardir (Barbuto vd 2020).
Spinoserebellar ataksi tip 2’de bireylerde denge, koordinasyon ve kas kuvvetlendirme
egzersizlerini iceren 24 haftalik nérorehabilitasyon programinin, ataksi siddetine etkisini
randomize, kontrolli bir ¢alisma ile arastiran Rodriguez ve arkadaslari, calisma
grubunda anlamli bir iyilesme kontrol grubunda ise anlamli bir farklilik tespit edilmedigini
bildirmiglerdir. Bunun yani sira, ¢alisma grubunun ADDO alt parametrelerinden yiirliyls
/ durus ve kinetik testlerinin ortalama puanlarinda da anlamh iyilesmeler oldugunu ve
ileriki calismalarda fizyolojik, biyokimyasal ve molekuler biyobelirteclerin yani sira
biyomekanik analizler, EMG veya giyilebilir sensorler gibi ¢calisma sonrasinda fizyolojik
ve motor degisikliklerin objektif degerlendirmelerinin yapilmasi gerektigini belirtmiglerdir
(Rodriguez-Diaz vd 2018). Bizim calismamizda da grup ici degerlendirmede her iki
grupta da da anlamli iyilesme tespit edildi. ADDO alt parametreleri incelendiginde ise her
iki grupta da Konusma hari¢ tim alt parametrelerde anlamli farkllik izlenirken her iki
grupta da en ¢ok iyilesme Durus / Yurtyus alt parametresinde gerceklestigi kaydedildi.
Bu sonucumuzu 25AYT destekler niteliktedir. Ortalama degerlerin gruplar arasi
karsilastiriimasinda ise tedavi dncesi anlamli farklilik yok iken tedavi sonrasi Konusma
alt parametresi hari¢ diger alt parametreler ve ortalama toplam puanlarinda anlamli
farklilik g6zlendi. Bu anlamli farkhlik FKE ek AE grubu lehine olarak gozlendi. Literatur
ve elde ettigimiz sonuclarin 1si1ginda her iki gruba da FKE uygulanmasinin RRMS’li
bireylerde ¢esitli kompansatuvar kabiliyetin artmasi ile iligkili olarak ataksi siddetinin
azaltimasinda etkin oldugu ancak uygulanan AFE’ler ile birlikte elde edilen bu
gelismelerin daha olumlu seviyeye ulastiyi goézlendi. Ozellikle her iki grupta da
ADDO’nin Durug / Yurlyls ve Kinetik alt parametrelerinin degerlerindeki anlamli
azalma, toplam ADDO degerindeki ve iglevsellik puanindaki iyilesmeyi etkiledigi
sonucuna varildi. Calhsmamizin gerek kontrol grubunun olmasi gerek AFE’lerin
koordinasyonu gelistirmeye yonelik olarak uygulanan FKE’nin yani sira uygulanmasi ve
gerekse de EMG analizi gibi objektif degerlendirme parametreleri de incelemis olmasi
yukarida konu edilen galismalarin kisithhklarini gidermektedir. Bu yonuyle literattrdeki
onemli eksiklikleri tamamlayabildigimiz kanisina variimigtir. Ayrica literatirde MS’li
bireylerde FKE uygulamasinin ADDO degerlerine etkisini arastiran calismalara
rastlanmamis olmasi ve calismamizin randomize kontrolli bir ¢calisma olmasi elde
ettigimiz sonugclarin kiymetini artirmaktadir.

Yorgunluk, MS’li bireylerde goérilen en yaygin semptom olarak kabul
edilmektedir. Fizyoterapistler, bir bozukluk olan yorgunlugun siddetinin yani sira
problemin fonksiyonel performansi, glinliik yasam aktivitelerini ve yasam kalitesini nasil
etkiledigi ile fizyoterapi ve rehabilitasyon uygulamalarinin etkisi ile de ilgilenmektedir.

Yorgunluk durumunu degerlendirmek igin tercih ettigimiz YEO, terapétik bir miidahalenin
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etkinligini belirlemedeki duyarliligi kanitianmis bir dlgektir. Yorgunluk Siddet Olgegi ya da
Yorgunluk Degerlendirme Araci gibi yorgunluk durum degerlendirme araclarindan farkli
olarak YEO daha ¢ok fizyoterapi ve rehabilitasyon uygulamalarinin temel aldig katilim
dlzeyini belirleyen giinlik yagam aktiviteleri ve yasam kalitesi ile ilgilidir. Ctunki YEO
kapsamindaki maddeler; fiziksel, sosyal ve biligsel yorgunlugun gunluk yasam aktivite
performansina etkisini degerlendirir (Mathiowetz 2003). Bu nedenle rehabilitasyon
programlarimizi klinik sonuglarini degerlendirmek icin YEO'yii kullanmayi tercih ettik.
Kombine aerobik ve pilates egzersizin etkinligini arastiran Ozkul ve arkadaslari kontrol
grubuna sadece ev tabanli gevseme egzersizleri uygularken calisma grubuna AE
kapsaminda, ilk 4 hafta maksimum kalp hizlarinin % 60 — 70’'inde ve son 4 hafta
maksimum kalp hizlarinin % 70 — 80’inde her seans 30 dk kosu bandinda ylrime
egzersizi gerceklestirmiglerdir. AE ek olarak ilk 4 hafta 10 tekrar ve son 4 hafta 20 tekrar
olmak Uzere pilates egzersizleri gerceklestiriimis. Program sonunda ¢alisma grubunun
tim YEO alt parametrelerinde anlamli farklilik gézlenirken kontrol grubunda herhangi bir
farklilik bulmamiglardir. Ayrica gruplar arasi YEO alt parametreleri karsilastirildiginda
YEO-Bilissel ve YEO-Toplam degerlerinde anlamli fark oldugunu tespit etmiglerdir
(Ozkul vd 2020). Kara ve arkadaslari ise MS’de farkli tip egzersizlerin (aerobik ve pilates)
etkilerini arastirdiklari calismada AE sub-maksimal kalp hizinda (% 60) 8 hafta siresince
uygulanmig, AE grubunun tim YEO alt parametrelerinde anlamh farkhlik gézlenirken
pilates ve kontrol grubunda anlaml farkllik bulunmadigi belirtiimistir (Kara vd 2017).
Karami ve arkadaglarinin vestibuler rehabilitasyon ve FKE'nin MS’li bireylerde yorgunluk
Uzerindeki etkilerini randomize kontrolli bir ¢alisma ile arastirmiglardir. Bir gruba
vestibller rehabilitasyon diger gruba FKE uygulanirken kontrol grubuna ise rutin bakim
uygulamalari yapmiglardir. Yorgunluk durumlari, calisma &ncesi ve c¢alismanin
baslamasindan alti ve on iki hafta sonra YEO ile dlciimustir. Vestibiiler rehabilitasyon
egzersizi, Cawthorne ve Cooksey egzersiz protokollerine dayali olarak uygulanirken
FKE oturma, ayakta durma ve uzanma olmak Uzere farkll pozisyonlarda
gergeklestirilmistir. Her iki egzersiz grubunun ortalama toplam YEO puaninda anlamli bir
azalma go6zlendigini ve denge durumlarinda iyilesme oldugunu tespit ettiklerini
belirtmiglerdir. Vurguladiklari énemli noktalardan bir digeri ise yorgunluk ve denge
arasinda negatif bir korelasyon oldugunu rapor etmis olmalaridir (Karami vd 2018).
Calismamizda grup ici deg@erler karsilastirildiginda FKE-AE grubunda fiziksel yorgunluk
alt parametresinde tedavi 6ncesi 12,19 £ 9,11 iken tedavi sonrasi 7,56 + 6,51 bulunarak
yuksek dizeyde anlaml farklilik tespit edildi (p < 0,001). Diger alt parametrelerde de
anlamli farkhhk oldugu saptanirken (p < 0,05), FKE grubunda anlaml fark gézlenmedi
(p > 0,05). FKE grubunda tedavi dncesi ve sonrasi YEO toplam ve alt parametre

puanlarinda farkhlik olmamasi beklenmeyen bir sonugtu. Clnkii FKE grubunda hem
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25AYT hem de ADDO alt parametrelerinden Durus / Yiriiylis puanlarinda anlamli
iyilesmelerin daha az enerji tuketimi ile ayni is yukunu gergeklegtirmelerine olanak
saglayarak yorgunlugun azalmasi beklenirdi. Bu duruma YEO'de son bir aylik siirecin
sorgulanmis olmasi veya GEDQO'ye gére disik puanli ve fonksiyonel durumlari
acisindan kismen iyi dizeydeki RRMS’li bireylere vermis oldugumuz FKE’lerinin sayinin
veya siddetinin yorgunlugun Ustesinden gelmeye yetecek dizeye ulagsmamasindan
kaynaklanmis olabilecegi kanisina varilmistir. Yakin zamana kadar egzersizin MS’li
bireylerde yorgunlugu artirdid1 fikri hakimdi. Elde ettigimiz sonuclar dogrultusunda gerek
FKE’nin gerekse de FKE-AE uygulamalarinin RRMS’li bireylerde yorgunlugu arttirmayan
glvenle uygulanabilir rehabilitasyon yaklasimlari olduguna dair kanitlar sunmaktadir.
Gruplar arasi farklar incelendiginde ise gruplarin tedavi 6ncesinde benzer oldugu, tedavi
sonrasi YEO'nin bilissel ve fiziksel alt parametre ve toplam puanlarinda FKE-AE
grubunun lehine anlamli farkhlik gézlendi (p < 0,05). MS tanili bireylerde yorgunluk
gorulme sikhgr yliksek olmakla ile beraber rehabilitasyon yaklasimlarinin yorgunluk
tizerindeki etkisi hakkinda fikir birligi yoktur (Ozdemir ve Asiret 2011). MS ile iligkili
yorgunluk, dogasi geregi hem ¢ok boyutlu hem de ¢ok faktérlli gériinmektedir, bu da
¢alismalari zorlastirmaktadir. Bununla birlikte, mevcut arastirmalar ile benzer olarak
calismamiz, RRMS’te FKE'ye ilave olarak uygulanan AE’nin gerek kardiovaskuler ve
gerekse de yorgunluk siddetinde sagladigi olumlu gelismeler ile yorgunlugun etkilerini
azalttigi sonucunu desteklemektedir. Oyle ki FKE-AE grubunda aerobik kapasite
artarken YEO'nin anlamh azalmasi MS’de egzersizlerin yararl nérofizyolojik etkilerini
destekler niteliktedir. Hem tedavi 6ncesi hem de tedavi sonrasi gruplar arasi sosyal
yorgunluk alt parametresinde anlamli fark olusmamasinin ise katiimcilarin sosyo-
kultirel ve iklimsel nedenler ile zaten kisith olan sosyal hayat faktérinden
kaynaklandigini diisiinmekteyiz. Cinkii YEO'nin sosyal alt parametresinde ki; “Kendi
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evimin diginda ¢ok az sosyal iliskim var”, “Kendim ve ailem i¢in maddi destek saglamakta
zorlaniyorum.” gibi benzeri sosyal yorgunluk sorularinin 6 haftalik egzersiz programi
sonunda degismesinin zor olacagi fikrindeyiz.

MS’te depresyon gibi énemli bir emosyonel bozuklugun tedavisi 6nem arz
etmektedir. Depresyon MS’te bir klinik problem olmanin yani sira yasam kalitesini ve
bilissel iglevleri olumsuz etkiledigi gibi ila¢ tedavilerine uyumu da azaltir (Feinstein 2011).
Depresyon igin farkl 6z bildirim dlgekleri mevcuttur. Beck Depresyon Olgegdi, Chicago
Cok Olgekli Depresyon Envanteri ve Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi bunlardan
en ok tercih edilenleridir. Chicago Cok Olgekli Depresyon Envanteri'nin
tamamlanmasinin en az 20 dk gibi uzun siureye ihtiya¢c olmasi, Hastane Anksiyete ve
Depresyon Olgegi'nin MS hastalarinda depresyon ve anksiyete degderlendiriimesinde

gegcerliligi yliksek fakat depresyon puaninin yorgunluk durumu ile yakindan baglantil
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olmasi bu degerlendirme aragclarinin eksik yénleridir. Calismamizda kullandigimiz BDO
ise depresyonun fiziksel semptomlarindan ziyade ruhsal yonlerini degerlendiren, tatmin
edici psikometrik 6zelliklere sahip olan, genel psikiyatrik ve noérolojik populasyonlarda
kullanilan ve MS populasyonundaki gegerliligi resmi olarak arastiriimis olan bir dlgektir
(Sacco vd 2016). Swank ve arkadaglar 9 RRMS'li bireye 8 hafta boyunca haftada iki kez
30 dk AE ardindan 3 ay boyunca yapilandiriimis fiziksel aktivite uygulamiglardir.
Ergometre ve kosu bandi egzersizlerindeki hedef egzersiz siddeti, maksimum oksijen
tlketiminin % 50 ila % 70’i arasinda uygulanmistir. Hastalarin depresyon durumlari bizim
calisma ile benzer olarak BDO ile degerlendirilmistir. Sekiz haftalik AE’den sonra BDO
ortalama puanlari tedavi 6ncesi 12,89 iken tedavi sonrasi 7,88 bulunmus, fakat 3 ay
boyunca yapilandirimis egzersiz sonrasi yapilan oOlcimlerde anlamh fark tespit
etmemislerdir. Bu fark uygulanan AE’nin olumlu etkisine baglanmis ve calismanin kontrol
grubuyla tasarlanmasi ihtiyaci vurgulanmistir (Swank vd 2013). Bahmani ve arkadaslari,
ortalama GEDO degeri 5,3 olan 46 MS’li bireye AE programi 3 hafta siiresince haftada
5 glin olacak sekilde uygulamiglar ve ortalama BDO-Hizli Tarama degerlerinde tedavi
sonrasinda anlamh derecede azalma tespit etmislerdir. Fakat bulgularin yeniligine
ragmen, bu ¢alismada bir kontrol grubunun olmamasi temel sinirlilik olarak belirtilmistir
(Sadeghi-Bahmani vd 2019). Calismamizin sonugclari literatlri destekler niteliktedir.
Grup i¢i BDO puanlarini karsilastirdigimizda FKE uygulanan grupta ortalama BDO
puanlari tedavi dncesi 16,69 £ 11,18 puan iken tedavi sonrasi depresyon siddeti azalarak
14,25 + 9,98 puan bulunarak anlamli farkhlik oldugu tespit edildi (p < 0,05). FKE’ye ilave
olarak AE uygulanan grupta ise tedavi 6ncesi 14,31 + 11,78 olan ortalama BDO puani
tedavi sonrasi 7,38 + 7,36 puan bulundu ve depresyon siddetindeki bu azalmanin ylksek
diizeyde anlamli oldugu tespit edildi (p < 0,001). BDO degerleri agisindan galisma 6ncesi
yine benzer olan gruplarimizin, tedavi sonrasi FKE-AE grubu lehine farkli oldugu
bulundu (p < 0,05). Calisma sonuclarimiz, hem FKE hem de FKE ek AE iceren
rehabilitasyon uygulamalarinin depresyon siddetinin azaltiimasinda kullanilabilecek
distk maliyetli ve guvenilir bir ydntem oldugunu gdstermektedir. FKE-AE grubundaki
ortalama BDO puanlarindaki diistis bekledigimiz bir sonugtu. Clnkii giincel caligsmalar
anti-depresan ilaglarin ve AE’nin, artan norotrofik faktorlerin ekspresyonu, serotonin ve
norepinefrin miktarlarinin artisi ve sistemik inflamatuar siddetinin azaltiimasi dahil olmak
Uzere noromolekiler sistemler vasitasiyla depresyon siddetini hafifletebilecegini
ispatlamiglardir (Gujral vd 2017, Kohneshin vd 2020). Literatirde hangi egzersiz
modalitelerinin digerlerinden Ustun oldugu, depresyon duzeyini pozitif yonli etkilemek
icin belirli bir egzersiz suresinin / hacminin gerekli olup olmadigi net olmadigi gibi FKE'nin
depresyon durumuna etkisini arastiran calismaya da rastlanmamistir. Calismamizda

kontrol grubu oldugu, AE metadolojisinin literatur ile benzer ve uygulama dozajlarinin
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(VO2maks) ayarlanabilir oldugu ve drneklem buyuklugu istatistiksel olarak yeterli oldugu
icin galismamizda uygulanan her iki rehabilitasyon programi ile depresyon dizeyinde
anlamli iyilegsmeler elde edilebilecegi ile ilgili elde ettigimiz sonugclarin literatlre degerli
kanitlar sundugu fikrindeyiz. ileriki galigmalarda MS’li bireyler igin uygun egzersizin
yogunlugu, suresi, sikhdr ve cesidi olmak Uzere farkli varyasyonlari ile ayarlanmig
egzersizin uygulanabilirliginin ve uzun dénem etkilerinin incelenmesi gereklidir.
Arastirmalar, MS tanili bireylerin yasam kalitesinde énemli derecede azalma
oldugunu gdstermistir. Bu hasta grubunda yasam kalitesini degerlendirmede LMSYKO;
tedavi veya rehabilitasyon calismalarinda hastaliktaki iyilesmelere, yan etkilere veya
etkisizlige hassas olan degerlendirme yonleri nedeniyle tercih edilen bir degerlendirme
aracidir (Smedema 2020, Armutlu K 2001). Akut relapslari olan MS tanili bireylerde
gerceklestirilen bir arastirmada, LMYKO’nin Multiple Skleroz Yasam Kalitesi
Enstrimani- 54’Gn alt olgeklerinden daha ylksek etki buytklikleriyle dedisime duyarl
oldugu ve buna ek olarak ayrintili bir etki gunligu ile bir korelasyonu tespit edilmistir
(Ford vd 2001). LMSYKO’niin kisa degerlendirme siiresini de géz éniine alarak yasam
kalitesini degerlendirmek icin LMSYKO'yi kullandik. Fizyoterapi ve rehabilitasyon
programlari, son zamanlarda MS tanili bireylerde yasam kalitesini artirmak igin kullanilan
umut verici bir alandir. Barry ve arkadaslari MS'li bireylerde (ortalama GEDO degeri
2,17 £ 0,40) AE’nin yasam Kkalitesi Uzerine etkilerini arastirdiklari ¢calismada saghkh
bireylere ve MS hastalarina 8 hafta boyunca haftada iki kez ergometrede yasa goére
tahmin edilen KHnaks'a gore % 65 - 75 kalp hizinda 30 dk boyunca AE uygulamiglardir.
Katiimcilarin yagsam kalitelerini degerlendirmek icin “Multiple Skleroz Yasam Kalitesi
Enstrimani - 54” kullaniimigtir. Saglikh bireylerin yagam kalitesinde anlamli bir farkhlik
gbzlenmezken MS’li bireylerde Multiple Skleroz Yasam Kalitesi Enstrimani — 54°0in tim
alt parametrelerinde anlamli farkhlik bulundugunu belirtmislerdir (Barry vd 2018). Aerobik
egitimin MS’li kadinlarda IL-10, TNFa ve adipokin duzeyleri Gzerine etkisine ek yorgunluk
ve yasam kalitesi ile olasi iliskilerini arastiran Mokhtarzade ve arkadaslari calismalarina
GEDO degerleri < 3 olan toplam 45 RRMS’li kadin dahil etmiglerdir. Kontrol grubunda
herhangi bir midahale olmazken ¢alisma grubuna 8 hafta suresince haftada 3 giin Ust
ve alt ekstremite ergometre bisikletleri uygulamislardir. Egzersizlere bireysel testlerden
elde edilen maksimum wattin % 60’inda 45 - 60 dk ile baslamigladir. Her 2 haftada bir
egzersizin direnci % 5 artirlarak son hafta % 75 direng ile egzersiz programini
sonlandirmiglardir. Arastirma sonuglarinda, AE egitimi sonrasinda Multiple Skleroz
Yasam Kalitesi Enstriman - 54 toplam puaninda ve alt parametrelerinden fiziksel ve
zihinsel yasam  kalitesinde  anlamli  degisiklik  oldugunu  gdézlemislerdir
(Mokhtarzade vd 2017). Calismamizda ise grup i¢i degerlendirmelerde FKE grubunda

anlamli farklilik tespit edilmezken FKE-AE grubunda anlamh farkhlik gézlendi. Tedavi
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dncesinde de tedavi sonrasinda da gruplar arasi LMSYKO degerlerinin farkli olmadig
gbzlendi. Gerek FKE gerekse de FKE-AE'nin RRMS’li bireylerin yasam kalitesinde
iyilesme saglamasi bekledigimiz bi sonug olup FKE grubunda herhangi bir degisiklik
gOzlenmezken FKE-AE grubunda iyilesme oldugu kaydedildi. Bu degisimin gruplar
arasindaki farka yansimamasinin puan dagiliminin yiksek olmasindan kaynaklandigini
dugunuyoruz. Literaturde sunulan veriler calismamizi destekledigi gibi bulgularimiz,
RRMS hastalarinda yasam kalitesini iyilestirmek icin 6 haftalik orta derecede AE'nin de
yeterli oldugunu goéstermektedir. AE programinin MS’te anahtar midahale stratejileri
olarak ortaya ¢ikmasi gelismis zihinsel ve fiziksel saglikla baglantiidir. Clinki FKE
grubunda irisin hormon diizeyi anlamli bir degisiklik gézlenmezken FKE-AE grubunda
anlamli artis sonuglarimiz grup ici yasam kalitesi degisimiyle benzerdir. Bu durum
egzersizin yararli etkileri altinda yatan mekanizmalarin aydinlatiimasi igin énemli bir
sonuctur. Ayrica literatirde MS hastalarinda yasam kalitesinin yonetiminde AE’nin
MRG’de beyin lezyonlarinin sayisini azalttiyi ve ayrica yeni veya genisleyen beyin
lezyonlarinin sayisinda azalma saglayabildigi tespit edilmistir (Barry vd 2018). MS tanih
bireylerin yasam kalitesini arttirmak igin mevcut onaylanmis ve standardize etkili bir
rehabilitasyon programi yoktur. Calisma sonuglarimiz hem FKE hem de FKE'ya ek
olarak uygulanan AE’yi iceren rehabilitasyon programimizin, RRMS’li bireylerde yagam
kalitesini artirmak icin uygulanabilir ucuz ve guvenli bir strateji olduguna dair degerli
kanitlar sunmaktadir.

Calismamiza katilan RRMS’li bireylerin fonksiyonellik dizeylerini belirlemek igin
ince el becerileri, yurime kapasiteleri, biligsel duzeyleri, ataksi durumlari, yorgunluk
etkilenimleri, emosyonel ve yasam kalitesi dizeylerini incelededimizde hem Frenkel
Koordinasyon Egzersizleri’'nin hem de Frenekel Koordinasyon Egzersizlerinin yani sira
uygulanan Aerobik Egzersizlerin tim bu parametrelerde farkli oranlarda iyilesme
sagladigi saptandi. Arastirmamizin sonuglari, AE’'nin  RRMS tanili bireylerde
fonksiyonellik izerine etkisinin oldugu yonindeki ikinci sonuglarimizi desteklemektedir.
RRMS'li bireylerde FKE ile ADDO-konusma, yorgunluk durumu (YEO) ve yasam kalitesi
(LMSYKO) harig tim parametrelede iyilesme saglanirken, FKE-AE ile sadece
ADDO-konusma harig tiim parametrelerde olumlu gelismeler elde edildi. FKE programini
bireyin fonksiyonel kapasitesine uygun ve tim vicudu igeren egzersizlerden olugturmus
olmamizin hem ust hem de alt ekstremite fonksiyonelligine katki sagladigi gézlendi.
FKE'ye ilave olarak uygulanan AE’lerin ise gerek kardiovaskiiler gerek irisin hormon
dizeyi gibi fizyolojik bulgular Gzerindeki olumlu katkilarina bagh olarak da ylrime
kapasitesi, ylrtylus dengesi, yorgunluk etkilenim diizeyi ve emosyonel durumlarda daha

fazla gelisme sagladigi sonucuna varilmistir.
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Calismamizin birtakim limitasyonlari bulunmaktadir.

Calismamizda GEDO puani < 3,5 olan bireyler ¢alismaya dahil edildi, bu nedenle
ileri derece engellilik dizeyindeki RRMS’li bireylerde AE programinin etkisi
degerlendirilemedi.

Calismamizda sadece RRMS’li bireylerden olusmasi sonuglarimizin diger MS
tiplerinde genelleme yapilmasini kisitlamaktadir.

Tabakali randomizasyonun GEDO degerlerine gére yapilmasi nedeniyle cinsiyet
dagiliminda homojenite saglanamadi. Bu durum cinsiyet kaynakh fizyolojik
degerlerin farklilagsmasina neden olmus olabilir.

Literatirde AE’nin MS’li bireylerde noérofizyolojik degerlerine yénelik etkisini
arastiran calismalarin azligindan dolayr ve atak gegirme riskini g6z 6nunde
bulundurdugumuzdan g¢alismamizda orta siddette bir protokol uygulandi. Farkl
siddetteki (hafif ve siddetli), suredeki ve frekanstaki egzersiz protokollerinin
etkisinin incelenmesi standart protokollerin belirlenmesine katkida bulanabilirdi.
Calismamizda 6 hafta dncesi ve sonrasi degerleri incelendi. Katilimcilarin uzun
sureli takip ve degerlendirme vyapimamasi egzersiz midahalelerimizin

etkinliginin takip edilmesini sinirlandiran bir limitasyon olarak gérmekteyiz.

Yukarida belirtilen limitasyonlara ragmen literatirden ve c¢alismamizin

sonuclardan elde ettigimiz bilgileri irdeledigimizde c¢alismamizin RRMS’li bireylerin

tedavisine yonelik calismalara katkida bulunabilecek Ustlin yonlerinin de bulundugu

sonucuna varimistir.

Galismamiz suresince ve sonrasinda elde ettigimiz veriler, FKE'nin de FKE'’ye ek
olarak uyguladigimiz orta siddetteki AE programinin da RRMS’li bireylerde
semptomlarda herhangi bir koétulesmeye sebep olmaksizin noérofizyolojik ve
fonksiyonellik verilerinde iyilesme sagladigi saptandi. Calisma sonuglarimiz, her
iki fizyoterapi ve rehabilitasyon programinin da RRMS’li bireylerde glvenli ve
etkili programlar oldugunu kanitlamaktadir.

Calismamizda hem FKE’nin hem de FKE'ye ek olarak uygulanan AE’nin gerek
norofizyolojik gerekse de fonksiyonellik Gzerine etkileri ayni anda incelendi.
Bodylelikle elde edilen fizyolojik etkilerin RRMS’li bireylerin aktivite ve katihm
dizeyinin belirteci olan fonksiyonellik ile yansimalari incelenebildi. Boylelikle
calismamizda uyguladigimiz fizyoterapi ve rehabilitasyon programlarinin etkinligi
cok yonlu olarak ele alindi.

Planlama agisindan GEDO degerlerine goére tabakall randomizasyon

yapilmasinin yani sira fizyoterapi ve rehabilitasyon programlarini uygulama
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Oncesi norofizyolojik ve fonksiyonel degerleri agisindan gruplarin benzer olmasi,
calismamizin sonuglarinin gavenirligini arttirmaktadir.

Kullandigimiz test ve anketlerin MS’te gegerli ve glvenilir olmasi ve bir¢ok
degerlendirmenin nicel sonuglar vermesi c¢alisma sonuglarinin gavenirligini
olumlu yénde etkilemektedir.

Calismamiz, RRMS'li bireylerde FKE-AE’nin irisin hormonu diizeyine etkisinin

incelemesi bakimindan literattirde dncu bir calismadir.
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6. SONUGLAR

RRMS’li bireylerde FKE'ye ilave olarak AE uygulamasinin nérofizyolojik degerler

(VOamaks, KH, motor ve duyu siniri iletim hizi, F yaniti, H refleksi, irisin hormon diizeyleri)

ve fonksiyonellik (ince el becerileri, yurliylds kapasitesi, bilissel fonksiyon ve ataksi,

yorgunluk ve depresyon dizeyi ile yasam kalitesi) tzerine etkisini arastirilmak amaciyla

yaptigimiz ¢alisma sonucunda asagidaki sonucla elde edilmistir.

1)

2)

3)

4)

5)

FKE programi da FKE yaklagsimina ek olarak uygulanan 5 dk 1sinma 20 dk
yuklenme ve 5 dk sodumadan olusan ve VOomas'In %50 - 60 siddetinde
uygulanan AE programi da RRMS’li bireylerde semptomlari artirmadan
norofizyolojik ve fonksiyonellik verilerinde iyilesme saglamak amaciyla
uygulanabilecek olan guvenli fizyoterapi ve rehabilitasyon protokolleridir.

FKE programi da FKE yaklasimina ek olarak uygulanan 5 dk isinma 20 dk
yuklenme ve 5 dk sodumadan olusan ve VOomas'In %50 - 60 siddetinde
uygulanan AE programi da RRMS’li bireylerde semptomlari artirmadan
norofizyolojik ve fonksiyonellik verilerinde iyilesme saglayabilen etkin fizyoterapi
ve rehabilitasyon programlaridir.

FKE yaklasimina ek olarak uygulanan orta siddetteki AE programi, irisin hormonu
seviyesini, aerobik kapasiteyi ve dakika ventilasyonunu artirarak RRMS’li
bireylerde kalbin is yUkinu arttirmadan aerobik kapasitelerinin geligtiriimesini
saglayabilir.

Hem FKE programi hem de FKE yaklasimina ek olarak uygulanan orta siddetteki
AE programi RRMS’li bireylerin motor ve duyu sinir ileti hizlarinda herhangi bir
kétllesmeye sebep olmaz.

Egzersiz protokollerinin kardiyovaskuler sistem Uzerine olan olumlu etkileri,
VOazmaks'IN Yani sira serum Irisin hormon diizeyi ile de objektif olarak gdsterilebilir.
Egzersiz etkinligini degerlendirmek igin birgcok yontem olsa da egzersiz ile
indlklendigi ispatlanan irisin hormonunun, hem objektif olmasi hem de fizyolojik

suregleri icermesi agisindan degerli bir degerlendirme yaklasim olablir. RRMS’li
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7
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101

bireylerde egzersizin etkinligini tespit etmede irisin hormon diizeyini prediktif bir
deger olarak kullanmak inovatif bir yaklagim olarak kabul edilebilir.

Hem FKE programi hem de FKE yaklasimina ek olarak uygulanan orta siddetteki
AE programi, ince el becerisi (9DPT), yurlyus kapasitesi (25AYT) ve biligsel
fonksiyon (PASAT-3) dizeylerinde gelisme, durus/ylrlyls ve kinetik ataksi
(ADDO) siddetinde azalma ve emosyonel durumunda (BDO) iyilesme saglayarak
RRMS’li bireylerin fonksiyonellik seviyelerinde gelisme saglayabilir.

FKE yaklasimina ek olarak uygulanan orta siddetteki AE programi, yorgunluk
durumu (YEO) ve yasam Kkalitesi (LMSYKO) diizeylerinde de iyilesmeler
saglayarak RRMS’li bireylerin fionksiyonellik seviyelerindeki gelismelere énemli
katki saglayabilir.

FKE’nin ve 6zellikle de FKE yaklasimina ek olarak uygulanan AE programinin
norofizyolojik ve fonksiyonellik Gzerine etkilerini genellestirebilmek ve literatire
standardize protokollerin gelistirimesinde katkida bulunmak igin farkh MS
tiplerinin de danhil edildigi, farkli siddetteki protokollerin etkilerinin incelendigi ve

uzun dénem takiplerin gergeklestirildigi ileriki calismalar gereklidir.
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Abstract.

OBJECTIVE: The aim of this study was to investigate the effects of neuromuscular electric stimulation applied to the erector
spinae on balance, motor function and functional capacity in patients with stroke in a randomized controlled trial.
METHODS: Sixty patients with stroke were recruited and randomly distributed into two groups: control group and neu-
romuscular electric stimulation group. All participants underwent conventional physical therapy five times a week for six
weeks. The neuromuscular electric stimulation group received additional electrical stimulation. Outcome measures were
evaluated with Brunnel Balance Assessment, Stroke Rehabilitation Movement Assessment, Functional Ambulation Classi-
fication, Adapted Patient Evaluation and Conference System, Postural Assesment Scale for Stroke patients, Short Form-36,
and Minimental State Examination scales.

RESULTS: Significant differences were observed in all scores at the end of the study in both groups. Postural Assesment
Scale for Stroke patients and Stroke Rehabilitation Movement Assessment scores were higher in the neuromuscular electric
stimulation group compared to the control group (p <0.05). All the other scores were not statistically significant.
CONCLUSION: Itis recommended to evaluate and treat trunk muscle, which is usually neglected in treatment, and to consider
the combination of conventional treatment and neuromuscular electric stimulation when designing an ideal rehabilitation
program.

Keywords: Neuromuscular electrical stimulation, erector spinae, stroke, functional capacity, balance, mobility

1. Introduction

Stroke is a serious global health problem resulting
in a high rate of disability, mortality and morbidity.
Stroke patients generally have neurological problems
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and complications such as motor weakness, spastic-
ity, dysphagia, balance disorders, speech difficulties,
depression and cognitive disorders (Harvey, Roth &
Yu, 2007; Delisa, Gans & Walsh, 2005). Hemiparesis,
which is characterized by weakness on one side
of the body, is frequently seen in stroke patients,
resulting in impaired muscle function and reduced
mobility. These effects of stroke may lead to major
problems leading to muscle atrophy, loss of strength
and impaired ability to participate in daily living
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activities (Mayo, Wood-Dauphinee, Cote, Durcan, &
Carlton, 2002; Kelly-Hayes et al., 2003). Voluntary
resistance training after stroke is included in physical
rehabilitation programs to increase muscle strength
and function, but these individuals have little or no
ability to voluntarily contract their muscles. Neuro-
muscular electric stimulation (NMES) is one of the
therapeutic methods commonly used in post-stroke
rehabilitation to stimulate muscle contraction (Met-
tler, Bennett, Doucet & Magee, 2017). NMES is a
method that uses electrical current pulses to stimu-
late motor nerves and muscles. It has been shown to
be effective in preventing muscle atrophy, decreasing
spasticity, increasing muscle strength and facilitat-
ing functional movement improvement (Chae et al.,
1998; Knutson, Fu, Sheffler & Chae, 2015). There
are many factors affecting functional independence
in the post-stroke period and trunk control and bal-
ance play an important role among them (Monaco,
Trucco, Di Monaco, Tappero & Cavanna, 2010).
Stroke patients generally have difficulties in main-
taining balance, posture disorders, head and trunk
misalignment and asymmetry in weight distribution
in all periods after stroke (Karatas, Cetin, Bayra-
moglu & Dilek, 2004). Despite evidence showing the
importance of trunk control performance after stroke,
strengthening of the trunk muscles is often neglected,
and the focus of studies is usually on the weakness
of the extremities (Moreland & Thomson,1994; Van
Der Lee et al. 2011). Trunk muscles have a sup-
portive role in many balance activities by stabilizing
proximal body parts in patients with stroke. Erec-
tor spinae (ES) is an axial trunk muscle that receives
bilateral input and is responsible for trunk extension
and trunk stabilization. These muscles play a very
important role in the dynamic control of the lumbar
spine, as well as they control the segmental move-
ment by creating compressive force in the spine and
producing trunk extension when contracted bilater-
ally. Studies have reported that trunk muscle strength
decreases in stroke patients compared to healthy con-
trols (Tanaka, Hachisuka & Ogata, 1997; Tanaka,
Hachisuka & Ogata, 1998), and that trunk exercises
improve trunk control performance in these patients
(Cabanas-Valdes, Cuchi & Bagur-Calafat, 2013). In
addition, NMES applied to the trunk muscles was
effective in improving trunk control in patients with
acute and subacute hemiparetic stroke (Kim, Chun,
Kang & Ahn, 2009). However, not much is known
about the relationship of trunk muscle performance
with balance, mobility, functional capacity and cog-
nitive functions.

The aim of this study was to investigate the con-
tribution of NMES to ES muscles, which is one of
the important core muscles, in hemiparetic stroke
patients on trunk control, mobility, balance, cogni-
tive functions and functional status. The results of this
comprehensive study will have clinical importance in
the planning of an ideal rehabilitation program for the
treatment of stroke patients.

2. Materials and methods

This was a double-blind randomized controlled
trial. Patients were blinded to the intervention and the
evaluator was also blinded to all groups. Patients were
randomized within pairs to either the experimental
(NMES) group (n=30) or control group (n=30). A
computer random allocation was used to randomly
allocate the subjects to a group.

2.1. Participants

Our double-blind randomized controlled trial was
approved by the local ethics committee. All patients
gave their informed consent to take part in the study.

We recruited 60 hemiparetic patients from the
Training and Research Hospital between February
2019 and September 2019. Gender, age, side of paral-
ysis, diagnosis, body weight, height, dominant hand,
body mass index (BMI), stroke etiology, time post-
stroke, family history, medical history, anamnesis,
drug therapy, use of assistive devices, occupational
and educational status were investigated in each
patient. Both groups participated in a conventional
rehabilitation program. However, patients assigned
to the NMES group received additional electric stim-
ulation treatment.

The inclusion criteria for the study were: (1) Hemi-
plegia or hemiparesis due to the first history of
cerebrovascular disease (CVD); (2) At least three
months after CVD; (3) Minimental State Examina-
tion score >15. The exclusion criteria for the study
were: (1) Patients with ataxia, dystonia or dyskine-
sia; (2) Patients who were impaired deep sense; (3)
Patients with a detection disorder and dementia; (4)
Patients with bilateral hemiplegia; (5) Patients with
implanted pacemakers or defibrillators.

2.2. Interventions

All patients participated in the same conventional
stroke rehabilitation program consisting of 45 min-



F. Bilek et al. / The effect of neuromuscular electrical stimulation in post-stroke patients 183

utes of treatment a day, five times a week for six
weeks (30 sessions). Patients assigned to the NMES
group received additional NMES over the ES muscles
20min session/day, five days/week, for six weeks.
The conventional therapy programs were patient-
specific and consisted mainly of physiotherapy, such
as neurodevelopmental facilitation techniques, pas-
sive mobilization, occupational therapy, postural
control exercises, stretching and range-of-motion
exercises for the hemiparetic side and balance train-
ing.

NMES was delivered using a neuromuscular
stimulator device (Chattanooga Intelect Advanced
therapy system, DJO, UK). We used four electrodes
and arranged them over the thoracal and lumbar ES
muscles bilaterally. The stimulation pulse was a sym-
metrical biphasic waveform with a pulse width of
400 s and frequency of 50 Hz. The intensity of elec-
trical current was adjusted to the maximum level
in which patients felt muscle contraction without
pain or discomfort. In cases where contraction was
reduced, the current was increased and contraction
was obtained with the same quality, but not strong
enough to spread muscles other than the target mus-
cles. These muscles have been selected because they
contribute significantly to the stability of the trunk
during balance disruptions.

2.3. Outcome measures

The outcome measurements were assessed shortly
before and six weeks after the interventions. Within-
and between group changes were evaluated for the
subscales of each measure by calculating the dif-
ference in 95% confidence intervals (CI). These
parameters were static and dynamic balance, motor
function, postural control, cognitive functions, ambu-
lation status, quality of life and activities of daily
living as measured by the following scales:

Brunnel Balance Assessment (BBA): This assess-
ment was developed to evaluate the balance efficiency
of rehabilitation approaches in stroke patients. It
consists of a series of functional performance tests
ranging from supported sitting and standing balance
to stepping (Tyson & DeSouza, 2004).

Stroke Rehabilitation Movement Assessment
(STREAM): This scale was developed to assess
the improvement of voluntary movements and basic
mobility in post-stroke lying, sitting and standing
positions (Daley, 1996).

Functional Ambulation Classification (FAC): The
test was developed by Massachusetts General Hos-
pital and categorizes the ambulation status. The
test evaluates the level of dependency during walk-
ing. The grades range from 0 to 5 (Holden, Gill,
Magliozzi, Nathan & Piehl-Baker, 1984).

Adapted Patient Evaluation and Conference
System (APECS): APECS assesses the patient’s
ambulation, functional status, body balance, and
assistive device (Korner-Bitensky, Mayo, Cabot,
Becker & Coopersmith, 1989).

Postural Assessment Scale for Stroke patients
(PASS): This scale was used to evaluate postural con-
trol and static and dynamic balance of stroke patients
(Benaim, Pérennou, Villy, Rousseaux & Pelissier,
1999).

Short Form-36 (SF-36): SF-36is a widely used scale
to assess quality of life. It includes questions that
evaluate eight health concepts: general health, phys-
ical functioning, pain, role limitation due to physical
problems, social functioning, vitality, role limitations
due to emotional problems, and mental health. SF-
36 was standardized in the range of 0 to 100, with
a higher score indicating better health (Anderson,
Laubscher & Burns, 1996).

Mini-Mental State Examination (MMSE): This
test is used to evaluate cognitive impairment,
which consist of scores from different cogni-
tive domains including orientation, comprehension,
memory, attention/calculation, visual spatial abilities,
and language. Cognitive functions are evaluated with
MMSE over a total of 30 points (Wade, 1992).

On all scales, higher scores indicate better perfor-
mance.

3. Statistical analysis

All statistical analyses were performed using Sta-
tistical Package for the Social Sciences (SPSS)
version 22.0 (IBM Corporation, Armonk, New York,
USA). Values were presented as mean and stan-
dard deviation. The non-parametric paired test was
used to test for differences between pre- and post-
interventions. The Student’s ¢ test was used to
evaluate differences between groups. P<0.05 was
considered statistically significant.

4. Results

The demographic and clinical characteristics of
both groups are shown in Table 1. Median age values
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of the patients were 62.6 and 51.3 in the control and
NMES group, respectively. There were no signif-
icant differences between the groups with respect
to gender, median age, BMI, and affected side

Table 1
The demographic and clinical characteristics of both groups
Variable Control NMES
group (n=30) group (n=30)

Gender (female/male) 16/14 13/17
Age (yr) 62.6+22 51.3+37
Affected side (right/left) 12/18 14/16
BMI 2859405 2725405
Dominant hand (right/left) 30/0 30/0

BMI; Body mass index; Data were provided as mean + standard
deviation (SD).

ratio (p>0.05). Outcome measures within groups
are shown in Table 2. Significant differences were
observed in all scores at the end of the study in both
groups (p<0.05). PASS scores were 15.7 [95% CI
5, 28] in the control group and 15.17 [95% CI 5,
31] in the NMES group before the treatment. After
the treatment PASS scores were 18.97 [95% CI 6,
29] in the control group and 23.9 [95% CI 7, 35] in
the NMES group. STREAM scores were 25.7 [95%
CI 4,47] in the control group and 25.63 [95% CI 4,
46] in the NMES group before the treatment. After
the treatment STREAM scores were 30 [95% CI 4,
58] in the control group and 39 [95% CI 9, 62] in
the NMES group. According to the Student’s 7 test,
PASS and STREAM scores in NMES groups were

Table 2
Outcome measures within and between groups

Outcome measures

Control group (n=30)

NMES group (n=30)

Pre-treatment

Post-treatment

Pre-treatment

Post-treatment

BBA

(min-max)

APECS total
(min-max)

APECS sitting balance
(min-max)

APECS bed activities
(min-max)

APECS func. ambulation
(min-max)

PASS

(min-max)

SF-36 total

(min-max)

SF-36 physical function
(min-max)

SF-36 physical role
(min-max)

SF-36 emotional role
(min-max)

SF-36 vitality
(min-max)

SF-36 mental health
(min-max)

SF-36 social functioning
(min-max)

SF-36 pain

(min-max)

SF-36 general health
(min-max)

FAC

(min-max)

STREAM

(min-max)

MMSE

(min-max)

743439
(1-12)
11.13+3.6
(84-16)
53341.1
(2-7)
39+1.1
(2-6)
19+ 1.6
(0-4)
157482
(5-28)
208.41453.23
(102.5-352.5)
1654232
(0-50)
0.8+45
(0-25)
4.4419.04
(0-100)
2714105
(20-55)
28.1+114
(20-60)
4474144
(0-67.5)
432413.1
(10-65)
443471
(30-65)
193+1.7
(0-5)
257341398
(4-47)
20.87+5.3
(6-30)

85437 6.90+4.5 9.9742.93%
(1-12) (1-12) (3-12)
1297 +3.4% 10.97+3.36 144743.03 %
(6-17) (4-15) (6-18)
6.1+ 1.09* 517+£12 6.33+£09"
(3-7) (3-7) 47
457+1.1% 403+1.1 507+£09%
(2-6) (1-6) (2-6)
23416 177413 307+ 14"
(0-4) (0-4) (0-5)
18.97 +7.5% 15.17 £ 8.09 239+68"
(6-29) (5-31) (7-35)
260.39 + 64.6* 196.73 +36.19 278.21 +65.08"
(179.5-400.8) (135-275) (154.5-421.6)
174241 105+19.7 23+234%
(0-55) (0-50) (0-60)
54121 0 9.17+16.7*
(0-50) (0-0) (0-50)
774208 0 8.88 +19.4*
(0-100) (0-0) (0-67)
39.5+ 5.4 283+£89 40.67+£76"%
(30-55) (20-45) (25-60)
412456" 305+11.2 44462*
(32-60) (20-56) (32-60)
497+ 12.7* 45.08+10.01 50+9.8%
(12.5-67.5) (12.5-62.5) (37.5-75)
535+15% 3944122 55174151 %
(23-78) (10-67.5) (10-78)
49.14+55* 42.6+48 47.146.9*
(40-65) (30-50) (30-60)
233+15* 177413 307+14%
(0-4) (0-4) (0-5)
30+ 14.18 25.63+13.35 3941398 *
(4-58) (4-46) (9-62)
22.93+5.05" 19.6+738 24.10+6.1*
(10-30) (3-30) (9-30)

Data were provided as mean & SD and minimum-maximum values were shown. Values were presented for BBA, Brunnel Balance Assess-
ment; APECS, Adapted Patient Evaluation and Conference System; PASS, Postural Assesment Scale for Stroke patients; SF-36, Short
Form-36; FAC, Functional Ambulation Classification; STREAM, Stroke Rehabilitation Movement Assessment; MMSE, Minimental State

Examination. * p<0,05, # p <0,001.
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higher compared to the control group (p <0.05) after
treatment. The difference in the APECS, FAC, BBA
parameters in NMES groups were slightly higher
compared to the control group but were not statisti-
cally significant. Total and subscales scores of SF-36
and MMSE scores were not statistically significant
between groups.

5. Discussion

The results obtained in this study based on the
scales evaluating motor function, balance, ambula-
tion, cognitive function, postural control, and quality
of life showed that NMES applied to ES muscles
provides additional benefits to conventional treat-
ment. Studies on post-stroke treatment in hemiplegic
patients have generally focused on the extremities.
The functional importance of rehabilitation including
the stimulation of the ES muscles, one of the major
core muscles, is not clear. These muscles stabilize
the spine and provide stable support to the extremi-
ties during various activities. NMES applied to the ES
muscles allows patients to achieve a better trunk bal-
ance and this leads to more functional improvements
(Kim, Chun, Kang & Ahn, 2009). As a matter of fact,
the results of our study showed that NMES applied to
ES muscles provides additional improvements based
on the applied scales.

Restoring trunk muscle function after stroke may
improve stability, facilitate retraining of the limb
muscles, and help the patient better manage daily
living activities. In stroke patients, trunk muscle
weakness and impaired trunk functions are com-
mon (Karatas, Cetin, Bayramoglu & Dilek, 2004;
Tanaka, Hachisuka & Ogata, 1998; Dickstein, Shefi,
Marcovitz & Villa, 2004). In the studies of Dick-
stein et al. (Dickstein, Heffes, Laufer & Ben-Haim,
1999; Dickstein, Sheffi, Haim, Shabtai & Markovici;
2000), electromyographic analysis showed that tem-
poral synchronization between bilateral ES muscles
during trunk extension was weaker in hemiplegic
patients than in healthy controls. In addition, the
cross-sectional diameter of the paravertebral mus-
cles was found to be significantly different between
the hemiplegic and non-hemiplegic sides (Tsuji, Liu,
Hase, Masakado & Chino, 2003). Although these
disorders are well-known, little is known about the
effects of trunk muscle rehabilitation on walking,
balance, functional capacity and mobility in stroke
patients. The aim of this study was to investigate
the additional contribution of rehabilitation of the

trunk muscles to balance, mobility and functional
capacity. In this study, NMES was applied for six
weeks which showed significant beneficial effects on
various parameters such as body balance, static and
dynamic balance, motor functions, postural control,
cognitive functions, ambulation status and quality of
life.

Kim et al. (Kim, Chun, Kang & Ahn, 2009)
reported that NMES increases trunk stability in acute
and subacute stroke patients. In another study, in
which the sitting balance of patients with acute or
subacute stroke was weak, three weeks of core mus-
cle strengthening and NMES as applied to posterior
group muscles, which showed the additional effect
of recovery on trunk balance (Ko et al., 2016). Ver-
heyden et al. showed that there was a relationship
between trunk control performance and balance, gait
and functional skill after stroke (Verheyden et al.,
2006). In addition, trunk muscle strength was associ-
ated with the BBS score (Karatas, Cetin, Bayramoglu
& Dilek, 2004). In a cross-sectional study, trunk con-
trol was found to be associated with balance capacity,
gait and functional activity in patients with chronic
stroke (Verheyden et al., 2006). Trunk exercises with
standard physiotherapy resulted in a beneficial effect
on trunk control performance, balance of standing,
mobility and gait after stroke period (Verheydenetal.,
2009).

It is reported that approximately 83% of individ-
uals with stroke have impaired balance (Aagaard,
2003). Accurate assessment of balance, identifica-
tion of appropriate mobility aids are important to
identify the most effective treatment interventions.
Good balance in post-stroke patients is an important
parameter in regaining ability to walk independently
and in daily living activities. In this study, the effects
of treatments on balance were evaluated with cer-
tain scales. PASS, BBA and APECS are commonly
used scales to assess trunk balance. BBS was orig-
inally designed to quantitatively assess balance in
older adults (Cabanas-Valdés et al., 2016). In another
study it was shown that the effect of additional core
stability exercises on static and dynamic balance was
significantly improved when evaluated according to
BBA. Unlike BBS, PASS has been developed specif-
ically for using in patients with stroke. This scale is
derived from the Fugl-Meyer Assessment of motor
recovery (Benaim, Pérennou, Villy, Rousseaux &
Pelissier, 1999). Benaim et al. reported that PASS
correlated with both functional independence and
lower extremity strength (force-generating capac-
ity) clinical index, and they showed PASS is one
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of the most valid and reliable clinical assessments
of postural control in stroke patients for the first
three months after stroke (Benaim, Pérennou, Villy,
Rousseaux & Pelissier, 1999). In the studies con-
ducted by Dettman et al. (Dettmann, Linder & Sepic,
1987) and Wood-Dauphinee et al. (Wood-Dauphinee,
Williams & Shapiro, 1990), it was shown that there
is a strong correlation between the PASS score and
functional indexes including balance or motricity.

Static and dynamic balance and postural control
were evaluated with PASS and BBS in this study. Sta-
tistically significant improvements were observed in
the NMES group in all sub-categories such as sitting,
standing and changing posture in patients evalu-
ated with PASS. Static and dynamic balance were
evaluated by BBS and improvements were greater
in NMES group, although not statistically signifi-
cant. According to these scales, significant effects
on weight transfer and control of trunk movement
against gravity were observed when NMES was
applied to the ES muscles.

APECS includes 14 items that assess the patient’s
motor functions, functional status, using of gait aids.
In stroke patients with atrial fibrillation, both at base-
line and after discharge were found to be more severe
according to the APECS score (Karatag etal., 200). In
this study, all sub-categories of APECS, sitting bal-
ance, turning in bed, moving from lying to sitting in
bed, and functional ambulation scores were increased
after both treatment. The trunk is the basic and largest
part of the body and is essential for proximal trunk
stability, distal limb movement, balance and daily
functioning. It was observed that posture was bet-
ter preserved during sitting, standing, weight transfer
and position changes when NMES was applied to the
trunk ES muscles. PASS, BBA and APECS scores
showed that these effects were increased. Accord-
ing to these findings, BBA, APECS and PASS scores
increased significantly in the NMES group com-
pared to pretreatment levels. These results show that
NMES has an additional effect on the recovery of
trunk balance. In this study, we demonstrated that the
importance of trunk treatment and the combination of
conventional treatment with NMES in stroke patients
would be an additional contribution to rehabilitation
programs.

STREAM is a measurement tool used to quantita-
tively evaluate the recovery of voluntary movements
and mobility after stroke (Daley, Mayo & Wood-
Dauphinée, 1999). STREAM is used to assess the
patient’s coordination, functional mobility, and range

of motion. In a study where upper extremity func-
tion was measured with STREAM after physical and
mental treatment in post-stroke period, improvement
in arm function was shown (Page, Levine, Sisto &
Johnston, 2001). In another study using this test, it
was shown that the home program and combined
NMES treatment was effective in increasing upper
limb function even five years after stroke (Sullivan
& Hedman, 2004). In this study, the basic mobility
conditions of the patients such as standing and walk-
ing, movements of the upper and lower extremities
were comprehensively evaluated with the STREAM
scale. According to this assessment, STREAM scores
increased approximately two fold after treatment in
NMES group and coordination, functional mobility
and range of motion of the patients increased sig-
nificantly. Achieving independence in daily living
activities, self-efficacy and psychosocial develop-
ment in stroke patients are closely related to these
parameters and are among the main goals of rehabil-
itation. In this context, it is expected that these goals
will be achieved earlier and the success of rehabilita-
tion will increase with NMES treatment.

Cognitive disorders are common in stroke patients
(Donovan et al., 2008) and include attention, mem-
ory, executive functions, language and visual abilities
problems (Tatemichi et al., 1994). Impaired cognitive
function associated with other effects were seen in
stroke patients significantly increases the cost of use
of care and health resources (Coco, Lopez & Corrao,
2016). Cognitive skills play an important role in the
successful management of most daily living activ-
ities (Crescentini, Seyed-Allaei, Vallesi & Shallice,
2012). One of the most important predictors of func-
tional outcome in stroke rehabilitation is the patient’s
cognitive status and the success of the rehabilitation
program is directly related to the patient’s partici-
pation. However, health care professionals often pay
less attention to cognitive disorders that have a neg-
ative impact on post-stroke executive functions and
therefore affect the quality of life of these patients.
MMSE is used as a valuable and useful tool for
the practical assessment of cognitive status (Folstein,
Folstein & McHugh, 1975). Kong et al. (Kong, Chua
& Tow, 1998) found that 45.1% of stroke patients
older than 75 years had cognitive impairment. In
another study using the total MMSE score, cogni-
tive impairment was found in 79% of the patients
(Ozdemir, Birtane, Tabatabaei, Ekuklu & Kokino,
2001). We used MMSE to assess cognitive function in
the study because it is a widely used, easy-to-perform,
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safe and valid test. In this study, it was seen that both
treatments decreased cognitive impairment accord-
ing to parameters such as comprehension, attention
and calculation, recalling, language tests and orien-
tation. Although there was no statistically significant
difference between the standard treatment and the
NMES group, improvement in the NMES group was
higher. It is thought that these improvements seen
in patients are parallel to the improvements in other
parameters and could be the result of improved self-
efficacy and self-confidence. This result emphasizes
the importance of detailed cognitive assessment as
part of the routine clinical assessment of patients in
poststroke treatment. Therefore, it is recommended
that patients’ cognitive status is included in early and
routine evaluation. We think that the cognitive sta-
tus of stroke patients, especially orientation levels,
should be taken into consideration to predict func-
tional outcomes for recovery and to plan an effective
rehabilitation protocol.

Restoring ambulation after stroke is one of the
key goals of rehabilitation and recovery of walking
ability is very important for stroke patients (Lord &
Rochester, 2005). In addition, it has been reported
that most stroke patients spend most of their time dur-
ing physical therapy for re-walking training (Latham
et al., 2005). Therefore, treatments focusing on the
ambulation status of stroke patients are of great
importance. In the study, according to the FAC it
was observed that the patients need for support for
the ambulation was reduced and ambulation func-
tions improved in both groups but these effects were
higher in the NMES group. In their study using the
FAC evaluation scale, Wade et al. found that 55%
of individuals after stroke could walk independently
after three months, but 45% of patients were dis-
charged with residual gait disturbance (Wade, Wood,
Heller, Maggs & Langton, 1987). Although many
studies have been published in this area, the effects
of NMES on trunk muscles in ambulatory recovery
of stroke patients are not well-defined. However, the
results obtained according to the FAC score will con-
tribute to the determination of optimal rehabilitation
strategies for improving post-stroke gait and reducing
support. The aim of this study was to determine the
ideal therapies affecting stroke ambulatory recovery
measured by FAC score in stroke patients who receive
rehabilitation therapy.

Quality of life reflects the individual’s perceived
position in the social context (Whoqol Group, 1998).
Health-related quality of life is considered as a vital

component in determining the success of stroke
treatment (Carod-Artal & Egido, 2009). Stroke has
been found to reduce quality of life in relation
to physical and mental components (Haley, Roth,
Kissela, Perkins & Howard, 2011). Improvements
were observed in almost all sub-categories of SF-
36 such as physical functions, function limitations,
body pain, social functions, general mental health,
functional limitations due to emotional problems,
vitality, energy or fatigue in more NMES group.
These improvements can be attributed to improve-
ments in parameters such as ambulation, postural
control, balance, and self-efficacy as a result of treat-
ment.

The current results show that NMES has an addi-
tional effect on trunk balance and associated static
and dynamic balance, postural control and recovery
of ambulation. In this study, we aimed to empha-
size the importance of combination therapy of NMES
in order to improve trunk balance and increase its
effect on functional capacity. Based on the results
of this study, it is recommended to evaluate and
treat trunk muscle, which is usually neglected in
treatment, and to consider the combination of con-
ventional treatment and NMES when designing an
ideal rehabilitation program.

Restoring trunk muscle function in stroke patients
may improve stability and facilitate retraining of
extremity muscles and gait patterns. The findings
of the study show that if the trunk control perfor-
mance can be improved during the rehabilitation
process, better functional recovery after stroke can
be expected.

6. Conclusion

In conclusion, this study is one of the few stud-
ies that investigated the effect of NMES applied to
ES muscles on clinical variables, functional capacity,
ambulation, postural control, cognitive function and
quality of life in stroke population. The results of this
study show that NMES applied to the ES muscles to
be included in the rehabilitation program may have
additional beneficial effects on the patient’s clinical
variables and quality of life. Inclusion of ES mus-
cles in the treatment program should be assessed and
well managed to improve outcomes and reduce dis-
ability in stroke patients. The results of the study
may contribute to the determination of the best treat-
ment option for stroke patients. Our findings show
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that better results can be achieved with an ideal reha-
bilitation approach by focusing on early recovery
treatment. It can also help to design optimal rehabil-
itation programs based on realistic therapeutic goals
and increase the effectiveness of limited resources.
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Alteragdes neuropsiquiatricas durante a pandemia de COVID-19 em pacientes com
esclerose miultipla
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ABSTRACT

Background: This study reported on a variety of psychological reactions related to anxiety, sleep quality, depression, fatigue, and quality
of life in individuals with multiple sclerosis (MS), related to the Covid-19 quarantine experience. Objective: The aim of this study was
to investigate the neuropsychiatric effects of the COVID-19 pandemic in MS patients and to analyze the risk factors contributing to
psychological stress. Methods: The study was designed as a prospective, cross-sectional survey study. Multiple assessment tools that are
used in neurological practice, including Beck Depression Inventory (BDI), Beck Anxiety Inventory (BAl), Fatigue Impact Scale (FIS), Pittsburgh
Sleep Quality Index (PSQI), and Multiple Sclerosis Quality of Life-54 (MSQOL-54) were administered prospectively both during the early
and the peak stages of COVID-19 outbreak (ESO and PSO, respectively). The survey forms were designed using SurveyMonkey and the
participants were participating in the survey via a web link and QR code. Results: Fifty patients were included in the study. BDI scores,
PSQl and FSI measurements, cognitive and social subscale scores and total FIS score, MSQOL-54 measurements, physical and mental
subscale scores, and total MSQOL-54 score at PSO were significantly different than those at ESO. The body mass index values of the
patients increased significantly at PSO compared to those measured at ESO. Conclusions: The results provide a basis for the development
of psychological interventions that could minimize the prevalence of sleep disorders and depression and could improve patients’ quality of
life during the outbreak.

Keywords: Coronavirus Infections; Pandemics; Social Isolation; Multiple Sclerosis.

RESUMO

Introdugéo: Este estudo relatou uma variedade de reagoes psicolégicas relacionadas a ansiedade, qualidade do sono, depressao, fadiga e
qualidade de vida em individuos com esclerose multipla (EM), relacionadas a experiéncia de quarentena de COVID-19. Objetivo: O objetivo
deste estudo foi investigar os efeitos neuropsiquiatricos da pandemia de Covid-19 em pacientes com EM e analisar os fatores de risco que
contribuem para o estresse psicolégico. Métodos: O estudo foi desenhado como um estudo prospectivo e transversal. Varias ferramentas
de avaliagao usadas na pratica neurolégica, incluindo Inventario de Depressao de Beck (Beck Depression Inventory — BDI), Inventario de
Ansiedade de Beck (Beck Anxiety Inventory — BAI), Escala de Impacto de Fadiga (Fatigue Impact Scale — FIS), indice de Qualidade de Sono
de Pittsburgh (Pittsburgh Sleep Quality Index — PSQI) e Qualidade de Vida da Esclerose Mdltipla-54 (Multiple Sclerosis Quality of Life-
54 — MSQOL-54) foram administrados prospectivamente durante o estagio inicial do surto de COVID-19 (EIS) e o estagio de pico do surto
de COVID-19 (EPS). Os formuléarios da pesquisa foram projetados usando o SurveyMonkey e os participantes participaram da pesquisa por
meio de um link da web e c6digo QR. Resultados: Foram incluidos 50 pacientes no estudo. Os escores BDI, PSQl, FSI, subescala cognitiva
e social e escore total do FIS, MSQOL-54, subescala fisica e mental e MSQOL-54 total no PSO foram significativamente diferentes dos do
EIS. Os valores do indice de massa corporal dos pacientes aumentaram significativamente na EPS em comparacao com os medidos na EIS.
Conclusdes: Nossos resultados sado uma base para o desenvolvimento de intervengdes psicolégicas que podem minimizar a prevaléncia de
disturbios do sono e depressao e melhorar a qualidade de vida dos pacientes durante o surto.

Palavras-chave: Infecgoes por Coronavirus; Pandemias; Isolamento Social; Esclerose Maltipla.
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INTRODUCTION

Multiple sclerosis (MS) is a chronic, inflammatory, and
autoimmune disease of the central nervous system (CNS)
that is triggered by environmental factors and character-
ized by multifocal zones of inflammation, demyelination,
relapse, and remission. The spread of coronavirus disease
2019 (COVID-19) has brought about extensive restrictions
that were designated to minimize contact among individu-
als and have also led to access to health systems, provision of
basic needs and travel for the majority of the world popula-
tion. Patients with chronic diseases, such as MS, were among
the first groups subjected to restrictions such as curfews and
restricted access to in-hospital services, since these patients
had and increased risk of being infected with COVID-19.
Both qualitative and quantitative studies have reported on
various psychological reactions associated with the Covid-
19 quarantine experience, including anxiety, sense of lone-
liness, sleep deprivation, anger, stress, and concerns about
the health of family members'*. Moreover, a previous study
indicated that the hospital staff who were quarantined due to
the possibility of a contact with suspected severe acute respi-
ratory syndrome (SARS) cases had an increased prevalence
of acute stress disorder®. On the other hand, patients with
chronic diseases such as MS are known to be affected more
severely by natural disasters and crises’. In such patients, the
psychological and cognitive deterioration associated with
numerous factors including keeping abreast of morbidity and
mortality rates on a daily basis, social isolation and sense of
loneliness, minimal access to all services including health-
care services and clinical visits, termination of public trans-
port modes, and the challenges in access to drugs and in drug
management have reached an alarming level. These chal-
lenges in access to drugs and in drug management are par-
ticularly important because patients with chronic diseases,
particularly MS patients, are highly vulnerable and most of
these patients suffer from multiple diseases and weakness.
Accordingly, these patients need continuous follow-up to
ensure their physical and psychological integrity™®.

To our knowledge, there are very few studies reporting on
the impact of the COVID-19 pandemic on fatigue, sleep qual-
ity, depression, anxiety, quality of life, and cognitive functions
in MS patients™. The aim of this study was to investigate the
neuropsychiatric effects of the COVID-19 pandemic in MS
patients and to analyze the risk factors contributing to psy-
chological stress.

METHODS

Study design

The study was designed as a prospective, cross-sectional
survey study. Multiple assessment tools that are used in neu-
rological practice, including the Beck Depression Inventory
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(BDI), the Beck Anxiety Inventory (BAI), the Fatigue Impact
Scale (FIS), the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), and the
Multiple Sclerosis Quality of Life-54 (MSQOL-54) were admin-
istered prospectively both during the early stage of COVID-
19 outbreak (ESO) and the peak stage of COVID-19 outbreak
(PSO). The study was approved by Local Ethics Committee
(Approval No: FU- 2020/07-07) and was conducted in accor-
dance with the Declaration of Helsinki.

The ESO data were collected on January 15", 2020 (i.e., 13
days after the outbreak of Covid-19 was declared a PHEIC)
when there were no national measures taken against the
pandemic in Turkey and the PSO data were collected on April
23, 2020 when the pandemic had its peak effects and strict
restrictions such as curfews were being imposed by the gov-
ernment in Turkey’. PSO data began to be collected 3 months
after the collection of the ESO data.

Eligibility

Inclusion criteria were: age 18-45 years, voluntary par-
ticipation in the study, being followed with a diagnosis of
relapsing-remitting MS (RRMS) or secondary progressive
MS, an Expanded Disability Status Scale (EDSS) score of
<4.0", and no history of attacks/relapse within the last four
weeks. Exclusion criteria were: use of medication for fatigue,
ongoing treatment for major sleep disorder, clinical depres-
sion, hypothyroidism, and vitamin B12 deficiency, severe
balance disorders (cerebrovascular event, peripheral neu-
ropathy, Meniere's vertigo), history of corticosteroid treat-
ment within the last four weeks, pregnancy, cardiovascular
disease, hypertension, and orthopedic problems that could
restrict mobility. EDSS assessment was performed in sin-
gle rooms in non-COVID-19 areas reserved for Neurology
patients by a neurologist certified in EDSS (FB; https://
www.neurostatus.net).

Data collection

The survey was administered online to avoid face-to-face
contact and due to the travel restrictions imposed by the gov-
ernment. The survey form was designed using SurveyMonkey
and participants were invited to participate in the survey
via a web link and QR code'". Participants filled out the sur-
vey form easily and safely by using their computers, smart-
phones, and tablet devices. Employing an online survey due
to the nationwide isolation and the risk of Covid-19 infection
during the pandemic provided numerous advantages such
as time efficiency due to the rapid access to participants.
The mean time to complete the survey was 16 min.

Data collection tools

The BDI is a 21-item, self-report inventory used to mea-
sure characteristic attitudes and symptoms of depression.
In this inventory, a score of <9 indicates 'no depression’,
10-16 indicates ‘mild depression’, 17-23 indicates ‘moderate
depression’, and 224 indicates ‘severe depression™



The BATis a 21-item, self-report inventory used to identify
anxiety symptoms and to quantify their intensity. Total score
ranges from 0 to 63 and higher total scores indicate more
severe anxiety. The clinical classification of scoring results is
as follows: 8-15 suggests mild anxiety, 16-25 suggests mod-
erate anxiety, and 26-63 suggests severe anxiety'*'",

The FIS is a self-report 40-item questionnaire used to
assess functional limitations attributed to fatigue in MS
patients. FIS assesses the physical, cognitive, and social
impacts of fatigue during the past month. The total score
ranges between 0 and 160, and higher total scores indicate
greater impact of fatigue'>'®

The PSQI is a self-rated 19-item questionnaire assess-
ing participants’ sleep quality, sleep duration, and sleep
disturbances and their severity during the past month.
Total score ranges between 0 and 21, which consists of
seven sub-scores. Participants with a PSQI <5 are classified
as ‘good sleepers’ and participants with a PSQI >5 are classi-
fied as ‘bad sleepers™”%,

The MSQOL-54 is a generic scale used to assess the
health-related quality of life in individuals with MS. The sum-
mary scores are the physical health composite summary
and the mental health composite summary, and higher total
scores indicate better quality of life'**".

Statistical analysis

Data were analyzed using SPSS for Windows, version 22.0
(IBM Corp. Released 2011. IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp.). Continuous variables
were expressed as meantstandard deviation and categorical
variables were expressed as frequencies (n) and percentages
(%). The ESO and PSO values of the parameters were com-
pared using paired-samples t-test. A p value of <0.05 was con-
sidered significant.

RESULTS

Table 1 presents the demographic and clinical character-
istics of the 50 patients included in the study. Two patients
were excluded from the study since they did not com-
plete the survey. The EDSS score was 2.5 in one patient and
<2 in the remaining patients (Table 1).

BDI scores at PSO were significantly higher than those
at ESO (p<0.01). Additionally, a strong correlation was
found between the BDI scores measured at these two stages
(r=0.93; p<0.01). However, no significant difference was
found between the BAI scores measured at ESO and PSO
(15.63+11.27 vs. 18.22+10.53) (p>0.05) (Table 2).

In FSI measurements, the cognitive and social subscale
scores and the total FIS score were significantly higher at
PSO compared to ESO (p<0.01 for all), whereas no signifi-
cant difference was found with regard to the physical sub-
scale scores (p>0.05). Moreover, a strong correlation was

found between the FSI scores measured at ESO and PSO
with regard to the cognitive (r=0.91), physical (r=0.92),
and social (r=0.97) subscale scores and the total FSI score
(r=0.96) (p<0.01 for all) (Table 2).

In MSQOL-54 measurements, a negative correlation was
found between the measurements performed at ESO and
PSO with regard to the physical (r=0.91) and mental (r=0.85)
subscale scores and the total MSQOL-54 score (r=0.93)
(p<0.01 for all). Although a significant difference was found
between the MSQOL-54 measurements performed at ESO
and PSO with regard to the mental subscale scores and the
total MSQOL-54 score (p<0.01 for both), no significant differ-
ence was found with regard to the physical subscale scores
(p>0.05) (Table 2).

The PSQI measurements indicated that the sleep quality
of the patients deteriorated significantly (p<0.01). Moreover, a
positive correlation was found between the PSQI scores mea-
sured at ESO and PSO (r=0.94; p<0.01) (Table 2).

On the other hand, the body mass index (BMI) values
of the patients increased significantly at PSO compared to

Table 1. Demographic and clinical characteristics of patients.

n=50 %
Female 42 84
Gender
Male 8 16
X+SD min max
Age (years) 30.0247.01 19 43
EDSS 1.1£0.46 0.5 25

X: mean; SD: standard deviation. Continuous variables are presented as
meantstandard deviation and categorical variables are presented as n (% of
group); EDSS: Expanded Disability Status Scale.

Table 2. Neuropsychiatric parameters and body mass index values.

e el p-value

BDI 12.6448.16 16.4049.48 0.000**
BAI 17.6319.27 18.1248.53 0.087
FIS

Cognitive 12.2449.23 1418+£10.71 0.004**

Physical 13.1248.51 13.6419.21 0.311

Social 19.82+16.16 23.22+17.49 0.000**

Total 45.18+32.24 51.12435.89 0.000**
MSQOL-54

Physical 57.2349.26 565.57+10.98 0.015*

Mental 64441987 604981073 0.000%

Total 60.84+8.86 58.03+9.45 0.000**

Psal 8274136  B78£149  0.000%

BMI 24.07+4.59 24.2144.53 0.005**

X: mean; SD: standard deviation; ESO; early stage of COVID-19 outbreak;
PSO: peak stage of COVID-19 outbreak; BDI; Beck Depression Inventory;
BAI; Beck Anxiety Inventory; FIS; Fatigue Impact Scale; MSQOL-54; Multiple
Sclerosis Quality of Life-54; PSQI: Pittsburgh Sleep Quality Index; BMI; body
mass index; *p<0.05; **p<0.01.
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those measured at ESO (p<0.01) and a positive correlation
was found between the measurements performed at these
two stages (r=0.91; p<0.01) (Table 2).

DISCUSSION

To our knowledge, there has been no study investigating
the neuropsychiatric impact of COVID-19 pandemic in MS
patients. Moreover, most studies evaluating MS patients
during the pandemic have focused on the treatment of
MS with immunomodulatory and/or immunosuppressive
agents®'*, epidemiology of infected patients®, clinical char-
acteristics of COVID-19, and the challenges experienced by
MS patients*. The present study aimed to investigate the
neuropsychiatric effects of the COVID-19 pandemic in MS
patients and the risk factors that contribute to psychologi-
cal stress. Accordingly, the findings of the study will provide
useful information to healthcare professionals for preserv-
ing the neuropsychosocial wellbeing of MS patients during
the COVID-19 pandemic.

Anxiety disorder is an anticipated affective disorder
in the context of a pandemic. A previous Chinese study
reported that most of their patients had moderate and
severe anxiety during the pandemic™. In the present study,
however, the anxiety levels in MS patients showed no sig-
nificant increase during the pandemic, which could be
attributed to the fact that our patients and their relatives
had not been diagnosed with COVID-19 throughout this
period. On the other hand, the increased anxiety levels in
the Chinese study could be explained by the military state
of emergency declared by the Chinese Government to con-
trol the rapid spread of the pandemic®.

The COVID-19 pandemic has been shown to cause
depression in a large number of individuals due to its unique
environmental stress factors®. The present study, similarly
to other ones®*, revealed that the depression levels of MS
patients increased significantly during the pandemic. On the
other hand, in the context of a pandemic, many individu-
als may suffer significant personal losses and grieving reac-
tions. Additionally, long-term self-isolation, which is mostly
the primary strategy employed to minimize the spread of the
pandemic, adds up an additional risk layer for depression.
Accordingly, the individuals may not be able to tolerate this
social deprivation for a long time. In particular, patients with
chronic diseases such as MS, who have minimal access to
social services, are at greater risk of depression. Moreover, in
families in which family members need to live together in the
same house for a long time may have frequent arguments.
Therefore, they may be at a greater risk of depression. In addi-
tion, other stress factors, such as economic loss, can add up
another risk layer.

The neuropsychiatric state of MS patients in the con-
text of a pandemic can be overlooked due to their social
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and internal conflicts, which may lead to the overlooking of
their emerging emotions. Physical parameters are the pri-
mary factors in the assessment of disability in MS patients.
Nevertheless, the evaluation of neuropsychiatric param-
eters in such patients tends to be more important in the
context of traumatic periods such as pandemics, since the
symptoms of these patients are often emotional because
they are often caused by psychological conflicts”. In the
present study, the MSQOL-54 scores indicated that men-
tal deterioration was more prevalent than physical in our
patients. Additionally, the quality of life also decreased in
our patients during the pandemic. In long-term traumatic
periods such as pandemics, MS patients need to be pro-
vided with strategies that could allow them to have a dif-
ferent perspective in terms of interpreting their emotions,
thoughts, awareness, and the events occurring in their envi-
ronment in order to minimize the impact of this exposure.
In the present study, the FSI measurements indicated that
patients deteriorated in terms of cognitive and social sub-
scales while no significant difference was found with regard
to the physical subscale during the pandemic. Knowledge of
these factors may help MS patients in their struggle against
their illnesses and in reducing their perceived stress™?.

Stress may not be the sole cause of sleep deprivation
in the context of a pandemic™®. To date, there have been
numerous studies investigating the prevalence and psycho-
logical effect of sleep deprivation during the Severe Acute
Respiratory Syndrome (SARS) pandemic*. However, to our
knowledge, there has been no study reporting on sleep quality
in MS patients during the COVID-19 pandemic. In our study,
MS patients were found to have reduced sleep quality dur-
ing the COVID-19 pandemic, which was consistent with the
findings presented by recent studies conducted with healthy
individuals®¥. Reduced sleep quality may aggravate the
symptoms of chronic diseases as well as reduce treatment
response®. Accordingly, multidimensional and multistage
studies are needed to investigate sociopsychological factors
that could increase sleep quality. It is an undeniable fact that
the Covid-19 pandemic has brought about numerous ambi-
guities, particularly in the realm of healthcare, as well as in
the social, psychological, and economic areas.

Interestingly, the BMI values of our patients showed a sig-
nificant increase over the short period between ESO and PSO
(24.07£0.65 vs. 24.2110.64). When COVID-19 began to spread
across the world, people began to consume ultra-processed,
high-calorie, and long shelf-life foods. Additionally, opportu-
nities for physical exercise were reduced due to the implemen-
tation of restrictions such as social distancing and curfews™.
Accordingly, the decreased physical activity and increased
food intake during the COVID-19 pandemic could explain
the increased BMI in our patients. On the other hand, the
causes of increased BMI during the COVID-19 pandemic and
the measures that need to be taken could be a research topic
for further studies.



In the present study, no patient was diagnosed or sus-
pected with COVID-19 or was in direct or indirect contact
with infected patients, nor had undergone any medical consul-
tation regarding COVID-19. Additionally, patients stated hav-
ing strictly obeyed the curfews and having not left home even
for their basic needs throughout the pandemic. In this case, it
clearly indicates that they had limited access to daily essentials
as well as healthcare services and drugs. The findings of the
present study revealed that the patients had increased levels
of depression and mental fatigue and decreased quality of life
during the COVID-19 pandemic. These findings will provide
useful solutions for the development of strategies regarding
psychological support and the identification of priority areas in
the regions most severely affected by the COVID-19 pandemic.
On the other hand, medical and psychological readiness of the
general population and a well-established healthcare system
are of prime importance in the fight against the pandemic®.
Accordingly, our findings have both clinical and political impli-
cations. First and foremost, health authorities need to iden-
tify high-risk groups based on the sociodemographic profiles
of patients in order to be able to perform early psychological
interventions. Secondly, the content of psychological interven-
tions should be modified according to the needs of the general
population, mainly because the prevalence of neuropsychiat-
ric disturbances increases in the context of a pandemic.
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Abstract: Multiple System Atrophy (MSA) is a neurodegenerative disease with sporadic, progressive, cerebellar ataxia
as well as urogenital dysfunction, parkinsonism and autonomic insufficiency. The main purpose of this report with a
case MSA, which has incidence of 1.9-4.9/100.000, is to investigate the effectiveness of physiotherapy and
rehabilitation approaches on balance and walking. Case: A 64 years old male case diagnosed as MSA in 2016, referred
to the neurology service with increasing balance and gait problems. The physiotherapy and rehabilitation program
applied for 3 days/week for a total of 28 sessions following the assessment with Canadian Neurological Scale(CNS),
Mini Mental Test(tMMT), Berg Balance Scale(BBS), Barthel Index(BI) and Functional Independence Scale(FIM) in
addition to the coordination and gait analysis. Results: It was found that incontinence, inability to stop walking,
decreased knee control, 4 way sitting/standing balance problems were significant, while the coordination, orientation
and cooperation problems were moderately worse. Although there were no pattern, balance and control gains in gait, it
was found that sitting balance improved minimally following program. Pre- and post-treatment assessments’ results
(percentile changes) were 8.5-9.5 (8.7%) in CNS, 14-15 (3.33%) in MMT, 0-2 (3.57%) in BBS, 10-15 (05%) in BI and
37-40 (2.38%) in FIM, respectively. Conclusion: The disease activity cannot be controlled in majority of cases, despite
the medical treatment approaches in MSA. We concluded that symptom specific physiotherapy and rehabilitation
approaches, with long-terms, were one of the important choice in preventing functional deterioration and gaining
improvements in despite of degenerative progression of MSA.

Keywords: Balance, Coordination, Gait, Multisystem Atrophy, Physiotherapy and Rehabilitation.

INTRODUCTION which had been going on for 6 months and
Multi-system atrophy (MSA) is a sporadic and increasing progressively. In the report of T1 SAG
progressive neurodegenerative disease occurring AKS T2W AKS COR FLAIR AKS MR, obtained
at adult age, in which urogenital dysfunction, the as a result of the magnetic resonance imaging
parkinsonism, and the autonomic failure may (MRI) performed after the clinical examination, it
develop in addition to cerebellar ataxia [1]. was stated that "... severe cerebral and cerebellar
Annual incidence of MSA is 3 in 100,000. atrophy. T2 and FLAIR hyperintensities and
In the literature review it was observed that there diffusion restriction (Neurodegenerative disease?)
are limited number of studies with respect to the in the bilateral cerebellar peduncle and posterior
fields of MSA-related surgical interventions, corpus callosum. In the periventricular white
medical treatments, urological problems, and matter, extensive T2 and FLAIR non-specific
otorhinolaryngology and that there are no studies hyperintensities (ischemic-glycolytic changes?)
dealing with the physiotherapy and rehabilitation ” were recorded. And in his neurological
applications, which have a role in the therapeutic examination conducted in November 2016, it was
treatment of MSA[2]. This case report addresses recorded as "... he was conscious, oriented, that
the physiotherapy and rehabilitation applications there was no sensory and motor loss and no
and their results on disability and functional sensory deficit, no cranial deficit, reflexes were
health in a case with MSA diagnosis. normoactive, tandem walking was ataxic and gait
CASE REPORT was right-side ataxic". In cranial MRI, the result
Demographic Information of “... hyperintense areas were detected in
A male patient, at 64 years of age, with a history bilateral cerebellar peduncles. It was observed that
of hypertension and type 2 diabetes mellitus, it held the given contrast minimally ..” was
applied to the neurology department of a private reported. Besides, BOS paraneoplastic panel was
health institution in October 2016, with found as negative and in the abdominal

complaints of balance problem and gait difficulty

28
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ultrasonographic ~ imaging, no
pathology was encountered.

In October 2017, he applied again to the
neurology department of the same private health
institution, with the deteriorated symptoms such
as incontinence, falling, speech impediment, and
fatigue in addition to his complaints. In his
neurological examination, it is stated that "
cognitive impairment, bradykinesia, prolonged
reaction time, postural instability (instant falling)
..." were found. He applied for physiotherapy and
rehabilitation in October 2017, with the worsened
complaints in speech, gait, and balance problems.
Physiotherapy and Rehabilitation Assessments
Balance, coordination, cognitive status, daily life
activities, and level of independence were
examined with Canadian Neurological Scale
(CNS), Mini Mental Test (MMT), Barthel Index
(BI), Berg Balance Scale (BBS) and Functional
Independence  Scale (FIM) besides motor
functions, for the pre-treatment assessment of
physiotherapy and rehabilitation program [3-5].
Physiotherapy and Rehabilitation Approaches
Totally 28 sessions of physiotherapy and
rehabilitation program, three times a week, were

significant

administered to our case with MSA diagnosis. The
physiotherapy and rehabilitation applications
included breathing exercises, strengthening weak
and hypotonic muscles, balance and coordination
exercises, and gait training;

Breathing  Exercises:  Thoracal  expansion,
diaphragmatic breathing, and pursed lip breathing
exercises were performed, because the patient had
been immobile for a long time and the secondary
respiration muscles were weak.

Strengthening: The proprioceptive neuromuscular
facilitation techniques were applied in order both
to improve the strength and stabilization and to
develop the balance and coordination.
Coordination: The Frenkel coordination exercises
were applied for non-balance coordination and
stabilization.

Balance Exercises: Balance exercises were
applied at different positions (sitting, crawling,
etc.).

Outcome Measures

The results of the first motor function evaluation
are indicated in Table 1, and the results of before-
and after-treatment CNS, MMT, BI, and FIM are
shown in Table 2.

Table 1. Pre-treatment motor function disorders’ record.

Motor Function Disorder

Presence

Hypotonia

Coordination disorder (knee-heel test)

Decreased knee control

The problem of sitting and standing balance (4 directional)

Ataxia gait
Can not stop gait
Dysarthria

Decreased orientation and cooperation

Urinary and fecal incontinence

+ 4+ +++++++

In the post-treatment evaluation, it was observed
that while he acquired no pattern, balance, and
control gains with respect to walking, minimal
sitting balance gains (the ability to stay for 4 s in
sitting position without support) were achieved.
Although on some days there were decreases in
cognitive and motor responses of the patient in
form of fluctuations, when the disease-specific
degenerative progression was taken into account,
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it allowed us to reach the conclusion that the
ability to slow down and even to prevent the
progressive  deterioration rather than the
achievements was the most important gain we
obtained in this case. The pre-treatment and post-
treatment results that the patient, to which we
administered the physiotherapy and rehabilitation
program, obtained are shown in Table 2, and the
gap analysis of the results is shown in Figure 1.
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Table 2. Pre- and post-treatment scores of cognitive status, motor function, balance, daily life activities, and
level of independence.

Pre-treatment  Post-treatment

Mini Mental Test (MMT) 14 15
Canadian Neurological Scale (CNS) 8.5 95
Barthel Index (BI) 10 15
Berg Balance Scale (BBS) 0 2
Functional Independence Measurement (FIM) 37 40
DIFFERENCE ANALYSIS
10.00% 8.70%
8.00%
6.00% 5.00%
, 3.30% 3.60%
4.00% 2 2.40%
o H B H
0.00%
CNS MMT BBS BI FIM

CNS: Canadian Neurological Scale, MMT: Mini Mental Test, BBS: Berg Balance Scale, BI: Barthel Index, FIM:
Functional Independence Measurement
Figure 1. Gap analysis for pre- and post-treatment cognitive status, motor function, balance, daily life
activities, and level of independence.

DISCUSSION

MSA is a neurodegenerative disease characterized
by the effects of autonomic dysfunction,
parkinsonism, cerebellar ataxia, and pyramidal
symptoms with different rates [6]. While the onset
of symptoms of MSA is at the ages of 60s, cases
with the complaints at the ages of 40s have rarely
been reported. Wenning et al reported that
autonomic dysfunction develops in the early
phase of the MSA-diagnosed individuals, and that
97% of them complain about it in their late phases
[7]. In our case, it was found that both urinary and
fecal incontinence were present, and that in the
literature, autonomic dysfunction complaints are
mostly in form of impotence in males and urinary
incontinence in females.

The initial symptoms consist of the
extrapyramidal abnormalities in 46% of the MSA-
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diagnosed individuals, and it is seen in 91% of the
cases through the disease course. While akinesia
and rigidity are encountered more frequently,
tremor is seen more rarely (29%). And the
cerebellar symptoms are recorded in 47% of the
cases in advanced phases [7]. In our case too,
cerebellar  symptoms such as  hypotonus,
coordination disorder, balance problem, and
ataxic walking were also observed in addition to
the akinesia symptoms such as not being able to
stop walking.

While our patient got a grade of 8.5 from CNS
before the treatment, he got zero score from Berg
Balance Scale because of the severe balance
problems. In addition, the fact that his grade from
Barthel Index was 10 and was 37 from FIM, it
reveals that our patient was fully dependent in
terms of all daily activities. Levodopa was the
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first anti-parkinsonian treatment option, and in
late November 2016 levodopa was recommended
to our patient after the neurological examination
at Training and Research Hospital in Antalya.
Although it is accepted that MSA patients do not
respond to dopaminergic therapy or the response
is inadequate, it was reported that the cases may
benefit from levodopa in percentages up to 40%
in early years, however, this effect usually
disappears in a few years [6]. Although on some
days there were decreases in cognitive and motor
responses of the patient in form of fluctuations,
when the disease-specific degenerative
progression was taken into account, it allowed us
to reach the conclusion that the ability to slow
down and even to prevent the progressive
deterioration rather than the achievements was the
most important gain we obtained in this case. For
this reason, the physiotherapy and rehabilitation
approaches, planned as symptom-oriented, gain
importance in the treatment of MSA cases.
Following the 28-session physiotherapy and
rehabilitation program, while no gait pattern,
control gains were achieved, it was observed that
there were gains in balance of sitting. It was found
that the score of our patient from BBS was 2 after
treatment, whereas it was 0 before treatment
(Table 2).

Given that the paradoxical vocal cord movement
observed during the early stages of MSA causes
the functional airway obstruction with the
adduction of the vocal cords during inspiration,
Continuous Positive Airway Pressure (CPAP)
therapy is recommended also in the early stages of
MSA [8]. Due the inactivity of our patient, and
since decrease was observed in his respiratory
capacity due to the direct primary and secondary
effects of MSA, and for prophylactic purposes,
sessions were initiated with the exercises of
thoracal expansion, diaphragmatic breathing, and
pursed lip breathing.

Although there are different and intensive medical
treatment approaches for MSA, the disease
activity cannot be successfully brought under
control in the majority of cases. Today, the
treatment of MSA is only symptomatic, and
oriented towards the symptoms of parkinsonism
and dysautonomia [9]. The physiotherapy and
rehabilitation approaches administered to our
patient were planned and implemented
symptomatically and especially by focusing on
imbalance in muscle strength, and balance and
coordination problems. The program included
both  the  Proprioceptive  Neuromuscular
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Facilitation and the Frenkel Coordination
Exercises, with which we basically we aimed to
improve the sense of position and the co-
contraction power of the periarticular muscles as
well as the stabilization ability. Although it was
recorded that, after treatment, there was 5%
improvement in Barthel Index and 2.4%
improvement in Functional Independence Scale,
our patient was still fully dependent. However, the
8.7% increase in CNS and 3.6% increase in BBS
and the gains in sitting balance were the results
that made both our patient and his relatives, who
are responsible for his care, happy and it was
perceived as encouraging. Cognitive impairment
with frontal lobe dysfunction and depression
seems to be more common than originally
considered. In our case too, cognitive influence
was observed, and in both CNS and MMT
analysis it was determined that the cognitive
influence was severe. It was thought that the
improvement of 3.30, obtained after treatment,
was likely to have arisen from the effect of
exercise directly and besides this, both from the
patient’s attention and cooperation with respect to
the exercises while doing the exercises and from
the positive contribution of the processes of
recalling the applications and exercises
throughout the physiotherapy and rehabilitation
program.

The main clinical features of MSA are akinetic-
rigid parkinsonism, autonomic failure, urogenital
dysfunction, cerebellar ataxia, and pyramidal
signs in varying combinations. There are limited
numbers of studies on MSA, in the literature.
There was no current consensus  on
etiopathogenesis, the novel clinical diagnostic
criteria, and the treatment strategies including
disease-modifying drug trials in MSA. When we
reviewed the literature no study, which includes
physiotherapy and rehabilitation applied for these
patients, was found. In addition to these, in
general, the conducted studies are those that were
carried out in the late stage of the disease and
were related to vital functions. Therefore, our case
report is the first study that focus on the treatment
with physiotherapy and rehabilitation approaches
in a case with MSA diagnosis.

CONCLUSIONS

We believe that, while the physiotherapy and
rehabilitation  applications are among the
important options, these applications are required
to be implemented for long periods in order to
increase functionality and health status, and
achieve improvements despite severe disability
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and degenerative progress in MSA cases. This
research will also help to develop novel
supportive  physiotherapy and rehabilitation
methods that might improve the functional
capacity and health status, facilitate early and
long-term intervention and treatment. Importantly,
more effort will be necessary to define symptom
specific ~ physiotherapy ~ and  rehabilitation
strategies, which will ultimately lead to better
quality of life and increased functionality of
patients with MSA.
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Dominant El Non-Dominant El | Dominant El Non-Dominant El
1. deneme siiresi
2. deneme siiresi
ORTALAMA
Adimli isitsel Seri Ekleme Testi (PASAT)
Tedavi Oncesi Pratik 1 Pratik 2

Toplam Dogru

Dogru Yiizdesi

Toplam Dogru

Dogru Yiizdesi

PASAT Form

Tedavi Sonrasi

Pratik 1

Pratik 2

Toplam Dogru

Dogru Yiizdesi

Toplam Dogru

Dogru Yiizdesi

PASAT Form




ATAKSi DEGERLENDIRME VE DERECELENDIRME OLCEGI (SARA)

1.YURUYUS

Hasta (1) ytizii duvara donerek yiiriir, yiiziinii yiiriime
yoniiniin tersine gevirir ve (2) destek almadan tandem
(topuk-burun) yiiriiytisii yapar.

0- Normal; yiiriime, donme ve tandem (topuk-
burun) yiiriiyiisiinde zorluk yok (1 yanhs
adima izin verilir)

1- Yalmzca tandem yiiriiyiisiinde 10 ardisik
adimda goriilebilen hafif zorluk

2- Belirgin anormal, 10 adimdan fazla tandem
(topuk-burun) yiiriiyemez
3- Kayda deger sendeleme, yarim donmede

zorluk fakat destek olmadan yapabilir

4- Belirgin sendeleme, duvarin arahkh olarak
destegi gerekir

2.DURUS

1) Nétral pozisyon, 2) Ayaklar birbirine paralel, bitisik, 3)
Tandem (Her iki ayak bir ¢izgide, topuk-parmak arasi
bosluk yok, ayakkabisiz, gozler agik). Her durum igin 3
deneme yapilir, en iyi deneme degerlendirilir.

0- Normal, 10 sn’den fazla tandem (topuk-burun)
durabilir
1- Ayaklar bitisik salimm olmaksizin durabilir,

tandemda 10 sn’den fazla duramaz

2- 10 sn’den fazla tandem durabilir, fakat
salimmlar olur

3- 10 sn’den fazla nétral pozisyonda desteksiz
durabilir, ancak ayaklar bitisik duramaz

4- Arahikh destek ile 10 sn’den fazla nétral
pozisyonda durabilir

5- Bir koldan siirekli destek alarak 10 sn’den fazla
notral pozisyonda durabilir

5- Ciddi sendeleme, siirekli olarak bir bastona
veya bir koldan hafif destege ihtiya¢ duyar 6- Bir kolun siirekli destegi ile bile 10 sn’den fazla
6- ayakta duramaz
7- Yalnizca tam bir destek ile (2 baston veya bir
kisinin esliginde) 10 metreden fazla yiiriiyebilir
8- Yalmzca tam bir destek ile 10 metreden az
yiiriiyebilir
9- Destekli bile yiiriiyemez
SKOR SKOR
3.0TURMA 4.KONUSMA BOZUKLUGU

Ayaklar destek olmadan, gozler agik, kollar 6ne dogru
uzanmis pozisyonda yatakta oturur.

Normal konusma sirasinda degerlendirilir.

0- Normal

0- Normal, 10 sn’den fazla oturmada zorlanmaz
1- Konusma bozuklugu hasta tarafindan belirtilir

1- Hafif zorluk, aralikh salimm
2- Konusmada bozulma var, fakat konusma kolay

2- Siirekli salimm, fakat 10 sn’den fazla desteksiz anlagilabilir

oturabilir

3- Zaman zaman kelimeleri anlamak zordur

3- Aralikh destek ile 10 sn’den fazla oturabilir
4- Cogu kelimeyi anlamak zor

4- Siirekli destek olmaksizin 10 sn’den fazla

oturamaz 5- Sadece tek kelimeler anlagilabilir

6- Konusma anlasilmaz, anartri

SKOR SKOR




5.PARMAK TAKIBI

Hasta oturur. Gerekirse ayaklarindan, govdesinden destek
almasina izin verilir. Uygulayici hastanin 6niine oturur.
Hastadan yaklagik %50 sine uzanabilecegi sekilde, frontal
planda ardisik 5 ani ve hizli noktaya ulagmasi istenir.
Hareketlerin frekansi her 2 saniyede bir ve 30 cm
amplittidlii olmahidir. Hastadan isaret parmag ile
hareketleri olabildigince hizl takip etmesi istenir. Son 3
hareketin ortalama performansi degerlendirilir.

6.PARMAK-BURUN TESTI

Hasta oturur, gerekirse ayak ve sirt destegine izin verilir.
Hastanin %90 ulasabilecegi frontal alanda hastadan isaret
parmagini burnundan uygulayicinin parmagina dogru
tekrarli hareketi istenir. Hareketler orta hizda uygulanmali.
Hareketlerin ortalama performans kinetik tremorun
amplitiidiine gore degerlendirilir.

0- Tremor yok

0- Dismetri yok
1- Dismetri, altinda/hedeften sasma <5 cm I- 2 em*den kiichk amplititii-remox
2- Dismetri, altinda/hedeften sagma < 15 cm 2- 5 em’den kiiciik amplitiitlii tremor
) . . .
3 Dismetri, altinda/hedeften sagma > 15 cm 3. 5 cin’den bilylik amplititi tremor
4- 5 hedef hareketi gerceklestiremez .
4- 5 hedef hareketi yapamaz
SKOR SAG SOL SKOR SAG SOL

Her iki tarafin
ortalamasi (sag+sol /2)

Her iki tarafin
ortalamasi (sag+sol /2)

7. HIZLI ALTERNATIF EL HAREKETLERI

Hasta rahat bir sekilde oturur. Gerekirse sirt ve govde
destegine izin verilir. Hastadan elini uylugun tizerine
koyarak 10 tekrarh hizli ve tam pronasyon-supinasyon
hareketi istenir. Hareket uygulayicinin gosterdigi hizda
yapilmalidir. (7 sn iginde 10 dongii)

0-  Normal, herhangi bir diizensizlik yok (10
sn’den Kkisa siirede tamamlar)

1-  Hafif diizensiz (10 sn’den kisa siirede
tamamlar)

2-  Belirgin diizensizlik, tek bir harekette
zorlanma, bozukluk var (10 sn’den kisa siirede
tamamlar)

3-  Cok diizensiz, tek bir harekette zorlanma,
bozukluk var (10 sn’den uzun siirede
tamamlar)

4- 10 dongiiyii tamamlayamaz

8.TOPUK KAYDIRMA

Hastadan ayagimi kaldirmasi, topugu ile kars dizine
dokunmasi, topugunu ayak bilegine dogru kaydirmas: istenir
ve bacak yatagin iizerine uzatilir. 3 kez tekrarlanir. Asag
dogru hareketler 1 sn i¢inde uygulanir. Eger tiim 3
uygulamada tibia ile temas yoksa “4” olarak degerlendirilir.

0- Normal
1- Hafif anormal, tibia ile temas siirdiiriiliir

2- Belirgin anormal, 3 siklus siiresince 3 kez
tibiadan sapma goriiliir

3- Ciddi anormal, 3 siklus siiresince 4 veya daha
fazla tibiadan sapma goriiliir

SKOR SAG SOL

SKOR SAG SOL

Her iki tarafin
ortalamasi (sag+sol /2)

Her iki tarafin
ortalamasi (sag+sol /2)




Tarih: ol anlonss

Adi Soyad:
YORGUNLUK ETKi OLCEGi

Bugiin de dahil olmak iizere gegen ay igerisinde ne kadar yorgunluk problemi yasadiginizi 6grenmek
istiyoruz. Lutfen tiim ifadeleri dikkatlice okuyunuz. Yorgunlugunuz nedeniyle asagidaki durumlarda ne
derece problem yasadiginizi segenegin solundaki parantezin igine garpi (x) isareti koyunuz.

1. Kendimidaha az uyanik hissediyorum.
( ) Boyle bir problemim yok ( ) OGnemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

2.  Dikkatimi uzun siire toplamakta zorluk ¢ekiyorum.
( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

3.  Net bir sekilde diiginemedigimi hissediyorum.
( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor () Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

4.  Daha fazla unutkan oldugumu hissediyorum.
( ) Boyle bir problemim yok (') Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

5.  Karar vermekte giiglik cekiyorum.
( ) Boyle bir problemim yok (') Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

6.  Dustinmeyi gerektiren herhangi bir sey yapmak igin daha az istekliyim.
( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

7.  Duslinmeyi gerektiren gorevleri eskisine gére daha zor tamamliyorum.
( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok Gnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

8.  Evde veya iste is yaparken duslincelerimi toplamak zor geliyor.
( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor
() Biraz problem yaratiyor () Cok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

9.  Diustince hizimin yavasladigini hissediyorum.
( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

10. Konsantre olmakta guglik gcekiyorum.
( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor
( ) Biraz problem yaratiyor () Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor



11.

12,

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22,

Daha sakar ve daginigim.

( ) Boyle bir problemim yok (') Onemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor () Cok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Fiziksel aktivitelerimde daha dikkatli olmaliyim.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Fiziksel glic gerektiren herhangi bir isi yapmaya daha az istekliyim.

( ) Boyle bir problemim yok (') Onemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor () Cok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Fiziksel glicimu uzun stire korumakta zorluk gekiyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok Gnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Kaslarim olmasi gerekenden ¢ok daha zayif.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Fiziksel rahatsizligim artti.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Fiziksel glig gerektiren gorevleri tamamlamayi daha az becerebiliyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Diger insanlara nasil gérindigim konusunda endiseliyim.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Fiziksel aktivitelerimi kisitlamak zorundayim.

() Boyle bir problemim yok () OGnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Daha sik araliklarla veya daha uzun stireyle dinlenmek istiyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Kendimi sosyal iliskilerden daha fazla soyutlanmis hissediyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

is ylikiimii veya sorumluluklarimi azaltmak zorundayim.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Daha huysuzum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor () Cok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Ev icerisinde veya disarida ¢alisma etkinligim azald.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Benim igin is yapmalari veya bana yardim etmeleri i¢in baskalarina daha fazla bek
baglamak zorunda kaliyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor () Cok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Deha sinirliyim ve daha kolay 6fkeleniyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Sosyal aktivitelere katilmak igin daha az istek duyuyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Kendi evimin diginda ¢ok az sosyal iliskim var.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Normal guinliik olaylar bana stres veriyor.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor () Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Bana stres verecek durumlardan kaginiyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Yeni bir seyle ilgilenmek bana zor geliyor.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

insanlarin benden istediklerini karsilayamadigimi diisiintiyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Kendim ve ailem igin maddi destek saglamakta zorlaniyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Cinsel aktivitelerle daha az ilgileniyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor



35.

36.

37.

38.

39.

40.

Duygusal konularla daha az ilgilenebiliyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok Gnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Aile aktivitelerine tam olarak katilmakta guglik cekiyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Aileme olmasi gerektigi kadar duygusal destek veremiyorum.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

() Biraz problem yaratiyor () Gok dnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Kuglk zorluklar goziimde buyiyor.

( ) Boyle bir problemim yok () Gnemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok Gnemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Aktiviteleri ileriye yonelik planlamakta zorluk gekiyorum, ¢tinkii yorgunlugum
aktiviteleri engelleyebilir.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor () Cok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor

Yorgunluk evimin digina yolculuk yapmami kisitliyor.

( ) Boyle bir problemim yok () Onemli problem yaratiyor

( ) Biraz problem yaratiyor ( ) Gok 6nemli problem yaratiyor
( ) Orta derecede problem yaratiyor



BECK DEPRESYON SKALASI

Bu form son bir (1) hafta i¢erisinde kendinizi nasil hissettiginizi aragtirmaya yonelik 21 maddeden olugmaktadir. Her maddenin kargisindaki
dort cevabr dikkatlice okuduktan sonra, size en ok uyan, yani sizin durumunuzu en iyi anlatan isaretlemeniz gerekmektedir.

1(0) Uzgiin ve sikintili degilim.
(1) Kendimi iiziintiilii ve sikintili hissediyorum.
(2) Hep tiziintiilii ve sikintiliyim. Bundan kurtulamiyorum.
(3) O kadar iizgiin ve sikintihyim ki, artik dayanamiyorum.

2 (0) Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsar degilim.
(1) Gelecek igin karamsarim.
(2) Gelecekten bekledigim higbir sey yok.
(3) Gelecek hakkinda umutsuzum ve sanki higbir sey
diizelmeyecekmis gibi geliyor.

3 (0) Kendimi basarisiz biri olarak gérmiiyorum.
(1) Bagkalarindan daha basarisiz oldugumu hissediyorum.
(2) Gegmige baktigimda basarisizhiklarla dolu oldugunu
gorliyorum.
(3) Kendimi tiimiiyle basarisiz bir insan olarak goriiyorum.

4 (0) Herseyden eskisi kadar zevk aliyorum.
(1) Birgok seyden eskiden oldugu gibi zevk alamiyorum.
(2) Artik higbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.
(3) Herseyden sikiliyorum.

5 (0) Kendimi herhangi bir bigimde suglu hissetmiyorum.
(1) Kendimi zaman zaman suglu hissediyorum.
(2) Cogu zaman kendimi suglu hissediyorum.
(3) Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

6 (0) Kendimden memnunum.
(1) Kendimden pek memnun degilim.
(2) Kendime kizgmim.
(3) Kendimden nefrete ediyorum.

7 (0) Bagkalarindan daha kétii oldugumu sanmiyorum.
(1) Hatalanm ve zayif taraflarim oldugunu diigiinmiiyorum.
(2) Hatalarimdan dolayr kendimden utantyorum.
(3) Herseyi yanhs yaptyormusum gibi geliyor ve hep
kendimi kabahat buluyorum.

8 (0) Kendimi 6ldiirmek gibi diisiinciilerim yok.
(1) Kimi zaman kendimi 6ldiirmeyi diistindiigiim oluyor
ama yapmiyorum.
(2) Kendimi 6ldiirmek isterdim.
(3) Firsatini bulsam kendimi dldirtirtim.

9 (0) Igimden aglamak geldigi pek olmuyor.
(1) Zaman zaman igimden aglamak geliyor.
(2) Cogu zaman agliyorum.
(3) Eskiden aglayabilirdim ama simdi istesem de
aglayamiyorum.

10 (0) Her zaman oldugumdan daha cam sikkin ve sinirli
degilim.
(1) Eskisine oranla daha kolay canim sikiliyor ve kiziyorum.
(2) Hersey canimu sikiyor ve kendimi hep sinirli
hissediyorum.
(3) Camimu sikan seylere bile artik kizamiyorum.

10-16 puan= Hafif diizeyde depresif belirtiler
17-29 puan = Orta diizeyde depresif belirtiler
30-63 puan = Siddetli depresif belirtiler

11 (0) Bagkalaryla goriisme, konusma istegimi kaybetmedim.
(1) Eskisi kadar insanlarla birlikte olmak istemiyorum.
(2) Birileriyle goriisiip konugmak hig i¢imden gelmiyor.
(3) Artik gevremde higkimseyi istemiyorum.

12 (0) Karar verirken eskisinden fazla giigliik ¢ekmiyorum.
(1) Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.
(2) Eskiye kiyasla karar vermekte ¢ok giigliik gekiyorum.
(3) Artik higbir konuda karar veremiyorum.

13 (0) Her zamankinden farkl goriindiigiimii sanmiyorum.
(1) Aynada kendime her zamanklinden kotii goriiniiyorum.
(2) Aynaya baktigimda kendimi yaslanmis ve girkinlesmis
buluyorum.

(3) Kendimi gok ¢irkin buluyorum.

14 (0) Eskisi kadar iyi is giig yapabiliyorum.
(1) Her zaman yaptigim isler simdi goziimde biiyiiyor.
(2) Ufacik bir isi bile kendimi gok zorlayarak yapabiliyorum.
(3) Artik higbir i§ yapamiyorum.

15 (0) Uykum her zamanki gibi.
(1) Eskisi gibi uyuyamiyorum.
(2) Her zamankinden 1-2 saat 6nce uyamyorum ve kolay
kolay tekrar uykuya dalamiyorum.
(3) Sabahlari ¢ok erken uyaniyorum ve bir daha
uyuyamiyorum.

16 (0) Kendimi her kinden yorgun hi iyorum.
(1) Eskiye oranla daha ¢abuk yoruluyorum.
(2) Her sey beni yoruyor.
(3) Kendimi higbir sey yapamayacak kadar yorgun ve bitkin
hissediyorum.

17 (0) istahim her zamanki gibi.
(1) Eskisinden daha igtahsizim.
(2) istahim gok azald.

(3) Higbir sey yiyemiyorum.

18 (0) Son zamanlarda zayiflamadim.
(1) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 2 Kg verdim.
(2) Zayiflamaya ¢aligmadigim halde en az 4 Kg verdim.
(3) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 6 Kg verdim.

19 (0) Saghgimla ilgili kaygilarnm yok.
(1) Agrilar, mide sancilari, kabizhik gibi sikayetlerim oluyor ve
bunlar beni tasalandirtyor.
(2) Saghgimin bozulmasindan ¢ok kaygilaniyorum ve kafam
bagka seylere vermekte zorlaniyorum.
(3) Saglik durumum kafama o kadar takihyor ki, baska higbir
sey diigiinemiyorum.

20 (0) Sekse karg1 ilgimde herhangi bir degisiklik yok.
(1) Eskisine oranla sekse ilgim az.
(2) Cinsel istegim ¢ok azald.
(3) Hig cinsel istek duymuyorum.

21 (0) Cezalandirilmas: gereken seyler yapiginmi sanmiyorum.
(1) Yaptiklarimdan dolay: cezalandirilabilecegimi
diisiiniiyorum.

(2) Cezamu gekmeyi bekliyorum.
(3) sanki cezami bulmusum gibi geliyor.



Tanbh il

Adi Soyadi:

LEEDS OLCEGI

Asagida bazi ifadeler verilmistir. Her ifadeyle ilgili 4 segenek vardir. Litfen tiim ifadeleri
dikkatlice okuyunuz. ifadenin altindaki seceneklerden sizin gegen ayki durumunuza en yakin
olan segenegin solundaki parantezin igine garpi (x) isareti koyunuz.

1. Saghgim ailem ile olan iligkilerimi etkilemektedir.
() Gok fazla ( ) Oldukga () Biraz ( ) Hig

2. Yalniz oldugumu hissediyorum.
( ) Cok fazla ( ) Oldukga () Biraz ( ) Hig

3. Gorunustimin iyi oldugunu hissediyorum.
( ) Cok fazla ( ) Oldukga () Biraz ( ) Hig

4. Saghgim icin endigeliyim.
() Gok fazla ( ) Oldukga () Biraz () Hig

5. Baskalarinin bana olan tavirlar konusunda endiseliyim.
() Gok fazla ( ) Oldukga () Biraz () Hig

6. Yorgun oldugumu hissediyorum.
( ) Cok fazla ( ) Oldukga () Biraz ( ) Hig

7. Her zamanki kadar enerjim var.
() Cok fazla ( ) Oldukga () Biraz ( ) Hig

8. Gelecegim konusunda mutluluk duyuyorum.
() Cok fazla ( ) Oldukga () Biraz () Hig



Ek-6. Resim Cekimi ve Kullanimi Yayin Hakki Devir S6zlesmesi Formu

Calisma sirasinda c¢ekilmig fotograflarimin geregi halinde, kimlik bilgilerim
verilmeyecek sekilde GOZLERI ACIK/KAPALI olarak bilimsel calismalar, tezler,
egitim faaliyetleri ve bilimsel yayinlar igin kullaniimasina iZIN VERDIGIMi beyan
ederim.

Akademik galismalarda yayinlanacak resimlerimin yazim ve yayin kurallarina uygun

olarak hazirlanip sunulmasindan Proje yuritlicusu sorumludur (03/08/2020).

Gondllu / Hasta Adi Soyadi: Naile Yesim CAYLIKOCA

izni veren kigi (Gonilli / Hasta ya da velisi / vasisi)* Adi Soyadi IMZA:

PROJE YURUTUCUSU Adi Soyadi IMZA: Niliifer CETISLI KORKMAZ

*NOT: Resit olmayan bireyler adina aileleri tarafindan imzalanacaktir.



