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PARKİNSON HASTALIĞINDA 
PERİFERİK VE KORTİKAL SESSİZ EVRE 

VE L-DOPA'NIN ETKİSİ* 
Sibel Özkaynak**, Berrin Aktekin***, Korkut Yaltkaya**** 

Bu çalışmada, Parkinsoıı hastalığı (PH) olan ve sağaltıınlarıııa ara verilen 16 olgu ııe 1.5 sağlıklı kontrolde 
peı-iferik sessiz evre (PSE) ııe kortikal sessiz evre (KSE) değerlendirilmiştir. PSE, istemli olarak kası/makta olem 

I.dorsal interosseus kasından ve ulnar sinirin dirsekten supraınaksiıııal şiddette uyarımı ile; KSE ise yine 
istemli olarak kasılıncıkta olan aynı kastan, koıtekse ınaksinıuııı (%100) şiddette uerilen traııskraıızval 

manyetik uyarım ile elde edilmiştir. PH olan olgulaı~ L-DOPA sağaltımı alırken, PSE ı ıe KSE bir kez daha 
kayıtlaııınıştır. Sağaltıına ara ııerileıı olgularda ve kontrollerde PSE süreleri aynı iken, KSE süresi olgularda 
kontrollere göre kısa bulunmuştur. Olgular L-DOPA kullanırken kayıtlanan PSE ue KSE süreleri ise kontrol 
g rubu ile benzerdir. Bu bulgulaı~ PH'da spiııal iııhibitör mekanizmalarda bir değ(çiklik olmazken, santral 

iııhihi,ıyoııda bir azalma olduğunu göstermektedir. L-DOPA sağaltımı ise, santral inhibisyondaki bu azalma 
üzerinde etkili olmaktadır. 

Anahtar sözcükler: Parkinsoıı hastalığı, L-DOPA, kortikal sessiz eure, per[ferik sessiz eure. 

Peripheral and cortical silent period in Parkinson 's Disease and effects of L-DOPA 

ln this stııdy, the sileııt period after transcranial ınagnetic cortical stiınulation was studied in 16 patients wiıh 
Parkinson 's disease before and after L-Dopa therapy and in 1.5 normal subjects. ln patients and normal 

subjects the sileııt period was also studied after peripheral nerue stiınulation. The peripheral silent period aJter 
supraıııaxiınal stinıulation of the ulnar nerue at the elbow was obtained during sustained 1 10/ııntaı)' 

ccmtraction of the first dorsal iııterosseus ınuscle aııd the cortical sileııt period after ınaxiınal traııscraııial 
nıagııetic stinıulatioıı ıuas obtaiııed the saıne ınaııner. The silent period after transcraııial cortical stiıııula!ioıı 

was shoı1er in Parkinsoıı 's disease patieııts thaıı in normal subjects. In patients with Paı-kinson :ç disease 
L-Dopa prolonged the silent period after transcranial coı1ical stiınulation. 77Je peripheral silent period was 
simi/ar in normal subjects aııd in patients and did not change after L-Dopa admiııistratioıı. 77Jis jındiııgs 

suggest that while spiııal iııhibitoıy ınechanisıns does not change in Parkiııson 's disease, cortical inhibition is 
decreased. Although, L-Dopa therapy act on these decreased ceııtral inhibitioıı. 

Key words: Parkiıısoıı 's disease, L- Dopa, cortical silent period, peripheral silent peri od. 

Motor korteksin transkranial manyetik uyarımı 

(TMU); motor uyarılmış potansiyellerin yanısıra is­
temli o larak kasılmakta olan kasın elektromyografik 
aktivitesinde geçici bir sessiz evreye (SE) de yol açar 
(1 ,15,17,22). Bu kortikal SE 'nin (KSE) ilk yarısında 
daha çok spinal mekanizmaların etkisi; daha sonraki 
büyük bölümünde ise intrakortikal inhibitör sistemle­
rin, motor korteksin piramidal hücrelerine etkiyen in­
hibitör nöronların aktivasyonu üzerinde durulmakta­
dır (5 ,9 ,13,25,26). KSE, ipsilateral motor korteksin fo-
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kal TMU ile de elde edilebilmekte ve transkallosal yol 
aracılığıyla oluştuğu düşünülmektedir (8) . 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda özellikle rijicli te­
nin ön planda olduğu Parkinson hastalığında (PH) 
KSE'nin kısaldığı (4,19,21), buna karşın Huntington 
hastalığında ise uzadığı 09,20) görülmüştür. Bu ne­
denle KSE, bazal gangliyon fonksiyon bozuklukların­
da intrakortikal inhibitör yolların anormal aktivitesini 
gösterebilir. 

lstemli olarak kasılmakta olan bir kasın motor si­
nirinin elektriksel olarak uyarımı ile elde edilen pe ri­
ferik SE (PSE)'nin PH'daki değişiklikleri ile ilgili ça lış­

maların sonuçları ise çel işkilidir. Higgins (11), Nakas­
hima (18) ve Priori (19) , PH'da PSE'de değişiklik ol­
madığını ileri sürerken, McLellan (16) ve Cantello (4) 
uzadığını bulmuştur. 



Bu çalı şmada; sağaltımlarına ara verilen PH olan 
olgular ve normal k işil erde PSE ve TMU ile ortaya çı­

kan KSE ça lış ılmış tır. Olgulara L-DOPA sağaltımı sıra­
sıncla yeniden aynı testler uygulanmış ve PSE ve KSE 
üzerinde dopaminin etkisi araştırılmıştır. 

Araç ve Yöntem: 

Olgular: 

Yaşla rı 55-80 arasında (ortalama 66.9) 11 erkek ve 
5 kadın , toplam 16 PH olan olgu çalışmaya alınmıştır. 
O lguların klinik durumu Hoehn&Yahr Ölçeğine göre 
Evre 1 ve 2'de idi. SE kayıtlamaları ; olgular ilaca 24-48 
saat ara verdikten sonra ve L-Dopa sağaltımı altınday­

ken olmak üzere iki kez yapıldı. 

Kontrol grubu 50-75 yaş arasında (ortalama 62.3), 
9 erkek ve 6 kadın, 15 sağlıklı kişiden oluştu. 

Sessiz evre kayıtlamaları: 

1. Periferik sessiz evre (PSE): Ulnar sinirin dirsek­
ten yüzeye! elektrodlar ile supramaksimal şiddette 

elektriksel uyarımıyla istemli olarak kasılmakta olan 
sağ I.clorsal interosseus kasından yüzeye! Ag/ AgCI 
elektrodlar ile kayıtlandı. 

2. Kortikal sessiz eıwe (KSE). 1,5 Tesla şiddetinde­
ki Digitimer manyetik stimi.ilatör Model D 190 ile 
kontrlatera l motor korteksin 14cm çapındaki manye­
tik stimulatör koili ile maksimum şiddette (%100) ve­
rilen TMU ile yine aynı kastan ve yine istemli kası sı­

ra sında kayıtlandı. 

Her bir kayıtlama için en az 10 tekrar yapıldı. 

İstatistik değerlendirmeler için Student's t testi 
kullanı ld ı. 

Bulgular: 

1. PH'cla L-DOPA kullanırken ve ilaca ara verildiği 
sırada kayıtlanan periferik SE kontrol grubu ile aynı 
sürecleycli (Tablo 1). 

Tablo 1: Kontrollarda ııe PH'da L-DOPA kulla­
ıllrkeız ııe sağaltınıa ara ueri!diği dönemde peri­

.ferik ue koı1ikal SE süreleri. ( • ilaçsız dönemde­
ki olg11la ı ; kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 
kortikal SE daha kısa bulunmuştur - p<0.05.) 

Kontrol 
olgu L-DOPA(-) 
olgu L-DOPA( +) 

Periferik 
SE (ms) 

113.2±21.7 
117.8±1 6 3 
111.3±13 .2 

Kortikal 
SE (ms) 

221.3±25.7 
177.9±21.3* 
208.2±18.0 
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Şekil 1: Üstte kontml gnıbımdan, altta Parkinson 
hastalığı olan bir olgudan elektriksel uyarı ile elde 
edilen periferik sessiz eure örnekleri. Sessiz eııre süre­
leri benzerdir. 

Şekil 2: Üstte Parkinsoıı bastalığı olan, altta koıztrol 
grubundan bir olgudan transkraniyal manyetik 
uyarım (TMU) ile elde edilen kortikal sessiz eı ıreler . 
Parkinson hastalığında kortikal sessiz eııre kısalm ış ­

tır (p<0.05) . 

2. PH'da ilaçsız dönemdeki kortikal SE, kontrol 
grubundan daha kısaydı. Olgu lar L-DOPA kulla nır­
ken kortikal SE normal sınırlara yaklaş tı (Tablo 1). 

Şekil 1 ve 2'cle ; o lgularda ve kontrollarda periferik 
ve kortikal SE örnekleri verilmiştir. 



Tartışma: 

ls temli ola rak kasılma kta o la n kasta TMU'ın oluş ­

turd uğu ko rtikal SE'nin fi zyolo jisi o ldukça karmaşık­

tır ve pek çok farklı spinal ve supraspinal mekaniz­

m:ının katkıs ıyla oluşur. Motor korteksin transkranial 

e lektriksel uyarımı ile ekle edile n kortika l SE 'nin he­

men [VJUP'de n sonraki böli.imünün daha çok kas ka­

s ılırnı s ı sonu cu o rtaya çıkan segmental uyarılmış inhi­

bitör mekanizmala rın etkisiyle oluştu ğu ileri sürül­

mekı eclir (3, 12) . Ko rtikal SE'nin ilk 50 ms'sinde spinal 

mek:ınizmalann rolünü a raştıran Inghille ri , deşa rj 

. sonr: ı s ı hipe rpo lari zasyon ve spinal moto r nöronla rın 

re künen inhibisyonu üze rinde durmuştur 0 3) . Can­

te llo, TMU ve perife rik e le ktriksel uyarımı değ i ş ik in­

te rva ller ile birlikte kullana ra k , 1-1 ve F yanıtlarını de­

ğerl endirmi ş ve kortikal SE"nin özellikle ilk ya rısında 

cx-m otor nöron eksitabilitesinin azaldığını göste rerek ; 

bu dönemde cx-mo to r nörona inen ko rtikal inhibitör 

yolbrın yanı sıra segrnenta l meka ni zmala rın ela ka tkı­

sını sa ptamıştır (5) . Kortikal SE'nin geç clönemincle 

ise cx-rn oto r nöron eksitabilites i deği şmemekte, yani 

bu dö nemde claha çok ko rtikal inhibitör mekanizma­

lar ro l almakta clır(5 ,9) . 

Pe riferik SE'den ise çeşitli spinal meka nizma ların 

sorumlu o l duğu ile ri sürülmektedir; o rto clromik mo­

tor uyarılar, antidromik du yu uyarılan , Renshaw hüc­

re inlıibisyonu , kas iğcik aktivitesinin durmas ı , o rtod­

roınik mo to r uyarıla r ile a ntidroınik mo tor uyanla rın 

kollü zyona uğramas ı gibi (1 4, 23) Bunlardan hangile­

rinin e tkili olduğu henüz kesin o la rak kanıtlanma mış ­

tır. 

PH"cla yapılan perife rik ve ko rtikal SE çalışmala­

rınd :ı ; p eri fe rik SE ile ilg ili bulgular çeliş kilidir 

(5.ll .16,18, 19), ko rtikal SE ise kısa lmış bulunmuştur 

(4, 19,21). Biz çalı şmamızd a ilaca a ra verilen PH olan 

o lgul a r ile normal ko ntrol grubunu ka rş ıla ş tırdığımız­

el a pe riferik SE'yi aynı bulurke n, kortikal SE'yi olgu­

Lırcla normalle rden daha kı sa bulduk. PH olan olgu­

larcb spina l m ekanizmalardan kaynaklandığı dü şü­

nüle n p erife rik SE etkilenmiş o l saydı , belki ko rtikal 

SE'cle ki kı salmayı açıklaya bilirdi. Fakat periferik SE 

değ i şmediğine göre, PH'cla kortikal SE kısalmasından 

santral inhibitör mekanizmalardaki azalma sorumlu­

dur de nilebilir. PH'cla inhibitör nöronların aktivasyo­

nuncla bir aza lma olduğu MPTP ile oluşrurulmu ş hay­

van mo de ll e rinde ele gös te rilmiş tir (7) . Bu hayvan 

ıııoc l e ll erincleki stri a tal d opamin kaybı , globus palli­

dus-substantia nigradan çıkan uyarıların artmasına 

yol aça r. Bu , talamik inhibisyonu arttırarak mo tor 

ko rt e ks üzerine e tkili m o to r devre le rin fas ilitasyon e t­

ki sinde aza lmaya yo l açar. Böylece aza lmış fa silitas­

yon , kortikal inhibitö r nöronların e ksitasyonunu azal­

tır ve cl olay ı s ı yla ko rtikal SE'yi kı sa ltır. 
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Çalı şma mızda, PH olan o lgularcla L-Do pa s :ı ğa lıı ­

mının perife rik ve kortikal SE üzerincleki e rkil e rine 

baktığımızda; L-Dopa sağaltımı s ıras ında perife ri k 

SE'nin deği şmediğni , oysa ko rrikal SE'nin normalle re 

yaklaşaca k şekilde uzadığını görmekteyiz. Bu bulgu­

lar L-Do pa e tkisiyle ko rtikal SE' cl eki u zamanın ; spinal 

mekanizmalar ile değil , santra l inhibirö r mekani z rn : ı­

larclaki e tkilenme ile açıklanabil eceğ ini gös terir. L­

Do pa PH olan o lgularcla azalmı ş talanıokortik :ıl akıi­

viteyi yeniden arttırarak ko rtikal SE'yi uzarm ;ıkt; ıclır. 

Kortikal SE'nin nörofarrnako lo jik yakbşınılarcl an et­

kilendiği başka ara ş tırıcılar tarafıncbn ela gös te ri l ıni '.:-­

tir. Priori ve Cante llo, L-Dopa 'nın normal kiş il erd e ve 

PH olanlarda kortikal SE'yi u zatlığını , ilaca bağ lı par­

kinsoniz ınde ise nö roleptiklerin kortika l SE'yi kıs alrı ı ­

öını bulımı s lardır (4 19). L-Dopa·nın e tkisini ik i yo l­

dan yapabileceğ ini ileri sürmüş l e rdir. Birincisi y uk:ırı ­
cla söz edildiği gibi basa! gangliyonlar üze rinde n , 

ikincisi doğrudan kortikal e tkile r ile. Maymunla rcLı 

ortabeyin ventral tegmentumundan ve substanti a nig­

racla n fro ntal kortekse cloparnine rjik projeksiyonlar 

gös terilmiş tir (2) . Son yılla rcl:ı ela PI-l'cb prinı e r moto r, 

premoto r ve prefront::ıl ko rtikal abnlara o lan cl opanıi ­

ne rjik innervasyonun aza l d ığı hilclirilmi ştir ve PH 'cLı ­

ki bazı m o tor bo zukluklarcbn bunun sorumlu oLıhi ­

leceğ i ile ri sürülmüştür (10) . Böylece ko rtikal cl op :ı­

min kay bı; mo to r ko rteks te inhibisyonu aza ltıp , 

PI-I 'daki kortikal SE kısa lmasının bir diğer nedeni ola ­

bilir ve L-Dopa kull anılmas ı il e bu a zalmış ko rtika l in ­

hibisyon yeniden arttırıl a bilir. 
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