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OZET

Bu yazida miyofasiyal tetik nokta patogenezi, klinik bul-
gularin olusma mekanizmalar ve tetik noktalarin santral
sensitizasyonla iligkili hastahklarla birlikteligi son za-
manlarda yapilan calismalarn 15181 altinda ¢zetlenmistir.
Tetik noktalar santral sensitizasyonu baslatabilmektedir.
Tetik noktalar, fibromiyalji ve whiplash sendromu gibi
kas iskelet agrisi ile giden ve yaygin santral sensitizas-
yonla iligkili ¢cok sayida hastalikta gosterilmistir. Santral
sensitizasyon endometriozis, bel agrisi, irritabl barsak
sendromu, cerrahi sonrasi agri, whiplash, rotator kaf si-

kisma sendromu ve fibromiyalji gibi bircok kronik agr
sendromunda tanimlanmistir ve ashnda tetik noktalara
spesifik degildir. Bununla birlikte hemen hemen her agn
sendromunda (whiplash, gerilim tipi bas agrisi, kronik
primer basagnlarl, migren, lateral epikondilit, meme
kanseri cerrahisi, fibromiyalji, temporomandibuler ek-
lem disfonksiyon gibi) gosterilen tetik noktalar nedeni
ile santral sensitizasyon ve tetik noktalarin iliskili olmast
olasi goriinmektedir.

Anahtar Kelimeler: Miyofasyal agn sendromu, tetik
nokta, santral sensitizasyon. Nobel Med 2014; 10(2): 5-11

PATHOPHYSIOLOGY OF MYOFASCIAL PAIN
SYNDROME: THE LATEST OPINIONS

ABSTRACT

In this article, pathogenesis of myofascial trigger points,
mechanisms of clinical signs, and the association of trigger
points with the diseases which are related with central
sensitization are summarized in the light of latest studies.
Trigger points can initiate central sensitization. Trigger points
are shown in a large number of painful musculoskeletal
diseases associated with widespread central sensitization
such as fibromyalgia and whiplash syndrome. Although

central sensitization has been described in many chronic pain
syndromes such as endometriosis, low back pain, irritable
bowel syndrome, postsurgical pain, whiplash, shoulder
impingement syndrome and fibromyalgia, it is not spesific
to trigger points. However, due to trigger points are shown
in almost all pain syndromes (whiplash, tension-type and
chronic primary headaches, migraine, lateral epicondylitis,
breast cancer surgery, fibromyalgia and temporomandibular
dysfunction) it is likely that central sensitization and trigger
points are in associated with each other.

Key Words: Myofascial pain syndrome, trigger point,
central sensitization. Nobel Med 2014; 10(2): 5-11

GiRiS

Miyofasiyal agr1 sendromu (MAS) tetik noktalarin bu-
lundugu kas gruplarinda gelisen agn ile karakterize-
dir. Tetik noktalar palpasyonla karakteristik yansiyan
agn paternleri olusturan gergin kas bandlar i¢cindeki
kiictik sert nodillerdir. Bu sendromda kadin predo-
minanst mevcut olup, erigskinler etkilenmektedir.!
Kas-iskelet sistemi sorunlarmim giderek artan oranlar-
da disabiliteye yol actign gtintimtizde, bir¢ok arastirict
artan bir ilgiyle miyofasiyal tetik noktalarin spesifik
etiyolojisi, patofizyolojisi, histolojisi ve yansiyan agr
paternleri gibi cesitli yonlerini arastirmaktadir.? Bu ya-

zinin amacl miyofasiyal agr1 sendromunun klinik ve
etyolojik faktdrlerine kisaca degindikten sonra giincel
bilimsel veriler 1s1¢inda miyofasiyal agri sendromu-
nun patogenezini gozden gecirmek ve tetik noktalar
ile santral sensitizasyonun iliskisini incelemektir.

Kas ve ligaman dokularina hipertonik salin enjek-
siyonu ile bu alanlardan yansiyan agr paternlerinin
Kellgren tarafindan yapilan tanimlamalar sonrasin-
da miyofasiyal agrn konusunun 6énemli isimlerinden
Travell 1952’de 32 kasin detayh yansiyan agn paternle-
rini ve agrinin miyofasiyal kaynagini tamimladi. Simons
ve Travell yansiyan agr1 patenlerini ve tetik noktalarnn
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Sekil 1: Entegre tetik nokta hipotezi.  “Ach: Asetilkolin, Ca: Kalsiyum

bilimsel temellerini ortaya koymak amaciyla uzun
siire birlikte calistilar.?

Klinik Ozellikler ve Etyolojik Faktérler

Miyofasiyal agr1 sendromu miyofasiyal tetik noktalar
nedeni ile olusan duysal, motor ve otonomik semp-
tomlar olarak tamimlamir. Duysal bozukluklar dizes-
tezi, hiperaljezi ve yansiyan agridir. Nezle, lakrimas-
yon, salivasyon, deri 1sisinda degisiklikler, terleme,
piloereksiyon, proprioseptif bozukluklar ve altta ya-
tan deride eritem miyofasiyal agrinin otonomik be-
lirtileridir. Travell ve Simons’a gore miyofasiyal tetik
nokta iskelet kasindaki gergin band icinde veya kas
fasyasi icindeki kompresyonla agrili olan ve karakte-
ristik yanstyan agri, motor disfonksiyon ve otonomik
fenomene yol acabilen hiperirritabl odaktir.” Motor
disfonksiyon eklem hareketinin azalmasi, giicsiizliik,
koordinasyonda azalma, diger kaslarda spazmu igerir.*
Miyofasiyal tetik noktalar aktif veya latent olarak iki
grupta incelenebilir. Aktif formunda agr stireklidir ve
kas elastikiyetinde azalma, gtictinde azalma ve direk
basinca cevap olarak yansiyan agri olusmasi ile ka-
rakterizedir. Spontan olarak agriya neden olan aktif
tetik nokta gergin band i¢indeki hassasiyetle iligkilidir
ve manuel yol ile ya da igne ile uyarildiginda hastalar
tarafindan tanidik agr1 olarak ifade edilen bir agn ve
lokal seyirme cevab1 olusturur, lokal veya yansiyan

agriya sebep olur.”® Latent tetik noktalar spontan ola-
rak agriya neden olmazlar, fakat manuel yol veya igne
ile uyarildiginda agr1 olustururlar. Akdtif tetik nokta-
lar miyofasiyal agr1 sendromlu kisilerde bulunurken
latent noktalar ayn1 zamanda saglikh kisilerde bulu-
nabilir. Tkisi arasindaki en biiytk fark aktif noktanin
manuel yol ile ya da igne ile uyarilmasi sonucu hasta-
lar tarafindan tamidik agn olarak ifade edilen agrinmn
latent tetik noktada olusmamasidir.”?

Tetik noktalar en sik 31-50 yas aras1 hastalarda bulu-
nur.'® Azalmis eklem hareket acikhigina, katilik hissine
neden olan latent tetik noktalar ise ¢ogu yash kiside
bulunur. Kadinlarda miyofasiyal agriy1 erkeklere gore
daha stk gorulur. Fenotipik farklhiliklarn biyomekanik
yuklenmeyi etkileyebilecegi iyi bilinmektedir. Fakat
miyofasiyal agrinin kadinlarda daha yaygin olup ol-
madig1 ve kadinlarin bu tip agriy1 géstermesinin daha
olast olup olmadigr kesin olarak kamitlanmamistir. is
cevresi acisindan sosyoekonomik farkhliklar bir diger
faktordir. Klinik kas agrist olmayan eriskinlerde bile
latent tetik nokta prevalanst yaklasik %50°dir.*!! Ce-
sitli calismalarda bel agrisinin %85’inin, bas boyun
agrilarinin %54,6’stnin miyofasiyal agr nedeni ile ol-
dugu belirtilmistir.*°

Bircok faktdr miyofasiyal agriya katk: saglar (Tablo 1).
Kasa gelen travma ya da ani veya tekrarlayan asir1 ytik-
lenme beraberinde nosiseptif duysal afferent aktiviteyi
getirerek tetik nokta olusumunu baslatabilir. Kisalmis
kaslar tizerine ani stres, bacak boyu farkliliklar, iske-
let asimetrisi yaygin nedenlerdir. Kottt postiir, uzun
stire boyunca statik bir pozisyonda kalma bu duruma
yol acmaktadir. En ¢ok etkilenen kaslar arasinda ku-
adratus lumborum gelmektedir. Ornegin bacak bacak
Usttine atarak oturma hemipelviste 12. kostaya dogru
iliak krestin yaklasmasi ile sonuclanan ytikselise ne-
den olur. Bu da kuadratus lumborumda kisalma ile
sonuglanir. Ustteki bacagm adduksiyonu ile bir tarafa
yan yatma aliskanligi sonucu da yine bu kasta kisalma
olusur. Bacak boyu esitsizligi lomber lordozda artisa
ve kuadratus lumborumda asin strese yol acacakur.
Bu kas tarafindan olusturulan fonksiyonel skolyoz
dengeyi strdiirmekte ihtiya¢c duyulan lomber kurva-
ttr icin gereklidir, fakat kasta asin ytiklenmeye neden
olur. Anemi, kalsiyum (Ca), potasyum (K) ve vitamin
C, By, Bs ve By, eksiklikleri miyofasiyal agrida rol oy-
nayabilir.*!*'* Demir sitokrom oksidaz sistemi yoluyla
enerji tiretimi i¢in gereklidir ve kasta ulasilabilir demir
yetersizligi enerji krizi ile sonuclanacaktir. Bu nedenle
demir eksikliginin miyofasiyal agriya katk: saglacig di-
stintilmektedir. Kronik kas iskelet agris1 olan kisilerin
%89unda vitamin D seviyesinde dustiklik saptan-
mustir. Bu eksiklik kas iskelet agrisi, tip II lif kayb1 ve
proksimal kas atrofisi ile iligkilidir.'>'® Enfeksiyonlar
(kronik Lyme hastalig1, mikoplazma infeksiyonlarr,
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hepatit C ve enterovirtsler), uyku problemi, radik-
lopati, viseral hastaliklar ve anksiyete-depresyon mi-
yofasiyal agriya neden olabilen hastaliklar icinde be-
lirtilmistir. Ornegin, anksiyeteli tabiati olan bir insanin
persistan olarak bir grup kasimi kontrakte durumda
tutmast tetik nokta olusumuna yol acabilmektedir.
Yine son zamanlarda tilkemizde yapilmis bir ¢alisma-
da belirtildigi gibi servikal kok bozukluklar: aktif tetik
noktalar baglatic1 veya devam etmesine sebep olan bir
faktor olarak dustintilebilir. Hipotiroidizm, hipertirise-
mi ve hipoglisemi miyofasiyal agriya yol acabilen diger
nedenlerdir. Diistik seviyeli tiroid hormonlar kas kont-
raksiyonu icin yetersiz enerjiye neden olarak hticresel
metabolizmay etkileyecektir. Sarkoplazmik retikulum
tarafindan Ca geri alinmasinda yetersizlige sekonder,
aktif kas kasilmasindaki aym prensip Mc Ardle has-
tahginda gortltr. Bu genetik myofosforilaz eksikligi
glikolitik metabolizmay1 etkilemekte ve kalsiyum geri
alminda eksiklige yol agmaktadir. Yine spesifik bir ne-
den olmadigr durumlar soz konusudur. Tetik noktala-
rin bulunduklan kaslar nem, cereyan, asir1 soguk ya
da asiri sicak gibi cevresel durumlara maruz kaldiginda
tetik noktalar aktiflesme egiliminde olurlar.*'»1>17

PATOFiZYOLOJi

Miyofasiyal tetik noktalar ile iliskili anahtar patofizyo-
lojik anormalliklerin baglica kasin merkezindeki motor
son plakta lokalize oldugu goriinmektedir. Bu bolge mo-
tor sinirin kasa girdigi ve bircok dala ayrildig yerdir. Bu
dallarin her biri kas lifi ytizeyine gémtilen bir terminal
motor son plaga sahiptir. Her bir tetik nokta bir nérovas-
kiiler demet icerir. Bashca icerigi ise motor son plaklar ve
grup III ve IV nosiseptif duysal afferent uclardir.* Tetik
noktalardan ¢tkan agr1 ince miyelinli A-delta ve miye-
linsiz C lifleri ile iletilir. Mekanik stimulus veya kimya-
sal medyatorler gibi cesitli zararh ve zararsiz uyaranlar
A-delta ve C liflerini uyarabilir, sensitize edebilir ve
boylece tetik noktalarin gelisiminde rol oynayabilir. Son
calismalar tetik noktalarn hasarlanmuis veya asirt ytiklen-
mis kas liflerinin sonucu olabilecegini varsaymaktadir.'®
Glintimiizde en cok kabul edilen teori Simons tarafin-
dan tammlanmis olan entegre tetik nokta hipotezidir.
Simons'un entegre tetik nokta hipotezi stirekli sarkomer
kontrakttirtine neden olan ve kas liflerindeki enerji kri-
zini iceren olaylar dizisini ierir."® Buna gore motor son
plaklarin anormal depolarizasyonu ve stirekli kas kont-
raksiyonu duysal ve otonomik refleks ark ile iligkili olan
ve santral sensitizasyonla devam ettirilen lokalize ATP
enerji krizini artirir.'® Tetik nokta gelisimindeki olaylar
dizisi soyle siralanabilir (Sekil 1):

Aktif tetik noktalarda gozlenen enerji titketimindeki
artis istirahat durumunda motor son plaktan asetilko-
lin (Ach) salimmu ve tiretilmesinde anormal artis ne-
deniyledir. Motor son plak aktivitesinde bu artis kas

Tablo 1: Miyofasiyal agr sendromunda etyolojik faktdrler

Mekanik I\I:I:::Il:::;ll( Nutrisyonel | Enfeksiyonlar Diger

gt | s |y
Iskelet asimetrisi Gﬁﬂ;gﬁﬁgﬁ " | Demir eksikligi Hepatit C h ;lsitsej{lillar
Kol postilr Hipoglisemi C. ELS%|ﬁiteiT|n Enteroviruslar gggfgysl;tSn

Tablo 2: Santral sensitizasyon ile iliskili oldugu distindlen hastaliklar

Fibromiyalji . A .
Sendromu Migren Gerilim Tip Basadrisi
Temporomandibuler .- )
Eklem Disfonksiyonu Endometriozis Whiplash Sendromu
guzursuz Baak irritabl Barsak Sendromu Dismenore

endromu
Kronik Yorguriuk Miyofasiyal Agn Sendromu Posttravmatik Stres Bozuklugu
Sendromu

liflerinde stirekli depolarizasyon yapar. Sarkoplazmik
retikulumdan Ca iyonlart salinimi ve geri aliminda
dtzensizlesmeye neden olur. Serbest Ca iyonlarinda-
ki bu artis enerji ihtiyacini artiran stirekli kas kon-
raksiyonuna neden olur. Yakindaki kan damarlarinin
kompresyonu ile O, ve besin destegi bozulur. Ener-
ji krizi serbest Camin sarkomere geri dénmesinden
sorumlu Ca pompasini bozar, algojenik maddelerin
salimimini baslatr. Algojenik maddelerin salinimi oto-
nomik ve duysal liflerde sensitizasyona neden olur.
Noroaktif maddelerin serbestlesmesi Ach tiretiminde-
ki artist daha da artirir ve olaylar fasit bir daireye girer.
Stirekli Ach salinimu ile tiretilen kas kontraksiyonu ve
algojenik maddelerin tiretilmesi ile lokal nosiseptorle-
rin sensitizasyonu palpabl nodiiller ve tetik noktalar-
dan cikan agr gibi klinik bulgular aciklar.”®

Lokal cevreyi dtizenleyen nosiseptorlerin sensitizas-
yonundaki biyokimyasal degisiklikler arastirllmakta-
dir. Buna gore gergin bandlarin devamh kontraktiirit
sonunda olusan tetik nokta merkezindeki lokal iske-
mi ve hipoksi pH'y1 6nemli 6l¢tide azaltir. Dustik pH
mekanik hiperaljezi ve santral sensitizasyonda pay1
bulunan ASIC (acid sensing ion channels) ve TRPV
(transient receptor potential vanilloid) reseptorlerini
aktive eder. Asetilkolinesterazi baskilayan distik pH,
CGRP (calcitonin gene-related peptide), ATP, BK (bra-
dikinin), 5-HT (serotonin), potasyumun, protonlarin
ve prostoglandinlerin salinimini tetikler. ATP ¢nemli
bir kas nosiseptor aktive edici maddedir. Ayni zaman-
da bu maddeler arasinda bircok etkilesim sdzkonu-
sudur. Ornegin ATP ve asid kombinasyonu ASIC3
reseptorlerinin pH sensitivitesini artirir.
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BK ve 5-HT kombinasyonlar1 her kimyasalin tek ba-
sina olusturdugu hiperaljeziden daha fazlasini olustu-
rur. Sensitize olmus kas nosiseptoriiniin stimtilasyon
esigi azalmistir ve hafif dokunma (allodini) ve kas ha-
reketi (mekanik hiperaljezi) gibi zararsiz stimtilasyona
cevap vermeye baslayacakur."

Asint asetilkolin salimmi (botulinum toksinin tetik
nokta tedavisinde etkili olabilmesinin nedeni olarak
gosterilir) ve ktctik son plak potansiyellerindeki ar-
tisa sekonder sarkomerde kisalma oldugu da one
striilmutstir.”® Anormal depolarizasyona yol acan
asirt Ach serbestlesmesi mekanizmasi yaninda diger
mekanizmalar hem L-tipi ve N-tipi voltaj aracih Ca
kanallarinin genetik veya kazanilmis defektleri hem
de nikotinik asetilkolin reseptor aktivitesindeki upre-
gulasyondur.”># Bildirilmis 695 adet L-tipi Ca kanal
mutasyonu ve 57 adet N-tipi kanal mutasyonu olma-
st nedeni ile asint Ach salimminda genetik sebebin
yaygin olabilecegi dusiintilmektedir.?® Ayn1 zamanda
disfonksiyonel Ryanidine kalsiyum kanali yoluyla sar-
koplazmik retikulumdan asirt kalsiyum salinimu sti-
rekli kas kasilmasina neden olabilir.”

Kas agris1 olan bireylerde yansiyan agri, hiperaljezi ve
motor cevaplar arastirilan konulardir.'! Aktif ve latent
tetik noktalarin her ikisi de basin¢ uygulamasin ta-
kiben tetik nokta alaninda allodiniye ve tetik nokta
alanindan uzakta ise hiperaljeziye neden olmaktadir.
Yansiyan agri, tetik nokta nosiseptorlerinden ¢ikan
afferent liflerin normalde sadece uzak viicut alanlarin-
dan bilgi alan dorsal kok noronlar ile yeni baglantilar
olusturmast anlamina gelen yeni efektif santral sinir
sistemi baglantilart olusumu ile aciklanmaktadir. Pe-
riferal ve santral sensitizasyona ek olarak uzun stireli
nosiseptif input yolu ile indiiklenen inen inhibisyon-
da azalma da yansiyan agriya neden olabilir. Bir rat
modelinde gastrokinemius kasina tekrarlayan asidik
enjeksiyonlar ile olusturulan persistan mekanik hi-
peraljezinin kas dokusu hasar ile iligkili olmadig1 ve
hasarl kas dokusu alanindan ¢ikan nosiseptif input
ile strdtirtilmedigi bulunmus ve bu 6rnek ile sekon-
der mekanik hiperaljezinin santral sinir sisteminde
(spinal dorsal ve talamik néronlar) néroplastik degi-
sikliklerle stirdtirebilecegi belirtilmistir.'®!192!** Tam
dinlenmekte olan kas herhangi bir EMG aktivitesi-
nin olmamasi ile karakterize edilir. Tetik noktada 1-2
mm’lik bir odak i¢inde spontan igne EMG aktivitesi
tespit edilmistir. Aktif tetik nokta cevresinde diken
dalgalar ve stirekli diistik amplittidli aksiyon potansi-
yelleri kaydediliyorken, latent tetik noktada ise sadece
stirekli dustik amplittidli aksiyon potansiyelleri kay-
dedilebilmistir. Elektriksel aktivitenin olast orjininin,
Hubbard ve Berkoff kas igciklerindeki intrafuzal lifler
oldugunu, Hong ve Simons ise disfonksiyonel motor
son plaklar oldugunu ileri strmusttr.* Son calisma-

lara gore miyofasiyal tetik noktadaki spontan elekt-
riksel aktivite ekstrafuzal motor son plaklardan orjin
almaktadir. Spontan elektriksel aktivite tetik noktanin
sensitivitesine bagl olarak fokal kas lifi kontraksiyonu
ve/ veya kas kramp potansiyelini gostermektedir.® La-
tent tetik noktast olan kisilerde tek basma psikolojik
stres sonucunda spontan aktivite amplittidlerinde dra-
matik artis gosterilmistir. Chen ve ark. calismalarinda
tavsan biseps femorisinde tetik noktaya esdeger olarak
dustintilen noktada terapotik amach kuru igneleme ile
spontan elektriksel aktivitede azalma gostermistir.**
Partanen ve arkadaslarina gore gergin bantlar belirli kas
igcikleri ile stirdiirtilen refleks aktivite nedeni ile olan
lokal iskeletofusimotor birimlerin kontraktirii olabilir,
bu EMG'de kompleks repetitif desarjlar olarak gortile-
bilir ve tetik noktalardaki kas agrisi gergin bantlar icin-
deki agnl kas igcikleri ile iligkilidir.**

Patogenezle iliskili deneysel arastirmalar ise soyle
ozetlenebilir.

Biyopsi Calismalar:

Motor son plak bolgesindeki en ¢ok kontrakte olmus
sarkomerler Simons tarafindan kontraksiyon digiim-
leri olarak adlandirilmistir. Bu fenomenin histolojik
destegi kopek modellerdeki tetik noktalarda ortaya
konuldu. Koépek tetik noktalarinin longitudinal kesit-
leri kisalan sarkomerleri gdstermistir. Insan ve kopek
tetik nokta enine kesitleri de bu bulgular gticlt bir
sekilde desteklemistir. Enine kesitlerde bazi koyu bo-
yanan genis, yuvarlak kas lifleri goriildii. Esdeger lon-
gitudinal kesitlerde bazi kas liflerinin icinde merkezi
sislikler (central bulges) gosterildi. Bu sis alanlarin her
iki tarafinda, kas lifi daralmis ve kontrakte sarkomer-
lerin santral dagimt kompansasyon i¢in uzamis go-
rinmekte idi. Son zamanlarda bu histolojik bulgular
elektron mikroskopu ile daha ayrintili incelenmis ve
dogrulanmistir.**%*> Tetik noktalarda spontan elekt-
riksel aktivite gosterilmesinden itibaren Simons bu
aktivite kaynagimin kontraksiyon digimi olabilece-
gini ileri stirmiistiir. ‘Miyofasiyal tetik nokta biyopsi-
lerinde gozlenen kontraksiyon digtmleri motor son
plakta olusur’ gortisint desteklemek icin Simons,
kopek grasilis kasindaki kontraksiyon dugtmlerinin
mikroskopik gortntimtne ve memeli iskelet kasi de-
neysel arastirmalarina dikkat ¢cekmistir.**° De Stefano
ve arkadaglar1 9 FMS (Fibromyalji Sendromu), 9 MAS
ve 9 saglkl kiside trapez st liflerinin biyopsisinde
substans P’ye immtinoreaktif (SP-ir) sinir liflerini sap-
tamak icin immunohistokimyasal teknik kullandikla-
11 calismalarinda gruplar arasinda SP-ir lif sayisinda
farkhilik saptamamus fakat sinir liflerindeki susbtans
P'nin kantitesi bakimindan ¢énemli farkhliklar sapta-
muglardir. SP'nin periferal sensitizasyonun belirteci
olabilecegini bildirmislerdir.*”
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Mikrodiyaliz ¢alismalar1

Shah ve arkadaslan tarafindan gelistirilen mikroanali-
tik yontemde kas dokusundaki agr ve inflamasyonla
iligkili biyokimyasal maddeleri ¢rneklemek icin sub-
nanogram diizeyinde kiiciik hacimleri in vivo topla-
ma yetenegindeki minimal invaziv igneler kullanilir.
Bu sekilde kas liflerinin istemsiz spinal refleksi olan
lokal seyirme cevabr sirasindaki kastan yapilan 6rnek-
leme ile biyokimyasal temel arastirilmistir.® Shah ve
arkadaglar trapez st liflerinde aktif ve latent tetik
noktalardaki biyokimyasal madde dtizeylerini dlcerek
bunlart gastrokinemius kasinda tutulmamis alanlar ile
karsilastirdiklart calismalarinda, trapez kasinda aktif
tetik nokta etrafinda proton, SP, CGRP, BK, TNF-alfa,
IL-1beta, IL-6, IL-8, 5-HT ve norepinefrini iceren agr
ve inflamasyonla iliskili biyokimyasal maddeler icin
essiz bir ortam oldugunu saptamiglardir. Bu ¢alismada
bulunan trapez tist liflerindeki madde konsantrasyon-
lar1 kantitatif olarak medial gastrokinemius kasindaki
alanlardan farkh idi. Latent tetik noktast olan ve nor-
mal olan gruplar ile karsilastinldiginda trapez kas lif-
lerinde tetik nokta bulunan kisilerin gastrokinemius
kasinda inflamatuar maddeler, noropeptidler, kateko-
laminler ve sitokin diizeyleri yiiksekti. Bu agri ve infla-
masyonla iliskili biyokimyasal madde dtzeylerindeki
yiiksekliklerin tetik noktalardaki alanlara simirli olma-
digini desteklemektedir. Ve aktif tetik noktali kisilerde
tetik noktanin lokal cevresinde daha fazla duizeylerde
inflamatuar medyatorler, néropeptidler, katekoamin-
ler ve sitokinler saptanmuistir. Arastiricilar normal ve
latent tetik nokta iceren kas ile karsilastirildiginda ak-
tif tetik noktalardaki ytiksek sensitize edici maddele-
rin ve proton (dusitk pH) yogunlugunun rolatif lokal
hipoksi ve iskemi alanini yani Simon'un Entegre tetik
nokta hipotezini destekledigini bildirmislerdir.?! Bu
kimyasal maddeler sadece kas nosiseptorlerini degil
ayni zamanda glial hiicreleri de aktifleyebilir."

Mikrodializ metodolojisi kullanmayan diger bazi ca-
lismalarda myaljide glutamat diizeylerinin arttigt gos-
terilmistir ve biiytik ihtimalle glutamat ile tetik nokta-
lar arasinda bir iliski s6z konusudur. Glutamat NMDA
ve AMPA reseptorlerini aktive edebilir. Normal sart-
larda sadece AMPA reseptort aktiftir, fakat bu resep-
tor kisa siddetli uyariya cevap vermemektedir. Uzamis
yogun nosiseptif input ile ayn1 zamanda SP salinir ve
NMDA reseptorleri glutamata cevap verebilme niteli-
g1 kazanir. Sonug olarak Ca*? iyonlar girisi, inefektif
durumdaki sinapslarda yeni AMPA reseptor sentezi ile
sonuglanan kaskad: baslatir. Yeni AMPA reseptorleri
kisa siddetli stimulusa cevap verir niteliktedir. Dor-
sal boynuzda SPnin salinmasi klinik olarak yansiyan
agn olarak bilinen zararh uyaranin spinal korda mul-
tisegmental yayihmin saglayan sinaptik baglantilarin
etkinligini artirabilir."

TETIK NOKTALAR VE SANTRAL SENSITiZASYON

Lokal agn paterninin jeneralize hale gelmesinde ak-
tif miyofasiyal tetik noktalar, santral sensitizasyonun
artmasl, inen inhibisyonun azalmasi ve disfonksiyonel
motor kontrol stratejileri yollari ile énemli rol oynaya-
bilir.® Tetik noktalarn santral sensitizasyondaki ¢ne-
mi gerilim tipi basagrist agri (GBA) modelinde iyi bir
sekilde orneklendirilmistir.* Santral sensitizasyon no-
rofizyolojisi ve GBA’da yansiyan kas agris1 mekaniz-
malart ile tetik noktalarin santral sensitizasyon ile ilis-
kisi vurgulanmistir. Buna gore GBA’da santral sensiti-
zasyon algojenik maddelerin salimimu yolu ile periferik
kas nosiseptorlerinin sensitizasyonu ve sonrasinda
ikinci sira noronlarin sensitizasyonu (dorsal boynuz
ve GBA’da Nuc. trigeminalis) ile gerceklesmektedir.
Kas agrisi baslica serotonin, bradikinin, histamin veya
prostoglandinler (PG) gibi endojen algojenik madde-
lerin sentezi ve serbestlestirilmesine yol acan zararli
uyart yolu ile olur. Boyle bir uyaran C liflerinin sinir
uclarindan ¢ikan néropeptidlerin (CGRP, substans P
veya norokinin A gibi néropeptidleri iceren) antid-
romik olarak serbestlesmesine yol acabilir. Algojenik
maddelerin salimimi doku pH’sini azaltr, sonra da
bircok doymamis yag trtnlerini treten arasidonik
asit kaskadini aktifler. Nosiseptorlerin sensitizasyonu
spontan noronal desarja, normalde agr1 olusturan sti-
miilusa karst esigin azalmasina ve normalde agri ola-
rak algilanmayan stimtilusa karst ateglenmede artisa
neden olur. Ayni zamanda sessiz periferik nosiseptor-
lerin aktivasyonu kalitatif olarak degismis bir uyaran
cevap fonksiyonu ile sonuclanabilir. Bu ise kronik
miyofasiyal agrili hastalarda gortilen anormal uyaran
cevap fonksiyonunu aciklar.'® Santral sensitizasyon
periferden ¢ikan uzamis nosiseptif input araciligi ile
olusturulabilir. Nosiseptorlerin endojen substanslarla
(bradikinin, serotonin, proton, prostoglandinler, vb.)
strekli aktivasyonu dorsal boynuz néronlarinda sant-
ral sensitizasyona neden olmaktadir.’® Bu mekanizma
dorsal boynuz néronlarinda degisiklikleri indtikleme-
de kas nosiseptorlerinden ¢ikan inputlann kutanoz
nosiseptorlerden ¢ikan inputlardan daha etkili olmast
dolayist ile kronik miyofasiyal agrili hastalarda 6zel-
likle 6nemlidir. Dorsal boynuz néronlarinin artmis
eksitabilitesi agn algisin énemli dlctide degistirebi-
lir. Bu sensitize alanda daha ¢nceden dorsal boynuz
noronlan icin inefektf olan dustik esikli A-beta lif
inputlar etkili olmaya baslayabilir. Bu yoldan dustik
esikli A-beta lifleri ile agr olusturulabilir. Bu klinikte
allodini olarak gortlecektir. Kronik agrida artmis agri
duyarhiliginin asil nedeni olarak dustik esikli A-beta
lifleri inputlarina karst olusan anormal cevap oldugu
ileri stirtilmektedir. Ek olarak ytiksek esikli afferentle-
rin aktivasyonuna abartili bir cevap olur ve bu da kli-
nik olarak kendini hiperaljezi seklinde gosterir (GBA
ve diger whiplash gibi kas iskelet hastaligi durumun
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da sefalik ve ekstrasefalik alanlarda azalmis basing
agn esigi yani lokal hiperaljezi bulunur). Ustelik sen-
sitize alanda dorsal boynuzda presinaptik mekaniz-
malar ile normalde A-delta ve C liflerini inhibe eden
A-beta lifleri nosiseptif ikinci sira néronlart stimtile
eder. Boylece A-delta ve C liflerinin stimiilasyonu-
nun nosiseptif dorsal boynuz hiticrelerine olan etkisi
desteklenecek ve dorsal boynuz noronlarinin reseptif
alanlar1 genisleyecek, supraspinal yapilara nosiseptif
input énemli 6l¢tide artacaktir. Daha fazla uzaysal in-
put olmast supraspinal noronlarda artmis eksitabi-
lite, spinal dorsal boynuzda nosiseptif gecisin artmis
fasilitasyonu veya azalmis inhibisyonu ile sonuclana-
bilir. Bu klinik olarak jeneralize agr1 hipersensitivitesi
olarak manifeste olur. Jeneralize agr1 hipersensitivitesi
kronik GBA’ll hastalarda ve osteoartrit, fibromiyalji
gibi kronik kas iskelet agrist durumlarinda gosteril-
mistir. Sonug olarak periferik kas sensitizasyonundan
cikan yogun afferent nosiseptif input dustik esikli
afferentler ve yiiksek esikli afferentler arasinda yeni
sinaptik baglantilar olusturmak icin 6nceki inefektif
sinapslar aktive ederek veya aciga cikararak dorsal
boynuz devresini degistirebilir. Bu nedenle bu has-
talarda tetik noktalardan c¢ikan uzamis nosiseptif
input spinal dorsal/trigeminal ntikleus seviyesindeki
ikinci sira nosiseptif néronlarin sensitizasyonuna yol
acabilir. Ulasilan bu bilgilere dayamilarak iki ¢énerme
yapilabilir: Birincisi bas, boyun ve omuz kaslarindaki
aktif tetik noktalardan yanstyan agri GBA’h hastalarda
agriya katkida bulunabilir. [kincisi aktif tetik noktalar
tarafindan aciga cikarnlan algojenik maddeler yolu ile
olusan periferik sensitizasyon spinal dorsal seviyedeki
ve trigeminal ntikleustaki ikinci sira noronlarin nosi-
septif sensitizasyonuna yol acabilir.'®

Niddam ve arkadaslart MAS'li hastalarda hipersensi-
tif tetik noktanin stimtile edilmesi ile anormal beyin
cevabi olusup olusmadigini arastirmak icin yaptik-
lann calismalarninda esdeger bolge uyarilmasi sonu-
cu MASli hastalardaki fMRI aktivasyon paternlerini
saglikl kontrollerde elde edilen aktivasyon paternleri
ile karsilastirmislardir (uyari, stimulus siddetinin es-
lestirilmesi ve subjektif agrinin egslestirilmesi yoluyla
verilmistir). Esit uyariyla MAS'li hastalarda hissedilen
agn yogunlugunun daha fazla oldugu saptand: (hipe-
raljezi). fMRI ile degerlendirmede hastalar kontroller
ile kiyaslandiginda somatosensoryal (S1, S2, inferior
paryetal ve midinsula) aktivitede artis, limbik aktivi-
tede (anterior insula) artis ve sag dorsal hipokampal
aktivitede azalma saptandi. Esit agr1 yogunlugu verildi-
ginde ise ayni somatosensoryel alanlarda aktivite artisi
saptanirken limbik alanlarda saptanmadi. Bu sonuglara
gore MAS'li hastalarda gozlenen hiperaljezik durumun,
stimulus siddetini ve negatif etkiyi isleyen alanlardaki
anormal aktivite ile iliskili oldugu belirtilmistir. MASli
hastalarda gozlenen hipokampal hipoaktivite bulgusu,

bu hastalarda stres sistemi tizerindeki geribildirimin
degismis olabilecegini gostermektedir. Bunun yamn sira
bu calismadaki sonuclar Yoshihara ve arkadaslarinin
“MAS’li hastalar hipotalamo-hipofizer-adrenokortikal
sistemde egzajere stres cevabi gosterir” bulgusu ile uy-
gun bulunmustur.®'*?

Yaygmn santral sensitizasyonun baglatilmasi ve/veya
devaminda tetik noktalarin roltinti degerlendiren bir
calismada Xu ve arkadaslar, tetik noktalarin énemli
bir periferik agri olusturucu ve santral sensitizasyonu
baglatict alan oldugunu gostermis ve tetik noktalarin
motor tnit uyarilabilirligini ve sensitivitesini azaltan
terapotik modalitelerin kas kramplarimin gelisimini
onleyecegini ve boylece lokal ve yansiyan agriy1 azal-
tacagini vurgulamislardir.

Ge ve arkadagslant FMS'li kisilerde tist trapez kas gru-
bundaki aktif tetik noktalar yoluyla ortaya cikarilan
lokal ve yansiyan agrilarin boyun ve omuz agrisina
katk: sagladigim bulmuslardir. Yine Ge ve arkadaglari
tarafindan yapilmis fibromiyalji sendromundaki hassas
noktalarnn ¢ogunun tetik noktalar oldugunu belirten
bir bagka calismada fibromiyalji tedavisinde alternatif
tedavi olarak var olan aktif tetik noktalann inaktive
edilmeye cahsimast 6nerilmektedir. Son zamanlarda
yapilmus bir calismada ise FMS'i hastalarda yaygm
aktif tetik noktalardan kaynaklanan lokal ve yansiyan
agrinin yaygin spontan klinik agr1 alanlariin tamami-
n1 olusturdugu ve yaygin mekanik hipersensitivitenin
daha fazla sayidaki akdif tetik nokta ile iliskili oldugu
saptanmustir. Bu calismada yine FMS'li hastalarda ak-
tif tetik noktalardan ¢ikan nosiseptif inputlarin santral
sensitizasyona katki saglayacag: belirtilmistir. Bu calis-
may1 destekler nitelikteki Ge ve arkadaglarn tarafindan
yapilmis bir baska calismada FMS’deki yaygin spon-
tan agr1 paterninin farkh kas gruplarindaki akdif tetik
noktalarm mekanik stimtilasyonu ile olusturulabilecegi
belirtilmistir. Bu ise fibromiyalji agrisinin biiytik oran-
da kas agr1 ve spazmindan kaynaklanan agn nedeni
ile olustugunu gosterir. FMS'de agr1 kontroliinde ak-
tif tetik noktalarin ve bunlart devam ettirici faktorlerin
tedavisinin ¢nemli bir strateji oldugu vurgulanmistir.
FMS'de lidokainle epidural blokajn spontan agriyi,
hassas noktalar ve/ veya tetik noktalar ortadan kaldir-
dig1 bulgusu FMS'de periferal nosiseptif inputun one-
mini desteklemistir. Benzer sekilde FMS ve whiplash
sendromlu hastalarda multipl tetik nokta anestezik
enjeksiyonunun mekanik hiperaljeziyi ve yaygin agri

yogunlugunu azaltugr gosterilmistir.>>3¢

SONUC
Farkli calismalarda kronik gerilim tip bas agrisi, me-

kanik boyun agrisi, lateral epikondil agrisi ve migren
gibi farkli agr sendromlarinda aktif tetik noktalarn
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klinik semptomlar olusturdugu gosterilmistir. Sant-
ral sensitizasyonun gosterilmis oldugu ve miyofasiyal
agn sendromu ile iligkili olabilecek gerilim tip bas
agnsi, fibromiyalji ve whiplash sendromu gibi has-
taliklarin tedavisinde injeksiyon, elektrostimiilasyon
ve ultrason tedavileri ile tetik noktalar inaktive edile-
bilmektedir. Bu etkinin segmental ve/veya jeneralize
desensitizasyona bagh oldugu 6ne stiriilmekte ve bu
hastaliklardaki santral sensitizasyonun kismen de olsa

tetik noktalarla sturdugi dustntlmektedir. Santral

sensitizasyonla iliskili oldugu distintilen hastaliklar

Tablo 2'de ozetlenmistir. Miyofasiyal agr ile santral
sensitizasyonun iligkisinin ortaya konulmus olmasi
nedeni ile biz, tedavilere bu bakis acist ile yaklasan
yeni calismalar gerekli oldugunu dustinmekteyiz.

* Yazarlar herhangi bir ¢ikar iliskisi icinde bulunmadik-
larini bildirmistir.
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