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Multipl skleroz (MS) santral sinir sisteminde inflamasyon ve dejenerasyonla seyreden,
genetik ve cevresel etmenlerin birlikte rol aldigi, otoimmun kdkenli kronik bir hastalik

Hastaligin seyrini degistiren tedaviler heniiz tam iyilesmeyi saglayamamakta

Hastaligin seyri sirasinda bir¢ok viicut sistemi etkilenmekte ve giinliik yasam
aktivitelerini engelleyen farkli semptomlar ortaya ¢ikmakta
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Semptomlarin tedavi edilmesi,
gunluk yasam aktivitelerinde diizelme
bagimlilik ve destek ihtiyacinda azalma

1s ve egitim yasamina devam edebilmeyi saglar
Yasam kalitesindeki artig uzun sureli tedaviye uyumda artis1 saglar

Hasta odakli olmali, hastanin beklentileri dikkate alinarak hasta ile
birlikte karar verilmeli

Oral tedavilerle diisiik doz baslamak ve diisiik dozlarda kombine
etmek yan etki olasiligini azaltip, hasta uyumunu artirir

Oral tedaviler yetersiz oldugunda paranteral ve intratekal tedaviler,
gerektiginde ise cerrahi tedaviler 3



Spastisite tanimi

e Yunanca Spasticus (cekmek) kelimesinden tiretilen spastisite:
kaslarin asir1 derecede kasilmasi, sertlesmesi

» Ust motor ndron lezyonlarindan sonra pasif harekete kars1 artan
direnctir

e Germe refleksindeki asirt uyarilmaya bagli ortaya c¢ikan kas tonus
artis1 olarak da tanimlanir

e MS de yasam boyunca spastisite goriilme orani %90 t

e Alt ekstremitelerde, list ekstremitelerden daha sik gortiliir



Patofizyoloji

« Spastisite fizyopatolojisini daha net bir sekilde anlayabilmek I¢in
oncelikle spinal refleks arkin1 gézden gecirmek gerekir
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Serebral ya da spinal kaynakli tiim spastisite mekanizmalarinda patofizyoloji basit
olarak, eksitator ve inhibitor mekanizmalarin dengesizligi

Beyin ya da spinal korddaki hasara bagli olarak GABA nin rélatif olarak spinal
korddaki cksikligi inhibitor uyarilarin azalmasina neden olur

Selektif dorsal rizotomi
afferent eksitator
uyarilarin azaltilmasini
saglar

GABA agonisti olan
baklofen eksitator

norotransmitterlerin , _ o _ ,
Figure 1. Segmental spinal reflex arc with sites of action of inter-
ventions for spasticity management. IN = spinal interneuron; MIN =

Sahnlmlnl azaltlr moteneuron; MS = muscle spindle; GTO = Golgi tendon argan; DRG
= dorsal root ganglion. Site of action: BLN = baclofen; DZP = diazepam;
TZN = tizanidine; ITB = intrathecal baclofen; PHN = phenol injection;
BTX = botulinum toxin; DAN = dantrolene; SDR = selective dorsal
rhizotomy.




Tedavi

Oncelikli amag; Urogenital enfeksiyonlar,
dekubit tlserleri, nOropatik agri,

kabizlik gibi spastisiteyi artiran veya
tetikleyen nedenlerin dizeltilmesi

Spastisitede temel tedavi diizenli ve yogun fizyoterapi

Temel olarak kullanilacak egzersiz yontemi giinliik germe
egzersizleri

Spastik kaslara 1-2 saatte bir 20 dakika nazik ve strekli

sekilde germe egzersizi uygulanmali 7



Lokal spastisite tedavisinde rehabilitasyon ve botulinum toksin
uygulamasi tercih edilmeli

Vicut tonusunun azaltilmasi planlanilan jeneralize spazmlarda oral
Ilaclar kullanilmal1

Spinal kord dlzeyinde eksitator norotransmitterleri inhibe ederek ya
da inhibitor nérotransmitterleri arttirarak etkilerini gosterirler

Bu ilaglar spinal kord icin selektif olmadiklarindan beyindeki
norotransmitter degisiklikleri, spastisitenin azalmasindan Once
sedasyona neden olurlar



Baklofen
[k secenek (6zellikle spinal kord tutuluma bagl spastisitede )

Gama aminobdtirik asit (GABA) B agonisti

Presinaptik terminallerden kalsiyum girisini inhibe eder ve eksitator

norotansmitter salinimini baskilar
Diisiik dozla tedaviye baslanmali \\ \
gunde 3 kez 2,5-40 mg S
Sedasyon, kabizlik, bulanti, \\
parestezi, hipotansiyon, bas \
donmesi yapabilir woe | \\
\

Figura 3. Two binding locations of antispasticity agents.
AMPA, cx-aming-3-hydrowy-5-methyl-4-isaxazolepropionic acid; GABA, gamma-aminobutyric acid; Ghu, glutamata
Copyright McGraw-Hill Companies, Inc. All rights reserved.



Tizanidin
» Alfa-2 adrenerjik reseptdr agonisti
 Presinaptik eksitator norotransmitter salinimini baskilar

 Diisiik dozla tedaviye basla, total doz 2-36 mg /gln, gtinde 2-3 kez

Zankding

e agiz kurulugu

e sedasyon, sersemlik

* hipotansiyon, karaciger /™SS ) o
enzimlerinde bozulma o ?ﬁ} )
. . AMPA .3} @ b
 gorsel haltsinasyon, '//J;M«"\

hipersalivasyon

Figura 3. Two binding locations of antispasticity agents.
AMPA, cx-aming-3-hydrowy-5-methyl-4-isaxazolepropionic acid; GABA, gamma-aminobutyric acid; Ghu, glutamata
Copyright McGraw-Hill Companies, Inc. All rights reserved.



Benzodiazepinler

* Presinaptik ve postsinaptik GABA-A reseptorlerine baglanirlar

 GABA aracil1 inhibisyonu I (gece spastisitesinde tercih)

e Diazepam 2-40 mg/ gln

o Klonazepam 0,5- 2 mg / gln

e Bagimlilik,

 sersemlik, yorgunluk,

e hizli tolerans gelisimi

Figura 3. Two binding locations of antispasticity agents.
AMPA, &2-amino-3-fydrowy-5-methyl-4-isoxazolepropionic ackt; GABA, gamma-aminobutyric acid; Glu, ghrtamate
Copyright McGraw-Hill Companies, Inc. All rights reserved.



Gabapentin
GABA-B reseptorlerini uyararak etki yapan bir antiepileptik

NOropatik agrisi olanlarda tercih edilir, yan etkiler genelde tolore
edilebilir

Diistik dozla basla, 300-3600 mg

/gln, gtinde 3 kez

Yorgunluk, bas donmesi,
somonolans, ataksi

Figura 3. Two binding locations of antispasticity agents.
AMPA, cx-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic ackd; GABA, gamma-aminobutyric acid; Glu, ghrtamata
Copyright McGraw-Hill Companies, Inc. All rights reserved.



Botulinum toksin tip A uygulamasi

» Fokal spastisitede kullanilir, Clostridium Botulinum tarafindan iiretilir

« Toksin agir ve hafif olmak {izere iki protein zinciri icerir. Hafif zincir presinaptik
olarak asetilkolin salinimin1 durdurur ve kas kontraksiyonlarlml

Botulinum Toxin Mechanism of Action
o Sistemik yan etkilerinin

olmamas1 ve uygulama sikliginin
az olmasi tercih sebebi
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Intratekal baklofen

Agir spastisitesi olan hastalarda oral ila¢lar yetersiz oldugunda kullanilir
Sistemik yan etki olmaksizin yiiksek konsantrasyonda ilacin verilmesini saglar

Karin duvarinda ciltaltina yerlestirilen bir pompadan baklofen, katater araciligi ile
spinal siv1 i¢ine verilir

50 mikrogram test dozuyla
baslanilir, yanit alinirsa pompa ve

EFEREREE SFIHAL
COLUMN

katater yerlestirilir
CATHETER
. INSERTED
Katater genellikle Th 10-11 il
seviyesine yerlestirilir COLUMN

Pompanin 3-4 ayda bir
doldurulmasi ve 5-7 yilda bir
degisimi gerekmekte

Jl PUMP IMPLANTED
UNDER SKIN
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Cerrahi tedaviler

e Selektif dorsal rizotomi

 Asil tendon operasyonlari

Figure 1. Segmental spinal reflex arc with sites of action of inter-
wventions for spasticity management. IN = spinal interneuron;: MN =
motonaeuron; MS = muscle spindle; GTO = Golgi tendon organ; DRG
= dorsal root ganglion. Site of action: BLN = baclofen: DZP = diazepam;
TZMN = tizanidine; ITE = intrathecal baclofen; PHN = phenol injection;
BTX = botulinum toxin; DAN = dantrolene; SDR = selective dorsal
rhizotomy.

Surgery for Spastic
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Tremor
Hareket bozukluklarinin en yaygini
Bir viicut parcasinin ritmik ve sinitizoidal hareketi olarak tanimlanir

Agonist ve antagonist kaslarin simultan olarak kasilmasi sonucu
ortaya ¢ikar

MS de gdrilen tremor aksiyon tremorunun gesitleri:
Intansiyonel tremor ( kinetik tremorun 6zel bir sekli )

postural tremor

MS de tremorun prevelansi

%25- 58




e Muayene yontemleri: Dbir bardaktan digerine su aktarma,
dortte Ucl su dolu bir bardaktan su igcme,
kasikla su igme, parmak burun testi
spiral cizme, isim yazma

e MS tremoru genellikle Ust ekstremiteleri etkilemekle birlikte bas, boyun, ses ve
gbvde etkilenebilir

 Dil, ¢ene ve palatal tremor bildirilmemis, istirahat tremoru beklenmez




Tedavi

» Beta blokerler ( propranolol, atenolol, metoprolol )

hipotansiyon ve bradikardi agisindan dikkatli olunmali
yavas titrasyon yapilmali

« Antiepileptikler ( pirimidon, gabapentin, levetirasetam )
sedasyon, bulanti, kusma a¢isindan dikkatli olunmali

doz kademeli arttirilmali

« Monoterapiye yanitsiz hastalarda kombine tedaviler uygulanabilir

18



« Medikal tedaviye yanitsiz, ciddi tremoru olan hastalarda
cerrahi tedavi diisiiniilmeli

* Cerrahi yaklasim olarak hastalar streotaktik talamotomi
veya derin beyin stimulasyonu (DBS) a¢isindan
degerlendirilmel1

Deep Brain Stimulation

e MS de DBS tercih edilmeli




e El bilegine bileklik seklinde agirlik takilmasi tremor amplitidin
kismen azaltabilir

e Sap kismu agir olan kasik ve catal kullanilmasi islevselligi arttirabilir
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