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SPASTISITE - ILAG TEDAVILERI VE GIRISIMSEL TEDAVILER

SPASTICITY-MEDIKAL AND INTERVENTIONAL TREATMENTS

Yesim Kirazli"

Bir kisideki spastisitenin farkedilmesi spastisitenin
karakterize edilmesinden daha kolaydir. Basarili ola-
rak tedavisi ise en zorudur. Bu sorun motor sistemin
norobiyolojisinin biiylik oranda bir sir perdesi arka-
sinda gizlenmesinden kaynaklanmaktadir. Motor sis-
tem tam olarak anlagildiginda spastisite veya tist mo-
tor noron sendromu olarak cesitli sekillerde bilinen
sendromun kapsaminda gruplandirilan multipl so-
runlarin agiklanmasi, adlandirilmas: ve belki de teda-

vist miimkiin olacaktir.

Tanimlama

Spastisite ist motor néron sendromunun bir kompo-
nenti olarak, germe refleksinin hipereksitabilitesin-
den kaynaklanan, tonik germe reflekslerinde (kas to-
nisii) hiza bagimli artisla karakterize bir motor bo-
zukluktur(Lance, 1980) . Bu tanimlama 1993 yilinda
Delwaide PJ tarafindan su sekilde giincellestirilmistir:
Spastisite, list motor néron sendromunun bir kom-
ponenti olarak, primer aferent input'un anormal in-
traspinal islemi nedeniyle gelisen tonik germe refleks-
lerinde hiza bagimli artisla karakterize bir motor bo-
zukluktur.

Klinisyen motor kontrolu artirmak ve uyku, bast

yarast,agri izerinde spazm etkilerini azaltmak icin hi-
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pertoniisii gidermeye ¢aligir. Ust motor noéron
(UMN) sendromundaki spastisite ve fleksér spazmlar
hiperaktif spinal reflekslere baglidir. UMN sendro-
mundaki hipertoniisiin bir kismi tst ekstremitede
fleksiyon ve alt ekstremitede ekstansiyonla ile birlik-
te olan hemiplejik postiirde oldugu gibi inen motor

kontroldeki dengesizlige baglidir.

SPASTISITE TEDAVISI

Spastisite tedavisinin amaci hipertoniisiin zararl: et-
kilerini fonksiyonlart bozmadan minimale getirmek-
tir.

Spasitisite tedavisindeki basamak tedavisi (Sekil I)
en az yan etkileri olan konservatif metodlarla baglar
ve daha fazla yan etkileri olan agresif tedavilere dog-

ru ilerler.

Spastisiteli hastalarda 6ziirlalige yol acan ti¢ ana
Ozellik agir1 kas aktivitesi, kas gligsiizligt ve kaslarda
kisalmadir. Bu agir1 kas aktivitesi kaslar boyunca esit
olarak dagilmamuistir ve eklemlerde agonist ve antago-
nist kaslar arasinda dengesizlik s6z konusudur. Bu
nedenle 6zel kaslardaki agiri aktiviteyi hedefleyen lo-
kal tedavi metodlari uygun olgularda sistemik tedavi-

lere tercih edilir.
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SPASTISITE TEDAVI PIRAMIDI

Sekil 1: Spastisite Tedavi Piramidi

Hipertoniisiin tiimiyle elimine edilmesi, yararli
hipertontisii ortadan kaldirarak ve volanter hareketi
gligstizlestirerek fonksiyonlar: daha koti hale getire-
bilir. Basamak tedavisi hipertoniis tedavilerini birey-
sellestirerek ve titre ederek fonksiyonu optimal hale
getirir. Basamak tedavisi su sekilde yapilir:

Ik olarak nozisepsiyon elimine edilir. Uriner sis-
tem enfeksiyonu, kabizlik, basi yarasi, fraktiir, tirnak
batmast ve akut abdomenin hepsi nozisepsiyon kay-
nagidir ve spastisiteyi artirabilir. Ikinci olarak, hasta
egitilir ve yardimci araclar saglanir. Hipertoniisiin za-
rarl ve yararli etkileri agiklanir. Glinliik germe egze-
rizleri 8gretilir. Transfer ve yatakta mobilite sirasinda
ekstansor ve fleksor spazmlart nasil kullanacag: 6gre-
tilir. Spazmlara bagli ciltte yara olusumunu engelle-
mek i¢in ayak korumasinin nasil yapilacagt 6gretilir.
Spazmlar ¢ok siddetli ise bel/goglis kemerleri gereke-
bilir.

Spastisite tedavisinde yeni strateji farkl: diizeylere
gore diizenlenmis yaklasimi icermektedir. Ornegin
fokal spastisite durumunda tedavi piramidi basamak-
lar1 birer birer ¢ikilmadan botulinum toksin enjeksi-
yonu ilk secenek haline gelebilir.

Medikal Tedavi

UMN sendromu spastisitesinde yaygin olarak kulla-
nilan 5 ilag vardir: baklofen, diazepam, klonidin,tiza-
nidin ve dantrolen. Serebral spastisitenin medikal te-
davisi agisindan son yillardaki tip literatiiriini en
fazla gabapentin, tizanidin olusturmaktadir.

Baklofen: Beyin ve omurilikte GABA nérotrans-
mitterini kullanan inhibituar sinapslar tizerinde etki

ederek ve GABA-B reseptorlerine baglanarak etkisini
gosterir. Spinal orijinli spastisitede daha yararli olma-
sina ragmen serebral lezyonlardan kaynaklanan hi-
pertoniiste de kullanilir. Kas sogutmast ile spastisite-
si azalan kisiler baklofenden de yarar gorebilir. Yan
etkiler hafif olup, sersemlik, bulanti, parestezi seklin-
dedir. Hastalar subjektif gligsiizliik bildirebilirler an-
cak izokinetik kuvvet degismemistir. Renal yetmezli-
gi olanlarda serum seviyeleri yikselip, toksisiteye ne-
den olabilir. Tlag aniden birakilirsa rebound spastisi-
te, hallusinasyon ve geri cekilme nobetleri goriilebi-
lir. Baz1 kargilagtirmali calismalarda diazepamdan iis-
tiin bulunmustur.

Diazepam: GABA-A reseptorleri lizerinde santral
etkili olup, beyin ve omurilikte GABA yoluyla olu-
san inhibisyonu kolaylastirir. Sedasyon ve hafiza so-
runlar1 gibi SSS yan etkileri baklofende oldugundan
daha fazladir. Bu sinirlayict SSS etkileri mental fonk-
siyonlarinda bozukluk olan kafa travmali ve MS'li
hastalarda daha fazla soruna yol agmaktadir. Bagim-
lilik ve solunum depresyonu da yan etkileridir.

Dantrolen sodyum: Kas fibrilleri eksitasyon-kon-
traksiyonunda periferik olarak etkilidir. Sarkoplaz-
mik retikulumdan kalsiyum iyon salinimini bloke
ederek kas kontraksiyonunu inhibe eder. Ekstrafuzal
kas fibrillerinden ziyade intrafuzal fibriller tizerine
etki etmeyi tercih ederek disiik dozlarda klonus ve
germe refleks hiperaktivitesini selektif larak azaltir.
Yiiksek dozlarda giigstizlik gelisir. Periferik etki me-
kanizmasi nedeniyle serebral nedenli spastisitede 6ne-
rilir. Yeni yapilmis bir calisgmada inmeli hastalarda
toniiste azalma ve fonksiyonlarda gelisme gosterile-
memistir. Giinde 200 mg dozunda kas giliciinde azal-
ma saptanmistir. Hepatotoksisite nadir goriiliir an-
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Sekil 2: ...
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cak potansiyel olarak 6ldiirticti bir yanetkidir. En sik
2 aydan daha fazla 300 mg iistii yiiksek doz ilag ilag
kullanan 30 yas tstiindeki kadinlarda goriiliir. Kara-
ciger fonksiyon testleri izlenmelidir.

Klonidin: Bir antihipertansif ilag olup, antispasti-
site etkisi gosterilmistir. Alfa-2 agonisti olup, SKY'l
hastalarda hipertontis ve fleksdr spazmlari azaltir.
Spastik parezili hastalarda yiirtytisii diizeltmistir.
Hem oral hem de transdermal formlar: vardir. Intra-
tekal baklofenle birlikte intratekal olarak verildiginde
spazm ve noropatik agriy1 azaltmigtir. Bir klinik ¢a-
lismada SKY'lilarda baklofen klonidinden daha fazla
olarak spastisiteyi azaltmigtir. Sinirlt deneyim inmeli
ve CP'li hastalarda da spazmolitik etki gostermekte-
dir. Yan etkiler postiiral hipotansiyon, sedasyon ve
depresyondur.

Tizanidin: Santral alfa 2 adrenoseptdr agonisti
olup, hem serebral hem de spinal spastisitede kulla-
nilmaktadir. Hastalar arasi etkin plazma konsantras-
yonlarindaki genis farkliliklar optimal dozajin her
hasta icin 2-4 hafta icinde titre edilmesi gerektigini
distindiirmektedir.Klinik denemelerde 2-36 mg/giin
olarak kullanilmistir. Tizanidin baklofene benzer et-
kiye sahip olup, tolerabilitesi daha iyidir. Sersemlik
hissi her iki ajanla da gortldagi halde kas gligstizli-
gl tizanidin kullananlarda baklofene gére ¢ok daha
distik orandadir.Yan etkiler sersemlik hissi, agiz ku-
rulugu ve hipotansiyon seklindedir.

Asagidaki medikal tedavi yontemleri ise daha ¢ok
SKY'l1 hastalarda denenmistir.

Gabapentin: Antikonviilsan olarak 1994 yilinda
kullanilmaya baglanan gabapentin MS'lu hastalarda
spastisite tedavisinde denenmigtir. GABA-erjik etkisi
vardir. Hastalar ilk ay 300 mg/glin, sonra ise 400
mg/giin olarak hi¢bir yan etki gelismeden tedavi edil-
miglerdir. Ashworth skalasi 3 diizeyinden 1 diizeyine
gelmis ve hastalar walker ile birka¢ adim atarken 75-
100 m. yirir hale gelmiglerdir. Gabapentinin belir-
gin yan etki olmaksizin spastisiteyi etkin olarak azal-
tacagt kararina varilmigtir.

Subkutan bupivakain: %0.75 bupivakain saglayan
bir subkutandz pompa ile spastisite tedavisi denen-
mistir. Mekanizma cok agik degildir. Lokal anestetik-
ler sempatetik agridan sorumlu sensoryel yol boyun-
ca anormal néral impulslart inhibe ederler. Spontan
aktif sinirlerde sodyum kanallarini segici olarak blo-
ke ederken, normal sinirlerde iletimi etkilemezler;
boylece diisiik doz da yeterli olabilir. Lidokain omu-
rilikte monosinaptik ve polisinaptik refleksleri azal-
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tir. Bu elektrofizyolojik 6zellikler spastisiteye yonelik
etkiyi aciklayabilir.

Intravenéz orfenadrin sitrat: Omurilik yaralan-
mali hastalardaki spastik hipertoninin tedavisinde in-
travendz olarak 60 mg orfenadrin sitrat plasebo ile
karsilagtirilmis ve istatiksel anlamli etkiler saptanmus.
Ancak tedaviden sonra 60 dk. siireyle hastalar izlen-
mis. Bu nedenle etki siiresi tizerine ileri ¢alismalarin
yapilmas1 gerekliligi vurgulanmis.

Glisin: Glisin omurilikte en fazla bulunan nérot-
ransmitterdir. Tavsanlarda dnce iskemik omurilik ya-
ralanmasi olugturup, sonra bir kateterle omurilik gli-
sinle yikanmigstir. H refleksi izlenmis ve glisinle an-
lamls etkiler saptanmugtir.

Fampridin-SR: Potasyum kanal blokaj: etkisi olan
bu ila¢ omurilik yaralanmali hastalarda yararli bu-
lunmustur.

Mevcut oral ve intratekal sistemik antispastisite
tedavileri ile yapilan caligmalarin yeni yapilmis bir
meta-analizi agsagidaki sonuglart belirlemistir:

¢ Spastisiteyi (kas germeye yaniti) azaltan ajan-
lar non-selektiftir ve genellikle diger santral si-
nir sistemi yanitlarint deprese ederler. Bu
ajanlarin sistemik verilmesi daha yiiksek fonk-
siyonlar tizerinde cesitli santral etkilere (sedas-
yon, hipotansiyon,bradikardi, depresyon,kog-
nitif bozukluk,tolerans,sersemlik hissi gibi)
neden olur.

¢ Spastisiteyl azaltan cogu sistemik ajan hasta
rahatligini artirir; bu da pozitif subjektif has-
ta degerlendirmesine yol agar. Bazist kontrol-
lu ¢aligmalarda pasif fonksiyonu gelistirmis-
tir. Ancak pirasetam hari¢ hicbir antispastisi-
te ajaninin kontrollu ¢aligsmalarda aktif fonk-
siyonu gelistirdigi gosterilememistir; aslinda
bazisi aktif fonksiyonu bozabilir.

Pasif hareket ve hastanin komforu én planda ol-
dugu zaman oral ajanlar uygun olabilir. Ancak, hi¢-
bir ¢aligma bu durumlarda sistemik ve lokal tedavile-
r1 kargilagtirmamaistir. Aktif fonksiyon gelistirilmesi
ama¢ oldugu zaman sistemik tedaviler santral sinir
sistemi etkilerinin seciciliginin olmamasi nedeniyle
zararlt olabilir.

Motor nokta ve sinir bloklari

Kastaki hiperaktivitenin lokal tedavisi eger spastisite
sadece birka¢ kas grubunu etkiliyorsa mantikli bir
yaklagim olacaktir. Botulinum toksin enjeksiyonlari-
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nin kullanilmasindan énce lokal anestetikler(lidoka-
in ve digerleri) ve alkol ( etanol ve fenol) lokal kas re-
laksasyonu amaciyla kullanilmaktaydilar. Lokal anes-
tetikler kisa etki stireleri nedeniyle daha ¢ok tani
amacli kullanilmaktadirlar. Lokal spastisitesi olan bir
hastada lokal anestetikler ile yapilan blok, fenol veya
botulinum toksini ile yapilan uzun etkili bir blogun
fonksiyonel olarak yararli olup olamayacagi hakkin-
da bir fikir verebilir. Fenol perinéral, intramuskiiler
ve genel anestezi altinda agik teknikle uygulanabilir.
Botulinum toksini ile kargilagtirildiginda daha kisa
stirede etkisini gostermesi, diisiik maliyeti , antijeni-
tesinin olmamasi ve bodylece tedaviye direnc kazanil-
mamast avantajlaridir. Ancak doku destriiksiyonu et-
kisi, enjeksiyon sirasinda agri olusturmas: ve kronik
agrilit dizestezi ve vaskiiler reaksiyonlara yol agmasi
dezavantajlaridir. Simdiye kadar fenol ve botulinum
toksinini karsilagtiran ve birbirleri {izerinde avantaj
ve dezavantajlarini aragtiran bir ¢aligma yapilmamis-
t1. Bu nedenle yaptigimiz randomize, ¢ift kor bir ca-
lismada inme sonrasi spastik ayagin tedavisinde fenol
blogu ve botulinum toksini(BTX-A) karsilagtirilmis-
tir. Hastalarin bir kismina 3 ml %5'lik fenol ile tibi-
al sinir blokaji yapilirken, diger gruptaki hastalara
gastroknemius medialis ve lateralis, soleus ve tibialis
posterior kaslarina total 400 M.U BTX-A yapilmstir.
Tedavi oncesi ve 2,4,8,12. haftalarda hastalar deger-
lendirilmigtir. Degerlendirme kriterleri olarak
AROM, PROM (goniometre ile dl¢iilen), Breys Giy-
me Skalasi, Ashworth skalasi, Ambiilasyon skoru,
Spastisite Global degerlendirme Skalasi ve EMG ile
Slctilen Klonus siiresi alinmigtir. Her iki grupta da
dorsifleksiyon Ashworth skorunda istatiksel anlamli
gelisme saglanmigtir. Ancak her iki grup karsilagtiril-
diginda 2 ve 4. haftadaki Ashworth skorundaki degi-
siklik BTX-A grubunda daha iyi olarak saptanmistir.
8 ve 12. haftalarda iki grup arasinda istatiksel anlam-
It fark saptanmamugtir. Eversiyon i¢in Ashworth sko-
rundaki degisiklik ise sadece BTX-A grubunda istatik-
sel olarak anlamliydi. Fenol grubunda hastalarin
%30'da dizestezi geligmistir.

Botulinum toksin tedavisinin maliyetinin yiiksek
olmasi arastiricilart BTX-A tedavisinin etkinligini art-
tirict ve boylece daha disiik doz BTX-A kullanmay1
miimkiin kilan metodlar aramaya y6neltmistir. Ayak-
ayak bilegi bantlama yénteminin ve elektrik stimtilas-
yonunun tedavinin etkinligini arttirdigi gosterilmis-
tir.

Kas ve sinir bloklari erigkin spastisitesinin tedavi-
sinde inme, multipl skleroz, kafa travmasi, omurilik

yaralanmasinda kullanilmistir. Erigkine BTX-A uygu-
lamalarinin en sik yapildigt durumlar ve kaslar sun-
lardir:

¢+ Ust ekstremite fleksor spastisite ( biseps, bra-
kioradialis, flex.carpi ulnaris, flex. Digitorum
profundus ve stperficialis kaslari)

¢ Alt ekstremite planter fleksor ve invertor spas-
tisite (gastroknemius lat & medialis, soleus ve
tibialis posterior kaslarr)

¢ Alt ekstremite addiiktor spastisite (addiiktor
magnus / longus ve brevis kaslar1)

Botulinum toksininin spastisitede kullanimini aragti-
ran ilk caligmalarin ¢ogunlugu kontrolsiiz caligma-
lardir, daha yakin zamanda yapilan plasebo-kontrol-
lu caligmalar bu ajanin spastisite tedavisindeki dege-
rini ortaya koymustur. Ancak cok dikkatli olarak
planlanmig kontrollu ¢alismalarin ayri ayri kaslar
icin doz-yanit iliskisini ortaya ¢cikarma amaciyla ya-
pilmas: gereklidir.

Fiziksel modaliteler, medikal tedavi, motor nokta
ve sinir bloklar1 ve cerrahi tedavi spastisiteyi azalta-
rak tedavide bagarili olabilir. Klinisyen spastisitenin
yararli ve zararl: etkilerini tartmali ve zararli hiperto-
niisti azaltan ancak volanter hareket ve fonksiyonu
koruyan tedavi yontemlerini se¢melidir.

Spastisitede Bt kullanim endikasyonlari:
Semptomlarin azaltilmast

Spazm / agrinin azaltilmasi

Fonkstyonel gelisme

Ortez uyumunu saglama

Hareket kontrol ve acikligint artirma

Mobiliteyi gelistirme: hiz, yiiriiyis kalitesi veya teker-
lekli sandalye kullanimi1

Sekstiel aktivite

Transferleri gelistirme

Postiirii optimal hale getirme

Onlem (tedavi)

Bas1 yaralar1 ve kontraktiir

Istem dis1 hareketler nedeniyle yaralanma
Hasta bakiminin kolaylagmast

Giyinmenin kolaylagmasi

Hijyene yardimci(perineal, aksiller ve palmar)
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Dager tedavi stratejilerini gelistirme
Fizyoterapiye yardimci

Sistemik tedavi gereksinimini azaltma
Ortopedik cerrahiyi engelleme veya erteleme

Ortopedik cerrahi sonuglarint belirleyebilme imkan:
saglama

Kozmetik
Daha dogal kol postiirii

Giysilerin daha 1y1 uyumu

Antispastik ajanlarin intratekal
uygulanimi

Son 15 yilda bu yeni tedavi modalitesi oral tedaviler-
le bagarili olarak tedavi edilemeyen hastalarda kulla-
nilmaktadir. Spastisitede baklofen, midazolam, klo-
nidin ve morfinin intratekal uygulamas: gerceklesti-
rilmigtir. Kronik intratekal uygulama cerrahi girisim
gerektirir; karin duvarina pompa subkutan olarak
implante edilir; subaraknoid araliga kateter konur.
Ayrica abdominal ve lomber alanlarda yabanci mater-
yalin kronik olarak bulundurulmasi gerkmektedir.
Ila¢ dogrudan spinal siviya verilir; béylece oral kulla-
nimda oldugundan daha disiik dozda omurilikte da-
ha yiiksek konsantrasyonlar saglanir. Oral alinima
gore santral sinir sistemi etkileri minimaldir. Once
spinal orijinli, daha sonra da serebral orijinli spasti-
sitede uygulanmistir.

Intratekal baklofen uygulanim: (ITB)

Oral antispastik ilaglarla oldugu gibi ITB ile yapilan
plasebo kontrollu ¢ift-kér caligmalar kas tontsii de-
gerlendirmesine odaklanmistir ve aktif fonksiyon sis-
tematik olarak aragtirilmamaigtir. Ayrica cogu ¢alisma
kisa stireleri kapsamaktadir. Volanter hareket tizerine
etkinin arastirildigi kontrollu protokoller gelistiril-
melidir.

ITB sfinkter fonksiyonlar1 tizerine etkisi: Urge in-
kontinans ve inhibe edilemeyen mesane kontraksi-
yonlari azalir. Bu durum iseme sonrasi disiik rezidi-
el voliimii olan hastalarda yararli olabilir. Sfinkter
dissinerjisi de azalabilir. 40 merkezi iceren bir klinik
arastirmada ITB'nin mesane kontrolu lizerindeki et-
kisi acisindan karisik sonuglar elde edilmistir. Uret-
ral basincta azalmaya ragmen, ITB rezidiiel volimde
progresif artisa neden olur. ITB ile tedavi edilen spas-
tik hastalarda arefleks mesane ve retansiyon gelisimi
de bildirilmistir. Kateterize edilmeyen hastalarda kro-
nik retansiyon olasilig1 g6z 6niinde tutulmalidir. Bu
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hastalarda, ITB uygulamadan 6nce igeme sonrasi re-
zidiiel voliimler kontrol edilmelidir. Ayrica konsti-
pasyon da ITB sonrasi sik rastlanan bir problemdir.

Insan hatast veya mekanik yetmezlige bagli geri
cekilme ve asir1 dozla ilgili koma ve solunum depres-
yonu ile sonuglanan bazi olgular sunulmustur.

SONUG

Kas gligsiizliigii, yumusak doku kontraktiirii ve kas
asir1 aktivitesi santral paralizili hastalarda 6ztrlilik
olusturan {i¢ ana faktdrdiir. Spastisite bu hastalar1 et-
kileyen kas agir1 aktivitesinin sadece bir komponenti-
dir. Kas aktivitesinin tedavisi ile birlikte mutlaka kas
kisalmast ve gligsiizligiin de tedavisi yapilmalidir.
Kas aktivitesinin tedavisi lokal (IM veya perinéral en-
jeksiyonlar) ve sistemik (antispastik ajanlarin oral ve-
ya intratekal kullanimi) olarak yapuilir. Klinisyen, has-
ta ve ailesi agisindan tedavinin amaglarini planlamak
Snemlidir.
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