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Kullanimina Uyumunun Degerlendirilmesi

The Assessment of Medical Adherence of
Neuro-Rehabilitaton Patients to Anti-Spasticity Drugs

Alper Murat Ulash, Nuran Eyvaz, Halime Cevik, Selma Eroglu, Hasan Toktas, Ozlem Solak, Umit Diindar

Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, Afyonkarahisar, Tiirkiye

OZET

Amag: Spastisite, kas tonusunda hiz bagiml artisla karakterize, hareket kisithligi ve kontraktirlere neden
olan, motor bir bozukluktur. Spastisite tedavisinde uzun streli kullanim ve ek ilaglarin kullanimini nedeniyle
ilaglara uyum etkilenmektedir. Bu ¢alismanin amaci, oral antispastisite ilaclarini kullanan hastalarin ilaca
uyum dizeyini Turk populasyonunda incelemektir.

Yontemler: Calismaya oral anti-spastisite ilaci kullanan inme, serebral palsi (SP), multiple skleroz (MS),
travmatik beyin yaralanmasi (TBY) ve spinal kord yaralanmasi (SKY) tanili hastalar dahil edildi. Demografik
veriler elde edildi ve ilag uyumuiile ilgili sorular yoneltildi.

Bulgular: Calismaya toplam 100 hasta dahil edildi; 31 inme, 15 SP, 7 MS, 5 TBY ve 42 SKY. Hastalarin %61
erkek idi. Hastalarin %52'sinde ila¢ kullanimina uyumsuzluk vard. ilaca uyum, iki cinsiyet arasinda ve ilaci
veren kisilere gére degisiklik gdstermiyordu (p degerleri sirasiyla: 0.681, 0.385). ilac uyumu ile ila¢ dozu,
kullanim siiresi ve egitim diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski yoktu (p degerleri sirasiyla: 0.369,
0.345, 0.287). Kullanilan ilag sayisi arttik¢a anti-spastisite ilaclarina uyum azaldi (p=0,042, r=-0,344). Farkli
hastalik gruplari arasinda ilaca uyum konusunda farklilik saptanmadi (p=0.385).

Sonuclar: ilac uyumu, genellikle hekimlerin hastaya recete ettigi sekilde hastalarin ilaci kullanmasi
anlamina gelir. Etkin tedavi elde etmek icin hastanin aktif, isbirlikci katimi gerekmektedir. Bununla birlikte,
cok sayida ilag kullanmasi hastanin uyumunu etkilemektedir. Spastisite tedavisi veren hekimlerin ilag tedavi
rejiminde degisiklik yapmadan 6nce, hastalarin yaklasik yarisinin oral anti-spastisite ilaglarina uyumsuzluk
gosterdigini dikkate almalidir.

Anahtar sozciikler: Spastisite, rehabilitasyon, ilag uyumu

ABSTRACT

Objective: Spasticity is a motor disorder, characterized by a velocity-dependent increase in muscle tone
resulting with motion limitation and contractures. Medication compliance is affected in the treatment of
spasticity because of long term use and additional drug use. The aim of the current study is to explore the
medication adherence in patients treated with oral anti-spasticity drugs in Turkish population.

Methods: The study included patients using oral anti-spasticity drugs, diagnosed with stroke, cerebral palsy
(CP), multiple sclerosis (MS), traumatic brain injury (TBI), and spinal cord injury (SCl). Demographic data
were obtained and questions regarding medical adherence were asked.

Results: Totally 100 patients were included in the study; 31 stroke, 15 CP, 7 MS, 5 TBI and 42 SCI. Of the
patients, 61% were male. 52% of the patients were non adherent. The adherence to the medication did
not differ according to gender and whether the drug is given by caregiver (p= 0.681, 0.385, respectively).
There was no significant relationship between medication compliance and dose of the drug, duration
and education level (p= 0.369, 0.345, 0.287, respectively). The anti-spasticity medication adherence was
decreased with the increasing number of the drugs used (p=0.042, r=-0.344). The medical adherence did
not differ among different disease groups (p=0.385).
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Conclusion: Drug compliance; usually refers to whether patients take their medications as doctors prescribe to patients. Active, collaborative
participation of patients is required to achieve effective treatment. However, using multiple medications may affect patient compliance.
Physicians who treat spasticity; must keep in mind that nearly half of the patients are non-adherent with oral antispasticity medications before

making changes in their treatment regimen.
Keywords: Spasticity, rehabilitation, medication adherence

Giris

Spastisite harekete karsi direncle sonuglanan, kas
tonusunda hiz bagimh artisa neden olan bir motor
bozukluktur (1). Ust motor ndron sendromunun bir
komponenti olmakla birlikte, fizyopatolojisi net olarak
bilinmemektedir. Supraspinal yolaklar tarafindan inhibe
edilemeyen artmis spinal refleksler ve spinal seviyede
yeni sinir kollaterallerinin olusmasi gibi olasi birkag
mekanizma mevcuttur (2). Tek bir klinik duruma bagl
olmamakla birlikte inme, serebral palsi (SP), multipl
skleroz (MS), travmatik beyin yaralanmasi (TBY),
spinal kord yaralanmasi (SKY) gibi bircok etyolojiye
sekonder olarak ortaya cikabilir. Spastisite etiyolojisi ne
olursa olsun l6komotor sistem (izerine negatif etkileri
bulunmaktadir. Bu zararh etkiler; kontraktdr, basi yarasi,
agri, anormal duyusal feedback, ylirime sirasinda fazla
enerji harcanmasina bagli kilo kaybi, uyku bozukluklari,
depresyon ve aktivite kisitlanmasidir (1). Bunun
yaninda dolasimin, mesane ve bagdirsak fonksiyonlarinin
desteklenmesi, kemik kutlesinin korunmasi, kavrama
glicl, postlr ve transferlere katki gibi pozitif etkileri de
mevcuttur (3). Spastisitenin bu avantaj ve dezavantajlari
klinisyenler tarafindan spastisite tedavisi planlanirken
g6z 6nlinde bulundurulmalidir.

Spastisite yonetimi  multidisipliner bir yaklasim
gerektirmektedir. Spastisite yonetiminde ilk basamak
nosisepsiyonun elimine edilmesidir (basi yarasi, kabizlk,
Uriner enfeksiyon, kirik, tirnak batmasi, uygunsuz pozisyon
vb.). Tedavi baslica; oral antispastisite ilaclari, fenol, lokal
anestezik ve botulinum toksin enjeksiyonlari, intratekal
ilag uygulamalari, sinir bloklari, egzersizler, ortezleme, fizik
tedavi modaliteleri ve gerektiginde cerrahi yontemlerden
olusmaktadir. Spastisite tedavisinde en sik kullanilan oral
ilaclar baklofen, tizanidin, dantrolen ve diazepamdir (4).

ilaca uyum, genellikle hekimlerin hastaya recete
ettigi sekilde hastalarin ilaci kullanmasi anlamina gelir
(5-6). Etkin tedavi elde etmek icin hastanin aktif, isbirlikgi
katilimi gerekmektedir. Kronik hastaliklarda polifarmasi
nedeniyle ilaca uyum azalabilmektedir. ilaclara
uyumsuzluk, etkinlik, glivenlik ve maliyet acisindan
hem akut hem de kronik durumlarin tedavisinde ortak
bir sorundur (7). Spastisite tedavisinde bahsedilen bu
ilaglarin uzun sireli ve kombine kullanimi gerektigi icin
hastalarin ilaglara uyumu etkilenmektedir. Bu ¢alismada
oral anti-spastisite ilaclarinin kullaniminda hastalarin
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ilaca uyumunu degerlendirmek ve ilag uyumsuzluguna
neden olan belirleyici unsurlari tanimlamak amaglandi.

Gerec¢ ve Yontem

Calismaya 2013 Haziran-2014-Haziran tarihleri arasin-
da Afyon Kocatepe Universitesi Fiziksel Tip ve Rehabilitas-
yon Klinigi'ne basvuran ve spastisitesi nedeniyle bir veya
daha fazla sayida oral anti-spastisite ilaci kullanan inme,
SP, MS, TBY ve SKY tanili, 5-75 yas araliginda toplam 100
hasta dahil edildi. ilaca bagh komplikasyon nedeniyle
ilaci birakan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Hastala-
rin yasi, cinsiyeti kullanmakta oldugu oral anti-spastisite
ilaci, dozu (1 glinde kullanilan tablet veya kapsiil sayisi
olarak) ve siresi, spastisiteye yonelik kullandigi parente-
ral yontemler (lokal enjeksiyon veya intratekal uygulama)
ve kullandigi diger ilaclarin toplam sayisi kaydedildi. An-
ti-spastisite ilacinin verilis sekli (kendisi ya da bir bagkasi)
sorgulandi ve ilaci verenin egitim durumu kaydedildi.

Hastalarin ilaca uyumu, baska bir deyisle hastanin ne
siklikta ilacini aksattigi (hergiin hi¢ aksatmadan dizenli
aliyorum, nadiren dozumu unutuyorum (haftada 1 veya
ayda 4 veya daha az), ara sira unutuyorum (haftada 2
defa veya ayda 5-8 defa), sik sik unutuyorum veya diizenli
kullanmiyorum (haftada 3 veya daha fazla, ayda 9 veya
daha fazla) sorgulandi.

istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 15.0 paket
programinda yapildi. Surekli degiskenlerin dagihiminin
normale yakin olup olmadigi Kolmogorov-Smirnov testi
ile arastirildi. Tamimlayici istatistikler strekli degiskenler
icin ortalama, standart sapma, ortanca, en kiiclk ve
en buyilk seklinde, kategorik degiskenler ise olgu
sayisi ve (%) olarak gosterildi. Parametrik olmayan iki
degiskenlerin  karsilastinlmasinda  Mann-Whitney-U,
ikiden fazla degiskenin karsilastirilmasinda Kruskal-Wallis
testleri kullanildi. Stirekli degiskenler arasinda istatistiksel
olarak anlamli korelasyon olup olmadigi Spearman’in
korelasyon testiyle arastirildi. p<0.05 icin sonuglar
istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 100 hastanin demografik
verileri ve ilag uyum dizeyleri Tablo 1'de belirtilmistir.
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88 hasta yalniz baklofen, 11 hasta baklofen ile birlikte
tizanidin, 1 hasta ise sadece tizanidin tedavisi aliyordu.
Hastalarin 6zge¢misinde, 44 tanesinin en az bir defa
botulinum toksini, 2 hastanin ise fenol enjeksiyonu
hikayesi mevcuttu. 11 hastada en az bir eklemde
kontraktlir ve 14 hastada basi yarasi hikayesi mevcuttu.
Hastalarin 44'UG ilaglarini kendisi icerken, 56'si ilacini
baskasinin destegdiyle icebiliyordu.

Hastalarin % 52'sinde ila¢ uyumu distkti (Tablo 1).
ilag uyumu ile ila¢ dozu, giinliik toplamda kullanilan ilag
sayisl, anti-spastik ila¢ kullanim siresi, ilaci uygulayan
kisinin egitim dizeyi arasindaki iliskiler ve bu iliskilerin
derecesi Tablo 2'de belirtilmistir. ilaca uyum, iki cinsiyet
arasinda farklihk géstermedi (p=0.681). ilaca uyum,
ilaci veren kisiye gore de farkhlk gostermedi (p=0.385).
Kullanilan toplam ilag sayisi arttikca, anti-spastisite
ilaglarina uyumun azaldigi gorildi (p=0.042, r=-0.344).
Farkli hastalik gruplari arasinda da ilaca uyum konusunda
farklilik saptanmadi (p=0.385).

Tartisma

Bu calismada cesitli norolojik hastaliklara sekonder
olarak gelisen ve uzun sireli tedavi gerektiren
spastisitesi olan hastalarin kullandiklari oral anti-
spastisite ilaglarina uyum duzeylerini ve bunu etkileyen
faktorleri tesbit etmek amacglandi. Calismanin temel
bulgusu olarak ilag uyum dizeyinin dlsik olmasi
ve bunun hastalarin glnlik kullandiklari toplam ilag
sayisiyla iliskisi olmasidir.

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri ve ilac uyum diizeyleri.

ilac uyumunu degerlendirme yéntemleri direkt
ve indirekt yontemler olarak ikiye ayrilabilir (6). Direkt
yontem olarak laboratuvarda ilacin kendisinin veya
metabolitinin serum duzeyi 6lcllebilir, indirekt yontem
ise hastalara uygulanan anketlerdir (6). Bu ¢alismada
spastisite ilaclarina uyum dizeyi metod kisminda
belirtilen sorular sorularak degerlendirildi. Sonuglarimiza
gore oral antispastisite tedavisi alan hastalarin yaklasik
yarisi ilaca uyumsuzdu. Gec¢mis bircok calismada ilag
uyumu % 43 ile % 83 arasinda degisen oranlarda
bulunmustur (8-10). Shin ve arkadaslari SKY hastalarin
medikal uyumunu degerlendirdigi calismasinda, ilaca
uyumu %79.2 oraninda saptayarak, bu oranin 6nceki
calismalara gore yiksek oldugunu belirtmislerdir (6).
Calismamiza benzer sekilde Halpern ve arkadaslarinin
calismasinda inme, SP, SKY, MS, TBY'l hastalarda baklofen
ve tizanidine uyum zayif olarak degerlendirmistir (1).

Jansa ve arkadaslarinin yayinladigi bir diger calismada
ise hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi, dislipidemi ile
ilgili ilaclarin uyumu degerlendirilmis ve % 82 oraninda
uyumun koétd oldugu bulunmustur (11).

Di Matteo ve arkadaslarinin 50 yillik arastirma sonug-
larini iceren derlemesinde hastalarin yas cinsiyet sosyo-
ekonomik dizey, egitim seviyesi, etnik grup ve hastalik
ciddiyeti gibi demografik verileriyle medikal uyum ara-
sinda belirgin iliski saptanmamistir (12). Bu ¢alismanin
sonuclarina gore de ilaci verenin egitim diizeyi, cinsiyet,
hastalik tipi, ilacin dozu ve ilaci almakta oldugu siire ile
medikal uyum arasinda anlaml bir iliski yoktu.

Tani inme (%31) / SP (%15) / MS (%7) / SKY (%42) / TBY (%5)

Cinsiyet %39 Kadin /%61 Erkek

Egitim durumu *

Okur-yazar degil %10/ ilkégrenim %24 / Ortadgrenim %24 / Yiiksekokul: %25

ilag kullanim siiresi 26.7 +25.6 ay

Duzenli kullaniyor: %48

ila¢ Uyumu

Nadiren unutuyor (haftada 1 veya ayda 4 veya daha az): %28
Ara sira unutuyor (haftada 2 defa veya ayda 5-8 defa): %24
Sik sik unutuyor (haftada 3 veya daha fazla, ayda 9 veya daha fazla): %4

*flaci uygulayan kisinin egitim durumu

SP: Serebral palsi, MS: Multipl skleroz, SKY: Spinal kord yaralanmasi, TBY: Travmatik beyin yaralanmasi

Tablo 2. ilag uyumu ile diger faktorler arasindaki iliski.

Anti spastik ila¢c dozu Toplam ilag sayisi Egitim diizeyi Anti spastik ila¢ kullanim siiresi
ilaca uyum
p 0.369 0.042 0.287 0.345
r 0.091 -0.344 -0.108 0.095

p: istatistiksel anlamlilik dizeyi, r: Korelasyon katsayisi
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Tedaviye uyumsuzlugun en 6nemli belirleyicisi recete
edilentedaviprotokoliindekiilagsayisinin coklugu olabilir.
Bu hipotezi destekler nitelikte, calismamizda kullanilan
ilag sayisi arttikca ilaca uyum orani diismekteydi. Ayrica
glinlik ilac dozunun bdliinmesi ve tedavi stiresinin uzun
olmasi da medikal uyumu etkilemektedir. Bir diger neden
de anti-spastisite ilaclarinin olusturdugu bas dénmesi,
uyusukluk, sersemlik hissi gibi yan etkiler nedeniyle ilag
devamhhginin kesintiye ugramasidir.

Oral anti-spastisite ilaclarina uyumu etkileyebilen
bir diger faktér olarak da ilag yan etkileri sayilabilir.
Spastisiteye yonelik kullanilan oral ajanlarin  segici
olmamasi ve santral sinir sistemini deprese etmesi
nedeniyle, oOzellikle ylksek dozlarda; sedasyon,
hipotansiyon, kardiyak ritim bozukluklari, depresyon,
kognitif bozukluklar, sersemlik hissi gibi istenmeyen
etkilere neden olabilmektedirler (4). Hastalarin ilac uyum
diizeyi, ortaya cikan bu yan etkilerden dolayi da azalabilir.
Calismamizda yan etkileri nedeniyle ilaci birakan hastalar
dahil edilmedigi icin bu faktor kismen elimine edilmistir.

Calismamizda bir takim kisithliklar mevcuttu. ilki
hastalar veya hastaya ilacini vermekle yukimli kisiler
kendilerine yoneltilen sorulara diirlistce cevap vermemis
olabilirler. Dolayisiyla ilag uyumu gercekte belki de daha
disuk diizeyde olabilir. Uyumu tam degerlendirmek icin
daha kapsamli anketler kullanilmasi uygun olabilir. ikincisi
dahil edilen hasta sayisi gérece olarak dustk olabilir. Bir
diger kisithlik ise calismanin tek merkezde yapilmasidir.
Ayrica calismada ortak bulgusu spastisite olan hastaliklar
toplu olarak ele alindi. Hastaliklari ayri ayri degerlendiren,
katihmci sayisi daha fazla olan calismalar yapilabilir.

Sonug olarak, hastalik tipi, cinsiyet, egitim durumu,
ilag dozu, ilaci veren kisi gibi faktorlerden bagimsiz olarak,
hastalarin yarisindan fazlasinda anti-spastisite ilaglarinin
kullaniminda uyum problemi mevcuttur. Hastanin
diger kullandigi ilaglarla birlikte guinlik kullanilan ilag
sayisi arttikca ilaca uyum orani dismektedir. Spastisite
tedavisinde ilk basamak olarak nosisepsiyonun
elimine edilmesinin yaninda hastalarin ilaca uyumu da
sorgulanmasi gereken diger bir faktorddr.
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