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OZET

MULTIPL SKLEROZ HASTALARININ SPASTISITE DERECESININ UYKU VE
YASAM KALITESI ILE ILISKISI

Multipl Skleroz (MS) hastaligi otoimmiun, ataklarla seyreden, gen¢ nufusu
etkileyen ve ozurlulik ile seyreden nérodejeratif bir hastaliktir. Her kronik
hastalik gibi, MS de yasam kalitesini etkilemektedir. Yalnizca santral sinir
sistemindeki lezyonlar nedeniyle olugsan motor ve duyusal semptomlar dedgil;
uyku sorunlari, mesane problemleri, cinsel sorunlar, agri, yorgunluk ve spastisite

de gundelik yakinmalarin baglica nedenleri arasindadir.

Amag: Bu calismada klinik, radyolojik ve elektrofizyolojik galismalarla
Multipl Skleroz tanisi almis ve Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Saghk
Uygulama ve Arastirma Merkezi Noroloji Klinigi tarafindan takipte olan
hastalarin uyku kalitesinin ve yagsam kalitesinin spastisite derecesiyle arasindaki

iliskinin saptanmasi planlandi.

Yontem ve Bulgular: Calismaya Multipl Skleroz tanisi olan, yazih
onamlari alinmig gonulluler dahil edilmigti. Calhisma 102 kigilik bir gruptan
olugsmustur. Calismaya 18 yasindan blyuk ve McDonald kriterlerine gére MS
tanisi alanlar dahil edilmigtir. Calisma igin ret kriterleri arasinda ise, Multipl
Skleroz diginda spastisiteye sebep olma ihtimali olan baska bir kronik hastaliga
sahip olmak ve mental retardasyon yer almaktadir. Oncelikle Modifiye Ashworth
Skalasina goére spastisite derecesi saptanmistir. Ardindan anket vyoluyla
sosyodemografik veriler dgrenilmistir. PittsburghUyku Kalitesi Olgegi (PUKO) ile
uyku kalitesi sorgulanmig, yasam kalitesi degerlendirmesi igin ise WHOQOL-
BREF(TR) kullaniimistir. Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Saglk Uygulama
ve Arastirma Merkezi bilgi yonetim sisteminde yer alan multipl skleroz
hastalarina ait sosyodemografik veriler, MS tipi, EDSS skoru, BOS'ta Oligoklonal
Bant wvarligi, Uyarimis Potansiyellerin  sonuclari(VEP-SEP-BAEP) ile
demiyelinizan plaklarin sayisi/lokalizasyonu verileri de incelenmistir.Elde edilen
data elektronik ortamda SPSS 21.0 istatistik programina aktariimistir ve analizler

bu programda yapilmistir. Arastirma alanindaki verilerin bilesenleri arasindaki



istatistiksel analiz icin Mann-Whitney U testi, Ki-kare testi, Kendall's Tau sira
korelasyon analizi kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik icin p<0,05 olarak kabul
edilmigtir.

102 katilimcinin %75,4'G kadin cinsiyettedir ve yas ortalamasi 40,8+10,5
olarak gézlenmistir. EDSS puani 2,7+2,1iken, PUKO puanlar 6,1+3,6 olarak
saptanmistir. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi Puani normal(<5 puan) olanlar ile
anormal(>5 puan) olan gruplarin spastisite derecesiyle karsilastirmasi
incelendiginde, istatistiksel olarak anlamli sonug¢ elde edilmigtir. Multipl Skleroz
hastalarinda spastisite derecesi arttikga uyku kalitesi kotllesmektedir (p=0,005).
EDSS ile uyku kalitesi arasinda anlamli iliski saptanamamistir (p=0,121).Multipl
skleroz Hastalarinin yasam Kkalitesini inceleyen WHOQOL-Bref(TR) olcekleri
incelendiginde, her bir alt tipi icin gecerli olmak Uzere spastisite degderi, EDSS
puani ve uyku kalitesi arasinda istatiksel olarak anlamli, negatif zayif korelasyon
saptanmigs olup MAS derecesi artttkca yasam kalitesi tum Olgeklerde
dismektedir. Ayni sekilde, EDSS skoru arttikga ve uyku kalitesi bozulduk¢a da

benzer bicimde daha dusuk yasam kalitesi saptanmistir.

Sonug:Gerek EDSS gerekse de MAS ile saptanan spastisite derecesi
arttikga yasam kalitesi dismektedir. Ancak EDSS'nin uyku kalitesine dogrudan
etkisi yoktur. Multipl Skleroz hastaliginda sik rastlanan ve gesitli klinik testlerle
kolaylikla aciga cikarilabilen en buyuk sorunlardan biri uyku bozukluklaridir.
Uyku problemlerinin etiyolojisinde spastisite anlamli bir rol oynamaktadir ve
hastalarda tedavi stratejisi belirlerken spastisitenin ve uyku bozukluklarinin

Uzerinde durulmasi 6nem tagimaktadir.

Anahtar sozcukler:Multipl Skleroz, Spastisite, Yasam kalitesi



ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN SPASTICITY DEGREE AND SLEEP AND
LIFE QUALITY IN MULTIPLE SCLEROSIS PATIENTS

Multiple sclerosis is an autoimmune and neurodegenerative disease
characterized by recurrent attacks. It is associated with high disability score and
affect young population. MS has influence on life quality like other chronic
diseases. The most important causes of daily problems are not only motor and
sensory findings because of central nervous system demiyelinating lesions but
also sleep disorders, bladder problems, sexual problems, pain, fatique and

spasticity.

Objective: In this study we aimed to learn about the relationship between
spasticity and sleep and life quality in multiple sclerosis patient who diagnosed
as MS with clinical, radiological and electrophysiologic findigs and holding on
Canakkale Onsekiz Mart University, Neurology department.

Methods-Results: Patients already diagnosed with Multiple Sclerosis
volunteers written consent has been obtained included in this study. Study
consisted of a group of 102 patients. Inclusion criterias of this study are aging
older than 18 years old and diagnosed with MS acording to McDonald Criterias.
Exclusion criterias are having other chronic diseases which causes spasticity
rather than MS and mental retardation. Firstly we determined degree of
spasticity acording to Modified Ashworth Scala. Than we learned
sociodemographic findings via questionnarie. Pittsburgh Sleep Quality Index
was used to determine sleep quality and WHOQOL BREF(TR) was used to
determine life quality. In this study type of disease, EDSS, oligoclonal band in
CSF, VEP, SEP, BAEP results are analyzed. The obtained data were
electronically transferred to SPSS 21.0 statistical software. Mann-Whitney U test
Ki-square test, Kendall's Tau corelation analyzing methods were used for

statistical investigating. It was accepted as p<0,05 for statistical significance.



%75,5 of 102 participants are female sex. Median age is 40,8+10,5.
EDSS score is 2,7+2,1 and PSQI score is 6,1£3,6. There is statistically
significance between spasticity degree and Pittsburg groups (normal:<5 score
and anormal:>5 score). If degree of spasticitiy increases in multiple sclerosis
patients sleep qaulity deteriorated (p=0,005). There are no correlation between
EDSS and sleep quality (p=0,121). In all parts of Whoqol Bref test, there are
statistically significant findings(negative week correaltion) between EDSS and
sleep qaulity. If MAS and EDSS score increases, or decrease in sleep quality,

life quality becomes worse.

Conclusion: MAS and EDSS score have negative effect on life quality.
But there are no relationship between sleep quality and EDSS. Sleep disorders
are frequent in multiple sclerosis and spasticity have an significant role in sleep.
Clinicians must pay attention to sleep problems and spasticity when plannig

individual MS treatment.

Key words: Multiple Sclerosis, Spasticity, Life quality
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1. GIRIS ve AMAC

Multipl Skleroz hastali§i otoimmin, ataklarla seyreden, gen¢ nufusu
etkileyen ve oOzurlilik ile seyreden noérodejeratif bir hastaliktir. Etiyolojideki
faktorler tam olarak bilinmemekle birlikte otoimmunite, cevresel ve genetik
faktorler suglanmaktadir. Multipl Skleroz hastaliginin temel patolojik 6zelligi
demiyelinizasyondur. Cesitli néroimmunolojik mekanizmalarla kranial ve spinal
dokuda olugan demiyelinizasyon sonucu heterojen bir klinik tablo meydana
gelmektedir. Klinik prezentasyon, seyir, tedavi cevabi ve patoloji bulgulari basta
olmak Uzere, birgcok agidan hastalar arasinda buyuk farkhliklar vardir. Bu
farklihklar, MS'in tek bir hastalik olmayip bir sendrom olarak gortulme egiliminin

olugsmasina neden olmustur.

Multipl Skleroz hastaliginda gorulen demiyelinizan plaklar piramidal,
duyusal, serebellar, nadiren de otonomik ve ekstrapiramidal sistem
bozukluklarina yol agmaktadir. Pramidal traktus hasari olarak spastisite, MS
hastalarinda yasam kalitesini etkileyen ciddi bir klinik bulgudur. Lance
spastisiteyi “Ust motor néron sendromunun bir komponenti olan germe
reflekslerinin hipereksitabilitesi sonucu ortaya ¢ikan artmig tendon sigramalari ile
birlikte, hiza bagimli tonik germe reflekslerindeki artis ile karakterize motor
bozukluk” seklinde tanimlamistir.[1]Robert Young ise bu tanimlamayi oldukga
dar bulup, Ust motor néron sendromunun diger karakteristik bulgularini da bu

tanimlamaya eklemistir.[2]

Spastisite MS’te sik gorulen bir bozukluktur, Klinik seyir slresince
hastalarin birgogunda (%75-90) spastisiteye iliskin bazi bulgular ortaya
cikmaktadir. Spastisite kas gugsuzlugu ile birlikte gorulebilir veya goreceli olarak
normal kas gucu olmasina ragmen ciddi fonksiyonel bozukluklara neden olabilir.
Spastisite cogunlukla alt ekstremiteleri etkilemektedir ve adduktor kaslari tutma
egilimindedir. Ozellikle progresif asamada ekstansér ve fleksér spazmlar
gorulebilir ve bu spazmlar siddetli oldugunda ise hastanin gunluk yasam

aktivitesini ve hijyenini kisitlayabilir.[3]



Svensson ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada Multipl Skleroz hastalari
icin harcanan maliyetin ¢ogunu non-medikal Grtnlerinin olusturdugu ve bu
maliyetin spastisite derecesiyle dogrudan iligkili oldugu belirtilmistir.[4]
Spastisiteye yonelik farmakolojik ve non-farmakolojik c¢esitli tedavi semalari

mevcuttur.

Benzer sekilde, Multipl Skleroz hastaliginin klinik bulgularinda uyku
bozukluklari da dnemli yer isgal etmektedir. Multipl Skleroz hastalarinda gorulen
uyku problemleri hic de azimsanmayacak oranlardadir. Bu hastalarin %47,5'inde
PUKO ile kot uyku kalitesi belirlenmistir.[5]Hatta ciddiyetinin de degerlendirildigi
calismalarda %13.3'Unde hafif, %21.5'inde orta, %30.0'da ciddi derecede uyku
problemleri oldugu gosterilmistir.[6] Uyku problemlerinin etiyolojisi incelendiginde
spastisite, immobilite, sfinkter anormallikleri, nérojenik mesane, bulber kaslarin
ve diyafragmanin etkilenmesi, hastalik i¢in kullanilan farmakoterapi (steroidler,
IMT, SSRI vb.) sorumlu tutulmaktadir.[7] Bamer ve arkadaslarinin yaptigi bir
calismada, MS hastalarinda karsilasilan uyku bozukluklari; uykuya baslama
latansi ve idamesi, horlama, nefes alip verme zorlugu, uyku miktari ve yeterliligi,
gunduz uyuklamalari olarak siniflandiriimistir.[8] Marrie ve arkadaslarinin yaptigi
calismada ise, MS'li hastalarda karsilasilan uyku sorunlari arasinda narkolepsi,
periyodik bacak hareketleri, huzursuz bacaklar sendromu, REM uyku davranig

bozukluklari ve uyku apnesinden bahsedilmigtir.[9]

Spastisite ve uyku kalitesi arasindaki bagi sorgulayan g¢aligmalar sinirlidir.
Var olan calismalarin ¢ogu tedavi amaciyla kullanilan farmakolojik ajanlarin
spastisite ve uyku Kkalitesine etkisini sorgulamaktadir. inme, vaskiiler
malformasyon ve neoplazm gibi birinci motor néron hasarina yol acan hastaliklar
sonucu olusan spastisite tedavisinde kullanilan botulinium toksini, santral
miyorelaksan ajanlar ve kannabioid molekullerinin spastisite yaninda uyku

kalitesinde de duzelmeye yol actigini bildiren yayinlar mevcuttur.[10]



Multipl skleroz sonucu olugsan spastisite nedeniyle ortaya c¢ikan uyku
bozukluguna, Brass ve arkadaslari dikkati ¢gekmistir. Multipl skleroz hastalarinda
spastisite, immobilite ve sfinkter bozukluklari uykunun bdlinmesine neden
olabilmektedir.[11]Hastaligin seyrinde %40-70 oranlarinda goérilen &zellikle
bacaklar etkileyen ve agrili olabilen spastisite insomnia olusumunda 6énemli bir
faktordur.[12] Ancak spastisite derecesi ile uyku kalitesi arasindaki bagi

dogrudan arastiran ¢alisma bulunmamaktadir.

Multipl Skleroz hastaliginda yasam kalitesi g¢esitli c¢alismalarda
incelenmigtir. Yorgunluk, hastalik suresi, demiyelizan lezyon yukd, EDSS skoru
ve hastaiga eslk eden psikiyatrik  bulgular yasam  kalitesini
etkilemektedir.[13]AynI zamanda yasam kalitesi de fonksiyonel durum Uzerinde
etkide bulunmaktadir. Yasam kalitesi (YK) odlgekleri, hastalik etkilerinin diger
belirtilerini daha fazla degerlendirebilmemizi saglayabilmektedir; ¢linku olgimler
MS hastalari Uzerinde bir butlin olarak daha fazla odaklanmaktadir ve bozulmus
fiziksel iglevlerinden ¢ok genel durumlarinin daha o6nemli belirteclerine
odaklanir.[14]

Bu calismada klinik, radyolojik ve elektrofizyolojik c¢alismalarla Multipl
Skleroz tanisi almig ve COMU Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Noroloji
Klinigi tarafindan takipte olan hastalarin uyku kalitesinin ve yagam kalitesinin

spastisite derecesiyle arasindaki iliskinin saptanmasi amacglanmisgtir.



2. GENEL BILGILER

Multipl Skleroz, santral sinir sistemini etkileyen, kronik, progresif ve
otoimmun bir hastaliktir. Patolojik bulgularin temel néroimmunolojik ozelligi
demiyelinizasyondur. inflamasyon ve akson harabiyeti, eslik eden en dnemli
hasarlayici mekanizmalarin basinda gelmektedir. Multipl Skleroz geng eriskin
yas grubunun hastaligi olmakla birlikte, yasam kalitesini ve isgucuni kisitlama
intimali dikkate alindiginda tim yas gruplarini etkileme potansiyeline sahip bir
hastaliktir. Gencg eriskinlerin travmadan sonraki en énemli 6zUrlGlUk nedeni
Multipl Sklerozdur.[15]

Multipl Skleroz, tani ve tedavi yontemlerinin degismesiyle birlikte artik bir
hastalik olarak degil de sendrom olarak tanimlanmaya baslanmistir. Cunku
hastaligin en buyuk 6zelliklerinden biri heterojen olmasidir. Klinik prezentasyon,
seyir, patolojik bulgular ve tedaviye cevap arasinda her hastada buyuk farkliliklar
g6ze carpmaktadir.[16]

Multipl Skleroz hastaligini akla getirecek bilgilere 15. yy'dan itibaren
rastlanmaktadir. St. Lidwina of SCHiedam'da(1380-1433) 18 yasinda yineleyici
fokal norolojik defisitlerin eslik ettigi bir tablodan s6z edilmektedir. Yine 1824'te
Oliver'in bildirisi bu konu Uzerinedir. ilerleyen yillarda Carswell ve Cruveilhier
klinik olgu sunumlariyla birlikte Multipl Skleroz hastaligina dair patolojik kanitlar
sunmustur. Nihayet Charcot hastaligin kendine has 6zelliklerini agiklamakta en
O0zgun yere sahip bilim insanidir. Yalnizca hastaligin klinik spektrumunu
tanimlamakla kalmamis; ayni zamanda histopatalojik gorinumunu inceleyerek
temel inflamasyon ve miyelin kaybini gdstermistir. Charcot sonrasinda, 19.
Yuzyilda enfeksiydz etmenlere dair hipotez Uzerinde calismalar yapan Pierre

Marie'in ismini anmakta da fayda bulunmaktadir. [15, 17, 18]

2.1. Epidemiyoloji
Multipl Skleroz geng eriskin yas araliginda 0ozellikle kadin cinsiyeti
etkileyen bir hastaliktir. Olimcl bir hastalik degildir ve mortalite gogunlukla MS

dis1 sebeplerden kaynaklanmaktadir. Dolayisiyla yasam beklentisi normal



populasyondan biraz daha kisadir. Beyazlarda ve Avrupa'llarda daha sik
goérilen MS'e kadinlarda erkeklere gore vyaklasik iki kat daha fazla
rastlanmaktadir. Hastaligin prevalansi cografi bdlgelere gore degisiklik
gOstermekle beraber Kuzey Amerika ve Avrupa'da en yuksek oranda
(100/100000), Asya'nin dogusunda ve Guney Afrika'da en dusuk oranda
(2/100000) bulunmaktadir. Ekvator ve Kutup bodlgelerinde deger 1/100000
dolayina kadar diusmektedir. Bir yilda yeni ¢ikan oldu sayisi ise 7/100000
dolayindadir. Cografi dagihimin farkliligi, hastaligin dogasini ve néroimmunolojik
makanizmayi, endojen ve egzojen faktorleri ¢dzimleme nokatsinda ise yarar
bilgiler sunmaktadir.[19] Dinya Saglik Orgiiti'niin yayinladigi MS Atlasina gére
dinyada hastaligin prevalansi 5-20/100000 olarak bildirilmigtir. Literattrde
gunumuze kadar olan prevalans galismalarinda yuksek sosyoekonomik seviyeye
sahip bdlgelerde prevalans degerinin daha fazla saptanmasinin nedeninin ileri
goéruntileme yéntemleri ve saglik hizmeti sunumunun geligkinligine bagh oldugu
yorumu yapilabilir. Ornegin Hindistan'da 1980'lerde 1/100000 prevalans degeri
bildirilirken, son ¢alismalarda oran WHO tespitlerine yaklagmistir.[20]

Go6¢ calismalarinda ise, 15 yasindan dnce yapilan goglerde, bireyin yeni
yerlestigi bolgenin 0Ozelligini gdsterdigi, tersinde ise gogten oOnce yasadigi
bolgenin oOzelligini tasidigr bildirilmistir. Bu durum MS'in etyopatogenezinde
cevresel faktorlerin 6nemine isaret etmektedir.[18]

Turkiye'de yapiimig resmi bir epidemiyoloji ¢calismasi yoktur. Maltepe'de
yapilmig bir calismada prevalans 101,4/100000 olarak saptanmistir. Yas
ortalamasi ise 41 olarak belirtiimigtir.[21] Kapi-Kap! arastirmasina dayanan bir
baska calismada ise Karadeniz sahil kiyilarinda MS prevalansi 51/100000
olarak bulunmustur.[22] Edirne'de yapilan saha arastirmasinda ise rakam
33,9/100000 seklinde aciklanmistir. Bu galismada hastalarin yas ortalamasi
36,5hastalik baslangi¢c yasi 29,2 hastaligin ortalama suresi 6,9 ve EDSS
ortalamasi 3,9 olarak saptanmistir.[23] Kapi-kapi arastirma metoduna dayanan
son calisma ise Kars'ta yapilmistir. Bu arastirmada prevalans degeri

68,97/100000 olarak bulunmustur.[24] Tum bu calismalar Avrupa degerleriyle



benzerlik gdstermekte olup; Tlrkiye'de prevalansin tahmin edilenden daha

yuksek oldugunu disundurmektedir.

2.2. Etiyoloji ve Patogenez

Birgok klinik calismaya ragmen Multipl Skleroz patogenezi tam olarak
aydinlatilamamistir ve etiyolojik faktdrler de halen belirsizligini korumaktadir.
Yakin zamanli hayvan deneylerinin sonuglari kan-beyin bariyer bozukluguna,
IOkositlerin  SSS'ne invazyonuna ve c¢evresel faktorlerin Onemine igaret
etmektedir. Kabaca belitmek gerekirse, MS c¢evresel ve genetik etmenlerin
birlikte strece dahil oldugu kronik, inflamatuar,otoimmun ve noérodejeneratif bir
hastaliktir. Heterojen bir hastalik olmasindan dolaylr da biribirinden farkli

noroimmunolojik mekanizmalar vardir.[25]

Multipl Skleroz T hlcre aracili otoimmun bir hastaliktir. Bu otoimmun
sureg¢ periferde aktive olan kan beyin bariyerini gegen ve SSS'nde inflamuar
kaskadi baslatan miyelin reaktif T hucrelerle baslatiimaktadir. Hastaligin
baslangi¢ fazinda adaptif immunite ve CD4+ TH-1, TH-17 ve CD8+ hcreler rol
oynamaktadir.Bu hucreler regulatér T hucreler, B hucreler ve dogal oldurici
hicreler(NK) tarafindan modile edilmektedir. Progresyonda ise adaptif
immunitenin yerini dogal immunite almaktadir. Kompleks immunolojik kaskadin
acllmasi ve surdurdlmesi epitop yayillmasi ile meydana gelmektedir. Bu

asamada B hucre aktivasyonu gerceklesmektedir.[26]

2.2.1. Cevresel Faktorler

Multipl Skleroz'a olan yatkinhgdi, genetik ve cevresel faktorler birlikte
belirlemektedir. Cevresel kosullar incelenecek olursa, hastaligin baslangicta
Viking saldirilari ile Avrupa'ya yayildigi; ardindan iskandinav goci ile ikinci
dalganin gergeklestigi ifade edilmektedir.[27]VirUsler, gunes isinlari, D vitamini

ve sigara da diger nedenler kapsaminda ele alinabilir.[28]

MS patogenezinde cevresel faktorler arasinda virtslerin 6nemli roll

oldugu kabul edilmektedir. Virusler oligodendrositleri enfekte ederek



olusturduklari demiyelinizasyonla hicre o6limuine neden olabilirler. Viral
antijenler ndral antijenlerle ¢apraz reaksiyon verebilir ve her iki antijende
molekuler taklitgilik ve benzerlik yoluyla immun sensitizasyon yaratabilir. Bu
sekilde immun sistemin miyeline saldirmasina neden olabilirler. Multipl skleroz
etyopatogenezinde yer aldigi dusunulen virasler Herpes, T hucreli lenfotrofik
virus, Ebstein-Barr, sitomegalovirus, adenovirus, kizamik, kizamikgik, sugicegi
virasleridir.[29]VirUslerin  otoimmUn  hastaliklarin  etyopatogenezinde rolu
olabilecegine dair ¢alismalar mevcuttur. Multipl skleroz ile en ¢gok Epstein-Barr
virisu, Varisella Zoster Virist ve Human Herpes Virus 6 iliskilendirilmistir.[30]
Bu virUslerin antijenleri molekuler olarak miyelin ile benzerlik gdsterir. Bunun
sonucunda miyelin proteinlerine karsi olan immun toleransin bozulmasiyla

otoimmun reaksiyonlari baglattiklari 6ne surulmektedir.[31]

2.2.2. Genetik Faktorler

Multipl skleroz'da genetik faktorlerin rolu olabilecegi fikri ilk kez 19.
yuzyilin ikinci yarisinda ailevi olgularin fark edilmesiyle giindeme gelmistir. ilk
genetik birliktelik insan I6kosit antijenleri icin 1972 de bildirilmigtir. Aradan 30 yil
asan bir stre gegmesine karsin MS'in kesin etiyolojisini, genlerin ve ¢evrenin
nispi rollerini hala bilmiyoruz. Bunun yani sira sistematik genetik, epidemiyolojik
ve molekuller genetik caligmalari onemli bilgiler saglamigtir. Multipl sklerozlu
bireylerin akrabalari igin sistematik yas ile uyumlu diger aile bireylerinde
yineleme riskleri hesaplanmistir. Degisik calismalarda yatkinlik orani %15-20
olarak bildiriimistir. Standart genetik epidemiyolojik metodoloji ve vyas
duzeltiimesi yapilmasiyla, MS'li bireylerin birinci, ikinci ve Uguncu derece
akrabalarinin genel nlufusa gore daha fazla MS geligtirme riski tasidigi
gosterilmistir. Bu yineleme riskleri akrabalik derecesiyle iligkili gorunmektedir.
Genetik, enfeksiyoz ve cevresel faktorlerin MS olusumundaki &nceligi
konusundaki tartismalar sUrmektedir. Hemen butin kompleks gegisli
hastaliklarda oldugu gibi genler, ¢cevre ve sans muhtemelen birlikte etkileserek

MS'e yatkinli§i ve surecin akibetini belirlemektedir.



Son yillarda yapilan genis c¢apli genetik analizlerde ise MS'e yatkinlk
yaratan genler arasinda diger otoimmun hastaliklarla benzerlik gdsterircesine
6p21 HLA Sinif 2 icerisinde yer alan HLA-DR ve HLA-DQ genlerinden s6z

edilmektedir.

Multipl skleroz ile ilgili genetik arastirmalarda baslangigta gugli aday
olarak sunulan bircok genin, izleyen calismalarda negatif sonu¢ verdigi
goOrulmastir. Baslangigta %95 oraninda hastalikla birlikte oldugu 6ne surilen
aday genlerin,izleyen calismalarda dogrulanamadigi gorilmektedir. Aday gen
yaklasimi i¢in bu negatif bakisa karsin bircok gen bircok MS arastirmasinda
pozitif bulgu gostermistir. Pozitif sonuglar kadar negatif sonuglarin da onemi
vardir. Bu negatif sonugclar icersinde T hucre reseptor-a; interlokin-1reseptor
agonisti; interferon a, B, y ve CCR5; ve cesitli kompleman ve sitokin genleri
sayllabilir. Multipl Skleroz aday genlerinin bir listesi yapilmistir. HLA sinif | ve

sinif Il, T hicre reseptor- a ve CTLA4 birgok pozitif sonug almistir.[32]

Kompleks gegisli bozukluklarla ilgilenen arastiricilar, Tipll hatalari
konusundaki ortak g¢ekinceler ve intrajenik markerlarla bazi negatif asosiyasyon
calismalarina karsin Crohn hastaligi, Diabetes Mellitus ve astimda 6zgul genler
ayirt edilmigtir. Multipl Skleroz'da genom taramalari hipotezine goére butun
ailelerin ayni genlerle belirlenen yatkinliga sahip oldugu dusunulur (homojenligin
bulunmasi gibi).Bununla birlikte, heterojenite lehine artan kanitlar vardir. Bu
durumdan genetik karmasiklik (genetic complexity) olarak s6z etmek uygundur.
Ornegin, MHC de direngli alleller ve lokuslarin MS riskini arttirmak igin lokus ve
allelik heterojenitenin etkileri olarak epistatik olarak ¢alistigi dusunulur. Eger bu
etkilesimler ve Kklinik tablolar, tek bir lokusla hastaligin birlikteligini gosterse,
butin genomda yatkinlik lokuslariyla meydana getirilen genetik kompleksitenin
miktari duzensiz olabilirdi. Daha 6nemli olarak, bu lokuslarin aileler arasinda
benzer olmasi gerekmemektedir. HLADRB1*15 antijeni MS'li hastalarin %55-
60'inda bulunur.[20] Bu karmasikhgin azaltiimasina yonelik yontemler baglangi¢
yasl, HLA tipi, ¢cok sayida etkilenmis aile bireyini iceren tek ailelerin, "inbred"

ailelerin, homojen populasyonlarin incelenmesi gibi degiskenlerle kardes ciftlerin



gruplandiriimasini kapsar. %20'lik akraba evliligi oraniyla, "inbred" ailelerin
bulundugu, homojen bir toplum olan ve hastaligin yuksek siklikta bulundugu
Avrupa ile dusuk siklikta bulundugu Ortadogu ve Asya arasindaki "ara" bdlgede
yer alan Turk MS'lileri genetik olarak homojen bir topluluk olarak incelenmeye

deger gorunar.[33]

2.3. Patofizyoloji

ileri MRI gérintillerinden elde edilen verilere gére MS hastaliginda
g6rilen bulgular, demiyelinizasyon olarak adlandirilan ve kismi bir akson
kaybinin da géraldigu bir asamanin eseridir. Miyelin yapisini ¢ézimlemek,

MS'in karakteristik 0zelliklerini anlamak bakimindan yiksek onem tasimaktadir.

Oligodentrositlerin  lipitten zengin plazma membrani olarak da
adlandirilabilecek miyelin, akson boyunca elektriksel iletimin kolayhgini
saglamaktadir. Miyelinli aksonlar sinir iletimini saltatuar modelde hizlica
saglamaktadir. Sinir iletiminin ilk asamasi Ranvier nodlarinda bulunan voltaj
kapili Na kanallarinin agilmasiyla baglamaktadir. Miyelinli bdlgelerden Na akigi
saglanamadigi i¢in de, Ranvier nodundaki bu akis bir sonraki Ranvier noduna
sicramaktadir. K kanallarinin acilmasi, mevcut akimi durdurmakta ve

repolarizasyonu saglamaktadir.

Aksonda birka¢ tip K kanal tipi bulunmaktadir.Hizli K kanallari, 4-
aminopiridine duyarhdir ve demiyelinize aksonlarin repolarizasyonunu saglamak
amaciyla aksonal membranin internodal bolgesinde yer almaktadir. Yavas K
kanallari ise ranvier nodunda yer alarak repetetif ateslemeyi saglamaktadir.
Yuksek frekanstaki ateslemeden sonra iyon dengesini ise N/K- ATPase

saglamaktadir. [34]

Demiyelinizan hasar, internodal bodlgedeki insulatuar akimi engelleyerek
mevcut akimi sekteye ugratmaktadir. Demiyelinizasyonun erken evrelerinde
internodal Na kanallarinin duguk yogunlugu impuls iletimini inhibe etmektedir. Bu

duruma ragmen iletim gerceklesse bile normalin %5-10'u hizinda bir akim s6z



konusu hale gelmektedir. Demiyelinize aksonlarin refraktor periyodlari uzundur
ve repetetif akimlar bloke haldedir. MS'teki persistan noérolojik defisitlerin ve
negatif semptomlarin nedeni, genis plaklardaki iletim bloklaridir. Mekanik
faktorlerin de novo iletiyi saglamasi, Lhermitte fenomeninde boyun

fleksiyonunda gergeklesen agriyi agiklayabilir.[35]

2.4. immiinpatogenez

Multipl sklerozda en fazla kabul géren varsayim, yatkin bireyin viral ya da
bakteriyel bir enfektif ajanla karsilagsmasi sonucu baslica miyelin proteinleri
olmak Uzere tim SSS elemanlarina kargi gelisen otoimmun bir olayin ortaya
ctkmasidir. MS'’in patogenezinde rol alan immun mekanizmalar, Th1 yonundeki
farkllasmanin yaninda Th17, regulator T ve B lenfositleri gibi hlcreleri ve
sitokinleri de kapsamaktadir (29). T helper hucreleri antijen spesifik immun
cevapta merkezi bir role sahiptir ve iki alt tipi mevcuttur. Th1 hucreleri hiicresel
immuan yanitta esastir ve tumor ve intrasellller patojenlere karsi (virusler) yanitta
rol alirlar. interlékin (IL)-1, IL-2, IL-12, IL-23, interferon (IFN) gama ve timor
nekroz faktor alfa (TNF-a) gibi proinflamatuar sitokinler sekrete ederler. MS gibi
otoimmun hastaliklarda Th1 hucreleri, vicudun kendi proteinlerine kargi immun
reaksiyon gosterirler. Th2 htcreleri ise antikor aracilikli immun yanitta rol alirlar.
Transforming growth faktor (TGF), IL-4, IL-6, IL-10 gibi antiinflamatuar sitokinleri
uretir. EkstrasellUler patojenlere kargi otoimmun surece co-stimulator molekduller,
inflamatuvar sitokinler, B hiicreleri ve mononukleer hiicreler katilir ve periferdeki
bu inflamatuvar elemanlar kan beyin bariyerini asarak merkezi sinir sistemine
tasinir. Sonug olarak astrosit ve mikroglialarin da katildigi kompleks bir immun
yanit ortaya cikar. inflamasyon oligodendrosit, miyelin ve aksonlarda hasara
neden olur.[36] Antijen sunan hucrelerin aktive olarak Th1 hucrelerine antijeni
sunmalariyla akut lezyonlardaki inflamatuvar sure¢ baslar. Sitotoksik ozellikleri
olan Th2 hucreleri, akson kaybi, oligodendrosit 6lumu ve vaskuler gecirgenlikte
artisa sebep olarak néronal dejenerasyona neden olur.[37] B hdcreleri, beyin
omurilik sivisinda (BOS) IgG (immunoglobulin G) sentezinde artistan ve

oligoklonal bant olusumundan, T hucrelerine antijen sunumu ve sentezlenen
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sitokinler ile hastaligin akut safhasindaki inflamatuvar yanitlarin olusmasindan

da sorumlu tutulmaktadirlar.[38]

Deneyimli ndropatologlar tarafindan aktif MS lezyonlarinin ayrintih ve
dikkatli incelenmesi bu hastalikta lezyon paterni ve lezyon formasyon
mekanizmalari arasinda buyuk farkliliklar oldugunu gostermistir. Hastahgin
erken déneminde elde edilen beyin biyopsileri kadar fulmin anakut MS, Devic
Hastaligi, Balo'nun Konsantrik Sklerozu ya da klinik ve patolojik olarak aktif MS
beyin otopsi 6rnekleri bu konuda gok énemli ipuglari vermigtir. Her ne kadar aktif
MS lezyonlari, T hicre ve makrofaj egemenlikli inflamatuar reaksiyon
gOsteriyorsa da demiyelinizasyon miyelin protein ekspresyonu, yayilim ve plak
bayuklugu, OG zedelenme 0Ornegi ve aktif kompleman depolanmasi agisindan
farkhliklar gostermektedir. Bu temel 6zellikler acisindan dort farkli paternde MS
patolojisi olustugu saptanmistir. Bu c¢ok ayrintii  ¢alismalar MS' in

dusunuldugunden de karmasik bir hastalik oldugunu ortaya koymaktadir.
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Paternl:

- Bir ven va da veniil ¢evresinde keskin sirli demiyelinizasyon

- Myelin kilif harabiyet:

- Oligodendrositler canh

- T hiicre ve makroflaj infiltrasyonu

-I1gG ve kompleman depolanmasi yok

- Hizli ve hemen hemen tam remyelinizasyon (Shadow plak)

Patern 2:

- Bir ven va da veniil cevresinde keskin sumrli demiyvelimzasyon

- T hiicre ve makrofla) aktivasyonu

- Lezyon icinde plazma hiicreleri

- IeG ve / va da kompleman depolanmasi

- Olasilikla lizis ile oligodendosit kayba

- PLP mRNA ekspresse eden progenitor hiicrelerin hizla lezvon bélgesinde toplanmasi

- Shadow plak

Patern 3:

- Lezyon merkezinde damar yok, peniplak beyaz cevherden ayninm net degl.

- Myelin kilif ve oligodendrositJerde distrofi belirtisi.

- Cok az T hiicre infilirasyonu

- Mikroglhal aktivasyon

- IeG ve kompleman depolanmasi yok

- Apoptotik hiicre 6liimi(OG'de nukleer kondansasyon ve fragmantasyon )

- Agir MAG ve sikhk nukleotid fosfodiesterazin kaybi, MBP ve PLP normal.

-Agir vaskiiler endotel zedelenmes:, tromboze damarlar.

- Akson zedelenmesi

-0G demiyelimizan siirecin birincil hedefi "Dyving baek olisodendrosliopathy"

Patern 4:

- Lezyonlar perivendz dagiliml

- Peniplak beyaz cevherde primer oligodendrosit dejenerasyonu

- Makrofla) ve T hiicre mfiltrasyonu

- Lezyon icinde oligodendrositlenn total kayi

- Apoptotik hiicre 8liimii

- Shadow plak yok

- Baz1 gen defektlen?

Tablo2.1: MS lezyonlarinda patolojik paternler

Immiinopatolojik incelemeler aktif MS lezyonlarinda 4 patolojik patern

varligini gostermistir.

Patern | (Makrofaj aracili): Burada T hucre aracili inflamasyon, makrofa;j,
mikroglia aktivasyonu, makrofaj toksinlerine bagli demiyelinizasyon gorulir.
Lezyonlar, merkezinde kuguk ven veya venulin bulundugu periven6z dagiliml,
IgG, kompleman depolanmasinin olmadigi, OG’lerin canh, T hicre ve
makrofajlarin hakim oldugu iltihabi infiltrasyona sahiptir. Keskin sinirlara sahip
olan bu lezyonlarda hizli ve hemen hemen tam remiyelinizasyon gorulur. Bu

patern akut, erken dénem MS ve MS slphesi olanlarin bir kisminda goéralur.
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Patern Il (Antikor Aracili): Miyeline karsi toksik etkiler ve kompleman
aracih lizis ile demiyelinizasyon meydana gelir. Patern I’e benzer, ilave olarak

miyelin yikim alanlarinda Ig ve kompleman birikiminin oldugu lezyonlar gorular.

Patern lll (Distal oligodendropati): T hiicre aracili kiigclik damar vaskiiliti ve
buna ikincil gelisen iskemik beyaz cevher hasari sonucunda olusur. Lezyon
patolojisinde IgG ve kompleman birikimi yokken, T hulcre, makrofaj aracili
inflamasyon, ku¢uk damar vaskdlitini dugiindiren tromboze damarlar, distal OG
uzantilarinin  dejenerasyonu, akson zedelenmesi, OG apopitozu ve
demiyelinizasyon bulunur. ADEM, Balo’nun konsantrik sklerozu, viral nedenli
beyaz cevher hastaliklarinda bu paternde lezyonlar gorulebilir.

Patern IV (Primer OG yikimi ve ikincil demiyelinizasyon): T hicre aracil
inflamasyon, metabolik olarak hasarli OG’lerde makrofajlarin etkisiyle olusan
lezyonlarda; apopitotik hucre dlumu, makrofaj ve T hicre infiltrasyonu, OG’lerin
total kaybi ve plak ¢evresinde primer OG dejenerasyonu gorulir. PPMS’ de bu

tip patern gorulir.[39]

2.5. Klinik Belirti ve Bulgular

Multipl skleroz, SSS’de beyin, spinal kord veya optik sinirin herhangi bir
yerini etkileyebildiginden SSS ile iligkili hemen her semptoma yol acabilir.
Hastalarda tek bir semptom veya semptomlarin birkagi birlikte goérulebilir. MS
semptomlarini etiyolojisine gore Uge ayirabiliriz. Birincisi primer semptom olarak
anilan, direk olarak etkilenen noronal yapi ile iligkili semptomlardir. Ornegin;
beyinde duysal liflerle ilgili bir alanda demiyelinizasyon varsa
hipoestezi/parestezi gibi duysal semptomlar ortaya c¢ikarken, motor liflerin
tutulumunda kas gucu kaybi olusur. Meydana gelen bu durumlar ise sekonder
semptomlar dedigimiz ve primer nedene baglh olarak gelisen tablolardir.
Ornegin; hareketsizlik neticesinde olugsan kontraktirler ve buna baglh gelisen
atrofi, osteoporoz gibi. Hastaligin kronik ve progresif olmasi tersiyer semptom

dedigimiz depresyon, sosyal gevrede ve evlilikte sorunlar gibi durumlara neden
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olabilmektedir. Hastalarin ¢odunda belirtiler gunler, hatta saatler igerisinde
artarak ortalama 2-6 hafta gibi bir siure devam etmektedir. Ataklarin %40
kadarinda sekel meydana gelirken, bir kisminda ise tam olarak dizelme

izlenmektedir.

2.5.1. Duyusal Semptom ve Bulgular

Multipl skleroz hastalarinda hastalik strecinde ve 6zellikle baslangicta en
sik gorulen semptomlardandir. Dizestezi, allodini gibi pozitif duysal semptomlar
gérulebilecegdi gibi, hipoestezi seklinde negatif duysal semptomlarda izlenebilir.
Hastalar; karincalanma, his kaybi, uyusukluk, batma, 1siya ya da soguga karsgi
hassasiyet gibi sikayetlerle gelebilmektedir. Haftalar veya aylar boyunca devam
eden yakinmalar lezyonun bulundugu lokalizasyon ile iligkili olarak birkag
parmakta uyusma, monoparestezi, hemihipoestezi seklinde olabilir. “Lhermitte
belirtisi”, hastalarin Ugte birinde gorulmekte olup, boyunun éne dodru egilmesiyle
ortaya cikan elektrik desarjlarinin boyundan omurilige dogru asagi inen titresim
ya da elektrik carpma hissi seklinde hizli ve kisa sureli ortaya ¢gikmasidir.

2.5.2. Motor Semptom ve Bulgular

Multipl]  skleroz  hastalarinda motor semptomlar, Kkortikospinal,
kortikobulber traktuslarin tutulumu, serebellar ve duysal yollardaki patolojilerinde
birlikteligiyle ortaya ¢ikar. Ekstremitelerdeki gug¢ kaybi en sik gorulen belirti olup,
monoparezi, hemiparezi, paraparezi, quadriparezi seklinde ortaya cikabilir.
Muayenede; Babinski pozitifligi, klonus, Hoffman, derin tendon reflekslerinde
artma ya da refleks arkini segmental bir seviyede kesintiye ugratan lezyonlar
sonucu azalma, spinal kord sakral segment lezyonlarinda asil refleksinde kayip
saptanabilir. Hastahgin ilerleyen vyillarinda spastisite geligebilir. Bu durum
spastisitenin izlendigi kaslara gére esya kavrama, oturma, yurime, sfinkter ve

cinsel fonksiyon bozukluguna, hatta siddetli agrilara neden olabilir.
2.5.3. Gorsel Semptom ve Bulgular

Optik norit; MS da en sik goriulen bulgulardan biri olup, tutulan gézde ve

bas yarisinda siddetli agri hastalarin %90’Inda mevcuttur ve géz hareketleri ile
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artar. Bulanik gérme, santral, parasantral veya sentrogekal skotomlardan total
gérme kaybina kadar cesitli sekillerde olabilir. lyilesme haftalar veya aylar
surebildigi gibi kalici sekeller izlenebilir. Herhangi bir muayene bulgusu olmada
da subklinik optik sinir etkilenmesi olabilir. Gorsel uyariimis potansiyel tetkikinde
latans uzamasi ya da amplitid kaybi izlenebilir. Diplopi; Beyin sapinda lll., VI. ve
IV. Kranial sinirlerde etkilenme sonucu oraya c¢ikar. Nistagmus; En sik bakisgla
uyarilan horizontal jerk nistagmusu saptanir. Gorsel ve serebellar bozuklugu
olan hastalarda pandiiler nistagmus izlenebilir. interniikleer oftalmopleji; Pons
veya orta beyindeki lezyona bagli olarak ipsilateral medial longutidinal fasikul
lezyonunda gelisen klinik tablodur. Geng yaslarda ortaya ¢ikmasi MS’ un kuvvetli
bir belirtisidir. Afferent pupil defekti ( Marcus Gunn pupillasi); Gérme keskinliginin
hafif azaldigi optik sinir hastaliklarinin saptanmasinda 6nem tasir. Etkilenen
gbzde direkt 1sik reaksiyonu normal olabilir ancak 1sik kaynadi saglam goéze
tutulduktan sonra tekrar etkilenen goézetutuldugunda pupillanin genigledigi

gorulur. Bu durum kiazmanin 6nunde bir iletim defektini gosterir.

2.5.4. Serebellar Semptom ve Bulgular
Hastalarin yaklasik %50’sinde serebellar etkilenme gorulebilir. Bu
etkilenme sonucunda; tremor, ataksi, nistagmus, dizartri, titibasyon ortaya ¢ikan

bulgulardir.

2.5.5. Kranial Sinirlerin Tutulumu

Multipl skleroz hastalarinda tek tarafli fasiyal paralizi %1-4 oraninda
gorulmekle birlikte klasik tablodan farklh olarak tat duyusu hi¢ etkilenmez ve
genelde tam iyilesme izlenir. Hastalarda fasiyal miyokimi, fasiyal paralizi
sonrasinda veya izole olarak geligebilir. Trigeminal nevralji (%1), hemifasiyal
spazmda izlenebilmektedir. Bilateral trigeminal nevralji MS ic¢in patognomonik
olarak kabul edilmektedir.[40] Tat duyusu azalmasi ve isitme kaybi nadiren
gorulen tutulumlar arasindadir. Yutma fonksiyonlarinda azalma tutulum yerine
gore atak belirtisi olarak ya da hastaligin ilerleyen donmelerinde ortaya ¢ikabilir.
Bas donmesi hastalarin %15’inde ilk semptom olarak ortaya ¢ikabilir. Akut atak

sirasinda bulanti, kusma ve ambulasyonda bozulma tabloya eklenir.
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2.5.6. Mesane Fonksiyonlari Miksiyon bozuklugu

Hastalik siresi iginde hastalarin % 80’inde gorilmekte olup, hastalarin %
5'inde ise baslangi¢ belirtisi olarak ortaya cikmaktadir. idrar kacirma, sik idrara
cilkma (detrusor hiperrefleksisi) ya da idrar yapamama (detrusor sfinkter

dissinerjisi) seklinde tutulan alana goére degisik sekillerde ortaya ¢ikabilir.

2.5.7. Bagirsak Fonksiyonlari
Hastalarin %50’sinde otonomik disfonksiyon, hareketlilikte azalma ve
idrar kacirma endisesi ile az sivi tuketme nedenlerine bagl olarak konstipasyon

gorulmektedir. Spinal tutulumu olan hastalarda gaita inkontinansida gorulebilir.

2.5.8. Cinsel Fonksiyonlar

Erkeklerde kadinlara gére daha fazla cinsel etkilenme gorulur. Siklhkla
ereksiyon sorunu, daha az oranda ejekulasyon sorunlari ortaya ¢ikar. Bu durum
hastaligin direk tutulum etkisine bagl olabildigi gibi, kendine guven eksikligi,

yetersizlik duygulari gibi psikososyal faktorlere de bagli olabilir.

2.5.9. Yorgunluk

Bazi hastalarda tek basina atak belirtisi olabilecegi gibi devamlilik da arz
edebilir. Degisik tipte yorgunluk paternleri gorulebilir. Yorgunluk hastalarin
kendisine bagli veya depresyon, uyku duzensizligi, nokturi gibi nedenlere
sekonder de gelisebilir. Sicak ve nemli ortamlarda ve 6gleden sonralari artar.
Bazi hastalarda dinlenmekle gecer, bazilarinda mevsimlik degiskenlik gosterir.
Sicaga kargi asiri duyarhlik olabilir. Artan vicut isisinin demiyelinize aksonda
impuls iletimini bozmasi sonucu ortaya c¢ikar ve “Uhthoff Fenomeni” olarak

adlandirilir.

2.5.10. Kognitif Bozukluklar
Multipl Skleroz hastalarinin  %45-60'iInda degisik duzeylerde kognitif
bozulmalar gorular. Yapilan son calismalar hem beyaz hem gri cevher

lezyonlarinin  kognitif bozulamaya yol actigini gostermektedir. Hastaligin
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progresif tiplerinde kognitif fonksiyonlardaki bozulmanin daha hizl ilerledigi
gorulmasgtur. Yapilan bazi ¢caligmalarda ise hastaligin 6zurlulik duzeyi ile kognitif
performansin korele olmadidi, kognitif bozulma olan vakalarda gorintilemelerde
es zamanli SSS lezyonlarinin  olmayabilecegi  yonunde  gorlgsler
bildiriimektedir.[41]

2.5.11. Depresyon ve Duygudurum Bozukluklari

Multipl Skleroz hastalarinda normal populasyona gore depresyon sikhgi
uc kat daha fazla ve yasam boyu prevalansi %50 civarindadir. Depresyon
hastaligin kendisinin yapisal etkisinden, immun disregulasyon ve ndéroendokrin
anormallikler, beyindeki lezyonlarin tutulum alanindan kaynaklandigi gibi ¢ogu
zaman hastaligin varligina bagh evlilik, sosyal, mesleki iligkilerde bozulma,
maddi sorunlar, kendine guven ve uyku sorunlari gibi sekonder nedenlere bagli
olarak gelismektedir. intihar orani normal popiilasyona gore yedi kat fazla
olmakla birlikte, bazi arastirmalarda olumlerden %15’inin nedeni olarak
gorulmektedir.[42]Hastaligin ilerleyen asamalarinda psodobulber tutulumlara
bagli olarak anlamsiz gulme, konusma hatta psikotik bozukluk tablolari
izlenebilmektedir. Psikotik epizod nadir olmakla birlikte hastaligin baslangig

bulgusu olarak da ortaya c¢ikabilir.[40]

2.5.12. Agn

Multipl Skleroz hastalarinin Ugte ikisinde goérilen agri kisa sureli ya da
¢ogu zaman kroniktir. Spastisitesi olan ileri yas hastalarda ciddi bir sorun
olabilmektedir. Geceleri ve sicak ortamlarda daha fazla izlenmektedir. Birkag

farkli agr tipi gozlenebilir.

2.5.13. Epileptik Nobetler

Multipl Skleroz hastalarinda normal populasyonun yaklasik iki kati siklikta
gorulen epileptik nobetler, kortikal ve subkortikal bolgedeki lezyonlar varligina
bagl olabilmektedir.[43]

2.6. Klinik Seyir
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Multipl Skleroz'un varyantlari dahil edilmediginde, tanimlanan yedi alt tipi

mevcuttur.[44]

2.6.1 Relapsing-Remitting Multipl Skleroz (RRMS) (Ataklar ve
Diizelmelerle Gidisli MS) Hastalik

Hastalarin yaklasik % 85'i bu tip bir baglangica sahiptir. Ataklar ve
iyilesmelerle giden bir seyir vardir. ilk atak genelde tam veya tama yakin iyilesir.
Tekrarlayan ataklarla hastalarda noérolojik sekeller belirginlesir. Bu tip daha

sonraki donemlerde sekonder progresif forma donusebilme 6zelligine sahiptir.

2.6.2. Primer progresif multipl skleroz (PPMS)

Hastalarin yaklasik %15'inin ataklar olmadan surekli progresyon
gOstermesi, kirk yas Uzerinde goérulmesi ve kedin erkek oraninin esit olmasi
karakteristik bulgularidir. Bu klinik tipin radyolojik bulgulari immunolojik yond,

kognitif yikim bulgulart SPMS tipine gore daha azdir.

2.6.3. Relapsing progresif multipl skleroz (RPMS)
Surekli progresyon zemininde ataklarla seyreden Klinik tiptir.

2.6.4. Sekonder progresif multipl skleroz (SPMS)

Hastallk RRMS tipinde baslayip, atak sayisi arttikga surekli bir
progresyon gozlenmesiyle uyumlu bir klinik gidise sahiptir. Bayanlarda sik
gozlenmesi kognitif yikimin, radyolojik bulgularinin ve immunolojik yonunun

daha belirgin olmasi karakteristik 6zelliklerindendir.[44]

2.6.5. Benign MS

Multipl Skleroz hastaligin agirhigina gore benign ya da malign olarak da
isimlendirilebilmektedir. Hastalarin %20'sinde benign gidis s6z konusudur.
Benign varyantinda az sayida atak s6z konusudur ve ataklar arasinda uzun bir
yatisma sureci vardir. Bu tabloda ilk belirtiler bagladiktan 10 yil sonra hastalarda
tam is glcu mevcut olup bagimsiz hareket edebilmektedirler. Tanimlamalar
arasinda farklilik olmakla birlikte benign MS ilk 10 yil icerisinde EDSS skorunun

uc ve altinda olan hastalar igin kullaniimaktadir.Akut ve bircok semptomla
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baslangic gdsteren, hizla ilerleyen ve ciddi 6zurlilik meydana getiren kisa
surede Olumle sonuglanan olgularda fulminan seyirli malign MS terimi
kullanilir.Ortalama ilk bes yili iyi huylu geciren hastalarin gidislerinde sonraki

yillar igin iyi gidis beklenti orani yuksektir.

2.6.7. Spinal tutulumla giden sekli
Bu formda baslangigtan beri spinal kord tutulumuna ait belirtiler mevcut
olup daha c¢ok ilerleyici gidis s6z konusudur. Medulla spinalis lezyonlarinn varligi

prognostik agidan olumsuz kriter sayilmaktadir.[45]

2.6.8. Klinik izole sendrom

Zaman iginde MS gelisen hastalarin %85‘inde klinik baslangi¢ tek bir
beyaz cevher lezyonuna bagli akut veya subakut bir nérolojik bozuklukla
karakterize bir durumdur, bu durum klinik izole sendrom (KiS) olarak tanimlanir.
Bu hastalarda yapilan genig bir veri tabanli ¢alismada %21'inin optik norit ile
%46'sinin uzun traktus belirti ve bulgulari ile %10'nun beyin sapisendromu ile
%23'Unun de multifokal bozukluklarla ilk degerlendirmesi yapildigi gézlenmistir.
Monosemptomatik veya klinik izole sendromda MRG bulgularina bakilir.Burada
kriter olarak Barkoff ve Tintore’nin dnermis oldugu kriterleri esas alinir. MRG
bulgulari yeterli olmadigi durumlarda BOS’da oligoklonal bant degerine bakilir ve
MRG takipleri yapilir. Burada da sonuca ulasilamadiginda ikinci atak beklenir.
KiS’den kaynaklanan akut islev kaybi, izleyen diizelme ve kalici defisitlerin
mekanizmasizamanla daha iyi anlasiimaktadir. KIS ve MS arasindaki iligki,
patogenezindeki mekanizmanin daha iyi anlasilabilmesi hastalik seyrini

etkileyen etkin tedavilerin gelismesini de saglayabilecegi belirtimektedir.

2.7. Hastaligin Tanisi

Tani igin Oncelikle MS’i dusunduren, SSS tutulumu ile iligkili Klinik
bulgularin olmasi gerekmektedir. Tetkikler taniyi desteklemek ve ayirici tani igin
yapilir. Beyin-omurilik sivisinda (BOS) oligoklonal band (OKB) ve IgG indeksinin

belirlenmesi MS tanisi i¢in oldukga 6nemlidir.[46]
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2.7.1. Tani Kriterleri

Jean Martin Charcot’'un hastaligi 1868 yilinda tanimlamasindan sonra bu
alanda bircok kez tani kriterleri olusturulmustur. ilk kez 1965 yilinda Schumacker
tani kriterleri tanimlanmigtir.[47] Poser baskanhginda 1983 yilinda toplanan
komite MRG, BOS incelemesi ve norofizyolojik testleri de degerlendirerek MS
kriterlerini yeniden tanimlanmistir.[48] McDonald tani kriterleri ilk kez 2001
yilinda toplanan uluslar arasi panel tarafindan tanimlanmis, 2005 yilinda gézden

gegirilmis ve son halini 2010 yilindaki gézden gegirme sonrasinda almigtir.[49]
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2.7.2. BOS Bulgulari

BOS incelemesi tek basina MS tanisi koydurmaz ya da taniyr dislatmaz

ancak klinik kriterlere yardimci olabilir. MS’de BOS’'un makroskopik goértinimu

renksiz, berrak ve basinci normaldir. Hastalarin 2/3’Gnde toplam Idkosit sayisi

normaldir, %5’'inden azinda 15/ul iken 50/ul'den fazlaysa ayirici tanida baska
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hastaliklar digunulmelidir. BOS 1gG degerlerindeki tipik degisiklikler en faydali
bilgileri saglar. Plazma hucre klonlari SSS icinde ¢ogdalarak antikor Uretirler. Bu
antikorlar BOS’un elektroforetik analizinde OKB olarak gortlirler. SSS’de IgG
uretimini yansitan IgG indeksi anormalligi kesin MS tanisi konan hastalarin
%90’ Inda saptanir, indeksin 0,7’nin Uzerinde olmasi anlamhdir.[50]Son
zamanlarda yapilan galismalarda KiS'den MS’e ddénisim riski, pozitif BOS
bulgulari (intratekal OKB ya da kizamik, kizamikgik ve rubella viruslerine karsi
intratekal antikor Gretimi [MRZ reaksiyonu]) olan hastalarda MRG bulgularindan
bagimsiz olarak artmis bulunmustur. Ayrica KiS'den MS’e doniisim igin en
yuksek pozitif 06ngorici deger MRG ve BOS bulgularinin birlikte
degerlendiriimesiyle elde edilmistir.[51]

2.7.3. Uyarilmis Potansiyeller

Elektrofizyolojik yontemler MS hastaliginin tanisi, prognozun tayini ve
tedaviye yanitin izlenmesi gibi konularda gunumuze kadar yogun olarak
cahsiimigtir. Gorsel, isitsel, somatosensorial ve motor uyariimis potansiyel
calismalarinda, uyaran sonrasinda olusan kortikal ya da periferik uyarimlar

degerlendirilir.[52]

2.7.3.1. Viziel Uyanlmig Potansiyeller (VUP): Bir goze flags ya da dama
tasi seklinde degisen uyarilar verilerek oksipital korteks Uzerinden uyariimis
potansiyel (UP) yanitlar elde edilir. VUP kayitlarinda elde edilen en 6nemli
deger P100 dalgasidir. Optik sinir ve makduler lifler MS hastalarinda gérme
yollarinin en sik etkilenen kisimlaridir. Bu kilinik ya da subkilinik etkilenme P
dalgasinin latansi, amlitudu ve sekli ile degerlendirilir. Demiyelinizasyonun en
onemli elektrofizyolojik yansimasi olan iletim gecikmesinin gdstergesi, latans

uzamasidir.[53]
2.7.3.2. Beyin Sapi isitsel Uyarilmis Potansiyeller (BSUP): isitsel

uyariimig potansiyel incelemesi sirasinda kulaga verilen klik uyarisinin ardindan,

korteks Uzerinden elde edilen yanit; periferik organi, subkortikal ve kortikal
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yapilari de@erlendirmeyi mumkin kilar. UP incelemeleri arasinda patolojiyi

ortaya koyma konusunda duyarliligi en az olan incelemedir.[46]

2.7.3.3. Somatosensorial Uyarilmig Potansiyeller (SUP): Duyusal sinir
ya da miks sinirin periferde uyarilmasi ve yanitlarin primer duysal kortekse kadar
olan yol Uzerinden kayitlanmasi esasina dayanir. SEP’ler MS’li hastalarin %65-
80’inde anormaldir.[53]

2.7.3.4. Motor Uyarilmis Potansiyeller (MUP): Korteks-kortikospinal yol-
periferik sinir yapilarindaki islevsel butunliglu degerlendirmenin yani sira
korteksin eksitabilite durumu, kortikal alanlarin haritalanmasi ve plastisite
gelisimini izlemeye imkan veren bir yontemdir. Elektrik ya da elektromanyetik
alan yardimiyla beynin uyariimasi ve yanitin periferden kayitlanmasi esasina
dayanir. Kesin MS tanili olgularin %68’i anormal bulgular verirken, klinikle iligkili

bir bulgu olmadan da %20 oraninda anormallik varligi gosterilmigtir.[54]

2.7.4. Goruntiuleme Caligmalari

2.7.4.1. Bilgisayarli Tomografi (BT) Bulgulari
MS hastalarinin  degerlendiriimesinde BT, tedavi edilebilir, ayni
semptomlari yapabilen baska hastaliklarin dislanmasinda kullaniimaktadir. MS

lezyonlarinda BT’nin sensitivitesi dlsUktur.[34]

2.7.4.2. Manyetik RezonansGoruntileme Bulgulari:

Manyetik Rezonans Goruntileme (MRG), MS igin ilk kez 1981 yilinda
kullaniimaya baslanmistir. GlnUmuzde hastaligin tanisinda ve tedavinin
etkinligini belirlemede yaygin olarak kullaniimaktadir. Manyetik Rezonans
Goruntuleme ile erken donemde tani konan hasta sayisi artis gostermistir.
Hastalarin %90’ inda MRG’de anormal bulgular gérulmektedir.[55]Multipl Skleroz
alaninda MRG (¢ temel bilgiyi ortaya koymaktadir. ilk olarak demiyelinizan
lezyonlarin santral sinir sistemi boyunca yerlestigi alanlarda yayilim kriterini

acikliga kavusturmaktadir. Ikinci olarak tekrarlayan zamanlarda MRG
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tetkiklerinde lezyonlarin zamansal dagilimini ortaya koymaktadir. Son olarak,
klinik goérunumu taklit eden olasi farkli nedenlerin ayirici tanisina katkida
bulunmaktadir. [46] Manyetik Rezonans Goérintileme, tedavinin izlenmesinde
en guvenilir parametrelerden biridir. Multipl Skleroz’'un tipik MRG bulgulari
oldugunda tanida yuksek spesifitesi vardir, ancak MRG bulgularinin olmamasi,
MS tanisini kesin olarak ekarte ettirmez.[56]Manyetik Rezonans Gdéruntuleme'de
cogu plak T1 agirhikh goruntilemede izo-hipointens, T2 agirlikli goruntilemede
ise hiperintenstir. Multipl Skleroz lezyonlari, yuvarlak veya oval olma
egilimindedirler ve buyuklukleri genellikle bir kag mm ile bir kag cm arasinda
degismektedir.[51] Multipl skleroz olgularinin %85'den fazlasinda periventrikdler,
lateral ventrikil uzun aksina dik, ovoid yapida ve capi 0,5-3 cm arasinda
degisen lezyonlar gérilir. ikinci sikliktaki yerlesim alani korpus kallozumdur.
Klinik olarak kesin MS tanisi alan olgularin %50-90'Inda bu yerlesim gorulur.
Plaklar sentrum semiovale, beyin sapl ve serebellumda da yerlesim
gosterebilirler. llerlemis olgularda, T1 agirlikli gérintiilemede hipointens olarak
gorunen, kara delik denen lezyonlar gorulebilir. Bunlar, belirgin nérolojik hasari
ve klinik progresyonu gosterir. Ayrica kronik olgularda kortikal atrofi
gorulebilmektedir.[56]Multipl Skleroz lezyonlarinin akut dénemde kontrast
tutmasinin nedeni kan beyin bariyerinin bozulmasidir. Bunu vazojenik édem ve
demiyelinizasyon izler. Kan beyin bariyerinin duzelmesi i¢in yaklasik olarak 8
hafta gerekmektedir. Daha sonra 4-8 hafta icinde 6dem ¢ozulur, astrositik
proliferasyon gelisir. Lezyonlarin kontrast tutmasi 6-12 hafta iginde giderek
azalarak kaybolur.[34]Manyetik Resonans Goruntlileme’de kontrast tutan ve
tutmayan lezyonlarin ayni anda bulunmasi bu lezyonlarin daha ¢ok MS ile
uyumlu oldugunun bir gostergesidir. Manyetik Rezonans Goruntileme bulgulari
ile hastalarin 6zurlGluk durumu ve hastaligin klinik gidisi arasinda zayif bir iligki
vardir. Ancak T1 agirhikh goruntulerdeki kara deliklerin veya serebral ve spinal

atrofinin dlgulebildigi, klinik ile daha korele yeni teknikler arastiriimaktadir.[57]
2.8. Multipl Skleroz'da Tedavi Segenekleri

Multipl Skleroz’'da hastalik sureci oldukga karisik oldugu igin tedavisi

zordur. Son yillarda MS tedavisine ¢ok sayida segenek eklenmis ve yeni
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tedaviler eklenmeye devam etmektedir. Bu bdlimde c¢ogunlukla Ulkemizde

mevcut kullanimda olan ilag tedavilerinden bahsedilecektir.

2.8.1. Atak Tedavisi

Atak belirtileri genellikle yeni gelisen semptomlari icerir. 24 saat veya
daha uzun suren norolojik defisit olmasi gerekmektedir. Vicut sicakliginda artisa
sebep olarak klinik kotlilesmeye sebep olabilecek yani yalanci bir atak tablosuna
yol agma ihtimali olan enfeksiyon gibi nedenler dislanmaldir. Enflamatuar
surece ve bagisiklik sistemine etkileri nedeniyle kortikosteroidler kullanilr.
Burada tedavideki baslica hedef ataklarin ciddiyetini azaltmak ve kalici
olabilecek defisitleri hafifletmektir. [64] Ataklarda kullanilan glukokortikoid
tedavisi Kuzey Amerika ve Avrupa Noroloji Federasyonu tarafindan ilk secenek
tedavi olarak bildiriimistir.[58] Ulkemizde MS atak tedavisi olarak 5, 7 veya 10
gun sureyle ardigik steroid tedavisi tercih edilmektedir.[59] Steroidleri tolere
edemeyenler ya da tedaviye yanitsiz olanlarda diger segenekler arasinda ACTH
veya ilk 60 gunde plazmaferez yer almaktadir.[60]

2.8.2. Hastalik seyrini degistirmeye yonelik tedaviler

Multipl Skleroz’da hastalik sikhgr 6zurluligu belirleyen en 6nemli
faktorlerden biri oldugundan ataklari geciktirmek ya da atak sikhgini ve atagin
siddetini azaltmak buylik dneme sahiptir.

2.8.2.1. Birinci basamak tedaviler interferonlar

RRMS formlari i¢in onaylanmis ilk ila¢ kategorisidir. Kullanilma yollarinda
ve etki surelerindeki farkhliklar ile tam anlagilamamis bir etki mekanizmasina
sahiptirler ancak enflamatuar hicrelerin kan-beyin bariyerine gegcmesine engel
olduklari dusunulmektedir.[61] Hastaligin nuksetme oranlarini dusurdugu ve
goruntulemede hastaligin giddetini azalttigi gosterilmis olmasina ragmen
hastalik ilerlemesini engelleyememektedir. En onemli yan etkileri grip benzeri
semptomlar (tedavi 6éncesi ve sonrasi antienflamatuar ilaglar ile yatistirilabilir),
depresyon, lokal cilt reaksiyonlari, alerjik reaksiyonlar ve Kkaraciger

anormallikleridir. Ginimuizde interferon Beta-1b (Betaferon®), interferon Beta-
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1a (Avonex®), Interferon Beta-1a (Rebif®) yaygin olarak kullanilan
interferonlardir. Glatiramer asetat (Copaxone®) da ilk basamak tedaviler
arasindadir. Calismalar RRMS tipinde ataklarin sayisini azaltmada etkin

oldugunu gostermistir.[61]

2.8.2.2. ikinci basamak tedaviler( Oral tedaviler)

Fingolimod (Gilenya®), lenfosit Uzerine SP1 reseptorlerini bloke ederek
lenf organlarindan ayrilisini engeller.[62] Alternatif hastalik seyrini degistirmeye
yonelik ilaglar etkisiz oldugunda ya da iyi tolere edilemedidi kanitina ek olarak
son bir yilda relaps gorilen RRMS formunun tedavisinde onaylanmis ilk oral
ilagtir.[62] ilk doz bradikardisi, karaciger enzimlerinde yiikselme, makiler 6dem,
lenfopeni ve pnémoni yan etkileri arasindadir [69].Dimetil fumarat (Tecfidera®),
nfr2 yolagini kullanarak antienflamatuar ve sitoprotektif etki gosterir.[63]
Radyolojk bulgulari dizelttigi ve relaps sikligini azalttigi gosterilmistir.Yan etkileri
arasinda “flushing”, proteinuri, lenfopeni, karaciger fonksiyonlarinda bozulma ve
gastrointestinal  huzursuzluk yer almaktadir. Teriflunamid (Aubagio®),
otoantijenlere karsi gelisen B ve T hucre aktivasyonunu, proliferasyonunu ve
fonksiyonlarini azaltir.[64] Yan etkileri karaciger fonksiyon testlerinde anormallik,

sac dokilmesi, GIS bulgulari ve immiinsiipresyondur.

2.8.2.3. Ugiincii basamak tedaviler

Natalizumab (Tysabri®; Anti-VLA-4 AB), etkisini T hlcrelerinin kan beyin
bariyerinden MSS’ye gecisini engelleyerek gdsterir. Tekrarlayan MS’in tedavisi
icin 4 haftada bir monoterapi amacl intraven6z inflUzyonu gerekmektedir.
Engelliligin kalici ilerlemesi riski ve klinik relaps oranini azalttigi gosterilmis olsa
da[65] onceki immulnsupresif kullanimi ve veya tedavi suresinin uzamasi,
hastada anti-JC antikorlarinin  bulundugu zaman Progresif Multifokal
Lokoensefalopati (PML) ortaya gikmasina sebep olmaktadir.[66] Bu nedenle
hasta tedaviye baslanmadan 6nce hastada JC antikorlari aranmalidir ve sadece
onceki alternatif ilk basamak tedavilere tahammilsizlik veya yanitsizlik gelisen
ve son bir yilda 1 veya daha fazla atak gecirenlerde kullaniimalidir.[67] Diger sik

yan etkileri arasinda bas agrisi, yorgunluk, idrar yollari enfeksiyonu, eklem ve
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gbégus agrisi yer almaktadir.[68] Alemtuzumab (Lemtrada®; anti-CD52),
lenfositlerin buyuk ¢ogunlugunu hedef alan monoklonal bir antikordur. Yilda bir
kez damardan uygulanir. ilk uygulama 5 giin Ust Uste, ikinci uygulama 3 giin Ust
uste verilir. Arada baska bir tedavi veriimez. Otoimmun reaksiyon ciddi yan
etkisidir.[69]

2.8.2.4. Dordiincii basamak tedaviler

immiinsupresif ilaglar olarak kullanilan azatiyopurin, siklofosfamid,
metotreksat, mitoksantron immuin sistemin O6nemli komponentleri Uzerinde
yarattiklari inhibitdr etki nedeni ile immiin disfonksiyona neden olurlar. Ozellikle
progresif seyir gosteren MS alt tiplerinde ve immunmodulatuar tedaviye direncli
olgularda yaygin olarak kullaniimaktadirlar.[70] Mitoksantron (Novatron®),
ndrolojik engelliligi azaltan bir immuUnsupresandir. Yilda 4 kez IV olarak kullanilir
(en fazla 8-12 doz) ve MS’in progresif ve RRMS tiplerinde endikedir.
Gunumuzde MS’in progresif tipleri igin onaylanmis tek ilagtir. Bununla birlikte,
I0kopeni, alopesi ve karaciger fonksiyon anormalligi yaninda doza bagimli
kardiyotoksisite nedeniyle kullanimi sinirlidir. Siklofosfamid (Endoksan®),
alkilleyici bir ajan olup lenfositler dahil hizla bélinen hticrelere sitotoksik etkiyle
bagisiklik sistemini baskilar. Hem relapslarla giden hem de progresif seyreden
MS tiplerinde faydali oldugu bildiriimigtir. ACTH ve metilprednizolon ile birlikte
kullanimin yararl oldugu 6ne surulmustir. Hemorajik sistit ve malignite geligimi

ciddi yan etkileridir.

2.8.3. Destekleyici yaklagim ve tedaviler

Yasaminin en verimli doneminde “MS” tanisi ile karsilasan geng
insanlarin bu taniyr kabullenmeleri kimi zaman kolay olmamaktadir. MS tanisi
konulan kigileri bilgilendirmek ve hastaligin bilinen olumsuzluklari kadar, iyi huylu
seyretme olasiligli da vurgulanmalidir. Gerektigi takdirde psikiyatrik destek veya

psikolojik danigsma hizmetleri de devreye sokulmalidir. [71]
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2.8.3.1. Semptomatik tedavi:

Spastisite: Bazi hastalarda 6zellikle alt ekstremitelerde spastisite gelismekte ve
hastanin yasamini ciddi sekilde kisitlayan nedenlerden biri olabilmektedir. Bu
hastalarda medikal tedavi olarak oOncelikle baklofen ve/veya tizanidine
kullanilmakta, ayrica fizyoterapi ve diger tedavilere yanit alinamayan agir
spastisite olgularinda intratekal baklofen pompasi kullaniimaktadir. Fokal

spastisite durumunda botulinum toksin uygulamalari denenebilmektedir.[72]

Uriner sfinkter disfonksiyonu: Nadir olmayarak urolojik konsiltasyon, idrar
kultar ve antibiyogrami ve urodinamik incelemeler esas sorunu agiga gikartmak
acisindan gereklidir. Nitekim mesanenin hiperaktif ya da hipoaktif olmasi veya
sfinkterdetrussor dissinerjisinin saptanmasi uygun tedavi segimini saglayacaktir.
Bdylece sik idrara giden veya yetistiremeyenlerde periferik etkili anti-kolinerjik
etkili ilaglarin (oxybutynin, probantine, imipramin, vb) kullanimi glindeme
gelirken, retansiyonu olanlarda bethanecol gibi kolinerjik ajanlar ve/veya
dissinerjik mesanesi olanlarda oldugu gibi aralikli kendiliginden temiz-kateter
(TAK) uygulamalarn s6z konusu olacaktir. Genellikle bu hastalarda bir idrar
antiseptigi de secilmektedir. Son zamanlarda hiperaktif mesanenin tedavisinde

mesaneye botulinum toksin enjeksiyonlari da kullaniimaktadir.

Cinsel sorunlar: Multipl SkleroZ'lu kigilerin bir boliminde cinsel disfonksiyon
gelismektedir. Erkeklerde erektil disfonksiyon, kadilarda kuruluk 6nde gelen
sorunlar olarak sayillmaktadir. Semptomatik tedavide sildenafil ve benzerleri,

kadinlarda lubrikanlar yararli sonuglar verebilmektedir.

Paroksismal agrilar, kasilmalar ve epileptik nobetler: Son zamanlarda néro-
protektif olarak glindeme gelen lamotrijin ve topiramat, ayrica gabapentin,
sodium valproate veya levatirasetam MS’te ortaya ¢ikan paroksismal durumlarin

tedavisinde yararli sonug¢ saglayabilir.
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Fatigue: MS'lilerin dnemli bir kisminda depresyon veya gug¢ kaybi ile iligkisiz ve
gun icinde dalgalanmalar gdsteren asiri bir halsizlik hissi ya da fiziksel aktiviteyi
takiben hemen ortaya c¢ikan asiri bir yorgunluk halidir. “Fatigue” olarak
adlandirilan bu semptomun tedavisinde hastalarin yaklasik % 60-70'inde kismen
de olsa iyi sonug¢ alinabilen Amantadin, ayrica diger secenekler olarak
narkolepsi ilaci olarak bilinen modafinil, disuk doz aspirin ve SSRl’lar da
sayilabilir. [73]

Tremor: MS tremoru tedaviye en direngli semptomlardan biri olup, gabapentin,
klonazepam, karbamazepin, INH, pirasetam, propranolol gibi ilaglar denenebilir,
ancak yararh ve kalici bir sonug¢ alinabilmesi nadirdir. Buna karsilik stereotaksik
talamotomi ve daha yeni olarak talamik elektrostimulasyon (DBS) ile iyi sonuglar

alindigi bildirilmistir.

Depresyon: Depresyon varliginda SSRI/SNRI gruplarindaki antidepresanlar
oncelikli olarak secilmektedir. Ozellikle kognitif veya motor defisiti olan
hastalarda  antikolinerjik ~ yan  etkili  antidepresanlar  bu  belirtileri
agirlastirabileceklerinden dolayr oncelik tasimazlar. Patolojik aglama/glime
durumlarinda da SSRI’lar ilk dagtunutlmelidir.[74]

2.9. Multipl Sklerozda Kullanilan Olgekler

2.9.1. Genisletilmis Oziirliiliik Durumu Derecesi (EDSS)

Klinik disabiliteyi degerlendirmek igin kullanilan araclar arasinda en sik
Kurtzke Disabilite Status Skalasi (DSS) ya da genisletiimis formu (EDSS)
kullaniimaktadir. ilk kez 1955 yilinda Kurtzke tarafindan Disability status scale
(DSS) olarak sunulmus, daha sonra 1983 yilinda tekrar duzenlenerek EDSS
olarak kullanima gec¢mistir. Bu skalada MS’te gorulen norolojik bozukluklarla
ozurlalik birlikte degerlendirilebilmektedir. EDSS ordinal (sirali) bir skaladir. 0
normal muayenede elde edilen noérolojik degerlendirme sonucu iken, 10 MS’e

bagli 6lum olarak degerlendiriimektedir. Bu skala ile 6zellikle 4 puanin Uzerinde
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degerlendirilen durumlarda hastanin ambulasyon kapasitesi hakkinda degerli
bilgiler verir.[75] EDSS skorlamasi, sekiz adet fonksiyonel sistemin (FS) norolojik
muayenesine ve hastanin ambulasyon durumuna goére yapilmaktadir.
Fonksiyonel sistemler piramidal, serebellar, beyin sapi, duysal, mesane ve
bagirsak, gorsel, serebral ve digerleri olarak siralanmistir. Multipl Skleroz
hastalarinda yapilan degerlendirmelerde EDSS skorlarinin bimodal dagilimi
oldugu goézlenmistir. Yapilan degerlendirmelerde, 1 ile 6. (unilateral destekle
ambule hasta) skorlarda pik (tepe) saptanmaktadir. Bu bilgilerin 1s1ginda, MS
hastalarinin  takibinde,  hastaligin  klinik  gidisi ve  progresyonun
degerlendiriimesinde EDSS kullanimi hekime kolaylik saglamakta ve c¢ok

kiymetli bilgiler sunmaktadir.[76]

EDSS Hesaplamasi:

0.0 Normal nérolojik muayene fonksiyonel sistemlerin(FS) tumunde O derece

0.5 Oziirlilik yok, bir FS’ de minimal bulgu

1.0 OzUrlilik durumu yok birden fazla FS’ de minimal bulgu (birden fazla FS'de
1.derece)

2.0 Bir FS’ de minimal 6zUrlGluk (Bir FS de 2, digerleri O veya 1. derece)

2.5 iki FS’ de minimal dzrlllik (iki FS 2 digerleri 0 veya 1. derece)

3.0 Bir FS de orta derecede ozurlulik (bir FS 3. derece digerleri 0 veya 1) ya da
ugveyadort FS’ de hafif 6zarlaltk (Gg/dort FS 2. derece, digerleri O veya 1) hasta
tamamenambulatuar

3.5 Tam ambulatuar hasta, ancak bir FS de orta derecede 6zurluliuk (bir FS’de 3.
derece )ve bir veya iki FS'de 2. derece veya bes FS’de 2. Derece (digerleri 0
veya 1)

4.0 Yardimsiz tam ambulatuar hasta. Bir FS’de 4. derece agir 6zurluluk (digerleri
0 veyal) ginde 12 saat ve Uzerinde kendine yetebilen hasta, ya da onceki
basamaklarinsinirlarini  asacak sekilde, dusuk derecelerin kombinasyonu.
Yardimsiz ve dinlenmeden500 metre civarinda yuruyebilir.

4.5 GUnun ¢oguna yakin bir bolimunde yardimsiz tam ambulatuar hasta, tam
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guncalisabilir, bunun disinda aktivitesinin tam olmasinda bazi kisitliklar olabilir
veyaminimal yardima ihtiya¢ duyabilir, goreceli olarak bir FS’ de 4. derece
gobrece olarakagir 6zurlulik (digerleri O veya 1), ya da dnceki basamaklarin
sinirlarini agsacaksekilde, dusuk derecelerin kombinasyonu. Yardimsiz ya da
dinlenmeden 300 metreyuruyebilir.

5.0 Yardimsiz ya da dinlenmeden yaklasik 200 metre yurGyebilir; 6zarlGlugu
gunlukaktivitelerini tam olarak yurttmesine engel olacak kadar agirdir (6zel kosul
olmaksizintam gun ¢alismak gibi). (Genel olarak bir FS’ de 5. derece, digerleri O
veya 1; ya dadaha dusuk derecelerin 4. basamaktakini asan kombinasyonlart)
5.5 Yardimsiz ya da dinlenmeksizin yaklasik 100 metre yurlyebilir; 6zurltUllk
gunlukaktiviteleri engelleyecek kadar agirdir. (Genel olarak bir FS’de 5. derece,
digerleri O veyal; ya da daha dusuk derecelerin 4. basamaktakini asan
kombinasyonlart)

6.0 Yaklasik 100 metre dinlenerek veya dinlenmeden yurtyebilmek igin aralikli
ya da tektarafli sabit destek (koltuk degnegi, baston vb.) gerekir. (FS esdegerleri
ikiden ¢ok FS’ de3 ve daha fazla dereceden bozukluk kombinasyonlarr)

6.5 Dinlenmeden 20 metre yurlyebilmek igin sabit iki tarafli destek (koltuk
degnegi.

Baston v.b.) gerekir. (FS esdegerleri ikiden ¢cok FS’ de 3 ve daha fazla
derecedenbozukluk kombinasyonlarr)

7.0 Yardimla bile 5 metrenin o6tesinde ylriyemez, esas olarak tekerlekli
sandalyeyebagimlidir, tekerlekleri kendisi gevirir ve kendisi tekerlekli sandalyeye
gegcebiliryaklagik ginde 12 saat ya da daha fazla tekerlekli sandalyede
gegirebilir. (Genel olarakFS esdegerleri bir FS de 4. derece ya da daha fazla;
nadiren piramidal 5. derece)

7.5 Birkag adimdan fazlasini atamaz, tekerlekli sandalyeye bagimhdir,
tekerleklisandalyeye geciste yardim gerekebilir; tekerlekli sandalyeyi kendisi
cevirir ancakstandart tekerlekli sandalyede tum gunund gegiremez, motor
tekerlekli sandalyegerekebilir. (Genel olarak FS ve esdegerleri 4. derece
bozukluk veren birden fazla FS)

8.0 Esas olarak yataga ya da sandalyeye bagimli, ya da tekerlekli sandalye

hareketedebilir, ginin ¢ogunu yatak disinda gegirebilir; bircok isini kendisi
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gorebilir. (FSesdegerleri genellikle gesitli sistemlerde 4 ve Ustl dereceleri igerir)
8.5 Gunun ¢ogunda yataga bagimhidir; kolunu/kollarini bir dereceye kadar etkili
olarakkullanabilir. Bazi islerini kendisi gorebilir. (FS esdegerleri genellikle gesitli
sistemlerde ve Ustl dereceleri igerir)

9.0 Umitsizce yataga bagml; iletisim kurabilir ve yemek yiyebilir (genel
FSEsdegerlerinin gogu grade 4+ kombinasyonlart).

9.5 Tamamen c¢aresiz yatalak; etkin iletisim kurulamaz ya da yiyemez, yutamaz
(genel FS esdegerleri hemen hepsi grade 4+ kombinasyonlari).

10.0 MS’ e bagholim.

2.9.2. Modifiye Asworth Skalasi

Modifiye Ashworth Skalasi spastisitenin giddetinin belirlenmesinde
kullanilan bir yontemdir. Hekimin muayene sirasinda hissettigi direncin subjektif
olarak derecelendirmesi esasina dayanir. Ashworth skalasi muayene eden
kisinin ekstremiteyi tam hareket agikliginda hareket ettirirken karsilastigi direncin
degerlendiriimesine dayanir. Bohannon ve Smith 1+ derecesini ekleyerek ve

bazi tanimlari degistirerek Modifiye Ashworth Skalasi (MAS) gelistirmistir.

MAS evrelemesi asagidaki tabloda 6zetlenmigtir.[77]

0(0) Kas tonusunda artis yok

1(1) Etkilenen kisimlar fleksiyona veya ekstansiyona getirildiginde, eklem
hareket acikhgr (EHA) sonunda minimal direncin hissedilmesi veya
yakalama-birakma hissinin varligi

1+(2) Hareket sirasinda ¢ekme hissi, EHA’nin yaridan azinda hissedilen direng
2 (3) EHA’nin gogunda hissedilir, ancak etkilenen kisim kolayca hareket ettirilir
3 (4) EHA boyunca pasif hareket zordur

4 (5) Etkilenen kisim fleksiyon veya ekstansiyonda rijid durumdadir

Tablo 2.3. Modifiye Ashworth Skalasi

Pandyan ve ark. skalanin 1, 1+ ve 2 dereceleri arasinda anlaml fark
saptanmadigini ve dusuk derecedeki spastisiteyi degerlendirmek icin gegerli bir

Olcut olamayacagini éne sturmusglerdir.[78] Ansari ve ark. 2006’'da MAS’dan 1+
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degderini cikarmig ve 2 degerini tekrar tanimlayarak (kas tonusunda belirgin artofi
ve eklem hareket agikliginin ortasinda yakalama ve kalan hareket acikhginda
direng ile karakterizedir, ancak etkilenen kisim kolaylikla hareket ettirilir) Modifiye
Modifiye Ashworth Skalasini (MMAS) olusturmuslar ve guvenilirliginin cok iyi
oldugunu ileri surmuslerdir.[79] Skorlamadaki farkliliklar kadar, pozisyonlama ve
testin gergeklestiriimesi ile ilgili standart kilavuzlarin eksikliginin de sonugclarin

degiskenligini etkiledigi belirtilmigstir.[80]

2.9.3. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi

Pittsburgh Uyku Kalitesi Olcegi(PUKO), son bir ay icerisindeki uyku
kalitesi ve uyku bozuklugunun tipi ve siddeti konusunda ayrintili bilgi saglayan
0z bildirime dayal bir tarama ve degerlendirme testidir. Toplam 19 sorudan
olusan formda 7 bilesene ait skorlar elde edilir. Bunlar, 6znel uyku kalitesi,
uykuya dalma suresi, uyku suresi, alisiimis uyku etkinligi, uyku bozuklugu, uyku
ilact kullanimi ve gunduiz iglev bozuklugudur. Her bir madde 0-3 puan Uzerinden
degerlendiriimektedir. Yedi bilesene ait skorlarin toplami ise toplam PUKO
skorunu vermektedir. Toplam PUKO skoru 0-21 arasinda bir deger alabilir.
Toplam skoru 5 ve altinda olanlarin uyku kalitesi "iyi", 5'in Gzerinde olanlarin ise
uyku kalitesi "kétii" olarak degerlendirilir. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgeginin iyi ve
kotu uyuyanlari ayirt edebilmede tani duyarlih@r ve 6zgunlugu (sirasiyla %89.6
ve %86.5) oldukga ylksek bulunmustur. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi
skorunun 5'in Uzerinde olmasi o kisinin uykusu ile ilgili en az iki alanda ciddi
sikinti ¢ektigini ya da Ug¢ alandan daha fazla alanda hafif ya da orta siddette
sikinti ¢ektigini gostermektedir. Bu Olgcegin Turkce gecerlilik ve guvenilirlik
calismasi Agargun ve arkadaglari tarafindan yapilmis olup, Turkiye i¢in uygun

oldugu belirlenmistir.[81]

2.9.4. WHOQOL-Bref(TR) Yasam Kalitesi Olgegi

WHOQOL yasam kalitesi dlgegi WHOQOL grubu tarafindan gelistiriimistir.
100 maddeden olusan bu testin ayni grup tarafindan kisa formu olan WHOQOL-
BREF gelistiriimistir (The WHOQOL group 1998). Orjinal versiyonu 26

maddeden olusan Olgegin, Turkge versiyonu 27 maddeden olusmaktadir.
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Fidaner ve arkadaslari (1999) tarafindan Turkge'ye uyarlanmistir. Sorulara
verilen cevaplar 5 siklidir. Yasam kalitesi toplam puani minimum 27, maksimum
135 arasinda degisebilir. Olgek bedensel (7 madde), ruhsal (6 madde), sosyal (3
madde), cevre (8 madde) alanlarini icermektedir. Turkce versiyonunda
WHOQOL-100’de ulusal soru olan 102. soru ¢evre alanina eklenerek ¢evre (TR)
(9 madde) alani olusturulmustur. Turkge versiyon bu sekilde 5 alandan
olusmaktadir. Olgek yasam Kkalitesi ve genel saglik maddelerinden olusan iki
genel maddeyi de icermektedir. Alan puanlari, o alani olusturan maddelerin
ortalamasinin 4 ile carpilmasi ile elde edilmektedir. Alan puanlari 4-20 arasinda
degismektedir. Yapilan calismada &l¢edin Turkge versiyonunun i¢ tutarliligi

oldukga yuksek duzeyde bulunmusgtur.[82]
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3. GEREG VE YONTEM

“Multipl Skleroz Hastalarinin Spastisite Derecesinin Uyku ve Yasam
Kalitesi ile iliskisi” isimlicaisma 05.08.2015 tarih ve 13 karar no ile etik kurul
tarafindan uygun gortilmustiir. Bu arastirmaCanakkale Onsekiz Mart Universitesi
Tip Fakultesi Noroloji Anabilim Dali Multipl Skleroz Dal Poliklinigi'nde ve No6roloji
Servisi'nde gerceklestiriimistir. Calismaya klinigimiz takibinde olan Multipl

Skleroz hastalarindan kendi istegiyle katilm esas alinmistir.

3.1. Arastirmanin Tipi
Arastirma; retrospektif, tanimlayici ve girisimsel olmayan bir galigsmadir.

3.2. Arastirmanin Evreni ve Evrenin Tanitiimasi
Calismaya halihazirda Multipl Skleroz tanisi olan yazili onamlari alinmig

gonulluler dahil edilmistir. Calisma 102 kisilik bir gruptan olusmustur.

3.3. Arastirmaya Kabul ve Ret Kriterleri

Calismaya18 yasindan buyuk ve McDonald Kriterlerine gore MS tanisi
alanlar dahil edilmistir. Calisma icin ret kriterleri arasinda ise, Multipl Skleroz
diginda spastisiteye sebep olma ihtimali olan bagka bir kronik hastaliga sahip

olmak mental retardasyon yer almaktadir.

3.4. Arastirmanin Veri Kaynaklari ve Uygulama Sekli

Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezi Noroloji Kliniginde takip edilen 102 MS hastasinin aydinlatiimis
onamlarinin alinmasi ardindan Modifiye Ashworth Skalasina goére spastisite
derecesi saptanmistir. Ardindan anket yoluyla sosyodemografik veriler
dgrenilmistir. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi ile uyku kalitesi sorgulanmis,
yasam kalitesi degerlendirmesi icin ise WHOQOL-BREF kullaniimistir.

Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezibilgi yonetim sisteminde yer alan Multipl Skleroz hastalarina ait

sosyodemografik veriler, MS tipi, EDSS skoru, BOS'ta Oligoklonal Bant varligi,
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Uyariimig Potansiyellerin sonuglari(VEP-SEP-BAEP) ile demiyelinizan plaklarin

sayisi/lokalizasyonu verileri de incelenmistir.

3.5. istatistiksel incelemeler

Elde edilen veriler elektronik ortamda SPSS 21.0 istatistik programina
aktariimistir ve analizler bu programda yapilmistir. Arastirma alanindaki verilerin
bilesenleri arasindaki istatistiksel analiz igin Mann-Whitney U testi, Ki-kare testi,
Kendall's Tau sira korelasyon analizi kullanildi. istatistiksel anlamlilik i¢in p<0,05
olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Multipl Skleroz hastalarinda spatisite derecesinin uyku kalitesi ve yasam
kalitesi Uzerine olan etkisini inceledigimiz ¢calismamiza 102 goénulli hasta dahil
edildi.

Katilimcilarin cinsiyet dagiimina baktigimizda %75,4 oraninda kadin

agirhgi izlenmektedir.(Tablo-4.1)

Cinsiyet Sayi Yizde
Erkek 26 25,5
Kadin 76 75,4
Toplam 102 100

Tablo 4.1: Katiimcilarin cinsiyet dagilimi

Tablo 4.2'de belirtildigi Uzere, katilimcilarin %10,8'i bekar, %80,4'G evli,
%9'u boganmistir.

Medeni Durum Sayi Yizde
Bekar 11 10,8
Evli 82 80,4
Bosanmis 9 8,8
Toplam 102 100

Tablo 4.2: Katilimcilarin medeni durumu

Katilimcilara ait diger sosyodemografik veriler asagidaki tablolarda

Ozetlenmigtir.

Meslek Sayi Yizde
isci 6 5,9
Memur 19 18,6
Serbest Meslek 14 13,7
Ogrenci 4 3,9
issiz 51 50,0
Emekli 3 2,9
Ciftci 5 4,9
Toplam 102 100

Tablo 4.3: Katiimcilarin mesleklere gore dagilhmi



Egitim Durumu Sayi Yiizde

Okur-Yazar Degil 6 5,9
ilkégretim Mezunu 42 41,2
Lise mezunu 28 27,5
Universite/Yuksekokul Mezunu 26 25,5
Toplam 102 100

Tablo 4.4: Katihmcilarin egitim durumu

Yasadigi Yer Sayi Yiizde
Koy 18 17,6
Kasaba 32 31,4
Sehir 52 51,0
Toplam 102 100

Tablo 4.5: Katihmcilarin ikametgah yerleri

Aylik Gelir Diizeyi Sayi Yiizde
<500 TL 13 12,7
500-1000 TL 21 20,6
1000-2000 TL 29 28,4
2000-3500 TL 28 27,5
>3500 TL 11 10,8
Toplam 102 100

Tablo 4.6: Katimcilarin aylik gelir dizeyi

Hastalarin %12,7'si 1 yildan daha az suredir MS tanisi ile takipteyken,
%20,6's1 1-5 yildir, %28,4'4 5-10 yildir, %27,5'i ise 10 yildan uzun suredir MS

tanisi ile takip altindadir.

Hastalik Takip Siiresi  Sayi Yizde
<1yl 13 12,7
1-5yil 21 20,6
5-10 yil 29 28,4
>10yil 28 27,5
Toplam 102 100

Tablo 4.7: Katilimcilarin hastalik takip suresi



Hastalarin %88,2'sinde MS haricinde baska bir kronik tibbi rahatsizlik
bulunmamaktadir. Bagka bir tibbi hastaliga sahip olanlar arasinda ilk sirada

%66,6 oraninda metabolik sebepler yer almaktadir.(Tablo 8 ve Tablo 9)

Kronik Hastalik Durumu Sayi Yizde
Kronik Hastalgi Olanlar 12 11,8
Kronik Hastalgl Olmayanlar 90 88,2
Toplam 102 100

Tablo 4. 8: Katilimcilarin kronik hastalik durumu

Kronik Hastalik Tipi Sayi Yiizde
Metabolik 8 66,6
Vaskdiler 1 8,3
Otoimmin 1 8,3
Diger 2 16,6
Toplam 12 100

Tablo 4.9: Katihmcilarin kronik hastalik tipi

Calismaya katilmayr kabul eden MS hastalarinin %72,5'i Relapsing
Remitting Multipl Skleroz tanisiyla takipteyken, %18,6'si Sekonder Progresif
Multipl Skleroz, %8,8'i ise Primer Progresif Multipl Skleroz tanisiyla takip

altindadir.

MS Tipi Sayi Yiizde
RRMS 74 72,5
PPMS 9 8,8
SPMS 19 18,6
Toplam 102 100

Tablo 4.10: Katihmcilarin MS Tipi

Katihmcilarin  %79,4'0 profilaksi amaciyla interferon veya glatiramer
asetat kullanirken, %10,8'i immunsupresif tedavi, %2,9'u ise oral MS ilaci

kullanmaktadir. Hastalarin %6,9'u ise ilagsiz takip edilmektedir.



Kullandig ilag Sayi Yiizde

ilagsiz Takip 7 6,9
imminmodulatuar Tedavi 81 79,4
Oral MS ilaglari 3 2,9
imminsupresif Tedavi 11 10,8
Toplam 102 100

Tablo 4.11: Hastalarin kullanmakta oldugu ilaclar

Hastalardan teshis asamasinda alinan BOS orneklerinde bakilan
oligoklonal bant varhgi retrospektif olarak incelendiginde %76,3'lUk kesimin (+)

olarak saptandigi gérulmustar.

BOS Parametreleri Sayi Yiizde
OKB (+) 29 76,3
OKB (-) 9 23,7
Toplam 38 100

Tablo 4.12: BOS Parametreleri

Hastalarin uyariimis potansiyel sonuglari Tablo 13, Tablo 14 ve Tablo

15'te Ozetlenmistir.

VEP Sonucu Sayi Yiizde
Bilateral Normal 40 43,9
Bilateral Uzamis 35 38,4
Sag Gozde Uzamis 6 6,5
Sol Gozde Uzamis 10 10,9
Toplam 91 100

Tablo 4.13: Hastalarin VEP sonuglari

SEP Sonucu Sayi Yizde
Normal 64 71,1
Anormal 26 28,9
Toplam 90 100

Tablo 4.14: Hastalarin SEP sonuglari



BAEP Sonucu Sayi Yiizde

Normal 85 94,4
Anormal 5 5,6
Toplam 90 100

Tablo 4.15: Hastalarin BAEP sonuglari

Hastalarin demiyelinizan lezyonlarinin yerlesim vyeri incelendiginde
%96'sinda mutlaka supratentorial en az bir adet lezyonun oldugu dikkati

cekmektedir.

Demiyelinizan Lezyonlarin Yerlesimi Sayi Yiizde
Supratentorial 21 20,6
Servikal 1 1,0
Supratentorial+infratentorial 5 4,9
Supratentorial+Servikal 25 24,5
infratentorial+Servikal 1 1,0
Servikal+Torakal 2 2,0
Supratentorial+infratentorial+Servikal 9 8,8
Supratentorial+infratentorial+Torakal 1 1,0
Supratentorial+Servikal+Torakal 24 23,5
Supratentorial+infratentorial+Servikal+Torakal 13 12,7
Toplam 102 100

Tablo 4.16: Hastalarin demiyelinizan lezyonlarinin yerlesim yerleri

Hastalarin demiyelinizan lezyonlarinin sayisi incelendiginde 5'ten az
lezyona sahip olanlarin orani %12,7 iken sayisi 20'den fazla lezyona sahip

olanlarin orani %10,8 olarak saptanmistir.

<5 13 12,7
5-10 21 20,6
10-15 29 28,4
15-20 28 27,5
>20 11 10,8
Toplam 102 100

Tablo 4.17: Katiimcilarin demiyelinizan lezyonlarinin sayisi



Katilimcilarin yas dagilimi incelendiginde ortalama deger 40,8+10,5

olarak saptanirken ortanca deger 39(21-67) olarak hesaplanmistir.
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Grafik 4.1: Hastalarin yas dagihmlari

Hastalarin EDSS skorlari incelendiginde, ortalama degerin 2,7+2,1

ortanca degerin 2(0-8) oldugu saptanmistir.
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Grafik 4.2: Hastalarin EDSS degerleri
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Katihmcilarin Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgeginden aldiklari puanlarin
ortalamasi 6,1+3,6 saptanirken, ortanca deger 5(0-18) olarak olgUlimustar.
Hastalarin 52'si(%50) 5 ve altinda puan alarak normal uyku kalitesi sinifinda yer
almistir. Hastalarin 50'si(%50) 6 ve Uzerinde puan alarak kot uyku kalitesine

sahip bireyler olarak tasnif edilmigtir.
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Grafik 4.3: Hastalarin PUKI puani degeri

Katihmcilarin ~ Modifiye Ashworth Skalasindan aldiklari  puanlarin
ortalamasi 1,3+1,4 saptanirken, ortanca deger 1(0-5) olarak olgulmustar.

43



5,007 D E—

4,004

3,00

2,00

1,00

00

T
mas

Grafik 4.4: Hastalarin Modifiye Ashworth Skalasi degerleri

WHOQOL BREF(TR) ile degerlendirilen yagsam kalitesinin bedensel,
ruhsal, sosyal ve c¢evresel alt baslklar halindeki parametreleri Grafik 4.5'te
Ozetlenmigtir. Bedensel testte ortalama 61,0+11,0 ortanca 62(36-82), Ruhsal
testte ortalama 69,7+13,1 ortanca 71 (32-100), Sosyal testte ortalama71,0+£18,3
ortanca 72(26-100), Cevre testinde ortalama 67,41£12,4 ortanca 68(36-92) olarak

hesaplanmistir.
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Grafik 4.5: Hastalarin Whoqol Bref(TR) Olgek Sonuglari

Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi Puani normal(<s5 puan) olanlar ile
anormal(>5 puan) olan gruplarin spastisite derecesiyle karsilastirmasi
incelendiginde, istatistiksel olarak anlamli sonug¢ elde edilmistir. Multipl Skleroz
hastalarinda spastisite derecesi arttikga uyku kalitesi kotllesmektedir. (Tablo
4.18)

Pittsburgh Normal Pittsburgh Anormal
Ort+SD Ortanca (min-| Ort+SD Ortanca (min-| P*
max) max)
Modifiye | 0,9+1,1 1,1(0-4) 1,7£1,5 1(0-5) 0,005
Ashworth
Skalasi

Tablo 4.18: Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgedi Puani normal(<5 puan) olanlar ile anormal(>5 puan) olan
gruplarin spastisite derecesiyle karsilastirmasi
P* Mann Whitney —U Testi
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Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi sonuglarina gére siniflandirilmig gruplarin EDSS
skorlari ile karillastirmali  analizi yapildiginda anlamli  sonug elde
edilememistir.(Tablo 4.19)

Pittsburgh Normal Pittsburgh Anormal
Ort+SD Ortanca (min-| OrtxSD Ortanca (min-| P*
max) max)
EDSS 2,311,8 2,0(0-7,5) 3,1£2,4 2,7(0-8) 0,121

Tablo 4.19: PittsburghUyku Kalitesi Olcegi Puani normal(<5 puan) olanlar ile anormal(>5 puan) olan
gruplarin EDSS skoruyla karsilastirmasi
P* Mann Whitney —U Testi

Yukarida belirtildigi Uzere hastalarin %72,5'i Relapsing Rremitting Multipl
Skleroz tanisiyla takipteyken, %18,6'si Sekonder Progresif Multipl Skleroz,
%8,8'i ise Primer Progresif Multipl Skleroz tanisiyla takip altindadir. Bu gruplarin
PUKO puan gruplariyla kargilastirmali analizinde istatiksel olarak anlamli sonug

elde edilememigtir.(Tablo 4.20)

PUKO Degeri
Normal Anormal p*
RRMS 42 32 0,058
SPMS 5 14
PPMS 5 4

Tablo 4.20: Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgedi Puani normal(<5 puan) olanlar ile anormal(>5 puan) olan
gruplarin MS tipiyle karsilastirmasi
P* Ki-kare testi

Pittsburgh  Uyku  Kalitesi Olgegi  degerleri kendi aralarinda
gruplandiriimadan, yalnizca numerik olarak, MS tipi ile yapilan karsilastirmali
analizde de durum degismemistir. MS Tipi ve Uyku kalitesi arasinda anlamli bir

iliski saptanamamistir.(Tablo 4.21)
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Pittsburgh Uyku Kalitesi
Olgegi Degeri p*
Ort+SD Ortanca (min-
max)
RRMS 5,813,8 5,0(0-18) 0,211
SPMS 7,33,5 7,0(3-15)
PPMS 5,843,1 5,0(2-11)

Tablo 4.21: Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi Puaninin MS tipleriyle karsilastirmasi
P* Kruskal Wallis Testi

MS Hastalarinin yasam kalitesini inceleyen WHOQOL-Bref(TR) o6lcekleri
incelendiginde, her bir alt tipi icin gecgerli olmak Uzere spastisite degeri, EDSS
puani ve uyku kalitesi arasinda istatiksel olarak anlamli negatif zayif korelasyon
saptanmigtir, MAS derecesi arttikga yasam kalitesi tim 6lgeklerde dusmektedir.
Ayni sekilde, EDSS skoru arttikca ve uyku kalitesi bozuldukga da benzer
bicimde daha dugsik yasam kalitesi saptanmistir.(Tablo 4.22)

WHOQOL BREF| WHOQOL BREF| WHOQOL BREF| WHOQOL BREF
BEDENSEL RUHSAL SOSYAL CEVRE
Modifiye r=-0,344 r=-0,326 r=-0,214 r=-0,186
Ashworth Skalasi| p= 0,000 p= 0,000 p= 0,006 p= 0,014
EDSS r=-0,385 r=-0,299 r=-0,206 r=-0,160
p= 0,000 p= 0,000 p= 0,006 p= 0,029
PUKO Puani r=-0,224 r=-0,224 r=-0,279 r=-0,331
p= 0,002 p= 0,002 p= 0,000 p= 0,000

Tablo 4.22: Whoqol Bref(TR) yasam kalitesi 6lgeginin MAS, EDSS ve PUKO puani ile karsilagtirmasi
P* Kendall'in Tau Sira Korelasyon Katsayisi

WHOQOL-Bref(TR) olgeginin  MS tipleriyle yapilan karsilagtirmal
analizinde her alt tipinde gecerli olmak Uzere, RRMS formunda, Progresif
formlara gore yasam kalitesi istatiksel olarak anlamli derecede daha ylksek
bulunmustur.(Tablo 4.23)
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WHOQOL  BREF| WHOQOL ~ BREF| WHOQOL  BREF| WHOQOL  BREF
BEDENSEL RUHSAL SOSYAL CEVRE

RRMS(74 HASTA) | 60,51 59,28 57,91 55,82

PPMS (SHASTA) | 35 89 20,94 19,78 31,17

SPMS (19 HASTA) | 25,24 35,68 41,55 44,32

p* 0,000 0,000 0,000 0,030

Tablo 4.23: Whoqol Bref(TR) yasam kalitesi 6lceginin MS tipleriyle karsilastirmasi

P* Kruskal Wallis Testi

Demiyelinizan lezyonlarin sayisi ise yasam Kkalitesi ve uyku Kkalitesi

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir baglanti yoktur. Yine cinsiyetin uyku ve

yasam Kkalitesi Uzerine etkisi saptanamamistir.
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5. TARTISMA

Multipl ~Sklerozda yasam kalitesini etkileyen faktorler yalnizca
nérodejeneratif slrecin sebep oldugu demiyelinizan lezyonlar, SSS atrofisi ve
ataklar degildir. Multipl Skleroz heterojen klinik prezentasyonu itibariyla da

yasam kalitesini ciddi derecede etkilemektedir.

Esasinda hastayl hekime yodnlendiren sure¢ demiyelinizan lezyonlarin
sebep oldugu major duyusal veya motor norolojik semptomlarin yaninda uyku
problemleri, mesane disfonksiyonu, seksuel yakinmalar, spastisite, yorgunluk ve
depresif duygudurum gibi tibbi yakinmalardir. Dolayisiyla MS hastalarinin tani ve
tedavi sureclerinde,major norolojik problemlerin yanisira diger belirtilerin de
kendilerine has Olgcim yontemleriyle degerlendiriimesi ve tedavi slrecinde

dikkate alinmasi onemlidir.

Tedavi rejimlerinin degismesiyle birlikte tium hastaliklarda oldugu gibi
Multipl Skleroz hastaliginda da mortalite ve morbidite oraninda belirgin disls
izlenmektedir. Bu durum geleneksel dlgim metotlarinin gegerliligin azalmasina
yol agmaktadir. Kokleri gok dncelere gitmekle birlikte 1980’lerden baglayarak, bir
klinik uygulamanin ya da sagaltim alternatifinin basarisi veya basarisizligi,
biyolojik ve demografik gdstergelere ek olarak, o hastaligin yasam kalitesine
yaptigi olumlu veya olumsuz gelismelerle de de@erlendirimeye baslanmistir.
Yani saglk girisiminin basarisi,hastaligin yol actigr agri, halsizlik ve yeti yitimi
(disabilite) ve daha genis olarak da bireyin bedensel, psikolojik ve sosyal iyilik

durumu ile degerlendirilmelidir.[83]

Calismamiza katilan hastalarin demografik 6zellikleri MS epidemiyolojisi
ile uyumludur. [84] Katihmcilarin %75,4 U kadin cinsiyette, %53'U lise ve Uzeri
egitim seviyesinde, %82,4'U kasaba ve kentlerde yasamaktadir. Géndallulerin yas
ortalamasi 40,8+10,5 seklinde hesaplanmistir. Hastalarin %12,7'si 1 yildan daha
az suredir MS tanisi ile takipteyken, %20,6's1 1-5 yildir, %28,4'0 5-10 yildir,

%27,5' ise 10 yildan uzun slredir MS tanisi ile takip altindadir. Leray ve
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arkadaslarinin guncel epidemiyoloji ¢alismasinda da benzer sonuglar elde
edilmistir.[19]

Multipl Skleroz hastaligi ve yasam Kkalitesi iliskisi s6z konusu oldugunda
ise, birbirinden bagimsiz birgok ozurlulik cesidi mevcut oldugundan genel
yasam kalitesi olgekleri kullanimi gindeme gelmigtir. Cunkd MS hastaligi gérme
yetisindeki kayiptan mesane fonksiyon bozukluguna, spastisiteden uyku
problemlerine kadar birgok farkli yakinmaya neden olmaktadir. Dolayisiyla tek

bir soruna odaklanan odlgeklerin MS takip surecinde faydasi sinirlidir.

Uluslar arasi kaynakgada WHOQOL’un, yaygin olarak ndérolojinin birgok
alaninda yasam kalitesini degerlendirme araci olarak kullanildigi gérulmektedir.
Ozel olarak MS'te WHOQOL'un kullanimi  Avustralya'da Wollin ve
arkadaslarinin, ispanya'da ise Carrasco ve arkadaslarinin yapti§i ¢alismalarda
guvenilir bulunmustur. Yine ozurluluk derecesinin MS'te yasam kalitesini hangi
yonde etkiledigine dair yaptigi bir ¢alismada Wynia ve arkadaglari da
WHOQOL'u kullanmistir.[85] Yalnizca Multipl Skleroz hastaligina 6zgul MSOQL,
LMSQOL ve MusiQOL gibi dlgcekler de vardir. Bu Olgeklerin avantaji MS'e 6zgun
klinik sorunlari ve 6zurligu daha iyi incelemesi, dezavantaji ise ¢evre ve sosyal

durumu hesaba katmayarak genel bir yaklagsim sergileyememesidir.

OzUrliligun yasam kalitesine olan etkisinin incelendigi bir MS
calismasinda, mental fonksiyonlarin etkisinin yasam kalitesindeki temel
belirleyen oldugu iddia edilmistir. Yorgunlugun en sik gorulen belirti oldugu ve
hastaligin ciddiyet derecesini etkiledigi saptanmistir. Bunun diginda depresyon,
kronik agri, mesane fonksiyonlari ve sekslel disfonksiyonlar da Uzerinde
durulmasi gereken basliklardir.[86]Bu c¢alismada WHOOL-BREF bedensel,
ruhsal, sosyal ve ¢evre alanlarinin hepsinde 6zurlulik derecesini gostermede
basarili ilan edilirken, SF-36 bu basarlyi yalnizca bedensel alanda

gOsterebilmigtir.
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Kronik hastaliklarda yasam kalitesinin dnemine yerel bir gdzle bakmayi
deneyen iki ¢alisma vardir. Yunanistan'in saglk hizmeti sunumunun ve ilag
kullanimin bagimsiz degisken olup olmadiginin sorgulandigi ¢calismada[87] ve
ispanya'ya bolgesel bir dlgek olan SWLS(Yasam memnuniyet dlgeginin ispanyol

versiyonu) ile kiyaslama yapilan bir analizde WHOQOL BREF kullaniimigtir.[88]

Calismamizda yasam kalitesini degerlendirmek icin WHOQOL'un Turkce
versiyonunu kullandik ve MS hastalarinin yasam Kkalitelerinin tim alanlarda
dusuk oldugunu saptadik. Bedensel testte ortalama 61,0+11,0 ortanca 62(36-
82), Ruhsal testte ortalama 69,7+13,1 ortanca 71(32-100), Sosyal testte
ortalama 71,0+18,3 ortanca 72(26-100), Cevre testinde ortalama 67,4124
ortanca 68(36-92) olarak hesaplandi. Bagka bir nérolojik hastalik veya saglikl
bireylerden olugsan kontrol grubumuz olmadigindan kargilagtirmali analiz
yapilmamistir. Literatirde MS'te WHOQOL calisilan yayinlarda galismamizdan
daha dusuk puanlar elde edilmistir. Jovanovic ve arkadaslarinin yaptigi
calismada ortalama degerler Bedensel testte 51,82 Ruhsal testte56,67Sosyal
testte 63,26 Cevre testinde52,24 puan olarak hesaplanmigtir.[89] Calismamizin
ortalama degerleri, Jovanovic'in kontrol grubunun puanlar ile yakinlik
gostermektedir. Uguz ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismadaki sonuglar da
Jovanovic'in galismasini destekler niteliktedir. Ortalama degerler Bedensel testte
54,40 Ruhsal testte 51,95 Sosyal testte 62,50 Cevre testinde 65,45 puan olarak
hesaplanmistir.[90] Kaya ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada sonuglar da
benzerdir. Ortalama degerler, Bedensel testte 53,50 Ruhsal testte 54,00 Sosyal
testte 62,90 Cevre testinde 63,20 puan olarak hesaplanmistir. WHOQOL
sonuglarini literatire gore daha yuksek saptamamizin nedeni, hastalarin hemen
hemen tamaminin sosyoekonomik seviyesinin, Turkiye'nin diger kentlerine gore,
yuksek olmasi ve saglik hizmetine ulasimin kolay oldugu Canakkale'de

yasamalari olabilir.[91]

Calismamizda EDSS skorunun, spastisite derecesinin, uyku kalitesinin ve
MS tipinin yasam kalitesi Uzerine etkisi oldugunu saptadik.(p<0,005) Uguz ve
arkadaslarinin yaptigi caismada EDSS skorunun yasam kalitesi Uzerine etkisi
olmadigi; ancak major depresyon varliginin Onemli bir etken oldugu
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gOsterilmistir.[90] Soyuer ve arkadaslarinin yaptigi calismada, EDSS skorlari ile
FAMS kullanilarak Olcllen yasam kalitesi arasinda negatif bir korelasyon
saptanmigtir. Bu c¢alismada yasam Kkalitesi Uzerine olan anlamli etkisiyle
yorgunlugun 6nemine dikkat cekilmistir.[92] Onat ve arkadaslarinin yaptigi 68
hastadan olusan bir calismada yasam Kkalitesini 6lgmek igin SF-36 testi

kullaniimis ve uyku kalitesi ile anlamli baglanti oldugu iddia edilmistir.[93]

iran'da Sarraf ve arkadaslarinin MSQOL, PUKO ve EDSS skorlarini
kargilastirdigi 140 MS hastasini kapsayan ¢alismada EDSS skorunun arttikgca
yasam kalitesi puaninin distigu gosterilmistir.(r= -0,48, p<0,001) [94] Konu ile
ilgili en genis kapsaml calismalardan biri Wynia ve arkadaslarina aittir. 245
hastayl kapsayan ve 7 yil sureli izleme dayanan bu ¢alismada, EDSS < 4,5 olan
hastalarda yagsam kalitesinin ve Ozurluluk derecesinin anlamli olarak degistidi,
yuksek EDSS hastalarinda yagsam kalitesin daha istikrarl seyrettigi gorulmuastar.

EDSS >7 hastalarda mortalite oranlari %24 gibi ciddi bir rakama ulagmaktadir.

Multipl Sklerozun tipi ve yasam kalitesi arasindaki iligkiyi inceleyen yeterli
calisma yoktur. Calismamizda MS tipleriyle yapilan karsilastirmali analizinde her
alt tipinde gegerli olmak Uzere, RRMS formunda, Progresif formlara gore yagsam

kalitesi istatiksel olarak anlamli derecede daha ylksek bulunmustur.

Yasam kalitesi kavrami, hastanin sosyal, bedensel, ruhsal ve cgevresel
olarak gunlik yasamdaki fonksiyonlarini saglikli olarak surdurebilmesine
dayanan bir tanimlamadir. Kiginin 06zbildirimine dayanmaktadir ve bir tar
memnuniyet saptamasidir. Literatlr incelendiginde Multipl Skleroz hastalarinda
agri, uyku kalitesi, depresyon, mesane problemleri Uzerinde durulmustur.
Calismamizda MS tipinin, EDSS'nin, MAS derecesinin ve PUKO puaninin
yasam kalitesi Uzerinde anlamli etkisi oldugunu saptadik.

Yasam Kkalitesini etkilen onemli faktorlerden biri olan uyku sorunlari,
Multipl Skleroz hastasi bireylerde ayrica Uzerinde durulmasi gereken konulardan
biridir. Uyku bozukluklari toplumda ¢ok yaygin gorulen saglik sorunlarindan
biridir. Bir kag 6érnek vermek gerekirse, orta yastaki erkeklerin %4'lU ve kadinlarin
%2'si uyku apne sendromunun minimal kriterlerini rahatlikla kargilamaktadir.
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insomnia prevalansi %6-18 olarak izlenirken, kadinlarin %10'una yakin kesimi
huzursuz bacaklar sendromuna sahiptir.

Yukarida bir kismindan bahsettigimiz ve toplumda sik gorulen uyku
bozukluklari yaninda MS hastalari uyku problemleriyle ko-morbid olarak
kargilagsmaktadir. Uyku bozukluklarinin MS'teki yerini saptamanin zorlugu da
buradan kaynaklanmaktadir. Ornegin, MS hastalarinda sik rastlanan bir
semptom olan yorgunlugun, MS'ten mi yoksa uyku problemlerine sekonder
olarak mi gelistigini tespit etmek kolay degildir. Ancak MS ile uyku bozukluklari
arasinda bir baglanti oldugu kesindir.[95] Huzursuz bacaklar sendromu MS
hastalarinda dort kat daha sik gorulmektedir. Yine bazi MS hastalarinda
narkolepsi benzeri tabloya sik rastlanmaktadir. Bahsedilen yakinmalarin birer
bagimsiz degisken mi yoksa MS'in dogrudan bir sonucu mu oldugu konusunda
kesin karar vermek zordur; ancak polisomnografi ¢calismalari MS hastalarinda
%74'e kadar varan bir oranda uyku bozuklugu prevalansi oldugundan so6z
etmektedir. [96]

Multipl Sklerozda uyku bozukluklarinin prevalansini saptamayi amaglayan
18 calismadan olusan bir meta-analizde, narkolepsi %0-1,6; huzursuz bacaklar
sendromu %14,4-57,5;REM uyku davranis problemleri %2,22-3,2 ve uyku
apnesi ise %7,14-58,1 olarak saptanmistir. Uyku bozukluklarinin gesitliligi goz
onunde bulunduruldugunda; miyokardiyal enfarktus, serebrovaskuler hastalik ve
gunduz uyuklamalarinin altinda yatan nedenlerin basinda geldigi daha iyi
anlagiimaktadir.[97]

Leonavicius ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada da MS hastalarinin
%9,9'unda hafif derecede, %14,9'unda orta derecede, %29,7'sinde agir
derecede uyku problemi vardi. Kadin cinsiyet, ileri yas, yuksek 6zurluluk orani,
yorgunluk, agri, mesane problemleri, nokturi, ila¢ kullanimi, depresyon ve

anksiyete kotu uyku kalitesi sebeplerindendi.[98]

Multipl Sklerozda uyku kalitesinin dusukligune dair gorus birligi

hakimken, etiyoloji noktasinda ortak karar yoktur. Leonavicius ve arkadaslari,
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kot uyku kalitesine sahip MS hastalarindaki muhtemel en ciddi sebebin
yorgunluk oldugunu iddia etmislerdir.[98]

Calismamizda MS'te yaygin goérilen bir semptom olan spastisite
derecesinin uyku kalitesine olan etkisi incelendi. Uyku kalitesi, Pittsburgh Uyku
kalitesi Olgcegi puanina gore degerlendirildi. Bes ve altindaki puanlar iyi uyku
kalitesini gosterirken, 6 ve Uzerindeki puanlar uyku kalitesindeki dusuklugu
g6stermektedir. Pittsburgh Uyku kalitesi Olgegi, uyku bozukluklarinda sik
kullanilan ve guvenilirligi yiksek olan bir testtir. Veauthier ve arkadaslarinin
yapti§i bir calismada, PUKO puanlarina gore koti uyku kalitesine sahip
bireylerde, agr siddeti yuksektir ve depresif bulgular istatiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksek bulunmustur. Ancak PUKO puanlari arasindaki fark
polisomnografi testleriyle dogrulanamamistir.[99]

Spastisite bir veya bir grup kasin disaridan verilen ani uyariya kargi
geligtirdigi anormal direng durumudur. Diger ust motor ndron hasariyla olugan
norolojik bulgulardan, hizli yanita kargi gelisen asiri direng hali ile ayirt edilebilir.
Ust motor néron sendromunun komponentlerinden biri olarak spastisite, artmig
spinal refleksler, kas hiperreaktivitesi, fleksor spazmlar ve istem disi hareketler
ile karakterizedir. Multipl Skleroz hastaliginda spastisitenin nasil olugtugu halen
gizemini koruyor olsa da spinal, supraspinal ve serebral disfonksiyon muhtemel
neden olarak diistinlebilir. inhibitér gérev Ustlenen dorsal retiikulospinal traktus
ile uyarici rol oynayan bulbopontin tegmentum bdlgesi arasindaki denge
kaybispinal kord boyunca anormal proprioseptif girdiye yol acmaktadir. Klinik

prezentasyon, lezyonun lokalizasyonu ile dogrudan ilintilidir

Multipl Skleroz'da spastisite beyin, spinal kord veya her ikisinin birden
hasarina bagl olabilir. Alt ekstremitelerde spastisiteye, Ust ekstremitelerdekine
gore iki kat daha siklikta rastlanmaktadir. immobilite ve tekerlekli sandalyeye
bagimhliga kadar gecen sure tahmininde, hastaligin baginda saptanan spastisite
derecesi 6nemli bir prediktif deger olarak dusiintimektedir. immobilitenin yol
actigi kas atrofisi, kollajen doku kaybi, kemik mineral yogunlugunda dusme,
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artmis kardiyovaskuler risk ve pulmoner sorunlar spastisitenin baslica
komplikasyonlari arasindadir.[100]

Spastisite ve uyku problemleri arasindaki iliskiyi inceleyen galisma sayisi
sinirlidir. Calismalarda karsilikl etkileme potansiyelinden s6z edilmektedir. Uyku
problemleri, kas tonusu ve rijiditesi Uzerindeki olumsuz etkisinden dolayi
spastisite derecesini arttirmakla birlikte; spastisitenin kendisi de yol actigi agri ve
mesane problemleri nedeniyle uyku kalitesi Uzerinde negatif bir etkide
bulunmaktadir.[100]

Calismamizda 102 MS hastasi igerisinde,hastalarin 52'si(%50) 5 ve
altinda puan alarak normal uyku kalitesi sinifinda yer almistir. Hastalarin
50'si(%50) 6 ve Uzerinde puan alarak kotu uyku kalitesine sahip bireyler olarak
tasnif edilmisti ve spastisite derecesi arttikga, uyku kalitesinde disme oldugunu
saptadik (p=0,005).

Multipl Sklerozun tani ve tedavi surecini belirlemede kullanilan EDSS
duyusal, motor ve serebellar birgok parametreyi kapsamaktadir. Ancak
calismamizda EDSS skoru ile uyku kalitesi arasinda anlamli bir baglanti
saptayamadik (p=0,121). Dolayisiyla MS hastasi olup uyku probleminden
yakinan hastalarda, hastaligin birgcok acgidan degerlendiriimesine imkan veren
EDSS skoru yerine, spastisite derecesine agirlik verilmesi anlamh olabilir. Onat
ve arkadaslarinin 68 MS hastasi arasinda yaptigi ¢alismada da EDSS skoru ile
uyku kalitesi arasindaki iligki istatiksel olarak anlamh degildir (p=0,151). Fiziksel
rol guclugu, agri ve vitalite derecesi uyku kalitesini etkileyen bagimsiz
degigskenler arasindadir. Multipl skleroz hastalarinda spastisite, immobilite ve
sfinkter bozukluklari uykunun bolunmesine neden olabilmektedir. Hastaligin
seyrinde %40-70 oranlarinda gorulen, Ozellikle bacaklari etkileyen ve agrili
olabilen spastisite; insomni olusumunda o6nemli bir faktordir. Onat ve
arkadaglarinin g¢alismasi da, bizim ¢alismamiz ile uyumlu sekilde spastisitenin
uyku bozuklugu olan MS hastalarinda daha fazla oldugunu gostermistir.[93] Ayni

calismada immobilite acisindan degerlendirildiginde her iki grup arasinda
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ambulasyon durumunun farkl olmadigr gézlemlenmis, agri, ndrojenik mesane
semptomlarinin ve solunum paterninde degiskenlie yol agma ihtimali yuksek

olan REM uyku davranis problemlerinin dnemine dikkat ¢cekilmigtir.

Leonavicius'un c¢alismasi EDSS ve uyku Kkalitesi arasindaki iligki
konusunda tartismali sonuglar icermektedir. Cinsiyet ve hastalik suresi ile EDSS
arasinda baglanti bulunmazken; EDSS skoru <4 ve 24 olarak siniflanip PUKO
puani ile arasindaki iliski analiz edildiginde anlamli sonuglar elde edilmistir. Bu
calismada spastisite faktorler listesine alinmamis ancak spastisitenin en buyulk

nedenlerinden biri oldugu "agn" bagimsiz bir degisken olarak gosterilmistir.[101]

Vitkova ve arkadaslarinin 120 hastadan olusan serisinde hem EDSS hem
de agri uyku kalitesini anlamli derecede etkileyen faktorler olarak 6éne ¢ikmistir.
Bu calismada hastalidin suresi, uyku kalitesini dnemli derecede etkileyen bir

degisken olarak saptanmistir.[102]

Calismamizda hastaligin tedavi slrecinde oOnemli yer kaplayan
demiyelizan lezyonlarin sayisinin ve lokalizasyonun uyku kalitesi ile arasinda
baglanti saptanamamistir.(p>0,005) Onat ve arkadaslarinin ¢alismasinda beyin
sapinda plak bulunan hastalarin daha kotu uyku kalitesine sahip oldugu
yonunde veri elde edilmigtir.[93]

Yasam kalitesini etkileyen en onemli etmenlerden biri uyku
bozukluklandir.[97]Multipl ~ Sklerozda  uyku  problemleri, 6zel olarak
degerlendiriimesi gereken bir konudur. Tedavi surecinde de Uzerinde ciddiyetle
durulmasi gereken spastisite derecesi, etiyolojide bagimsiz bir degigken olarak

onemli etmenler arasinda yer almaktadir.
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6. SONUGLAR

Multipl Skleroz hastalarinda spastisite derecesinin uyku ve yasam

kalitesine etkisinin arastirildigi calismanin sonuglari agsagida 6zetlenmigtir.

1. Calismaya 102 hasta katilmigtir. Katilimcilarin cinsiyet dagilimina
baktigimizda %75,4 oraninda kadin agirligi izlenmektedir.

2. Hastalarin %12,7'si 1 yildan daha az suredir MS tanisi ile takipteyken,
%20,6's1 1-5 yildir, %28,4'G 5-10 yildir, %27,5' ise 10 yildan uzun siredir
MS tanisi ile takip altindadir.

3. Hastalarin %88,2'sinde MS haricinde baska bir kronik tibbi rahatsizlik
bulunmamaktadir. Bagka bir tibbi hastaliga sahip olanlar arasinda ilk
sirada %66,6 oraninda metabolik sebepler yer almaktadir.

4. Calismaya katimayi kabul eden MS hastalarinin %72,5' Relapsing
Rremitting Multipl Skleroz tanisiyla takipteyken, %18,6'si Sekonder
Progresif Multipl Skleroz, %38,8'i ise Primer Progresif Multipl Skleroz
tanisiyla takip altindadir.

5. Katimcilarin yas dagihmi incelendiginde ortalama deger 40,8+10,5
olarak saptanirken ortanca deger 39(21-67) olarak hesaplanmistir.

6. Hastalarin EDSS skorlari incelendiginde, ortalama degerin 2,7+2,1
ortanca degerin 2(0-8) oldugu saptanmigtir.

7. Katihmcilarin Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgeginden aldiklari puanlarin
ortalamasi 6,1+3,6 saptanirken, ortanca deger 5(0-18) olarak oélgtlmustur.
Hastalarin 52'si(%50) 5 ve altinda puan alarak normal uyku kalitesi
sinifinda yer almigtir. Hastalarin 50'si(%50) 6 ve Uzerinde puan alarak
kotu uyku kalitesine sahip bireyler olarak tasnif edilmistir.

8. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgedi Puani normal(s5 puan) olanlar ile
anormal(>5 puan) olan gruplarin spastisite derecesiyle karsilastirmasi
incelendiginde, istatistiksel olarak anlamli sonug elde edilmigtir. Multipl
Skleroz hastalarinda spastisite derecesi arttikca uyku Kkalitesi

kotulesmektedir.
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9. Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi sonuglarina gére siniflandirilmig gruplarin
EDSS skorlar ile karilastirmali analizi yapildiginda anlamli sonug elde
edilememisgtir.

10. MS tipinin PUKO puan gruplariyla karsilastirmali analizinde istatiksel
olarak anlamli sonug elde edilememistir.

11.MAS derecesi arttikga yasam kalitesi tUm olgeklerde dusmektedir. Ayni
sekilde, EDSS skoru arttikca ve uyku kalitesi bozuldukca da benzer
bicimde daha duguk yasam kalitesi saptanmistir.

12.WHOQOL-Bref(TR) olgeginin MS tipleriyle yapilan karsilagtirmal
analizinde her alt tipinde gecerli olmak Uzere, RRMS formunda, Progresif
formlara gore yasam Kkalitesi istatiksel olarak anlamli derecede daha

yuksek bulunmustur.

13.Demiyelinizan lezyonlarin sayisi ise yasam Kkalitesi ve uyku Kkalitesi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir baglanti yoktur. Yine cinsiyetin

uyku ve yasam kalitesi Uzerine etkisi saptanamamistir.

Multipl Skleroz hastahdgin tedavisi planlanirken mutlaka bireysel
dizenleme esas alinmalidir. Bireysel duzenleme ise ndrolojik tablonun
kendisinden c¢ok sonuglariyla ilgilidir. Cevrenin, genetik temelin, ruhsal ve
ekonomik tablonun da belirleyici oldugu yagam kalitesini artirmak primer hedefler

arasindadir.

Gerek EDSS gerekse de MAS ile saptanan spastisite derecesi arttik¢a
yasam Kkalitesi dismektedir. Ancak EDSS'nin uyku kalitesine dogrudan etkisi
yoktur. Multipl Skleroz hastaliginda sik rastlanan ve cesitli klinik testlerle
kolaylikla agiga cikarilabilen en buylk sorunlardan biri uyku bozukluklardir.
Uyku problemlerinin etiyolojisinde spastisite anlamli bir rol oynamaktadir. MS'li
hastalarda tedavi stratejisi belirlerken spastisitenin ve uyku bozukluklarinin

Uzerinde durulmasi 6nem tagimaktadir.
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8. EKLER

AYDINLATILMIS ONAM FORMU
Hasta / Goniilliiniin Protokol Numarasi:
Arastirmayla ilgili Bilgiler:

a. Aragtrmanin Adi: Multipl Skleroz Hastalarinin Spastisite (kaslarda sertlik ve istemsiz kas
kasilmas1) Derecesinin Uyku Kalitesi le fligkisi

b. Aragtrmanin Igerigi: Multipl Skleroz hastalarinda fizik muayene ile saptanan spastisite
derecesinin uyku kalitesi tizerine etkisi arastirtlacaktir.

¢. Aragtirmanin Amact: Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Aragtirma ve Uygulama Hastanesi'nde
takip edilmekte olan Multipl Skleroz hastalarinda spastisite derecesinin uyku kalitesine olan
etkisinin tespit edilmesidir.

d. Arastirmanin Niteligi: Tez Caligmasi
e. Aragtirmanim Ongoriilen Siiresi: Alti ay e By /
f. Arastirmaya Katilmas1 Beklenen Goniiliti Sayist: 100

g. Aragtirmada Izlenecek Deneysel Islemler ve Tedavi: Arastirmada spastisite derecesi fizik
muayene ile saptanacak ve uyku kalitesi ve diger bilesenler icin anket formlar: kullanilacaktir.

2. Goniilltiniin Uygulama Sirasinda Kargilagabilecedi Riskler ve Rahatsizliklar:

Goniilliiler caligma anket ve fizik muayene temeline dayandigindan, ¢alisma sirasinda herhangi bir
riskle karsilasmayacaklardir.

-

3. Géaniilliiler Igin Arastirmadan Beklenen Tibbi Yarar:

Multip! Skleroz hastalig1 nedeniyle halihazirda takip edilmekte olan goniilliilere spastisite ve uyku
bozuklugu yakinmalarina yonelik tibbi ve/veya psikolojik destek tedavi saglanacaktir. Bu
goniilliilerin yagam kalitesi tizerine olumlu etki olugturacaktir. Ayrica aragtirmanin sonuglari bagka
insanlarin yararina kullanilabilir.

1. Aragtirmaya Secenek Olan Girigimler ya da Tedaviler Konusunda Bilgilendirilme:
Arastirma anket temeline deyanmakta oldugundan girigim veya tedavi soz konusu degildir.
2. Arastirma Konusundaki Sorularin Cevaplandiriimasi:

4. Arastirnmia sirasinda olusabilecek zarar durumunda uygulanacak tibbi tedavi ve islemler:
Arastirma anket temelindedir ve arastirma sirasinda herhangi bir tibbi tedavi ve islem
uyguianmayacaktir.

ragtirma sirasinda doldurdugum anketin sonucunu ve bu sonuca gore tedavi almam gerekiyorsa
gerekli tedavinin diizenlenmesi ile ilgili olarak asagida belirtilen kigiyle baglanti kurmam yeterli
olacaktir.

Adi- Soyadi: Dr. Cagdas BALCI p—
Telefon: 0 286 263 5950 - 4020 @

Zararlarin Karsilanmasu:

T

Axnket caligmasi oldugundan ¢aligmaya katilma ile ilgili bir zarara ugramak s6z konusu degildir.

.

3. Aragtirma Giderleri:

Aragtirma i¢in kullanilacak anketlerin basim masraflan arastirici tarafindan karsilanacaktir.

4. Goniilliiliik, Caligmay1 Reddetme ve Caligmadan Cekilme Hakki, Calismadan Cikarilma:
a. Aragtirmaya hicbir baski ve zorlama altinda olmaksizin goniillii olarak katiliyorum.
b. Arastirmaya katilmay: reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi.
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c. Sorumlu aragtirmaci / hekime haber vermek kaydiyla, hicbir gerekce gstermeksizin
istedigim anda bu gahigmadan ¢ekilebilecegimin bilincindeyim. Bu galigmaya katilmay:
reddetmem vya da sonradan ¢ekilmem halinde higbir sorumluluk altina girmedigimi ve bu
durumun simdi ya da gelecekte gereksinim duydugum tibbi bakimi hicbir bicimde
etkilemeyecegini biliyorum.

d. Calismanin yiiriiticisii olan aragtrmact / hekim ya da destekleyen kurulus, calisma
programunin gereklerini yerine getirmedeki ihmalim nedeniyle ya da almakta oldugum tibbi
bakimin kalitesini yiikseltmek amactyla, benim onayimi almadan beni ¢aligma kapsamindan
¢ikarabilir.

5. Gizlilik:

Bu ¢alismadan elde edilen bilgiler, verilere gereksinimi olan Steki iilkelerin hitkiimetlerine ve ilgili
birimlerine iletilebilir. Calismanmn sonuglart bilimsel toplantilar ya da yaymiarda sunulabilir. Ancak,
bu tiir durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutufacaktir.

6. Caligmaya Katilma Onay:

Yukanda ver alan ve aragiirmadan dnce gdniililye verilmesi gereken bilgileri gosteren Aydinlatiimg
Onam Formu adl1 metni kendi anadilimde okudum ya da bana okunmasim sagladim. Bu bilgilerin
icerigi ve anlami, yazili ve stzlii olarak agikiand:. Aklima gelen biitlin sorulan sorma olanag
tanmd: ve sorularima doyurucu cevaplar aldim. Caligmaya kahlmadifim ya da katildiktan sonra
cekiidigim durumda, hicbir yasal hakkimdan vazgegmis olmayacagim. Bu kosullarla, stz konusu
aragtirmayz hicbir baski ve zorlama olmaksi1zin goniilli olarak katilmayi kabul ediyorum.

Bu metnin imzah bir kopyasini aldim.

Goniilliinlin Adi- Soyadi:
Yas ve Cinsiyeti:
fmzast:

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Agiklamalar Yapan Aragtirmact- Hekimin:
Adi- Soyadi: Cagdag BALCL
Imzast

Tarih:
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SOSYODEMOGRAFIK VERI FORMU

1. Adimz - Soyadimz:

2. Yagmiz?

3. Cinsiyet
a) Erkek b) Kadin

4, Medeni Haliniz
a) Bekar

byEvlhi

¢) Boganmusg

5. Mesleginiz:

6. Egitim diizeyiniz?

a) Ikogretim

b) Lise

¢) Yiiksek okul veya iiniversite
d) Diger.

7. Su an yagadiginiz yer?

a) Koy

b) Kasaba

<) Sehir

dy Diger............... belirtiniz

8. Gelir diizeyiniz nedir ?
a) 500 TL nin altinda

b) 560 ile 1600 T1. arasinda
<) 1000-1500 T1. arasinda
d) 2000-3500 TL arasimda
e) 3500 TL ve iizer:

9. Ne kadar zamandur MS Hastalig tamsiyla takiptesiniz?
a) 1 yildan az stiredir

b) 1-5 yil arasinda

¢) 5-10 w1l arasinda

d) 10 yildan uzun siredir

10. MS hastalifindan bagka bir kronik hastalifiz var mi?

a) Evet ige litfen belirtiniz.........
b) Hayir
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PITTSBURGH UYKU KALITESI OLCEGI

Aciklamalar

Asa@idaki sorular yalnizea son bir haftaki uyku aliskanhg ile ilgilidir, Yanitlanmz son bir hafta

icinde giin ve gecelerin goguna uyan en dogru karsiigy belirtmelidir. Liitfen tim sorulart
yanitlayimiz.

1- Geceleri genellikle ne zaman yattimiz?

2- Geceleri uykuya dalmaniz genellikle ne kadar zaman (dakika olarak) ald:?
Son bir hafta dakika

3- Sabahlart genellikle ne zaman kalktiniz?
Son bir hafta, saat

4- Geceleri gergekten kag saat uyudunuz? (Bu siire yatakta gegirdiginiz siireden farkl: olabilir)
Son bir haftada dakika

Asagdaki sorularin her biri igin en uygun yamits seginiz. Lijtfen tiir sorulart yamtlayimz.

5- Asafidaki durumlan belirten uyku problemlerini son bir hafta

iginde hangi siklikta yagadiniz?
a) Otuz dakika icinde uykuya dalamadiniz

1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada lig
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
b) Gece yarist veya sabah erken uyandiniz
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada ii¢
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
¢) Herhangi bir iginizden delay kalkmak zorunda kaldimz
1. Hig 2. Haftada 3, Haftada bir 4. Haftada ii¢
Birden az veya iki kez veya daha gok
d) Rahat bir sekilde nefes alip-veremediniz
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada i¢
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok

¢) Oksiirdiiniiz veya giiriiltiilii bir sekilde horladiniz

1. Hig 2. Haflada 3. Haftada bir 4. Haftada ii¢
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
) Asirt derecede Gglidiiniiz
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada uc¢
Birden az veya ki kez veya daha ¢ok

g) Asm sicaklik hissettiniz

1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada ii¢
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
h) Kot riiya gordiiniiz
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Hattada li¢
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
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1) Agn duydunuz
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada ii¢

Birden az veya iki kez veya daha cok
Jj3 Baska nedenden dolay: uyku problemi yasadiniz?
(Liitfen belirtimiz. ..o )

6- Uyku kalitenizi biitiiniiyle nasil degerlendirirsiniz?
1- Cok iyi 2- Oldukea iyi 3- Oldukga kotii 4- Cook kotil

7- Uynmamza yardime: olmast icin ne kadar sikhikla uyku iaci aldiniz?
1. Hi¢ 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada ii¢
Birden az veya iki kez veya daha cok

8- Ders calismak, yemek yemek veya sosyal aktivite igin ne kadar siklikta
uyanik kalmak i¢in zorlandinz?
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada ii¢
Birden az veya iki kez veya daha ok

9- Bu durum (sekizinci sorudaki durum) iglerinizi yeteri kadar istekle
vapmanizda ne derece problem olugturdu?
1. Hi¢ problem olusturmadi
2. Yalmzca cok az bir problem olusturdu
3. Bir dereceye kadar problem olusturdu
4. Cok bilyiik problem olugtordu

10- Bir oda arkadasiniz veya yatak partneriniz var nu?
1. Bir oda arkadasim veya yatak partnerim yok
2. Diger odada bir partnerim veya oda arkadagim var
3. Partnerim aym odada fakat ayni yatakta degil
4. Partnerim aym yatakta

11- Eger bir oda arkadagimiz veya yatak partneriniz varsa, ona agafidaki
durumlan hangi siklikta yasadiginiz: sorunuz.
a) Giiriidtiilii horlama
1. Hi¢ 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada g
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
b) Uvkuda nefes alma verme swwasinda uzun araliklar
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada tg
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok
¢) Uyurken bacaklarda segirme veya sigrama
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada ti¢
Birden az. veya iki kez veya daha ¢ok
d} Uykn esnasinda uyumsuzluk veya sagkinlik
1. Hig¢ 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada {ic

Birden az veya iki kez veya daha cok
e) Uyurken olan diger huzursuzluklarmiz
(Litfen belirtiniz ... e )
1. Hig 2. Haftada 3. Haftada bir 4. Haftada {i¢
Birden az veya iki kez veya daha ¢ok

69



WHOQOL-BREF(TR)

SIZINLE iLGILl
Baglamadan 6nce kendinizle ilgili genel bir kag soruyu cevaplamarizi istiyoruz. Litfen
dogru yanitlan yuvarlaga aliniz ya da verilen bog yerleri doldurunuz.

Yonerge

Bu anket sizin yagsaminizin kalites!, saghginiz ve yagaminizin éteki yénleri hakkinda
neler disindiglinizl sorgutamaktadir. Liitfen biitiin sorulan cevaplayiniz. Eger bir
soruya hangi cevabi verecedinizden emin olamazsaniz, litfen size en uygun gériinen
cevabi seciniz. Geneilikle ilk verdidiniz cevap en uygunu olacaktir.

Latfen kuralianiruzi, neklentilerinizi, hosunuza giden ve sizin igin dnemii clan seyler
slirekli olarak gozoniine aliniz. Yagsaminizin son iki haftasini dikkate aimanizi istiyoruz.
Ornegin bir soruda scn iki hafta kastedilerek sdyle sorulabilir:

\ ORNEK SORU Hig Cok az Crta Cokca Tamamen
| derecede
‘ Gereksiniminiz olan 1 2 3 4 5
| destedi
baskalarindan
‘ atabiliyor musunuz?

Son iki hafta boyunca baskalanndan aldigimz destedin miktarini en iyi kargilayan rakami
yuvarlaga almalsimiz. Buna gore, eger bagkalarindan ¢okga yardim aldiysaniz, asagidaki
gibi 4 rakamint yuvarlaga almaniz gerekiyor:

| ORNEK SORU Hig Cok az Orta Cokca | Tamamen
| derecede

[ | Gereksiniminiz olan 1 2 3 @ 5

‘ destegi O

' baskalanndan

|| alabiliyor musunuz?

Son iki hafta iginde, ihtiyaciniz olan destedi bagkalarnndan hig alamadiysaniz, 1
rakamim yuvariaga almalisiniz.
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SIMDI, Litfen her soruyu okuyunuz, duygularinizi degerlendiriniz ve her bir sorunun
diceginde size en uygun olan yanitin rakamn: yuvarlaga aliniz,

Cok ko6t | Biraz kétd Ne ivi, Oldukga Cok iyi
ne kétd Iyi
1 Yagsam kalilenizi 1 2 3 4 5
G1 | nasil
buluyorsunuz?
Hi¢ hognut | Cok az Ne Epeyce | Cok hosnut
degil hosnut hosnut, ne hosnut
de degil
2 Saghginizdan ne 1 2 3 4 5
G4 | kadar
hognuisunuz?

Asadidaki sorular son iki hafta i¢inde kimi seyleri ne kadar yasadidinizi sorusturmaktadr,

Hi¢ Cok az Orta Cokea Asmi
derecede derecede

3 Agrdarmnizin 1 2 3 4 5
F1.4 | yapmaniz

gerekenleri ne

derece

engeliedigini

ddsinUyorsunu

z?
4 GUnlik 1 2 3 4 5
F11. | ugraslannizi
3 ylratebilmek

i¢in herhangi bir

libbi tedaviye

ne kadar ihtiyag

duyuyorsunuz?
5 Yagamaktan ne 1 2 3 4 5
F4.1 | kadar keyif

alirsmiz?
6 Yasaminizi ne 1 2 3 4 5
F24. | dlglide anlaml
2 buluyorsunuz?
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Hig Cok az Orta Cokeca Scn
derecede derecede

7 Dikkatinizi 1 2 3 4 5
F5.3 | toplamada ne

kadar

basarilisiniz?
8 Gunlik 1 2 3 4 5
F16. | yasamimzda
1 kendinizi ne

kadar gldvende

hissediyorsunu

z?
9 Fiziksel 1 2 3 4 5
F22. | cevreniz ne
1 Olglide

saghkhdir?

Asagidaki sorular son iki haftada kimi seyleri ne dlciide tam olarak yasadiginizi ya da
yapabildiginizi sorugturmaktadir.

Hig Cok az Orta Cokeca Tamamen
derecede

10 Gunidk yasami 1 2 3 4 5
F2.1 | strddrmek igin

yeterli guctiniz

kuvvetiniz var

mi?
11 Bedensel 1 2 3 4 5
F7.1 | gdrindsundzi

kabulienir

misiniz?
12 Gereksinimlerin 1 2 3 4 5
F18. | izi karsilamak
1 igin yeterli

paraniz var ni?
13 Gunldk 1 2 3 4 5
F20. | yasantinizda
1 gerekli bilgilere

ne diclde

ulasabilir

durumdasinz?
14 Bog zamanlar 1 2 3 4 5
F21. | dederlendirme
1 ugrasian igin ne

Blgtide firsatimiz

L olur?
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Asagidaki sorularda, son iki hafta boyunca yasaminizin gesitli yonlerini ne dlgtde iyi ya da
doyurucu buldugunuzu belirtmeniz istenmektedir.

Cok kéti | Biraz kot | Neiyi, ne | Oldukga Cok iyi
kotd iyi

15 | Hareketlilik 1 2 3 4 5
F9.1 | (etrafta

dolasabilme, bir

yerlere

gidebilme)

beceriniz

nasildir?

Hi¢ hosnut | Cok az Ne Epeyce | Cok hognut
degil hosnut | hosnut, ne | hosnut
de degil

16 Uykunuzdan ne 1 2 3 4 5
E kadar
3.3 | hosnutsunuz?
17 | Gunlik 1 2 3 4 5
F10. | ugraslarinizi
3 yuritebilme

becerinizden ne

kadar

hosnutsunuz?
18 | lIs gbérme 1 2 3 4 5
F12. | kapasitenizden
4 ne kadar

hosnutsunuz?
19 | Kendinizden ne 1 2 3 4 5
F6.3 | kadar

hosnutsunuz?
20 | Diger kisilerle 1 2 a 4 8
F13. | iligkilerinizden
3 ne kadar

hognutsunuz?
21 Cinsel 1 2 3 4 b
F15. | yagsaminizdan
3 ne kadar

hosnutsunuz?
22 | Arkadaslarinizi 1 s 3 4 5
F14. | n desteginden
4 ne kadar

hosnutsunuz?
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Hi¢ hosnut | Cok az Ne Epeyce | Cok hosnut
degil hognut hognut, ne hosnut
de degil

23 | Yasadiginiz 1 2 3 4 5
F17. | evin
3 kosullarindan

ne kadar

hosnutsunuz?
24 | Saghk 1 2 3 4 5
F19. | hizmetlerine
3 ulasma

kosullannmzdan

ne kadar

hosnutsunuz?
25 Ulagim 1 2 3 4 5
F23. | olanakiannizda
3 n ne kadar

hognutsunuz?

Asagidaki soru son iki hafta iginde bazi seyleri ne siklikta hissettiginiz ya da yasadiginiza

iligkindir.

Highir
zaman

Nadiren

Arasira

Cogunlukl
a

Her zaman

26
F8.1

Ne siklikta
hizan,
Umitsizlik,
bunalil,
cOkkunlik gibi
olumsuz
duygulara
kapihrsimiz?

1

2

3

4

5

Hig

Cok az

Oria
derecede

Cokca

Asiri
derecede

U. Yagsaminizda
size yakin
kisilerle (es, i
arkadas!,
akraba)
iliskilerinizde
baski ve
kontrolie ilgili
zorluklarimiz ne
oleudedir?

3

5
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HASTALIGA AIT OZELLIXKLER
MS TiPi:
1) RRMS
2) PPMS
3) SPMS
4y DIGER

EDSS SKORU:

DEMIYELINIZAN LEZYONLARIN YERLESIMI:

1. SUPRATENTORIAL
2 INFRATENTORJIAL
3. SERVIKAL

4 TORAKAL

DEMIYELINIiZAN LEZYONLARIN SAYISI:

UYARILMIS POTANSIYELLER

1. VEP:

2. SEP:

3. BAEP:

BOS BULGUSU

1. OKB POZITIF
2. OKB NEGATIF

KULLANDIGI ILACLAR:

1. ILACSIZ TAKIP

2. IMMUNMODULATOR TEDAVI
3. ORAL MS ILACLARI

4. IMMUNSUPRESIF TEDAVI
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MODIFIYE ASHWORTH SKALASI

0. (0) Tonus artist yok

1. (1) Hareket agikhgmin sonunda yakalama ve gevseme veya minimal bir direng ile karakterize
hafif tonus artist meveut

1+ (2) Eklem hareket agikligmm yandan azy boyunca, mininsal direncin izlendigi hafif kastonusu
artist meveut

2. (3)Kas tonusu tiim eklem hareket agiklig: boyunca ve daha fazla artms, fakat ekiemier kolayca
hareket ettiritebiliyor

3. (4) Pasif harcketi zorlastiran belirgin tonus artigt meveuiar

4. (5) Etkilenen kisimiar fleksiyon ve elstansiyonda rijitiir

YARDIMLARINIZ iCIN TESEKKURLER.
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