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BULBER PAREZIYE YAKLASIM ALGORITMASI

Bulber Paralizi, alt kranyal (9, 10, 12) sinirlerin innerve ettigi kaslarin bilateral
kuvvetsizligi sonucu olusur. Fasiyal sinirin alt bolimii de bazen etkilenebilir. Dizartri, disfaji
ve ses degisikligine neden olur. Bulber paralizi terimi, ¢ogunlukla motor ndron hastaliklarmin
bir formu i¢in kullanilmakla birlikte, spesifik bir hastalik degil, ¢esitli semptom ve siynlerin
toplamidir ve bir¢ok hastalikla birlikte goriilebilir. Psédobulber paralizi ise, bilateral
kortikobulber traktus tutulugu sonucu goriiliir, kranyal sinir nukleuslar1 saglamdir ve baglica
volonter kontrolde problem vardir. Sadece alt motor ndronun etkilendigi bulber paralizide, dil
atrofik ve tizeri kivrimli goriiliir, hastalik ilerleyince ¢ikarilmak istendiginde dudak hizasini
gecemez. Fasiyal, palatal ve laringeal kaslar da tutulur. Artikiilasyon bozulur, nazal konugma
olur. Dil ve agiz tabani kaslarinin kuvvetsizliginden dolay1 yutma oldukca yavastir ve hiyoid
kas kuvvetsizligi sonucu yutmanin faringeal fazi bozulur. Hasta dudaklarini ileriye dogru
uzatip 1slik ¢alamaz. Ses ¢ikarma sirasinda yumusak damak ¢ok az yukariya kalkar. Velum-
faringeum refleksleri hipoaktiftir ya da alinmaz. Ps6dobulber paralizide ise, dil spastik ve
kontraktedir. Yiiz kaslar1 yavag ve biitiin olarak hareket eder, spastik giilme ve aglamalar
olabilir. Konugmasi anlagilamayacak kadar dizartrik olabilir. Velum faringium refleksi
artmustir, ¢ene refleksi canhdir. Ust ve alt motor néronun birlikte tutuldugu, motor néron
hastaliginin bir formu olan Progressif Bulber Paralizide hem bulber, hem de psédobulber
paralizide goriilen muayene bulgularinin kombinasyonu goriilebilmektedir. Asagida, bulber
paralizi semptomlarmin 6n planda oldugu hastaliklar listelenmistir:

1. Santral nedenler
a. Konjenital (Foix-Chavany-Marie syndrome: Faciopharyngoglossomasticatory
diplegia, Worster-Drought syndrome: Congenital suprabulbar paralysis)
b. Vaskiiler (Stroke, vaskiilit)
c. Dejeneratif (Motor ndron hast.)
d. Enflamatuvar-Demiyelinizan (Multipl Skleroz)
e. Beyin sap1 tiimorleri
f. Enfeksiy6z (Poliomyelit)
g. Yapisal (Siringobulbi)
h. Tiimoral (Nazofarinks tiimorleri)

2. Motor Noron Hastahklan
a. Progressif bulber paralizi, ALS
b. Izole Psédobulber Paralizi
Bulbo-Spinal Muskiiler Atrofi (Kennedy sendromu)
Brown-Vialetto-van Laere Sendromu
Fazio-Londe sendromu
Madras Motor Noron Hastalig1

ho oo

3. Noropatiler
a. Kranyal sinir hastaliklar1
1. IX ve X: Difteri, Sarkoid, Polio, Motor néron hastalig1
2. XII: Bilateral: Motor noron hastaligi, Multipl skleroz
Unilateral: Neoplazm, vaskiiler, karotis arter disseksiyonu, travima,
radyasyon, cerrahi, beyin sap1 lezyonu (medial medulla), idyopatik
b. Bulber disfonksiyon ile birlikte olan akut néropati (GBS, Miller-Fisher,
Bickerstaff ensefaliti)
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fffffff 4. Néromuskiiler ileti bozukluklapn — — — — . .
a. Myastenia Gravis
b. Botulizm

5. Myopatiler

Inflamatuvar: Poli/dermatomyozit, Inkliizyon cismi myoziti
Okiilofaringeal muskiiler distrofi

Hipertiroidi ile birlikte olan myopati

Vokal kord ve faringeal tutulugla birlikte olan distal myopati
Miyotonik Distrofi (DM1)

°opoTs

Foix-Chavany-Marie sendromu (Fasiofaringoglossomastikator dipleji): Anterior operkulum
sendromu olarak ta bilinen bu hastalik agir dizartri, fasiyal, lingual, faringeal ve ¢igneme
kaslarinin bilateral paralizisi ile karakterizedir. Norodejeneratif, konjenital ve edinsel bircok
hastalik (en sik SVA ile birlikte) ile birlikte olusur.

Worster-Drought Sendromu (Konjenital suprabulber paralizi): Semptomlar dogustan
itibaren vardir. Nonprogressif bir hastaliktir. Dizartri, disfaji, ¢ene refleksi artigi, hafif
tetraparezi, spastisite bulunur. MRI’da bilateral perisilviyan mikrogri bulunur.

Motor Noron Hastah@i: Motor néron hastaliklari Gist ve/veya alt motor néronlarin progressif
dejenerasyonu ile seyreder. 50-75 yas arasinda en sik goriiliir. insidensi 1-2/100.000,
prevalansi ise 4-6/100.000°dir. Tanidan sonraki ortalama siirvi 3 yildir. Erigkin motor néron
hastaliklarmin, Amyotrofik lateral skleroz, Progressif bulber paralizi, Progressif kas atrofisi
ve Primer lateral skleroz olmak iizere 4 klinik tipi vardir ve %90°dan daha fazlasi klasik ALS
klinigi ile baglarlar. Bu hastaliklarin ayri bir hastalik degil de ayn1 hastaligin farkli klinik
spektrumlar1 oldugu kabul edilmektedir, ¢iinkii Progressif bulber paralizi ve Progressifkas
atrofisi ¢ogunlukla klasik ALS haline doniigiirler. Olgularin gogunda (%80), siklikla {ist
ekstremitede distal kas kuvvetsizligi ile semptomlar baslar. Bulber baslangicli olanlarda, 7, 9
ve 12. kranyal sinir tutulusu vardir, daha ¢ok orta yash kadmlardir ve kotii prognoz goriiliir.
Bulber tutulus oldugunda, ekstremitelerdeki iist ve alt motor néron tutulusu olsun yada
olmasin dizartri, disfaji, siyalore, ¢cene ve velum-faringeum refleks artisi, patolojik refleksler,
psodobulber duygulanim, dilde atrofi ve fasikiilasyon goriiliir. Tani icin alt ve {ist motor néron
tutulug bulgularinm klinik, elektrofizyolojik veya néropatolojik olarak gosterilmesi
gerekmektedir. Diyagnostik testin olmamasi, degisik klinik tablolar ve ALS benzeri
hastaliklar nedeniyle tani bazen gecikebilir. Laboratuvar testleri olarak; tam kan,
sedimentasyon hizi, rutin biyokimya, kas enzimleri, tiroid ve paratiroid testleri, vit. B12
diizeyi, serum ve idrar immiin elektroforezi yapilir. Klinik olarak gerek goriiliirse, anti-GM1
ve anti-AchR antikoru, tiimér belirtecleri, serumda kursun ve manganez gibi agir metal
diizeyleri, Kennedy sendromu i¢in DNA analizi yapilabilir. EMG’de en azindan beyin sapi,
servikal, torakal ve lumbosakral bdlgelerin ikisinde yaygin ve aktif 6n boynuz hiicresi
tutulusu gosterilmeli ve baska bir hastalik ile agciklanmamalidir.

Bulbospinal Muskuler Atrofi (Kennedy Sendromu): X’e bagli resesif gecisli herediter bir
hastaliktir. Andojen reseptorlerinde CAD tekrar artis1 s6z konusudur. Semptomlar erigkinde
baslar (ortalama 27, range 15-60 yas). Ust ve alt ekstremite proksimal ve distal kaslarinda
kuvvetsizlik, disartri, disfaji, dilde atrofi ve fasikiilasyonlar, masseter ve fasiyal kuvvetsizlik
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ffffff vardir ve yillar iginde yavas bir progresyon gosterir. Kramplar olgularin yarisinda goriilgr.
Olgularin ¢ogunda jinekomasti, testikiiler atrofi bulunur. Derin tendon refleksleri hipoaktif
yada alinmaz. Klinik olarak duyu kusuru ¢ok belirgin olmasa da EMG de duyu potansiyel
amplitiidleri kiigiiktiir. igne EMG’de ¢oklu motor iinit potansiyel desarjlari (fasikiilasyon
degil) ve kronik parsiyel denervasyon bulgulari saptanir. Serumda CK ve dstradiol ve
gonadotropin diizeyleri yiiksek bulunur. Bulbospinal muskuler atrofinin otozomal dominant
gecisli bir formu da vardir. X gecisli formundan en belirgin farklilig1 duyunun normal
olmasidir.

Brown-Vialetto-van Laere Sendromu (Sagirhikla birlikte olan progressif bulber
paralizi): Otozomal dominant veya resesif gecisli yada sporadik goriiliir. Semptomlar 2.
dekadda baglar. Bilateral sensorindral sagirlik ve 7., 9. ve 12 kranial sinir tutulusu vardir.
Disfaji, dilde atrofi, fasikiilasyon gériiliir. Ozellikle iist ekstremite ve boyun kaslarinda
kuvvetsizlik ve atrofi vardir. DTR normal yada azalmistir. Progresyon hizi degiskendir.
EMG’de DSAP amp kiigiiktiir yada alinmaz ve kronik parsiyel denervasyon bulgular1 vardir.

Fazio-Londe sendromu: Otozomal dominant veya resesif gecisli goriiliir. Cocukluk ¢agimin
progressif bulber paralizisidir. 1-12 yaslar1 arasinda baglar. Pitoz, fasiyal kuvvetsizlik, disfaji
ve hiperrefleksi vardir. Isitme normaldir. Serum CPK diizeyi ve BOS bulgular1 normaldir.
EMG de denervasyon bulgular1 saptanir.

Bulber disfonksiyon ile birlikte olan akut noropati (Anti-GQ1b ve GT1a antikorlari):
Miller-Fisher sendromunda, oftalmopleji, ataksi ve kranyal néropati vardir ve anti-GQ1b
antikorlar1 siklikla bulunur . Bickerstaff beyin sap1 ensefalitinde de, anti-GQ1b antikorlari
daha az siklikta (%66) olmak lizere pozitiftir. GT la yada GM1b gangliozidleri ile birlikte
olan akut néropatilerde bulber disfonksiyon 6n plandadir. Bulber paralizi, boyun ve st
ekstremite proksimal kas kuvvetsizligi vardir ve alt ekstremite kaslar1 ¢ogunlukla normaldir.
Duyu kusuru yoktur, DTR iist ekstremitelerde azalmistir ve progresyon 1-3 hafta devam eder.
BOS proteini yliksektir. EMG de motor ileti anormallikleri bulunur. Prodromal donemde
cogunlukla Kampilobakter Jejuni enfeksiyonu bulunur. Bu nedenle akut baslangicli beyin sap1
veya kranyal sinir tutuluslarinda bu antikorlara bakmak gerekmektedir, ancak bu antikorlar
baslangictan itibaren 2-4 hafiada kaybolacaklar1 i¢in erken donemde bakilmalidir. Her iki
hastalik, aksonal Guillain-Barre sendromu ile ortak bir¢ok tabloyu paylastigi i¢in, bir
spektrumun devam eden pargalarini olusturduklari kabul edilmektedir.

Kranyal noropatiler:
IXveX

Difteri

Sarkoid

Polio

Motor néron hastaligi
Myastenia Gravis

XII

Bilateral: Motor noron hastaligi, Multipl skleroz,

Unilateral: Neoplazm, vaskiiler, karotis arter disseksiyonu, travma, radyasyon, cerrahi, beyin
sap1 lezyonu (medial medulla), idyopatik

Myastenia Gravis: Egzersizle artan iskelet kas kuvvetsizligi gosteren otoimmiin bir
hastaliktir. Hastalarm yaklagik %85’inde anti-AchR antikoru, %10’ unda da anti-MUSK
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kadindir, bulber, solunum ve boyun kaslar1 6ncelikli olarak tutulur. MG’in karakteristik
bulgusu, egzersizle artan ve fluktuasyon gosteren kuvvetsizliktir. Ekstraokuler kas
kuvvetsizligi olgularin yarisinda ilk semptomdur, hastalik ilerleyince %90’ nda goriiliir.
Boyun fleksiyon ve ekstansiyonunda kuvvetsizlik ile birlikte bulber kas kuvvetsizligi de
siktir. Kuvvetsizlik okuler kaslardan, fasiyal, bulber, trunkal ve ekstremite kaslarina
yayilmaya egilimlidir. Ekstremite kas kuvvetsizligi simetrik ve proksimalde belirgindir.
Olgularin %15-20 kadarinda kuvvetsizlik sadece okuler kaslara sinirlt kalir. Bulber kas
tutulusu oldugunda, palatal kaslarin kuvvetsizligi nazone konusmaya neden olur, 6zellikle s1vi
gida aliminda nazal regiirjitasyon olur. Cene kaslar1 kuvvetsizliginde ¢igneme zorlasir, hatta
hastalar ¢enelerini kapamakta gilicliik ¢ekerler. Yutma zorlasir ve 6zellikle sivi gidalar aspire
edilir. Boyun fleksorleri, ekstansorlere gore daha fazla etkilenebilir. Anti-AchR antikorlart,
okuler myasteniklerin yarisinda pozitif iken, generalize myasteniklerin hemen hepsinde
pozitif bulunur. Repetitif sinir stimiilasyonunun sensitivitesi diisiik olmasina karsin 6zgiilligi
ylksektir, okuler myastenide tan1 degeri ¢ok diisiik oldugu i¢in 6nerilmez. SFEMG,
sensitivitesi ¢ok yliksektir ve kuvvetsizligi olan bir kasta yapildiginda %100’e yakin bir
oranda anormal bulunur. Farmakolojik olarak, Tensilon testi yapilir. Bu testte, IV verilen
Asetilkolin esteraz inhibitorii (edrofonium) kuvvetsizlikte kisa siireli bir diizelme yapar.
Taniya yardimci yontemler olarak, mediastenin gériintiilenmesi, tiroid testleri ve klinik olarak
gerek goriiliirse olasi bagka otoimmiin hastaliklarin tetkikleri istenir.

Botulizm: Clostridium botulinum adli anaerob bir bakterinin toksinleri ile olusan botulizmde
belirtiler kontaminasyondan 12-36 saat sonra ortaya ¢ikar. Toksin dozuna bagli olarak
semptomlar saatler i¢inde yada giinler sonra ortaya ¢ikabilir. Toksinler, periferik sinir
aksonlar1 ve otonomik sinir u¢larina irreversibl olarak baglanir, asetil kolin salinimi bloke
olur. Hastalarin %90’indan fazlasinda bulanti, kusma, disfaji, dizartri, diplopi, fiks-dilate
pupiller ve asir1 agiz kurulugu vardir. Velum-faringeum refleksi alinamaz, pitoz ve
ekstraokuler kas paralizileri goriiliir. Simetrik, desendan ekstremite kuvvetsizligi, flask
paralizi ve solunum arresti olabilir. Otonomik belirtiler olarak; konstipasyon, gastrik
dilatasyon, paralitik ileus, uriner retansiyon, azalmig salivasyon ve gdzyasi goriilebilir.
Yiiksek frekansli ardigik sinir stimiilasyonunda inkremental yanit alinir veya SFEMG’de
artmig jitter saptanir.

Okulofaringeal Muskuler Distrofi: Otozomal dominant veya resesif gecisli, seyrek goriilen,
ge¢ eriskin yas hastaliklarindandir. Semptomlar 40 yasinda baslayabilir, ancak ¢ogu hastada
belirtiler genellikle altinc1 dekadda baglar. En belirgin klinik 6zelligi baslangigta asimetrik
olabilen bilateral pitoz ve ve disfajidir. Goz hareketleri genellikle kisitlanmaz, kisitlandiginda
da hafiftir ve genellikle yukar1 bakista ortaya ¢ikar. G6z haraketlerinin iyi korunmus olmasi,
pitozla giden bir baska hastalik grubu olan mitokondriyal hastaliklardan en énemli farkidir.
Diplopi pek gelismez. Disfaji ilerleyicidir, aspirasyona yol agabilir. Klinik tabloya 6zellikle
alt ckstremite proksimal kaslarida hafif kuvvetsizlik te eklenir. Kas enzimleri hafif yiiksektir.
EMG miyopatik, bazen nérojeniktir. Kas biyopsisinde, az sayida rimmed vakuoller vardir.

Okulofaringodistal Myopati: Otozomal dominant gegisli ve geg erigkin yas
hastaliklarindandir. Genellikle asimetrik baslangicli, peroneal kaslar ve el kaslarinda
kuvvetsizlik ve atrofi, omuz kaslarinda kuvvetsizlik ile baslar. Ses kisikligi, nazone konugma
ve disfaji eklenir. CK hafif yiiksektir. EMG miyopatik yada ndropatik olabilir, iletim
hizlarinda hafif yavaslamalar goriilebilir. Kas biyopsisinde rimmed vakuoller saptanir.
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77777 _Hipertiroidi: Hipertiroidi ile birlikte olan myopati, kadinlarda daha sik ve 5. dekadda baglar. . _ _ _ __
Cogunlukla yavas progressiftir, akut baglangicli olan nadirdir. Genellikle myalji olmaz,
proksimal ve distal kas kuvvetsizligi bulunur, omuz kaslarinda atrofi olabilir, disfaji gibi
bulber semptomlar vardir. DTR canhdir. Laboratuvarda kas enzimleri diisiik yada normaldir,
T3 veya T4 yiiksektir. EMG myopatik degisiklikler gosterir. Kas biyopsisi normal yada tip2
kas lifi atrofisi gosterir. Kuvvetsizlik, 6tiroid olduktan 2-4 ay sonra normale doner. Distiroid
oftalmopati olgularinda , %1 oraninda Myastenia Gravis klinigi, %8 oraninda da anti-AchR
antikoru pozitiftir.

Idyopatik inflamatuvar Myopatiler:

Polimiyozit: ileri yaslarda (45-60) ve kadnlarda sik siktir. Cocukluk ¢aginda nadiren géoriiliir.
Hiicresel immun yanit sonucu gelisen, subakut gelisimli, alt ekstremite proksimal kaslarinda
kuvvetsizlikle baglar, sonra omuz kusagi kaslari etkilenir. Ekstremite proksimal kaslarina ek
olarak boyun ekstansor kaslari1 ve 6zofagusun 1/3 st kismu tutulur, disfaji gelisir. Miyalji
olgularm yaklagik yarisinda goriiliir. Malignite birlikteligi gosterilememistir. Kas enzimleri
normalin 10-20 katina ¢ikabilir. Serumda antisentetaz (anti-Jo1) ve anti-SRP antikorlar1
bulunabilir. EMG’de spontan aktivite ile birlikte myojenik tutulus vardir. Kesin tani kas
biyopsisi ile konur, karakteristik 6zelligi kas lifleri etrafinda ve perivaskiiler alanda baglica
CDS8(+) T lenfositik infiltrasyonudur.

Dermatomiyozit: Cocukluk ¢caginda ve 40 yas sonrasinda pik yapar, kadinlarda siktir.
Hastaligin gelisimi ve klinik bulgular, cilt belirtileri olmayan polimyozit gibidir. En 6nemli
klinik 6zelligi deri bulgularinin varligidir. Deri bulgular1 gézkapaklarindaki leylak rengi 6dem
(heliotrop 6dem), yiizde eritemli dokiintii (rash), V-belirtisi, eklemlerin ekstansor yiizlerinde
(metakarpofalingeal ve proksimal interfalingeal eklemler, dirsekler, dizler, malleoller, ense)
makiilopapiiler dokiintii (Gottron belirtisi) ve tirnak diplerinde iskemik degisikliklerle birlikte
tirnak yatagi kapillerlerinde anevrizmatik genislemeden olusur. Cocukluk ¢agi
dermatomiyozitinin en dnemli 6zelligi, vaskiilitin 6n planda olmasi, kontraktiirler ve kas ici
(ektopik) kalsifikasyonlarla seyretmesidir. Ge¢ donemdeki erigkin dermatomiyoziti malignite
ile birlikte bulunabilir ve bu iliski, polimiyozitte oldugundan daha belirgindir (%30). Kas
enzimleri normalin 10-20 katina ¢ikabilir. Serumda antisentetaz (anti-Jo1) ve anti-Mi2
antikorlar1 bulunabilir. EMG’de spontan aktivite ile birlikte myojenik tutulus vardir. Kesin
tan1 kas biyopsisi ile konur, karakteristik 6zelligi, perimizyal dokudaki inflamasyondur ve kas
lifi dejenerasyonu ve nekrozudur. Inflamasyonu olusturan hiicreler baghca B lenfositleridir.
Bu bulgulardan, komplemana bagimli bu humoral immun yanitin birincil hedefinin kas ve
derideki damar endoteli oldugunu, damarlarda non-nekrotizan bir vaskiilitin, buna ikincil
olarak da kas nekrozunun gelistigini gostermektedir. Kroniklesmis olgularda perifasikiiler kas
lifleri atrofisi ¢ok tipik ve tan1 koydurucudur.

Inkliizyon cismi miyoziti: Polimyozit ve dermatomyozitten bazi farkliliklar gosterir:
Hastaligin baslangig yasi ileri (50-60) olup erkeklerde daha sik goriliir. Kas zaafinin
dagiliminda distal kaslarin tutulumu erken ve belirgindir. En sik tutulan kaslar kuadriseps
femoris ve el parmak fleksorleridir. Boylece hastalik sik diismeler veya ellerin ince
hareketlerinde bozulma ile kendini gosterir. Yutma giicliigii %30 hastada goriiliir. Bu klinik
bulgular hastaligin siklikla amiyotrofik lateral skleroz (ALS) ile karistiriimasina neden olur.
Hastalik seyri, ancak 10 yilda tekerlekli iskemleye bagimlilik gelistirecek kadar yavastir.
Yutma giicliigli onemli bir sorun yaratabilir. Kas enzimleri, en ¢ok normalin 10 katina kadar
yiikselir. EMG’de miyopatik ve norojenik 6zellikler goriilebilir. Kas biyopsisi,
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77777 _ polimiyozittekine benzer 6zellikler yaninda daginik atrofik lifler ve rimmed vakuoller
gosterir. Polimyozit ve dermatomyozitin tersine immunsupresif tedaviye yanit vermez.

Brakiyo-Servikal inflimatuvar Miyopati: Genellikle geg eriskin donemde, iist ekstremite
proksimal kaslarinda kuvvetsizlikle baslar. Servikal paraspinal kaslarda kuvvetsizlik (%60) ve
disfaji (%30) eklenir. Olgularin %40’inda myastenia gravis, %20’sinde romatoid artrit
bulunur. Hepsinde ANA pozitiftir. Kas enzimleri orta derecede yiiksektir. EMG’de spontan
aktivite ve myojenik tutulus saptanir. Repetitif sinir stimiilasyonu olgularin yarisia
yakininda dekremental yanit gosterir ve Anti-AchR Ab 1/3 olguda pozitiftir. Kas
biyopsisinde, kas lifi nekrozu ve rejenerasyonu, ¢ogunlugu B hiicrelerinden olusmus,
perivaskiiler ve perimizyal inflamasyon gdriiliir. Olgular steroide iyi yanit verirler.

Kaynaklar:
1. Neuromuscular disease center (http://www.neuro.wustl.edu/neuromuscular/), Editor
Alan Pestronk.

2. http:/www.emedicine.com/neuro/
3. Istanbul T1p Fak. Néroloji Ders kitabi (http:/www.itfhoroloji.org/ekitap.htm), Editor
Emre Oge.
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PROKSIMAL ZAAFA YAKLASIM ALGORITMASI

Akut/Subakut Proksimal Zaaf

Normal veya hafif/orta yiiksek

o

EMG

Belirgin yiiksek (Normalin 10 kati ve iistii)

v

v

Dekrement (+)
Jitter artigi (+)

N veya BKAP
amp. diigiik

v

Bitkinlik
(dinlenmcklc
diizelen, cgzersiz ile
kottilesen),
dalgalanma.

PP
(K" diizeyi)

Duyu kusuru var,
KVR’lcr azalmig ya da
alinmaz

Zaafa ragmen
KVR normal

Agiz kurulugu,
impotans,
Patella refleksi
kaybi,
“BKAP amp |
Tnkrement (+)”

LEMS

Konserve yeme
Sykiisii,
“BKAP amp |
inkrement (+)”

v

GBS ve varyantlari,
Porfiri,

Toksik néropati (n-heksan),
Diyabetik amiyotrofi
(Asimetrik alt ekstremite,
agril, diyabet Gykiisii)

Duyu kusuru yok,

p|  Atrofi-fasikiilasyon (+)

BOTULIZM

KVR’leri artmug (veya
azalmsg)

Rabdomiyoliz

(idrar rengine bak)

Kramplar,

Cushing oriiniimii

v
Steroid miyopati
(EMG normal
olabilir)
(ilag dozunun
digiiriilmesi ilc
diizelir)

kas agrilart

'

Hipotiroid miyopati.
(tiroid hormon diizeyi bak)

Egzersiz sonrasi yorgunluk-kuvvetsizlik:

Epizodik mi?
Aglikla iliskili mi?
Kola-gay rengi idrar?

v

Metabolik miyopatiler
(Glikojen/lipid depo hastaliklart,
mitokondriyal bozuluklar)

(CK degiskendir) (Onkol egzersiz testi, kas

biyopsisi yap)

Deri bulgularr yok
(Boyun ekstensor

A 4

kaslarinda da zaal, yutma
glicliigii olabilir)

Deri bulgular var

Cocuk ise;
kontraktiir ve/veya kas
ici kalsifikasyon

Toksik/Iyatrojenik miyopatiler
(En sik: statinler, gemfibrozil,
omeprazol, alkol, narkotik lokal
injeksiyon, kolsisin, klorokin......)

Kisaltmalar: CK:kreatin kinaz, EMG:clcktromiyografi, BK AP:bilcsik kas aksiyon potansiyeli, amp: amplitiit, |: diisiik, PP:peryodik paralizi, K*:potasyum,
MG:miyastenia gravis, LEMS:Lambert-Caton miyastenik sendrom, KVR:kemik veter refleksi, MNH:motor néron hastaligi, PM:polimiyozit,

14




TND

Kronik Proksimal Zaaf

v
. o l¢ [~ Belirgin yiiksek
Normal veya hafif/orta yiiksek [ CK M (Normalin 10 fat ve isti)

Herhangi bir genetik
miyopati
(Kas biyopsisi, gerekirse

—|_Névr—0jT| immiinhistokimya)

Distrofinopati (DMD/BMD)
(Genetik inceleme,
Cocuk

Miyojen

(-) ise kas biyopsisinde distrofin
» Yiiz tutulumu, imminhistokimyas,
. N periskapular kaslarda atrofi, distrofin(+) ise Western-blot ve/
Psodohipertrofi, Kanat skapula veya diger miiskiiler distroliler
Jua ?:}Icrdé ;/l['cn_;g; BO) i¢in immiinhistokimya.)
aaf ;[P > GM,

v

SMA
(Genetik inceleme yap)

Geng/Erigkin

Diger MD’ler /
»|  (Klinik ozellikler, | Frkek/Kadim | | Erkek |
biyopsi)
y
- BMD
Inflamatuar - (Yukaridaki gibi)
Duyu kusuru yok P miyopatiler «
—»|  Awoli-fasikiilasyon(+),
KVR’leri artnug (veya \ 4
azalmis) Diger MD’ler,
Asit maltaz cksikligi,
Diger kas hastahklari
Deri bulgular PM (G enetik_ incel_eme
N yok (biyopsi yap) ve/veya biyopsi yap)
Demiyelinizan,
Duyu kusuru var,
P KVR’ler azalnug ya lp|{ Deri bulgulan DM
da alinmaz var (biyopwsi yam)
v
Edinsel Leri yas,
Demiyelinizan Hpl K“af'“‘sep“ ve s-ICM
Polindropatiler dn kol B i "
(leksorlerinde (biyopsi yap)
atrofi
Motor yakinmalar 6n
planda
L—p| Muayenede; motor

ve duysal tutulum,
pes kavus-gekic
parmak

v

Herediter
Polindropatiler
(CMT)

Kisaltmalar: CK:kreatin kinaz, EMG :elektromiyografi, MD:miiskiiler distrofi, DMD:Duchenne MD, BMD:Becker MD, FSH:fasyoskapulohumeral MD,

iP:iliopsoas, GM:gluteus maksimus, TC:triseps, BC:biseps, SMA:spinal miiskiiler atrofi, MNH :motor noron hastaligi, PM:polimiyozit, DM:dermatomiyozit,
s-ICM:sporadik inkliizyon cisimeigi miyoziti, CMT: Charcot-Marie-Tooth
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DISTAL GUG KAYBINA YAKLASIM ALGORITMASI

Ust veya alt ekstremitelerde izlenen distal gii¢ kaybu, {ist motor ndron veya motor {inite
hastaliklar1 sonucu gelisebilir. Ust motor noron hastaliklar1 daha ¢ok bir tarafta yerlesir. Ust
ekstremitelerde distal olan giigsiizliik, alt ekstremitelerde daha ¢ok proksimal kaslar1 tutar. Bu
algoritmada agirlikl olarak simetrik distal zayifliktan bahsedilecektir. Simetrik iist motor
noron tutulusu medulla spinalis hastaliklarinda goriiliir. Bunlar klinikte kuadriparezi (pleji)
veya paraparezi (pleji) tablolariyla kendini gosterir. Ancak siklikla eslik eden proksimal kas

zay1flig1 ve piramidal isaretler, tabloyu kolaylikla motor inite hastaliklarmdan ayirt eder.

Bu algoritmada motor {inite hastaliklar1 konu edilecektir. Akkiz motor néron
kastaliklar1 genellikle asimetrik bir tutulusa yol agtigindan, bu hastalik grubu icin “Bir veya
daha fazla ekstremitede asimetrik giic kayb1” algoritmasina bagvurulmalidir. Kavsak
hastaliklar1 da ¢ogunlukla okulo-bulber gii¢ kayb1 ve proksimal ekstremite gii¢stizliigiiyle
ortaya ¢iktigindan bu algoritmada yer almamustir. En sik goriilen distal gii¢siizlikk nedeni akut

veya kronik olarak gelisen polindropatilerle distal myopatilerdir.

Ayirimda kreatin fosfokinaz (CPK) enzimi énemli rol oynar. Polindropatilerde CPK
enzim artis1 mutad degildir. Buna karsin bazi distal myopatilerde de 6nemli bir yiikselme
olmayabilir. CPK normal veya az yiiksek olgularda nérojen-myojen aymrimi yapabilmek icin
EMG ncelemesi 6nemli yer tutar. EMG bilhassa kronik distal zayiflikta 6nemlidir. Bu
olgularm ¢ogunlugu distal simetrik néropati olmakla birlikte, CPK yilikselmesine yol agmayan
myotonik distrofi veya fasiyo-skapulo-humeral distrofi gibi baz1 durumlar noérojenik olaylarla
karistirilabilmektedir. Sinir iletim ¢aligmalarindaki anormallik ve ¢zellikle duyusal néronun
tutuldugunun gosterilmesi polindropati tanisint koydurur. Burada hatirlanmasi gereken husus,
myotonik distrofi tip 1 gibi durumlarda endokrinopati sonucu gelisebilen polindropatilerin de

sinir iletim ¢aligmasinda ortaya konabilmesidir. Ancak igne EMG de izlenen myotonik
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desarjlar ve myopatik motor {inite aksiyon potansiyelleri (MUP) tanida kugkular: ortadan
kaldirir.

Kronik ndropatilerin patolojisi hakkinda sinir iletim ¢alismalar1 kiymetli bilgiler verir.
Motor ve duyusal amplitiidlerde kiiciilmeyle veya hizli ileten liflerin kayb1 sonucu ilimli bir
ileti yavaslamasiyla seyreden aksonal ndropatiler icersinde en sik rastlanan diyabetik distal
simetrik néropatidir. Diyabetik néropatilerde sinir iletim ¢aligmalarinda baz1 demyelinizan
Ozelliklerin de bulunmasi hekimi sasrrtmamalidir. Ayrica iiremi de bagka bir metabolik
aksonal néropati nedenidir. Toksik ve niitrisyonel nedenler de aksonal néropatiye yol agar.
Periferik sinire toksik olan en sik iyatrojenik neden kemoterapotik ajanlardir. Bunlar bilhassa
duyusal néronda hasara yol acarak duyusal agirlikli néropatilere yol agarlar. Niitrisyonel
nedenler arasinda alkolizmde goriilen tiamin yetmezligi veya kobalamin eksikligi sayilabilir.
Kalitsal nedenler her zaman akilda tutulmali ve klinikte tan1 koydurucu ayak deformiteleri
gbdzden kagmamalidir.

Demyelinizan sinir iletim anormallikleri inflammatuar noropatileri akla getirir. Sinir
ileti hizlarinda belirgin yavaslama ve iletim bloklar tipik demyelinizasyon bulgularidir. Bu
noropatilerde tedavi olasilig1 bulunmasi nedeniyle kronik inflammatuar demyelinizan
poliradikiilondropati (CIDP) gibi simetrik tutulusa yol acan polindropatileri tanimak
Oonemlidir. Giiniimiizde klasik klinik belirtilerle birlikte, sinir iletim g¢aligmasinda saptanan
demyelinizan anormallikler, CIDP tanisinda yeterli olmaktadir. Bu grupta distal simetrik
noropati fenotipiyle ortaya ¢ikan distal akkiz demyelinizan simetrik noropati (DADS) sik
karsilagilan bir fenotiptir. Keza malign hematolojik hastaliklarin da ilk belirtisinin
demyelinizan tipte bir distal simetrik néropati olabilecegi unutulmamalidir. Bu tiir olgularda
mutlaka kalitatif yontemlerle serum ve idrarda monoklonal gammopati (M-proteini) varligi
dislanmalidir. Calisilan her sinir segmentinde birbiriyle benzer oranda belirgin derecede ileti

hiz1 yavaglamasi (uniform demyelinizasyon) bulunmasina kargin, iletim bloklarma
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rastlanmamasi1 Charcot-Marie-Tooth tip 1A tiiriinde sik izlenen bir kalitsal néropatiyi de akla
getirmelidir.

Akut gelisen gii¢siizliik durumlarinda Guillain-Barré sendromu akla gelmelidir. Bu
durumda poliradikiilondropatiye yol acan yaygin bir otoimmiin atak sdz konusu oldugundan
genellikle proksimal kaslarda da gii¢ kaybina rastlamak mutaddir. EMG incelemesi bu
sendromun aksonal ve demyelinizan varyantlari arasindaki farki ortaya koymasi agisindan
kiymetlidir. Yine alt ekstremitelerde akut olarak ortaya ¢ikan paraliziler, kanalopatileri de
akla getirmelidir. Bunlar genellikle tekrarlayici nitelikte olup (periyodik paralizi), sadece
distal ekstremite gii¢siizliigiine yol agmazlar. Bu olgular EMG laboratuarinda incelenene
kadar ¢ogu zaman rutin sinir ileti ¢aligmalari normale dénmiis olur.

CPK enzimi belirgin olarak yiikselmis bulunan kronik distal kas zay1flig1 olan
olgularda kuvvetle myopati diigiiniilmelidir. Baz1 durumlarda kuvvet tutulusu yoniinden hafif
bir asimetri de bulunabilir. Inkliizyon cisim myositi (IBM) ve Miyoshi myopatisi gibi
olgularda rutin EMG ¢aligmalarinda nérojenik MUP ler izlenebileceginden tanida belirsizlik
yaganabilir. Kesin tani i¢in kas biyopsisi elzemdir. IBM de vakuoler bir myopati s6z

konusuyken, Miyoshi myopatisinde vakuoller izlenmez.
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SIMETRIK DiSTAL GUG KAYBI
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EMG: elektromyografi, DM 1: myotonik distrofi tip 1, IBM: inkliizyon cisim myositi, AMAN: akut motor aksonal néropati
AMSAN: akut motor ve duyusal aksonal noropati, CMT1: Charcot-Marie-Tooth tip 1, CMT2: Charcot-Marie-Tooth tip 2
FSH: fasiyo-skapulo-humecral distrofi, ATDP: akut inflammatuar demyeclinizan poliradikiilondropati

CIDP: kronik inflammatuar demyelinizan poliradikiilondropati
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EKSTREMITELERDE PARESTEZILERE YAKLASIM ALGORITMASI

Organik etyoloji
olmaksizin

Tlag kullanimia
bagly, basit, gelip
gecici

Sistemik
hastaliklar
(hipotiroidi)

Elektrolit
dengesizligi
(hipokalsemi)

A

v

PARESTEZI

Organik etyoloji

|

Sinir sistemi etkilenmesi
(periferik/merkezi)

.

.

.

Ekstremite ve beden
- Spinal

- Beyin sap1

- Hemisferik

iki yanli alt + Ust
ekstremite

Capraz bulgu

Cok ekstremite
- Simetrik
Polinéropati

- Asimetrik
Mononéropati
multipleks

.

Tek ekstremite

Unilateral bulgu

.

Tek sinir alani
- Tuzaklanma
- Travma

Cok sinir alani
- Multipl tuzak
- Pleksopati

Dermatomal
- Radiks
- Spinal segmenter

Periferik sinir, pleksus,
dermatom dagilimina
uymayan
- Smirl kortikal
- Subkortikal
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EKSTREMITELERDE PARESTEZILER

Yaklagim Algoritmasi

Piramidal bulgu var

.

Dagilim

- Unilateral yiiz+kol+bacak
Hemisferik

- Capraz
Beyin sap1

- Unilateral kol+bacak
Servikal spinal

- Bilateral kol+bacak
Servikal spinal

- Bilateral bacak
Dorsal spinal

Piramidal bulgu yok

Polindropati
- Aksonal dejenerasyon
Metabolik, toksik, inflamatuar,
vitamin eksikligi, herediter
- Demiyelinizasyon
Inflamatuar (akut/kronik), herediter

v

Monondropati
- Tuzaklanma
- Travma

Mononéropati
multipleks

- Coklu sayida

tuzaklar
Kolaylastirici
durumlar,
HNPP

- Vaskiilit

Radikiilopati

- Tek
Disk hernisi

- Cok
Multipl DH
Spondiloz, dar kanal
Infeksiyon
inflamasyon
Malign

Pleksopati
- Travmatik
- Noraljik amiyotrofi
- Malin invazyon
- Radyoterapi sekeli
-TOS
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EKSTREMITELERDE PARESTEZILER - Periferik tutulum

Agr1 var

v

- Bilek kanali sendromu

- Tibial bilesenin etkilendigi
siyatik noropati

- Noraljik amiyotrofi

- Pleksus malign invazyonu
- Herpes zoster

- Diyabetik amiyotrofi

- Radikiilopati

- Digital, interdigital
ndropatiler

- Talyum vb. intok.

- Ince lif néropatileri

- Guillain Barre sendromu

Yaklagim Algoritmast

Agr1 yok

A 4

- Dirsekte ulnar néropati
- Fibuler néropati

- Radyal noropati

- TOS

- Radyasyon pleksopatisi
- CIDP

- HNPP
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EKSTREMITELERDE PARESTEZILER — Periferik tutulum

Yaklagim Algoritmast

Zaaf yok

l

- Ince lif noropatisi
- Dijital, interdijital
noropati

- Saf duysal GBS

- CIDP (duysal)

Zaaf olabilir

i

Zaaf var

l

- Bilek kanali
sendromu

- Dirsekte ulnar
noropati

- Toksik, metabolik
kokenli noropatiler
- Radikiilopati

- Herpes zoster
-TOS (?)

- Siyatik noropati

- Radyal noropati

- Noraljik amiyotrofi

- TOS

- Pleksusun malign
invazyonu

- Radyasyon pleksopatisi
- Diyabetik amiyotrofi

- GBS

- CIDP

- HNPP

- Vaskiilitik monondropati
multipleks
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EKSTREMITELERDE PARESTEZILER

Bilinen paterne uymayan paresteziler;
norolojik muayene normal

|

- Tlag kullanim anamnezini sorgula
- Elektrolit imbalans1

- Genel sistemik hastalik taramasi
(hipotiroidi)

- MSS demiyelinizan hastaligi (?)
- Psikiyatri

Inceleme Plant

Organik kékenli paresteziler

|

l

Periferik etyoloji diistiniiliiyor

Piramidal bulgu var,

dagilim paterni santral

.

patoloji diiglindiirtityor

. v '

Tek sinir Birkag sinir Birkag sinir
lezyonu, tuzak lezyonu, lezyonu,
yerinde tuzak tuzaklanma
yerlerinde yerlerinin
disinda
Y l
- Kan biyokimyasi, protein -
elektroforezi, seker yiikleme - V?Skﬁht_
- HNPP siiphesi/genetik belirtegleri
inceleme -BOS
tetkiki
- Sinir/kas
biyopsisi

Sinir ileti incelemeleri ve l
elektromiyografi
- Nororadyoloji
- Uyandirilmig
potansiyeller
A 4
Coklu sinir v v
lezyonu, Pleksopati Radikiilopati
simetrik l l
Goriintiileme - Gériintiilleme
Disk H, spondiloz, dar
kanal stiphesi
- Kan biyokimyas1, protein - BOS tetkiki
elektroforezi, seker yiikleme Multipl, simetrik veya
- Vaskiilit belirtegleri asimetrik de olabilen
- Malinite taramast
-BOS
- Sinir/kas biyopsisi
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NOROMUSKULER
HASTALIKLAR

TEDAVI ALGORITMALARI
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Bu bdliimde sizlere sunulan tedavi algoritmalari, noromiskiler hastaliklarin en sik gorilenleri
dikkate alinarak, literatir bilgisine konunun uzmanlarinin yillara dayanan gozlemleri katilarak
ve (ilkemizin kosullar gézetilerek hazirlanmigtir. Dolayis ile bu algoritmalar yalnizca uzman
gorust ve oneri niteligi tasimaktadir. Her konu, belli uzmanlar tarafindan hazirlanarak diger
uzmanlarin degerlendirmesine sunulmusg ve tartigiimigtir. Ardindan tedavi algoritmalarinin
tima Tark Noroloji Dernedi Noromiiskiiler Hastaliklar Bilimsel Galisma Grubu’nun bir ortak

toplantisinda tartigildiktan sonra basima hazirlanmistr.

TEDAVi ALGORITMALARINI HAZIRLAYANLAR:

Motor N6ron Hastali§i (Amiyotrofik Lateral Skleroz) : Filiz KOG, Ersin TAN

Tartigmacilar

Guillain-Barré Sendromu
Tartigmacilar

Kronik inflamatuvar Demiyelinizan Polinéropati

Tartismacilar

Myasthenia Gravis
Tartigmacilar

diyopatik inflamatuvar Miyopatiler
Tartismacilar

Vaskilitik Noropatiler
Tartigmacilar

diyopatik inflamatuvar Miyopatiler
Tartigmacilar

: Kubilay VARLI, ihsan SENGUN

: Vildan YAYLA
: Yesim PARMAN, Aysun SOYSAL

: Zeki ODABASI
- A.Emre OGE, Fikret AYSAL

: Miinife NEYAL )
* Feza DEYMEER, Beril DONMEZ

- Tiilin TANRIDAG
: Hatice KARASOQY, Ersin TAN

: Sevim ERDEM-0ZDAMAR
: Reha KURUOGLU, Zeki ODABASI

 Tiilin TANRIDAG
- Hatice KARASOQY, Ersin TAN

29



TND

30



TND

MOTOR NORON HASTALIGINDA
(AMIYOTROFiK LATERAL SKLEROZ)
TEDAVi VE BAKIM

Tan1 ALS ise Riluzole (2 X 50 mg/giin) basla. Riluzol 50 mg tab (2x1- sabah a¢ karna
veya yemekten 2 saat sonra)

A. Clas I (Yasam siiresi uzar)
— Kesin veya olast ALS (World Federation Neurology)
— Semptomlarin baslangi¢ siiresi 5 yildan daha az
-FVC>% 60
— Trekeostomi yok

B. Potansiyel olarak yararlamim
— Muhtemel veya siipheli ALS
— Semptomlarin baslangig siiresi 5 yildan daha az
—FVC <% 60
— Trakeostomi var (fakat aspirasyonu onlemek amagli-mekanik ventilator
ihtiyaci yok)

C. Yaran yok
— Ventilasyon i¢in trekeostomi
— Tedavi edilemeyen baska hastalik veya hastaliklar mevcut
— Onboynuz hastaliklarinin diger formlari

Aylik KCFT kontrolii. 3 ayda bir kontrol muayenelerini yap
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MNH’da solunum:

Solunum yetmezligi belirti ve bulgular1 var

Ortopne

Yorgunluk
Zayiflama
Depresyon

Sabah basagrisi
Noktiiri

Hareket veya konusma ile dispne
Bozulmus gece uykusu
Yogun giindiiz uykululugu

Solunum sayisinda artig

Zayif oksiiriik
Terleme
Tasikardi

Konsantrasyon ve/veya bellekte zayiflama | Konfiizyon

Papilodem (nadir)

Aksesuar solunum kaslarinin kullanimi
Paradoksal karin hareketleri
Gogiis hareketlerinde azalma

A 4

Zorlu Vital Kapasite (FVC) dl¢iimii
ya da
Nazal insprium Basinc1 (SNP) dlciimii
ve
sabah kulak memesinden kan pCO2 §l¢limii
ya da olanak varsa
Polisomnografik (puls oksimetre) degerlendirme

!

En az biri
Dispne
Ortopne

Sabah ba
Konsantr
Anoreksi

Ve solunum kas
YaFVC

Asagidakilerden

Uyku bozuklugu

Asiri giindiiz uykululugu (ESS>9)

YadaSNP 40cmH20

Ya puls oksimetride agir gece desaturasyonu
Ya da sabah kulak memesinden alinan kanda
pCO2 6.5 kPa

(European ALS/MND Consortium)

sagrisi
asyon gli¢ligii

gligsiizliigii kanitlar:
%80

FVC %50 ise

(AAN)

biri

l

Non-Invaziv Ventilasyon (BiPAP, CPAP)

devami yan sayfada
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Non-invaziv Ventilasyon (BiPAP, CPAP)

T

NIV yetersiz kaldig1 zaman NIV’i hasta kabul etmedigi
(terminal faz) ya da
tolere edemedigi zaman
Invaziv Ventilasyon .| Invaziv Ventilasyonu -
(trakeostomi) kabul etmezse
v
Palyatif Bakim
1. Eger varsa reversibl dispne nedenlerinin tedavisi (bronkospazm, pndmoni)
2. Intermittent dispne tedavisi

a. Lorazepam 0.5-2mg
b. Morfin S5Smg
c. Midazolam 5-10mg 1V

. Kalic1 dispne tedavisi

a. Opiyatlar (Morfin 4 X 2.5 mg IV,SC,TD ya da PO)

b. Agir dispnede siirekli IV Morfin infiizyonu

c. Gece semptomlart i¢in 2.5-5 mg diazepam ya da midazolam ekle
(Kontraendikasyon yoksa)

d. Terminal huzursuzluk i¢in Klorpromazin (4-12 saatte bir 25 mg rektal)

Oksijenle hipoksi tedavisi
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MNH’da BESLENME

Proteinden zengin ve yiiksek
kalorili diyet almasi gerektigi
konusunda bilgilendir

4 3 ayda bir klinik kontrol |

Iliml1 yutma gii¢liigti

Tanidan 6nceki kilosunun

basladiginda

%10 kaybi

Hastanin ihtiyaci olan
kalori, s1vi, vitamin vd’ni
alip almadigini degerlendir.
(diyetisyenle birlikte)

Olas1 prognoz konusunda
bilgilendir
(NGT, PEG, RIG)

Gastrostomi i¢in degerlendir

(PEG, RIG)
FVC >%50 FVC %30-50 FVC <%30

PEG i¢in PEG i¢in orta risk Yiiksek risk

diisiik risk RIG diisiiniilebilir
v v T A
Gastrostomiyi Anestezi ve Gastrostomiyi
kabul etti Gastroenteroloji kabul etmedi
konsultasyonu

\4

Tolere edebildigi kadar oral,
Ihtiyaci kadar enteral beslenme

Tolere edebildigi kadar oral,
Palyatif IV hidrasyon
Palyatif NG beslenme
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Kisaltmalar:
KCFT: Karaciger Fonksiyon Testleri
FVC: Forced Vital Capacity
SNP: Sniff Nasal Pressure
ESS: Epworth Sleepiness Scale
BiPAP: Bi-level Positive Pressure
CPAP: Contunuous Positive Pressure
NIV: Non Invazive Ventilation
TD: Transdermal
PEG: Percutaneous Endoscopic Gastrostomy
RIG: Radiologically Inserted Gastrostomy
NGT: Nasogastric Tube
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GUILLAIN-BARRE SENDROMUNDA TEDAVi

Guillain-Barré Sendromu (GBS) proksimal ve distal kaslarm etkilendigi monofazik bir
hastaliktir. Birden fazla ekstremitede progresif kas zaafi, arefleksi, hiporefleksi olmasi tani
icin gerekli kriterlerdir. Simetri varligi, progresyonun 4 haftaya kadar siirmesi, duyusal
belirtilerin hafifligi, otonom ve kraniyal sinir tutulumu olmasi ile ates olmamasi ve 2-4
haftada platoya ulagmasi veya diizelmenin baglamasit GBS tanisini destekler.

Smiflandirmast:

Major varyantlar

Demiyelinizan
AIDP (%95)

Aksonal
AMAN
AMSAN
AIDP  sckonder aksonal dejencrasyon

Minor varyantlar

Fisher sendromu (%5)

Duysal-ataksik varyant

Faringeal-servikal-brakial varyant

Akut idyopatik otonom noropati.

BOS’ta protein 2.- 4. haftalarda yiiksek, hiicre 10/mm?’dan az bulunur, hafif pleositoz
(%10 ) olabilir. EMG incelemesi erken donemde normal olabilir veya distal latans uzamasi, F
yanit1 degisiklikleri, hafif ileti hiz1 yavaslamasi ve ileti blogu bulgular1 gériilebilir. AIDP
kriterlerine gore hastalign ilk 2 haftasi igcinde bir veya daha fazlas1 2 ya da daha fazla sinirde
gosterilmelidir: 1) Amplitiid >%50 NAS ise iletim hizi <%95 NAS, 2) Amplitiidd <%50 NAS
ise iletim hiz1 <%85 NAS, 3) Amplitiid normal ise distal latans >%110 NUS, Amplitid <NAS
ise distal latans >%120 NUS, 4) A¢ik temporal dispersyon, 5) F latans1 >%120 NUS
olmalidir. Aksonal GBS EMG bulgularinda, AIDP ic¢in belirtilen demiyelinizasyon bulgular1
yoktur, fakat 2°den fazla sinirde amplitiidler <%80 NAS olmalidir.

Tedavi

Hastaneye basvurdugunda platoya ulasmis veya diizelmeye baglamig, kraniyal sinir
(6zellikle bulber) tutulumu ve solunum sikmtist olmayan, hafif motor zaafi olan ve desteksiz
yiiriiyen olgular diginda tiim GBS olgular1 yogun bakim iinitesi olan bir hastaneye
yatirilmalidir.

Bulber tutulumu, solunum bozuklugu olan, yardimsiz yiiriiyemeyen agir hastalar
yogun bakim iinitesine yatirilmali ve hizla tedavi edilmelidir. immunomodulatuvar (PE veya
1VIg) tedavi, progresyonu 1 aydan kisa siireli olgularda verilir. PE ve IVIg esit etkinlige
sahiptir. PE grubunda daha ¢ok komplikasyon goriildiigi bildirilmistir. Desteksiz ylirtiyebilen
hastalarda plazma degisimi ve intravendz immunglobulin (IVIG) tedavileri her hasta 6zelinde
degerlendirilmelidir. Ancak ¢ok erken donemde bagvuran, hizli progresyon gézlenen
desteksiz yiirliyebilen hastalarda da immunomodulatuvar tedaviler uygulanmali ve solunum
fonksiyonu agisindan yakin takibe alinmalidir.

Literatiirde yiirliyemeyen veya yardimla yiiriiyen hastalarda yararli bulunan ilk tedavi
uygulamasi plazma degisimidir. French Cooperative Group calismasinda hafif olgularda
(yardimsiz yiiriiyor, solunum sorunu yok) 2 PE, orta ve agir olgularda (yardimsiz
yiiriiyemiyor veya mekanik ventilasyonda) 4 PE yararh bulunmustur. Hastalik baglangicinda,
ilk 7 giin icinde plazmaferez baslanirsa en yararli oldugu donemdir ancak hastalik seyri
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sirasinda daha ge¢ donemde (ilk 2 hafta) uygulanmasi da yararli bulunmustur. PE uygulamasi
mekanik ventilasyon gereksinimi azaltir, otonomi kazanilmasi i¢in gegen siireci kisaltir.

IVIG tedavisi, PE ile esit diizeyde etkin bulunmustur. Uygulama kolayligi, yan
etkilerinin daha az olmasi daha yaygin kullanima neden olmustur, genellikle 0.4mg/kg/ giin 5
giinliik tedavi segenegi uygulanmaktadir. IgG GM1 antikor varliginda IVIg daha etkilidir.
IVIg tedavisi cocuk hastalarda, kardiovaskiiler instabilitede, vendz girigim zorlugu olan ve
hamile olgularda da tercih edilir.

Hastaneye basvurdugunda platoya ulasmis veya diizelmeye baslamis, hayati tehlike
yaratabilecek solunum kasi ve kranial sinir tutulumu olmayan, hafif motor zaafi olan ve
desteksiz yiiriiyen hafif GBS olgular1 hastanede gozleme almmalidir. Ozellikle solunum ve
otonomik bulgular agisindan dikkat edilmelidir. Duysal yakinmada progresyona karar vermek
zor olabilir.

Tedavi sonrasi izlemde relaps geligsirse immun tedavi tekrarlanir. CIDP ilk atagina da
dikkat edilmelidir.

Kortikosteroidler yararli olmadigi sdylenmektedir. IVIg+m-prednisolona karsi tek
basma IVIg karsilagtirildiginda da anlamli fark bulunmamagtir.

Yakin gozlem ve destekleyici tedavi: Solunum yetersizligi ve otonomik tutulum
baslica mortalite nedenleridir.

Solunum yetersizligi olan hastalar yogun bakim iinitelerine almmalidir. Vital kapasite
(VK) sik izlenmelidir, (FVC) 20 mL/kg altinda olmasi entiibasyon gerektirir. Vital
kapasitenin 4-6 saat icinde diisme egiliminde olmasi, orofaringeal parezi ve aspirasyon varligi
da entiibasyon endikasyonlaridir.

Otonomik bozukluklar, tagikardi, malin hipertansiyon, hipotansiyon, ates, terleme
seklinde goriilebilir ve yogun bakim gerektirir. Hipotansiyona kars1 s1vi inflizyonu
uygulanmalidir. Antihipertansiflerden kaginmalidir. Siirekli hipertansiyon varsa kisa etkili -
adrenerjik blokerler uygulanabilir.

Hareketsizlik, derin ven trombozu ve pulmoner emboliye neden olabilir.
Yiiriiyemeyen hastalarda diisiik molekiil agirlikli heparin kullanilmalidir. Yatak yaralar1 ve
kontraktiir gelismemesi i¢in sik sik pozisyon degistirilmeli, fizik tedaviye baslanmalidir.
Agrilar ve noropatik agrilar i¢in pregabalin, gabapentin (otonom fonksiyon bozuklugu
olasilig1 nedeniyle trisiklikler 6nerilmemeli) kullanilabilir. Psikolojik destek saglanmalidir.

Prognozu etkileyen baslica faktdrler, yagin 50’nin tizerinde olmasi, mekanik
ventilasyon gereksinimi, tedavi baslandigi sirada kuvvet kaybinin fazla olmasi, baslangicta
hizl1 progresyon olmasi ve 6ncii enfeksiyonlar (C. jejuni, CMV) ile EMG’de CMAP
amplitiidiiniin diisiik olmasidir (6zellikle AMSAN alt grubu).

Olgularin %50’si sekelsiz iyilesir. Oliim veya agir sekel orani %6 - %17 arasindadur.
Uzun siireli takiplerde IVIg ve PE arasinda fark saptanmamastir. PE ve IVIg diizelme
saglamakla birlikte mortalite {izerine etkili bulunmamistir, mortalite oranlar1 (%5-15)
degismemistir.
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(GBS)

Guillain-Barré Sendromu

Progresyon siiriiyor
Koétilesme hizina,
agrligma gore karar ver

/

~

diizelme baslanug

Platoda
Progresyon yok

Kalp yetmezligi

e T
Bulber tutulum, solunum Daha hafif olgular (yardimsiz Yakin gdzlem Relaps (Tedavi sonrast)
bOleklugu var, yardimsiz yliriiyor, solunum sorunu yok) Destekleyici tedavi Yogun Bakim
yiryemiyor Yogun Bakim Unitesi Unitesi olan
(M‘?D IKAL ACIL) L. olan hastaneye yatir hastaneye yatir
Yogun Bakim Unitesi Yakin gozlem (Motor, Tedavi ver
olan hastaneye yatir solunum ve otonomik
Hizh tedavi bulgular)
Hastaligin erken dénemi Progresyon yoksa yakin
ise (<15 giin) gbzlem
PE veya IVIg Destekleyici tedavi
onerilir
PFE uveulamirsa 2 kiir
Plazma degisimi (PE)
veya
Intraven6z immunglobulin
= (Vi) ~
PE IVlg
200-250 ml/kg 7-14 giin 2g/kg doz 2-5 giinde
Hafif olgularda 2 PE (0.4g/kg/giin 5 giin)
Orta-Agir olgularda 4 PE
PE Tercih nedenleri - -
flk 7 giinde en yararli IVIg Tercih net!enlen
Daha ge¢ donemde de Uygulama kolayligi
yararl Yan etkileri daha az
Allerjik reaksiyon v 1gG GM1 antikor varlig1
olusgturmaz . . Cocuk hastalar
Geg relapslar daha az DESTEKLEYICI TEDAVI Kardiovaskuler instabilite
IgA eksikligi Venéz girisim zorlugu
Bobrek yetmezligi izle, relapslara ve CIDP Hamilelik
Vaskiiler bozukluklar ilk atagina dikkat
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Yakin Goézlem ve Destekleyici Tedavi

o Solunum: Vital kapasite (VK) sik izlenmeli. Solunum yetersizligi olanlar
yogun bakim {initesine alinmalidir.
Entiibasyon endikasyonlari:
Solunum yetersizligi bulgular1 ve (FVC) <20 mL/kg
Vital kapasitede 4-6 saat i¢cinde diisme egilimi
Bulber tutulum ve aspirasyon varlig.

o Otonom sinir sistemi: Tagikardi, malin hipertansiyon, hipotansiyon, ates,
terleme izlenmelidir.
Hipotansiyona kars1 s1v1 infiizyonu uygulanmalidir.
Antihipertansiflerden kacinmalidir. Siirekli hipertansiyon varsa kisa
etkili -adrenerjik blokerler uygulanabilir.
o Hareketsizlik, derin ven trombozu ve pulmoner emboliye neden olabilir.
Yiiriiyemeyen hastalarda diisiik molekiil agirlikli heparin kullanilmalidir.
o Yatak yaralari, kontraktiir gelismemesi i¢in ve kompresyon ndropatilerine karsi
sik sik pozisyon degistirilmelidir.
o Fizik tedaviye baslanmalidir.
o Agrilar ve ndropatik agrilar i¢in pregabalin, gabapentin kullanilabilir (otonom
fonksiyon bozuklugu olasilig1 nedeniyle trisiklikler dnerilmemelidir).
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KRONIK OTOIMMUN NOROPATILERDE TEDAVI

A. KRONIK INFLAMATUVAR DEMIYELINIZAN POLINOROPATI (CIDP)
TEDAVI PROTOKOLU

a. Tedaviye Baglama:

1.

Tiim kronik edinsel demyelinizan tiirde néropatisi olanlarda serum kalitatif
immiinfiksasyon yontemiyle paraprotein arastirilarak, gammopati saptanirsa, malign
durumlar (myelom vs.) dislanmalidir. IgG/A tiirde nedeni bilinmeyen gammopatiler
CIDP gibi tedavi edilebilir. Malign paraproteinemiler hematolojiye yonlendirilmelidir.
Hafif semptomlu, giinliik aktivitelerini etkilemeyen yakinmalar1 olan hastalar tedavisiz
takip edilebilir. Orta yada agir muayene bulgular1 olan hastalar, steroid yada 1VIg ile
hemen tedaviye alinmalidir. Steroid yada IVIg kullanimy; Gicret, yasla iligkili risk, yan
etkiler, vendz yol ve birlikte olan hastaliklar g6z oniine alinarak belirlenir. Her iki
tedavi yonteminin benzer etkinlikleri ve IVIg tedavisinin, streoidlere gore uzun
donemde yan etki agisindan daha giivenilir olmasi ve etkisinin daha kisa siirede
baslamasi nedeniyle gliniimiizde I'VIg tedavisi tercih edilir duruma gelmistir.
Baslangi¢ steroid dozu genellikle, prednizolon olarak 60-90 mg veya 1-1.5
mg/kg/glin’diir. Oral veya intermittan yiikksek doz intravendz steroid tedavileri
arasinda etkinlik agisindan bir fark saptanamamistir, uzun siireli oral steroid
kullaniminin yan etkilerinden korunmak amaciyla intermittan IV steroid kullanilabilir.
IVIg ilk dozu 0.4gm/kg/giin olmak {izere, 2-5 giin i¢in toplam 2 gm/kg’dwr. [VIg
tedavisi; IgA eksikliginde kullanilmaz, bobrek yetmezligi, vaskiiler bozukluklar ve
kalp yetmezligi gibi durumlarda dikkatli olunmalidir.

. IVIg ve steroid etkisiz ise yada agir derecede kuvvetsizlik varsa plazma degisimi

distiniilmelidir.

MADSAM 1 (Multifokal edinsel demiyelinizan sensori ve motor ndropati yada Lewis-
Sumner sendromu) olgular, klasik CIDP gibi tedavi edilirler. Ancak, IVIg’e yanitin
streoidlere gore daha iyi oldugu bildirilmektedir.

Saf motor CIDP i¢gin, IVIg ilk se¢cim olmalidir, ¢iinkii steroidler semptomlari
kotiilestirebilirler.

b. Idame tedavi:

l.

Hastaligin tekrarlama egilimi ¢ok yiiksektir. Hastalarin ancak 1/3 kadarinda bir
donemde tedaviyi tamamen kesmek miimkiin olur. Bu nedenle ilk tedavi ile yeterli bir
iyilik elde edildikten sonra relapslar1 dnleyecek uygun bir idame tedavisini yiiriitmek
gerekir.

Prednizolon ile tedaviye baslanmigsa (1 mg/kg/giin yada 60-90 mg/giin), bir aydan
sonra yavase¢a giin asirtya (10 haftalik bir siirede) gegilir. Gtin asir1 60-90 mg doza
ulagildiginda (tedavi baglangicindan itibaren 3-3.5 ay sonra) yarar goriilmiis ve ciddi
yan etki yoksa, maksimum yarar goriiliinceye kadar tedavi siirdiiriiliir. Daha sonra 1
veya 2 yil siiresince etkili en diisiik doza diisiilecek sekilde yavasca azaltilir (3-4
haftada bir 5-10 mg) ve idame doz olarak giin asir1 10-25 mg olarak kullanilabilir.
Glinasir1 20 mg’dan sonraki doz diigiirmelerde daha yavas ve dikkatli olunmalidir (2-3
haftada bir 2.5 mg). Tedaviye yanit yeterli degil ve ciddi yan etkiler olugsmusgsa, steroid
daha hizli olarak azaltilir ve baska bir immiinosupresan ilag baslanir.

IVIg ile tedaviye baglanan hastalarda, tedaviye yanita bakilir. Hastalarin %15-30
kadar1 daha sonra idame tedaviye gereksinim duymayabilirler. Baglangicta IVIg’e
yanit veren ve daha sonra kotiilesen hastalar, 2-6 hafta aralarla 1 veya 2 giinliik
tekrarlayan IVIg tedavisine devam ederler. Intermittan tedaviye yanit veren hastalarda,
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8.

9.

once ald1g1 dozlar azaltilir, sonra tedavi frekansi diistiriiliir. Sik ve yiiksek doz [VIg
gerekiyorsa, steroid yada immiinsupresan eklenir. Olgularin yaklasik %15°1 herhangi
bir tedaviye yanit vermez.

Plazma degisimi ancak hizla kétiilesen, [VIg ve steroide yanit vermeyen ve ¢abuk etki
gbrmek istenen durumlarda denenir.

IVIg yada steroid tedavisine yada bunlarin kombinasyonuna yanit yetersiz ise,
steroidin yan etkileri fazla ise ve idame tedavide yiiksek dozlar gerekiyorsa, baska bir
immiinsiipresan ila¢ eklenir. Cochrane database analizi, immiinsupresan ilaglarin
CIDP’de yararli oldugunu gosteren yeterli veri olmadigmi belirtmektedir.

Steroidin hizli azaltilmasina ve daha diisiikk dozda kullanimina yardime1 olarak
oncelikle kullanilan ilag azathioprindir. Azathioprinin olas1 yan etkileri ve etkisinin
gec baslamasi nedeniyle yerine Mikofenolat Mofetil kullanilabilir.

Azathioprine: Antipurin antimetabolitidir. Genellikle 1.5-2 mg/kg/glin dozunda
kullanilmasina karsin, bazen etkili immiinosupresyon i¢in 3 mg/kg/giin gerekebilir.
Tedaviye bagsladiktan 6 ay kadar sonra etkisi basladigindan, ilacin yararl olmadigma
karar vermek i¢in uzun bir siire beklemek gerekmektedir. Takipte kan sayimi,
karaciger enzimleri, lipaz, amilaz diizeyleri kontrol edilmelidir.

Mikofenolat Mofetil: Antipurin antimetabolitidir ve hem B hem de T
hiicrelerine etki eder. Azathiopirinin yaptigi ciddi kemik iligi supresyonu ve
hepatotoksisite olusturmaz ve daha kisa siirede etkisi baslar. Giinde 2-3 grama kadar
kullanilir.

Tedaviye direngli olgularda diger immiinsupresan yada immiinmodiilator tedavi
baglanir. Bu amagla 6ncelikli kullanilacak ilaglar siklofosfamid ve siklosporindir. Yan
etki acisindan daha giivenilir ve kolay takip edilebilir oldugundan siklosporin 6ncelikli
tercih edilebilir.

Takrolimus, IFN-a/B, rituksimab, etanersept veya otolog hematopoetik kok hiicre
transplantasyonun da bazi olgularda yararli olabilecegi gosterilmistir.

Noropatik agr1 varsa, uygun ilaglar 6nerilir.

10. Egzersiz, fizik tedavi, ayak bakim1 ve uygun diyet onerilir.

B. DiSTAL EDINSEL DEMYELINiZAN SiMETRiK NOROPATI (DADS) TEDAVi
PROTOKOLU

Kronik seyirli ve baglica duyusal tutuluslu, ataksi ve ¢cok az distal kuvvetsizlik seklindedir.
Bu olgularda da serum kalitatif immiinfiksasyon yontemiyle paraproteinemi arastirmast
yapilir. Gammopati saptanmasi durumunda malign paraproteinemiler dislanir. DADS’ 1
olgularda 6nemi bilinmeyen IgM gammopatisine (DADS-M) rastlanma orani yiiksektir. Bu
olgularda anti-MAG antikoru aragtirilmalidir.

L.

Onemi bilinmeyen gammopati veya anti-MAG olsun veya olmasin, 5nemli semptom
ve bulgusu olmayan hastalarda, immiinmodiilatuvar ve immiinsupresan tedaviye
baglanmaz ve sadece tremor ve agrili paresteziler gibi semptomlar tedavi edilir.
Gammopatisi olsun veya olmasin (DADS-I) hizli ilerleme ve 6nemli dizabilitesi varsa
CIDP gibi tedavi edilir. [gM gammopatisi olan olgular (DADS-M), gammopatisi
olmayanlara (DADS-I) veya IgA ve G gammopatisi olanlara gore tedaviye daha
direnclidirler.

IVIg, steroid, plazma degigimi tedavileri tek baslarina veya kombinasyonlar1 olarak
baglangi¢ tedavilerinde kullanilabilir.
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4.

Tedaviye direncli hastalarda Rituksimab ile yapilan ¢alismalar bu ilacin etkili
olabilecegini ve tedavide iimit verici segenek oldugunu géstermistir. Rituksimab, B
hiicreleri tizerindeki CD20 antijenlerine baglanan monoklonal antikordur.
Klorambusil, Fludarabine, siklofosfamid ve Interferon-Alfa tedavileri de direncli
olgulara verilebilir.

C. MULTIFOKAL MOTOR NOROPATI TEDAVi PROTOKOLU

1.

2.

Muayene bulgular1 belirgin ise IVIg (2g/kg, 2-5 giinde verilmek iizere) tedavisi
baslanmalidir.

Baslangi¢ IVIg tedavisi etkili ise, IVIg tedavisi tekrarlanmalidir. Bu tedavi, her 2-4
haftada bir 1g/kg yada 1-2 ayda bir 2g/kg dozunda olmalidir.

Ug ay siirdiiriilen tedavi ile yanit almamayan hastalar IVIg tedavisine yanitsiz kabul
edilebilir. Siirdiiriilen tedaviye yanit veren, ancak uzun vadede bulgularinda 1liml ve
yavas bir progresyon gozlenen olgular vardir. Bu durum hastaligm tedaviye yanitsiz
oldugu anlamma gelmez.

IVIg yeterince etkili degilse TV siklofosfamid tedavisi baglanmalidir (0.5-1g/m*/ay).
Doz, %25 dozlarda artirilarak 16kosit 1500-2000 araligina inene kadar artirilir. IVIg ve
oral siklofosfamid kombinasyonu da tedavide kullanilabilecek bir yontemdir.

Diger immmiinsupresif tedaviler de (siklosporin, azathioprin, interferon-pla,
rituksimab) direncli olgularda diisiiniilmelidir.

Kortikosteroidler ve plazma degisimi tedavide onerilmezler.

Kaynaklar:

1.

2.

S
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KRONIK INFLAMATUVAR DEMIYELINIZAN POLINOROPATI TEDAVISi

IVIg veya steroid bagla
T
IVIg (2g/kg) Predn*zolon Plazma degisimi
(Bir ay, 60-90 mg/giin) (Klinik agirsa veya IVIg ve
veya 1-1.5 mg/kg/giin steroidden yararlanmazsa)
Tam diizelme
(Takip)
2-3 ay icinde giin asiriya geg
Kismi diizelme Maksimum yarar goriinceye kadar kullan
1VIg devam
Bir yil siiresince %
3-4 haftada bir 1g/kg 3-4 haftada 5-10 mg azalt Yanit yetersiz veya

10-20 mg/giin agir1 dozda 1-2 yil kullan yan etki fazla ise
(Steroidin hizli azaltilmasina ve daha diisiik
dozda kullanimma yardimer olmak igin
Azathioprine veya mikofenolat mofetil ekle)

Diizelme devam ediyorsa

6 haftada bir 0.4 mg/kg
Diizelme var Prednizolonu hizli azalt
Takip [VIg basla
Yanit yetersiz Yanit yetersiz
Diizelme varsa takip
(Sik ve yiiksek doz IVIg l
gerekiyorsa steroid/
immiinsiipresan ekle) Steroid ekle

Yaﬁlt yetersiz \

Immiinsiipresan-immiinmodiilatuvar ilag basla
(Oncelikle siklosporin veya siklofosfamid, yanit
almamazsa rituksimab, interferon-Pla, interferon-a,
ctanersept, takrolimus)
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DiSTAL EDINSEL DEMYELINiZAN SIMETRiK NOROPATI (DADS) TEDAVIiSi

Gammopati var Gammopati yok

v y

Kuvvet kaybi Sadece duyusal semp.

Hizli ilerleme Belirgin defisit yok
IVIg Semptomatik
Steroid

Plazma degisimi
l Yanit yetersizse

Immiinsiipresan - Immiinmodiilatuvar ilag ekle
(Rituksimab, Klorambusil, Fludarabine, Siklofosfamid ve interferon-Alfa)
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MULTIFOKAL MOTOR NOROPATI TEDAVISi

l

IVig 2g/kg)
-
Tam diizelme
Takip Kismi diizelme
IVIg devam

Bir yil siiresince, 3-4 haftada bir 1g/kg

Diizelme devam ediyorsa
6 haftada bir 0.4 mg/kg

Diizelme varsa takip
\ 4

Yanit yetersizse

/

IV siklofosfamid tek basina
yada IVIg ile kombine kullan

\ 4
Siklofosfamid kullamilanuyorsa diger Immiinsiipresan-
Immiinmodiilatuvar ilag basla (siklosporin, azathioprin,
interferon-f1a, rituksimab)
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MYASTHENIA GRAVIS'TE TEDAVI

JENERALIZE MG

'
<45-50 YAS (TIMOMASIZ) >45-50 YAS (TIMOMASIZ)O
HER YAS (TIMOMALID

A A

e A
HAFIF HAFIF

PiRI'DOSTiGMIN"‘l STRIDOSTICMIN [ PIRIDOSTIGMIN' | [ PIRIDOSTIGMINT |
Yanit Yanit* Yanit Yanit*
yeterli || yetersiz yeterli || yetersiz \
! \ v
<_
—» [TVIg/ |« PRD VIg/ 1< T PRD
<+ —> PE
PE V4 v
\ v / AZA AZA
A~ = v v
[_Remisyon var_| | Remisyon yok* | Remisyon var | | Remisyon yok* |
v
PRD aliyorsa en PRD aliyorsa dozu - ¢ — v =
diisiik etkin doza | | yiikselt**/AZA ekle? llaglan en disiik Dozlari ayarla
indir / kes Almiyorsa PRD ekle etkin doza indir Diger immiin-
Kesme supresifleri ekle

° fleri yasta timektomi yapilip yapilmayacagina hastanin klinik durumu géz niinde
bulundurularak, beklenen yarar belirlenerek takip eden hekim tarafindan karar verilmelidir
1 Piridostigmin dozu MG izlemi boyunca ihtiyaca gdre ayarlanmalidir: Doz belirtilere gére
dinamik olarak azaltilip ¢ogaltilir, remisyondayken kesilir, belirtiler tekrar belirirse baglanir
* Hastaligin kontrol altina alinamamasinin diger nedenleri (infeksiyon, yanlis doz kullanimu, sinir
kas iletimini bozan bir ilag/madde kullanimi vb) arastirilmalidir

#% PRD, AZA (ve diger immiinsupresiflerin) dozlar1t MG izlemi boyunca ihtiyaca gore
ayarlanmalidir: Doz belirtilere gore dinamik olarak azaltilip ¢ogaltilir

! Anti-MuSK MG’de timektomi endikasyonu tartigmahdir

PRD: prednizolon, AZA: azatioprin, IVIG: intravendz immunglobulin, PE: plazmaferez, IS:
immunsiipresif
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OKULER MG

|

PiRIDOSTIGMIN *

.

Yanit* yetersiz

Yanit yeterli

/

!

Diisiik doz PRD

(giinagir1 30- Mekanik tedbirlerle bekle

40 me)

T~

Remisyon yok

!

Remisyon var

}

PRD dozunu yiikselt?

pulsemetilprednisolon? IVIG?

AZA ekle?

PRD en diisiik etkin
doza indir
(Kes?)
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Agir solunum giicliigii olan hasta

Solunum durumuna gore (vital kapasite, tek solukta say1 sayma, yardimei solunum kaslarinin
katilimi, solunum sayisi, kan gazi parametreleri¥*)
«—
Entiibe etmemeye karar Entiibasyon acisindan sik Entiibe etmeye karar
verildi stk de,éerlendirg verildi

3\

\ v

- Piridostigmin dozunu ayarla (oral / IM) - Piridostigmini birkag giin kesmeyi distin

- Plazmaferez / IVIg uygula - Plazmaferez / IVIg uygula

- Enfeksiyonu arastir/ tedavi et - Enfeksiyonu arastir/ tedavi et
- Nazogastrik tiip tak
- KS yiiksek dozda bagla/ doz yiikselt

- Genel tibbi bakim ¢ok dikkatli uygula**

- Yutma zorlugu varsa nazogastrik tiip tak

- Genel tibbi bakimi ¢ok dikkatli uygula**

Hasta kismen diizeldikten sonra KS basla ¢

v —
- Kisa stirede ekstiibe edilemiyorsa
Myastenik kriz diizeldikten sonra takip |« trakeostomi icin degerlendir
tedavisini diizenle

* Kan gaz1 degerleri normal sinirlar i¢inde olsa bile hastanin entiibe edilmesi gerekebilir
- Diger parametrelere gore degerlendir
- Yorulma faktdriinii géz 6niinde bulundur
** Genel tibbi bakim
- swilarini ayarla; yeterli ve dengeli sivi almasini sagla
- elektrolit dengesini yakindan takip et
- enerji a¢igina miisaade etme; beslemeye basla
- hastay1 dinlendir, panik duygusuna miisaade etme, gerekiyorsa sedasyon yap;
- solunum yolu infeksiyonu gelisiyorsa gecikmeden tedavi et
- kateterleri yakindan takip et, enfeksiyon kaynagi olabilecek gereksiz
uygulamalardan kacin
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VASKULITIK NOROPATILERDE TEDAVI

@ Antijenin uzaklagtinimasi:
a. llaca bagh vaskiilit: ilaci kestikten 1-4 hafta sonra
semptomlarin diizelmesi beklenir. Agir hayati tehdit edici durumlarda
hemodiyaliz ve immun supressif tedavi uygulanir.
b. Kanser iligkili vaskiilitik ndropati: Kanserin tedavisi ile genelde
diizelir, diizelmezse prednisolon veya prednisolon+ siklofosfamid

denenebilir,

¢. Enfeksiyoz vaskiilitler: immunsupresif tedavi altta yatan
enfeksiyonu kotilestirebilecedinden antijenin ortadan kaldinlmasi

esastir.

@ immunsupressif tedavi

PO prednisolon tedavisine 1000~
1500 mg/g kalsiyum+ 400-800 1U/g
vitamin D ekle

izole periferik sinir
sistemi vaskaiiliti

—

yavas ilerleyen
motor guigsuizlik*

|

T

Adir motor kayip, hizl
ilerliyor

Prednisolon PO**
1mg/kg/g

2 av

Tedaviye ragmen

organ tutulumlar

kétlilesme ya da diger

IV MP 1gr/g, 3-5 gilin takiben
Prednisolon PO* 1mg/kg/g

1-2 ayda alterne
tedaviye geg

2-3 ay alterne tedavide
devam et

ekle

eklenirse siklofosfamid

(tanimlandidi sekilde azalt)+
siklofosfamid (4-12 ay) ( 1-2 mg/kg/qg)

2-3 haftada bir 5 mg
azalt

*Klinik bulgular ¢ok hafif veya iyilesmekte olan
néropatisi olanlarda immdiinsupresif tedavi

verilmeyebilir.

veya
Prednisolon PO* 1mg/kg/g
(tanimlandidi sekilde azalt) + IV
siklofosfamid (1 gr/m2/ay)
(siklofosfamide remisyon saglandiktan
sonra 6-12 ay devam et)
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Klasik PAN, CSS

Kardiyomyopati veya
Gastrointestinal tutulum veya

SSS tutulumu veya

Serum kreatinin >1.58 mg/dl veya
Proteindiri 1 gr/g

Prednisolon PO

1-1.5 mg/kg/g
2-4 hafta

| ANCA (+) primer vaskillitler gibi tedavi et

2-4 hafta sonra

1-2 ayda alterne tedaviye geg
2-3 ay alterne tedavide devam et

azalt

2-3 ay sonra ayda 5-10 mg/g
azaltarak doz 20 mg/glinasiri
oluncaya kadar devam et . Bu
dozdan sonra ayda 2.5-5 mg/g

ANCA-pozitif primer vaskiilitler
(WG, MPA)

e

Prednisolon PO*
1 mg/kg/g +

siklofosfamid 1-2 mg/kg/g PO

Prednisolon PO* 1 mg/kg/g +
IV pulse siklofosfamid **(0.35-1.0 gr/m2
veya 15 mg/kg , 1-4 haftada bir)

—

Tam remisyon saglandiktan
sonra

\

Metotreksat 0.3 mg/kg/hf (en
fazla 15 mg/hf) bagla , tolere
edilirse yavag olarak 20-25
mg/hf ik (18-24 ay)

AZA 50-100 mg (1 mg/kg) 2
doza boliinmis olarak basla
ayda 50 mg arttirarak 2-2.5
mg/kg dozuna cikip 1-2 yil
devam et

Siklofosfamid 1 yil 1-2
mg/kg/g dozunda devam
et; sonra her 2-3 ayda bir
25 mg azalt

Fulminan gidig varsa tedaviye 3-5 giin IV metilprednisolon veya 4-5
mg/kg/g siklofosfamid veya 2mg /kg/g PO prednisolon ile

baglanabilir.

Fulminan gidis: hizli ilerleyen agir motor kayip, bobrek, kalp, akciger,

gastrointestinal veya SSS tutulumu

* ANCA-ncgatif vaskiilitler gibi
azaltilr.

*#*TV siklofosfamid ilc remisyon
indiiksiyonu PO kadar ctkili olmakta,
csit mortalite, daha diisiik enfeksiyon ve
siklofosfamid iligkili yan ctkiler ortaya
¢ikmakta ancak daha fazla rclaps
goriilmektedir.
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Hepatit B iliskili PAN

Kisa siireli (2 hf) prednisolon (1mg/kg/g) +
Plazmaferez 1-3/hf, 10 hafta +
Antiviral tedavi
( interferon-a-2b, 3 milyon {nite 3x/hf veya
lamivudine PO 100mg/q)
9-12 ay ya da serokonversiyon sadlanincaya kadar

Hasta takibinde objektif klinik ve laboratuvar parametreleri takip edilmelidir. Her (g ayda bir fizik ve
norolojik muayene, tam kan sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, eritrosit sedimantasyon hizi,
idrar tetkiki ve en az yilda bir kez akciger grafisi cekilmelidir.

Diyabetik Lumbosakral Radikllopleksus Néropatisi

@ Randomize kontrollii calismalar mevcut degildir. intravenoz
immunglobulin, oral ve intravendz kortikosteroid tedavisi alan hastalar
kiigk seriler ya da vaka raporlar olarak bildirilmistir.

@ Akut dénemdeki ya da diizelme g6stermeyen subakut donemdeki
hastalarda (3 aydan daha kisa siireli semptomlar) tedavi
distndlmelidir.

@ Monofazik bir hastalik olmasi nedeni ile akut atak tedavisi yeterli olup,
diger vaskiilitik néropatilerdeki gibi uzun dénem relaps 6nlenmesine
yonelik koruyucu tedavi gerekli degildir.
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Diyabetik Lumbosakral Radikulopleksus Noéropatisi

@ Kilfoyle ve ark. semptom baslangicindan sonraki ilk 3 ay igerisinde,
3 ay boyunca 2 haftada bir 2 giin 500 mg pulse metilprednisolon
tedavisi ile hastalarin gogunda agr ve kuvvetsizlikte onemli diizelme
bildirmisgtir.

@ Mikrovaskiilitin diger formlarinda kortikosteroidler ilk tedavi tercihi
olduklarindan metilprednisolon oncelikle tercih edilmelidir.

@ Tedavi karar her hasta igin risk-fayda orani gz 6niinde
bulundurularak kisisellestirilmelidir.

@ Hiperglisemi kontrolii yapiimalidir.

Diyabetik Olmayan Lumbosakral Radikulopleksus
Noropatisi

@ Randomize kontrollii galigmalar mevcut degildir. Veriler kiigilk seriler
ya da vaka raporlari ile sinirhdr.

@ Iintravendz metilprednisolon, standart (0.4 gr/kg/g) ya da yiiksek doz
(0.8 gr/kg/g) intravendz immiinglobulin ile agn ve gii¢siizlikte
diizelme bildirilmigtir.

@ Mikrovaskiilitin diger formlarinda kortikosteroidler ilk tedavi tercihi
olduklarindan metilprednisolon dncelikle tercih edilmelidir.
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SONUCLAR:

Su andaki tedaviler vaskilliti potansiyel 6liimeiil bir hastaliktan kontrol edilebilir bir
hastaliga donustiirse de kismi etkinlikleri ve yiiksek toksisiteleri nedeni ile sinirlidir.

Optimal standart tedaviye ragmen remisyon %20-30 hastada tam degildir.
Remisyon genellikle yavagtir ve bu siire igerisinde kalici organ hasari
gelismeye devam etmektedir.

Tanidan sonraki 5. yilda hastalarin %50’sinde relaps gorulur

Hastalarin %90’indan fazlasinda ilagla iligkili toksisite gorulir, %25-50’si
agrdir.

ilk yil icerisinde en sik 6liim nedeni enfeksiyondur, siklofosfamide bagli
notropeni ile iligkilidir

Uzun siireli siklofosfamid kullanilan eski protokollerde malignite artmistir,
IV siklofosfamid kullanimi ve remisyon saglandiktan sonra alternatif
immiinsupresiflere gegisle azalsa da hala risk mevcuttur.

TNF-inhibitorleri (Or: etanercept, iniximab) , diger biyolojik
immiinmodulatuvar ajanlar (6r. rituximab, alemtuzumab, IFN-alfa ,
siklosporin A) ve intravendz immanglobulin ile tedavi sonuglan hentiz etkinlik
hakkinda kesin karara varabilmek i¢in ¢ok sinirlidir.
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iDIYOPATIK INFLAMATUAR MiYOPATILERDE TEDAViI

Tedavinin her asamasina fizyoterapi eslik etmelidir.

Kortikosteroidler
1-1,5 mg/kg/giin prednizolon (maksimum 100 mg) giinde tek doz
(agir kuvvetsizligi olan hastalarda dnce 1000 mg/giin
IV metilprednizolon 3-5 giin)

Gastrointestinal yan etkiler ve osteoporoz riski acisindan gerekli onlemler alinmalt.
Kemik dansitometresi yapilmali, kalsiyvum takviyesi ve vitamin D baslanmall.

!

2-4 hafta sonra (agir kuvvetsizligi olanlarda 2-3 ay sonra)
alternan giinliik doz (6rn. giin asirt 100 mg)

Alternan yiiksek doz kortikosteroid kas giigsiizl{igii tamamen diizelene ya da diizelme
bir platoya ulasana kadar 4-6 ay devam edilir

Y
2-3 haftada bir 5 mg azaltilir

v v r v

Kortikosteroide iyi Baslangictan 2-3 Postmenopozal Agir ve tedavisi
yanith ancak doz ay sonra steroid kadmlarda ya da gecikmis
azaltma sirasinda altinda devam eden osteoporoz riski olgularda
relaps olursa agir kuvvetsizlik olanlarda (baslangicta
(baslangicta kortikosteroidlerle
kortikosteroidlerle beraber MTX ya
beraber) da AZA)

v

2. basamak ilaglar eklenir

v

v

v

Y

Methotrexate

Mycophenolate
mofetil

Azathioprine

intravenoz Ig
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2. basamak ilaclar

Y Y Y Y
Methotrexate (MTX) Mycophenolate Azathioprine (AZA) intravenoz Ig (IVIg)O
p.o. 7,5 mg/hafia mofetil (MM) 50 mg/giin baslanir toplam 2 gr/kg
baglanir 1 gr/glin Yan etkiler: Ates, karin 2-5 giin
Yan etkiler: Alopesi, 2 boliinmiis dozda agrisy, bulanti-kusma ile 3-6 ay boyunca
stomatil, interstisyel akciger baglanir karalfferl:e szst‘efn.zl‘(h Yan etkiler: Ates, mivalji,
reaksiyon, kemik iligi

hastalig, kemik iligi-
karaciger-bobrek toksisitesi.
Baslangigta solunum
Sfonksiyon testleri yapimali,
hemogram ve karaciger
Sfonksivon testleri takibi
yapumaldr.

Yan etkiler: Diyare, karmn
agrist, enfeksiyon, periferik
adem, ates, lokopeni

pankreatit.

Hemogram, karaciger
fonksivon testleri takibi
yapimalidir. Allopurinol
kullammindan
ka¢inilmalidir.

supresyonu, hepalotoksisile,

bas agrisi, bulanti-kusma,
anafilaktik reaksiyon,
bobrek yetmezlizi

v

Haftada 2,5-5 mg
artirilarak
20 mg/hafta dozuna
cikarilir

3 gr/giin
(bobrek yetmezliginde
doz 1 gr/giin’iin
lizerine ¢ikarilmamali)

Haftada 50 mg
artirilarak 1-2 ay
icerisinde

ulagsilir

v

Diizelme yoksa
parenteral MTX’e
gecilir

v

P.e. MTX dozu
40 mg/hf’ya kadar
haftada 5 mg artirilir

2-3 mg/kg/giin dozuna

Diizelme yoksa;

Kombinasyon tedaviler veya 3. basamak ilaglar denenebilir

v

v v
Cyclosporine Cyclophosphamide Chlorambucil
(2,5-10 mg/kg/giin) 1-2 mg/kg/giin p.o. 4-6 mg/giin
Tacrolimus ya da diger

Yan etkiler: 0,5-1 gr/m?/ay immiinosupresifler
Nefrotoksisite, HT, 6-12 ay ile kombine olarak
;Z;I;: ;ﬁ;{lg[iozukluklan. (6zellikle Yan etkiler: Kemik iligi
gustminles’tinal inter stisyel akCiger Zup resyont,

o epatotoksisite, Stevens-
bozukluklar. hastalig1 olanlarda)

Johnson sendromu.

Hemogram,elektrolit,béb
rek fonksivon testleri,
kan basinct takibi
vapilmalt

Yan etkiler: kemik iligi
toksisitesi, hemorajik

sistit, sterilite.
TIT ve hemogram takibi
yapilmali

Hemogram, karaciger
fonksiyon tetleri takibi
yapumali.

Yanit almamazsa

yeni tedaviler
denenebilir

Y

- Infliximab

- Etanercept

- Rituximab
(Deneyim ¢ok az)
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