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Editorden...

laygideger Meslektaslarim... Istanbul Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Dergisi’'nin Eyliil-Aralik 2021 sayist ile
sizleri saygi ve sevgiyle selamliyoruz.
Dergimizin bu sayisinda yine ilginizi ¢cekecek 4 arastirma
makalesi, 1 derleme ve 2 olgu sunulmugtur.

Arastirma makalelerimiz i¢inde “Omurilik yaralanmali
hastalarda venéz tromboembolizm profilaksisi” iizerine bir
arastirma, ikinci olarak “Farkli hemisfer lezyonu olan inmeli
hastalarda etkilenen hemisfer ile depresyon arasindaki iligki”
isimli arastirma, tigtincii ve dordiincii olarak geng inme
hastalari ile ilgili arastirmalar yer almaktadir. Ugiincii
arastirmada “Geng inme hastalarinin risk faktorleri,
hastalarin hastanedeki ortalama takip siireleri” 45 yas tistii
inme grubu ile karsilastiriimistiv. Dordiincii arastirma ise geng
inme hastalarinda etiyoloji ve eslik eden hastaliklar
arastirtlmistir.

Ayrica kolsisinin diinti, bugiinii ve yarmminin irdelendigi bir
derleme dergimizde yer almaktadur.

Ayrica, “Yazici Krampi Tedavisinde Botulinum Toksin A
Enjeksiyonu’ ve “Parkinsonizm bulgulariyla ortaya ¢ikan
CADASIL sendromu” olgu sunumlart da ilgiyle okuyacaginiz
yazilar arasinda olacaktir.

Saygilarimizia...
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A Survey On Prophylaxis of Venous
Thromboembolism in Patients
With Spinal Cord Injury

Paker N', Paker T2, Bugdayca1 D', Yavuz T', Kii¢iik HC', Ersoy S!, Ones K', Bardak A', Kesiktas N!
' SBU Istanbul Fiziksel Tedavi Rehabilitasyon Egitim ve Arastirma Hastanesi
2 Kardiyovaskiiler Cerrahi Anabilim Dali, Baskent Universitesi, istanbul SUAM

Sorumlu yazar: Nurdan Paker « Adres: SBU Istanbul Fizik Tedavi Rehabilitasyon Egitim ve Arastirma
Hastanesi ¢ E-mail: nurdanpaker@hotmail.com

Aim: The aim of this study was to find out the physicians’ awareness about increased venous thromboembolism
(VTE) and pulmonary embolism risks and its management in Spinal Cord Injury (SCI) patients.

Material and Methods: A questionnaire including 11 predefined questions sent to the physicians during
February 2018. Two-hundred-ninety-three physicians agreed for this survey. One hundred seventy one of
203 participants were Physical Medicine and Rehabilitation specialist while 32 were residents. Their
knowledge about VTE and its complications and management protocols were studied.

ABSTRACT

Results: Ninety eight percent of participants thought SCI patients have not only increased risks of venous
thrombosis but also its unwanted complications and 98% of them were completely agree about early
initiation of pharmacologic prophylaxis is advantageous. A low molacular weight heparin was pointed as a
first choice anticoagulant in 78,3% of them. Forty-five percent of the total study group thought treatment
duration should be planned according to each patients’ own risks. Although much of the participants used
actual treatment protocols they argued that evidence-based support about noval anticoagulant applications
was crucial.

Discussion: This survey study disclosed most of the Physical Medicine and Rehabilitation physicians are
quite aware about thrombotic hazard in SCI. Continuous evidence-supported knowledge will help to
increase our success in the prevention and treatment of VTE in this patient group.

Key Words: Venous thromboembolism; Injuries, spinal cord; Prophylaxis; Survey and questionnaires.

Omurilik Yaralanmah Hastalarda Venoz Tromboembolizm
Profilaksisi Uzerine Bir Anket

Amac: Bu ¢alismanin amaci, hekimlerin omurilik yaralanmali (OY) hastalarda artan vendz tromboemboli
(VTE) ve pulmoner emboli riskleri konusundaki farkindaliklarini ve tedavi yaklasimlarini arastirmakti.

OZET

Yontem: Subat 2018 yilinda hekimlere 6nceden tanimlanmis 11 sorudan olusan bir anket gonderildi. 293 he-
kim bu anketi kabul etti. 203 katilimcidan 171’1 Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon uzmani, 32’si asistandi.
VTE komplikasyonlar1 ve tedavi protokolleri hakkindaki bilgileri arastirildi.
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Sonug: Katilimeilarim %98°1 omurilik yaralanmali hastalarin sadece vendz tromboz riskini degil, aym
zamanda istenmeyen komplikasyonlarim riskinin de arttigini diisiiniiyordu ve %98°1 farmakolojik profilaksinin
erken baslatilmasinin avantajli oldugu konusunda tamamen hemfikirdi. Antikoagiilan olarak diisiik
molekiiler agirlikli heparin %78,3 oraninda ilk secenek olarak tercih edildi. Calisma grubunun %45’
tedavi siiresinin her hastanin kendi risklerine gore planlanmasi gerektigini disiiniiyordu. Katilimeilarin
cogu giincel tedavi protokollerini kullanmasina ragmen, yeni antikoagiilan uygulamalar1 hakkinda kanita

dayali destegin gerekli oldugunu savundu.

Tartisma: Bu anket ¢alismasi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon doktorlarinin ¢cogunun OY’deki trombotik
tehlike hakkinda oldukga bilingli oldugunu ortaya koydu. Siirekli kanitla desteklenen bilgiler bu hasta
grubunda VTE nin 6nlenmesi ve tedavisinde bagarimizi artirmaya yardimci olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Venoz tromboembolizm; omurilik yaralanmast; profilaksi; anket ve arastirmalar.

INTRODUCTION

Venous thromboembolism (VTE) comprising
deep vein thrombosis (DVT) of the legs and its dre-
adful complication of pulmonary embolism (PE) is
a well known pathology in today’s medicine. Even
though we have guidelines and preventive protocols
almost 900.000 new VTE patients have been inco-
untered, 300.000 of them have progressed with PE
and nearly 100.000 patients were died yearly in USA
(1). Furthermore, DVT or chronic small pulmonary
embolies can cause severe postphylebitic legs or pul-
monary hypertension and heart failure in 25% of
them if not treated properly (2).

Spinal cord injury (SCI) patients are one of the
most susceptible cohort for provoked DVT. Especi-
ally during the first few days to 2-3 weeks of acute
phase and until 3 months thereafter they are more
prone to develop DVT (3.4). Incidence is not diffe-
rent in traumatic or non-traumatic SCI patients and
thrombosis development risk decreases to 2,1% at
one year and generally it is much less after 12 to 15
months (3-5).

DVT prophylaxis is clearly recommended for all
SCI patients during acute phase. While early phar-
macologic intervention is advantageous especially
for the first 46 to72 hours, it can be carefully delayed
if there is multiple organ trauma with active bleeding
or if patient is prepared for an urgent fixation surgery.
Other preventive tools like intermittent pneumatic
compression (IPC) devices or graded pressure stoc-

kings (GPS) might be helpful when pharmacologic
agents are holded.

As a rule anticoagulants are the first choice me-
dications. Instead of using these drugs other mecha-
nical measures like different kind of pressure stoc-
kings are not enough for DVT prevention in SCI
patients (6). Generally it is emphasized to use both
pharmacologic and mechanical tools together.

Physicians who are treating SCI patients have to
be well knowledged and updated with recent eviden-
ces about thrombophylaxis. So we arranged a ques-
tionnaire and used Google search engine to find out
VTE awareness and, strengths and weaknesses of
prophylactic measures in everyday practice.

MATERIAL AND METHODS

This survey study was carried out between Fab-
ruary 01, 2018 and Fabruary 28, 2018. Questionnai-
res were mailed to physicians and answers were re-
ceived from 293 participants. Ninety of them
excluded because they were not being active in the
physical rehabilitation field. We recognized 203 par-
ticipants as the study population in which 171 of
them were physical medicine and rehabilitation spe-
cialists while other 32 were still physical rehabilita-
tion residents.

Questionaire (Appendix 1) contained 11 predefi-
ned query, specifically to clarify DVT approaches in
SCI patients. All participants were well-informed
about purposes of this study.
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STATISTICAL ANALYSIS

Demographic and medical data were analized
descriptively in terms of frequency and percentages
(n,%) for categorical data and arithmetic mean +
standard deviation (SD) for continuous data. Fin-
dings were examined by using PASW Statistics soft-
ware (SPSS Inc., Chicago, IL, USA).

This study was performed according to the Hel-
sinki Declaration (http://www.wma.net/en/30publi-
cations/10policies/b3/). This study was approved
by the Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Training Hospital
Ethics Committee with the protocol number of
2018/87. If necessary, it can be required to submit
written consents and approvals of ethics committee.

RESULTS

This study was conducted on 203 physical medi-
cine and rehabilitation physicians. Their ages were
between 25-72 (maen 35.8+/-10.2) years and gender
were mostly (65,9%) female. Participants were in the
rehabilitation field for 1-47 (mean11.1+10.2) years
and 14,1% (n:31) has been treated more than 50 SCI
patients while 63,6% (n:140) has been treated less
than 20 yearly.

Ninety eight percent (n:199) of the total group
but, 100% (n:32) of the residents thought that VTE
danger is highly prominent during the acute phase of
SCI. Similarly, 98% of the total and all of the resi-
dents were completely agree with early initiating
pharmacological prophylaxis in this specific patient
cohort. Although most of the physicians (88,2%)
voted anticoagulant medication started as early as it
is safe option but, others (11,8%) prefered to wait
until DVT tests confirmed the diagnosis.

Majority of the rehabilitation specialists and the
residents were insisted on requesting DVT workup
in asymptomatic SCI patients as well as symptoma-
tic cases. 98,8% of all thought DVT tests are neces-
sary for the management of SCI patients.

The most preferred diagnostic tool was duplex
ultrasonography (96,1%) in the first line and se-
condly was D-Dimmer blood test (3,9%).

Duration of the anticoagulant prophylaxis is a
challenging question and 45,3% (n:92) replied as it
should be scheduled according to patients’ own risks
(Table 1). Beneficially first choice medication was

TABLE 1: Duration of DVT prophylaxis

in acute SCI.

Rehab Physician

1 week 2(1.0)

2 months 1(0.5)

3 months 15 (7.4)

During the hospital stay 71 (35)

Until ambulation 19(9.4)

Lifelong 3(1.5)

According to the risk factors 92 (45.3)

Data were given as N (%)

TABLE 2: Anticoagulant choices for

DVT prophylaxis.

Rehab Physician
LMWH 159 (78.3)
UFH 19 (9.4)
ASA 4(2)
Warfarin 11 (6.4)
Others 10 (4.9)

Data were given as N (%)

LMWH: Low molecular weight heparin.
UFH.: Unfractioned heparin.
ASA: Acetyl salicylic acid.

low molecular weight heparin (LMWH) for DVT
prophylaxis in SCI and 78,3% (n:159) were chosen
it. Anticoagulant preferences of participants were de-
monstrated in (Table 2). Furthermore 93,1% (n:189)
thought that other non-pharmacological physical de-
vices like [PC or graded pressure stockings are help-
ful when used as an adjunctive tool to LMWH
prophylaxis. IPC is a beneficial mechanical device
and 40,9% (n:83) were declared willing to use it.
While almost half of the study group (44,8%) be-
lieved that they have current and enough knowledge
about DVT management in SCI, others thought they
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FIGURE 1: Annual number of SCI

patients treated by
participating doctors.

needed continuous support in the very fast develo-
ping venous thrombosis management field.

DISCUSSION

Obviously, DVT and PE development are high in
SCI and can cause mortality or severe morbidity (7).
Even though it is a preventable condition, some physi-
cians are reluctant to apply current pharmacologic
prophylactic measures due to bleeding, hematoma for-
mation and worsening of neurologic deficit risks. In
this study, 199 (98%) of 203 participants and 32
(100%) of the residents emphasized DVT prominence
in SCI and prescribed anticoagulant prophylaxis.

Timing of initiation of anticoagulant prophylaxis
is also an important concern and enough amount of
evidence revealed commencing anticoagulant medi-
cation between the first 72 hours after injury was be-
neficial for prevention (8,9). Increased bleeding
complications due to multiple trauma sites and plan-
ned early surgery may seldomly postpone anticogu-
lation beyond the first 2-3 days. Otherwise, it should
be ordered routinely in the acute phase after SCI.
Current practice is to give 3 months of anticoagula-
tion because thrombosis and PE dangers are more
and 10.3% in the first three months, 0,5% and 0,2%
in six months and in one year (8,10-12). Relevantly
some studies showed DVT and PE occurence in the
subacute phase. Although incidence was much less

PE risk remained significantly higher than the nor-
mal population (13,14). So, duration of anticagulant
thrombophylaxis following the acute phase can be
individualized for each patient according to their
specific risks such as patient’s age, level and com-
pleteness of the neurologic injury, functional status,
previous venous thrombosis history and bleeding
tendencies.

In our study 88,2% of participants declared to ini-
ciate pharmacologic thrombophylaxis in the most
available early time without waiting DVT diagnostic
tests. On the other hand, 18,8% chose to see test re-
sults before proceeding anticoagulant protection.
Even if the American Collage of Chest Physicians
guidelines advocate against screening asymtomatic
trauma patients with duplex ultrasound (15,16),
every institution would develop its own screening
and follow-up protocols. Similarly use of D-Dimmer
to sceen SCI patients is not recommended because
almost all acute SCI patients will have elevated re-
sults and there is no evidence that this strategy pro-
vides any benefit (10).

Question about duration of anticoagulant prophy-
laxis was correctly answered as at least 3 months and
up until prolonged periods if patients” own properties
need extended therapies.

It was clearly demonstrated that low molecular
weight heparin (LMWH) as an thromboprophylactic
agent is safe and effective for venous thrombosis and
strongly recommended to use in acutecare phase fol-
lowing SCI once there is no finding of bleeding. In
contrast, oral vitamin K antagonists such as warfarin
is not be used in the early care in acute SCI because
some concerns about bleeding tendency, substantialy
delayed unset of anticoagulation, unpredictable ef-
fect and the need for frequent laboratory monitoring.

Recently direct oral anticoagulants (DOACs), in-
cluding dabigatran, rivaroxaban, apixaban and edo-
xaban have been approved for stroke prevention in
atrial fibrilation, in the treatment of venous throm-
boembolism and in the thromboprophylaxis follo-
wing some orthopedic surgeries. Although there isn’t
any clinical trial in SCI, they are at least as effective
and safe as LMWH in hip and knee surgery. DOACs
may have some advantages like given orally in a
fixed dose without the need for laboratory monito-
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ring, quick anticoagulation in 2-3 hours, very few
drug or food interactions and having novel antidotes
for immediate reversal. So DOACs may be conside-
red as an prophylactic anticoagulant during the re-
habilitation phase following acute SCI (10).

In our survey 78,3% (n:159) of all the subjects
chose LMWH such as enoxaparin for thrombop-
rophylactic agent in the early phase of SCI and their
preferences were showed in (Table 2). For the pos-
tacute, rehabilitation phase, prophylaxis can be pro-
vided with one of these options: LMWH, oral vita-
min-K antagonists (target INR 2.0-3.0) or a DOAC.
For every health care profession, it is better to keep
in mind; complete motor injuries, injuries with lower
extremity fractures, older age, previous DVT, cancer
and obesity situations suggest longer duration of
prophylaxis (5,8,10).

Various type of mechanical or non-pharmacolo-
gic device, for example IPC or GPS have been used
to help protect venous thrombosis in SCI. However
there isn’t enough proof about their efficacy especi-
ally when they were used as a single-modality
thromboprophylaxis. All we know is mechanical
measures alone are not protective for venous throm-
bosis in SCI (10,17). Combined mechanical and an-
ticoagulation methods frequently used sequentially
in patients with initial high bleeding tendency or si-
multaneously to achieve much more protection. In
clinical practice if there isn’t any contraindication
such as a bleeding wound or leg fracture, to wear on
pressure stocking or IPC device at first and adding
pharmacologic thromboprophylaxis thereafter is a
well accepted protocol. Accordingly our study de-
monstrated that 93,1% (n:189) of the physicians be-
lieved in their value and used to non-pharmacologic
devices as an adjunct to anticagulation.

If a patient is not convenient for anticoagulant
phrophylaxis due to gastrointestinal bleeding or in-
tracranial hematoma progression or some other rea-
son and at the same time has extensive risks for ve-
nous thrombosis such as recurrent DVT attacks or
previous PE under anticoagulant protection, we may
consider vena cava filter (VCF) implantation. Other-
wise we do not recommend VCF placement for other
controversial and unproved indications in VTE-PE
prophylaxis because they may cause harm or give

any benefit to the patient. When we decided to use
VCF, retrievable filters are strongly prefered since
many SCI patients may have temporary contraindi-
cations for anticoagulation and, once anticoagulation
can be initiated safely within 6 months of implanta-
tion, VCF should be retrieved from the implantation
site (18,19).

Although we have many improvements and up to
date guidelines there remains several knowledge
gaps concerning VTE prophylaxis (18,20). Optimal
prophylactic dose, duration of anticoagulation, drug
preferences during the initial therapy and thereafter
and bleeding risks following specific prophylactic
strategies are areas of interest. Future studies can cla-
rify these important subjects.

According to our survey, almost half (44,8%) of
the physcians thought they have sufficient new
knowledge for this quickly improving field while the
other half thought inadequacy and they wanted to be
enlightened. We think especially non-vitamin K an-
tagonists (DOACs) have gained very rapid value for
several anticoagulation indications and after fifty or
more years since first warfarin treatment, this almost
new paradigma change caused to aformentioned ina-
dequacy.

As aresult, majority of the participating physici-
ans were quite aware about increassed VTE-PE risks
in SCI cohort and they were convinced that timely
iniciation of pharmacologic thromboprophylaxis sig-
nificantly decreases dreadful complications. Even if
there are certain anticoagulation protocols, drug
choice, time of initiation, drug doses and treatment
duration need case-to-case adjustments. Nearly half
of the participants requested to be fed about novel
anticoagulant use in SCI-VTE prophylaxis.
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APPENDIX 1. Study questionnaire

1. Do you think spinal cord injury patients have in-

creased venous thrombosis risk especially du-
ring the acute phase?

a) Yes

b) No

. A patient with paraplegia or tetraplegia due to

severe spinal cord injury and still has not any

finding about deep venous thrombosis, do you

initiate prophylactic medications in the acute

phase?

a) Yes

b) No

If your answer is yes, when do you prefere to

start anticoagulant medications?

a) As soon as it is safe

b) Immediately after I see deep venous
thrombosis test results

Do you think diagnostic tests are necessary in

asymptomatic spinal cord injury patients before

prophylaxis?

a) Yes

b) No
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5. Do you always request diagnostic work up for

symptomatic deep venous thrombosis in spinal

cord injury patients?

a) Yes

b) No

. Which tests do you use for venous thrombosis

screaning?

a) Doopler ultrasonography

b) D-dimmer analysis

c¢) CT-venography

. How long do you continue on prophylactic me-

dication in the acute phase of spinal cord injury?

a) A week

b) One month

¢) Two months

d) Three months

e) During the hospital stay

f) Until patient’s walk

g) Lifelong

h) Differant periods depending on patient’s
own risk profile

8.

9.

10.

11.

What do you prefere as a pharmacologic agent
in deep venous thrombosis prophylaxis?

Do you use intermittent pneumotic compression
device (IPC) as an adjunct in deep venous
thrombosis prophylaxis?

a) Yes

b) No

Do you use compression stockings at anytime
in deep venous thrombosis prevention?

a) Yes

b) No

Do you think your knowledge about deep ve-
nous thrombosis in spinal cord injury is enough
and supported by novel evedences?

a) Yes

b) No
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Farkh Hemisfer Lezyonu Olan
Inmeli Hastalarda Etkilenen Hemisfer
Ile Depresyon Arasindaki Iliski

Cigdem Cinar, Yelda Soluk Ozdemir, Kadriye Ones, Nurdan Paker
SBU istanbul Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon SUAM

Amac: Bu calisma farkli hemisfer lezyonu olan inmeli hastalarda etkilenen hemisfer ile depresyon
arasindaki iliskiyi arastirmay1 amaglamaktadir.

OZET

Yontem: Kesitsel vaka kontrollii olarak planlanan calismaya, Nisan 2014 ve Haziran 2017 tarihleri
arasinda 154 inmeli hasta alindi. Hastalar hemiplejik taraflarina gore ikiye ayrildi. Hastalarin demografik
ozellikleri ve inme sonrasi ortaya ¢ikan komplikasyonlart sorgulandi. Hastalar muayene edilerek Brunnstrom
evrelemesi yapildi. Depresyonu degerlendirmek icin Beck Depresyon Olgegi (BDO) kullanildi.

Bulgular: Sag ve sol hemiplejik hastalar yas, cinsiyet ve diger demografik veriler ile klinik evreleri
acisindan karsilastirildiginda anlamli fark bulunamamistir (p>0,005). Serebrovaskiiler olaya (SVO) bagh
gelisen komplikasyonlardan omuz agrisi ise sol hemiplejisi olan hastalarda anlamli olarak daha fazla
goriildi (p=0,042). SVO’ya bagh gelisen diger komplikasyonlar (omuz subluksasyonu, refleks sempatik
distrofi (RSD), kontraktiir, heterotrofik ossifikasyon (HO), bas1 yarasi) acisindan iki grup arasinda anlamli
fark yoktu (p>0,005). Sag ve sol hemiplejik hastalar arasinda depresyon oranlari agisindan anlamli fark bu-
lunmamustir (p>0,005).

Sonug: Etkilenen hemisfer ile depresyon arasinda iligki bulunamamustir. Erken donemde serebral beslenme
bozukluguna bagli olarak ortaya ¢ikan vejetatif bulgular ve bozuk bilissel islevler depresyon semptomlari
ile karistirilabilmektedir. Rehabilitsyonun basarisinda depresyonun erken tani ve tedavisi, hastaligin seyri
ve prognozu iizerindeki olumlu etkisi géz onlinde bulundurulmalidir. Bu nedenle, depresyon belirtileri
ayritil olarak sorgulanarak tespit edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Depresyon, hemisferik lezyon, inme, yerlesim.

The Relationship Between Affected Hemisphere and Depression
in Stroke Patients With Different Hemisphere Lesion

Aim: This study aims to investigate the relationship between the affected hemisphere and depression in
stroke patients with different hemisphere lesions.

Method: Between April 2014 and June 2017, 154 stroke patients were included in the study, which was
planned as a cross-sectional case-controlled study. The patients were divided into two according to their he-
miplegic sides. The demographic characteristics of the patients and complications after stroke were
questioned. The patients were examined and Brunnstrom staging was done. Beck Depression Inventory
(BDI) was used to assess depression.
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Results: When the right and left hemiplegic patients were compared in terms of age, gender, other
demographic data and clinical stages, no significant difference was found (p>0.005). Shoulder pain, one of
the complications that developed due to cerebrovascular accident (CVA), was significantly higher in
patients with left hemiplegia (p=0.042). There was no significant difference between the two groups in
terms of other complications (shoulder subluxation, reflex sympathetic dystrophy (RSD), contracture, he-
terotrophic ossification (HO), pressure sores) due to CVA (p>0.005). No significant difference was found
between right and left hemiplegic patients in terms of depression rates (p>0.005).

Discussion: No relationship was found between the affected hemisphere and depression. Vegetative
findings and impaired cognitive functions that occur due to cerebral malnutrition in the early period can be
confused with depression symptoms. For this reason, the symptoms of depression should be investigated in
detail. Early diagnosis and treatment of depression, its positive effect on the course and prognosis of the

disease should be considered in the success of rehabilitation.

Key Words: Depression, hemispheric lesion, stroke, location.

GIRIS

Vaskiiler nedenli inme, tromboz, emboli, sistemik
hipoperfiizyon, intraserebral veya subaraknoid ka-
namaya bagli olarak ortaya ¢ikan akut nérolojik ha-
sardir (1). Inme, diinya capinda ikinci en yaygin
6liim nedeni ve ikinci en yaygin engellilik nedenidir
(2). Bu kadar yaygin goriilen bir hastaligin rehabili-
tasyonunda, degistirilebilir risk faktorlerini ortadan
kaldirmanin yaninda hastaliga bagli gelisen kompli-
kasyonlarin saptanip tedavi edilmesi morbiditenin
azaltilmasi i¢in dnemlidir.

Depresyon, inme sonrasi en sik goriilen duygu-
sal bozukluk olup inmede engelliligin ve islev kay-
binin ana nedenlerinden biridir. 43 ¢alismadan ve
20.000’den fazla hastadan toplanmis verilerle bir
2013 meta-analizi, inmeden sonra gézlenen depres-
yon prevalansinin %29 oldugunu bulmustur (3).

Inmeye bagh ortaya ¢ikan duygudurum bozukluk-
lar1 genelde hastaliga tepki, hastaligin neden oldugu
sinirliliklar ve engeller ile agiklanmaya galisiimistir.
Ancak duygudurumun molekiiler biyolojik diizeyde
serebral substrati da vardir ve bozulmus olan duygu-
durum noérofizyolojik, nérokimyasal serebral islev
bozuklugu olarak ayrintili incelenmelidir. Sonucta
sinir sistemini etkileyen bozukluklar dogrudan insa-
nin ruhsal durumunu etkileyip hastada degisik siddet
ve nitelikte davranigsal, biligsel ve duygulanima ilis-
kin bozukluklar ortaya ¢ikarabilmektedir (4).

Serebrovaskiiler olaylarda (SVO) etkilenen he-
misfere gore hastalarda farkli semptomlar farkli sid-
dette ortaya c¢ikabilmektedir. Bu durum, sag ve sol

hemisferlerin birbirinden farkli gérevleri kontrol et-
melerinden kaynaklanmaktadir. Biz de, ¢alisma-
mizda farkli hemisfer lezyonu olan inmeli hastalarda
etkilenen hemisfer ile depresyon arasindaki iliskiyi
aragtirmay1 amacladik.

MATERYAL METOD

Kesitsel retrospektif vaka kontrollii olarak plan-
lanan ¢alismaya, Nisan 2014 ve Haziran 2017 tarih-
leri arasinda Istanbul Fizik Tedavi Rehabilitasyon
Egitim ve Arastirma Hastanesi’'nde SVO sonrasinda
hemipleji tablosu gelisen ve yatarak rehabilitasyon
gbrmiis olan SVO nedeniyle hemiplejik olan hasta-
larin geriye doniik olarak dosyalar1 taranmistir. Ca-
lisma protokolii Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve
Aragtirma Hastanesi Etik Kurulu tarafindan onay-
land1 (Onay no: 2021-245).

Calhismaya dahil edilme kriterleri:

* Hemorajik ve iskemik SVO hastalari.

» {lk vendz ya da arteryel SVO hastalari.

» Depresyon varligit BDO ile degerlendirilmis he-
miplejik hastalar.

Cahismadan dislama kriterleri:

* SVO disinda travmatik ve tiimoral nedenlerle
inme geg¢irmis hastalar.

* Spinal kord yaralanmas1 (SKY) olanlar.

* Bilateral inmesi olanlar.

* Birden fazla inme gecirenler.

* Eslik eden diger norolojik hastaliklar (Multipl
Skleroz / MS, Parkinson hastaligi, v.b.).

* Herhangi bir depresyon ve psikotik hastalik ta-
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nisl ile baglanmig anti-depresan ve/veya antipsikotik
ila¢ kullanim 6ykiisii olanlar.

* Kontrol altinda olmayan kronik hastalik varlig1
(Diabetes mellitus / DM, hipertansiyon / HT, kronik
obstruktif akciger hastaligi / KOAH, konjestif kalp
yetmezligi / KKY, akut ve kronik bobrek yetmezligi,
kanser, v.b.).

* Taranan hasta dosyasinda hazirladigimiz anket
formu i¢in eksik verilerin olmasi.

Bu ¢alismada, rastgele secilen bu 3 yillik argiv
taramasi i¢in bir degerlendirme formu olusturuldu.
Bu formla hastalarin demografik 6zellikleri (yas,
cinsiyet, meslek, egitim durumu, medeni hali), inme
stiresi, hemiplejik, taraf, inme etiyolojisi ve inme
sonrast komplikasyonlar (omuz agrisi, omuz sub-
luksasyonu, refleks sempatik distrofi / RSD, hete-
rotopik ossifikasyon / HO, basi yarasi) sorgulandi.

Hastalar muayene edilerek Brunnstrom evrele-
mesi yapildi. Brunnstrom evrelemesi asagida agik-
lanmustir (5).

Evre 1: Aktif hareket yok.

Evre 2: Hafif spastisite, zayif fleksor-ekstansor
sinerjiler.

Evre 3: Belirgin spastisite, sinerjiler belirgin.

Evre 4: Sinerjiler disinda 6zgiin hareketlerin bas-
langici.

Evre 5: Spastisite azalir, cogu kas aktivitesi si-
nerjilerden bagimsiz ve 6zgiindiir.

Evre 6: Fazik ve iyi koordine edilen izole hare-
ketler yapilir.

Depresyonu degerlendirmek i¢in Beck Depres-
yon Olgegi (BDO) kullanildi. BDO, Beck ve arka-
daslar tarafindan adoélesan ve eriskinlerde depres-
yonun davranigsal bulgularini 6lgmek amaciyla
gelistirilmistir (6). Depresyona 6zgii davraniglar ve
semptomlar bir dizi climle ile tanimlanmig ve her bir
climleye say1 olarak 0-3 arasinda numara verilmistir.
Olgek 21 maddeden olusmakta ve maddeler hafif
formdan siddetli forma gore siralanmistir. Degerlen-
dirme 0-63 puan araliginda yapilmaktadir. Hastalarin
bugiinii de kapsayacak bicimde son bir haftalik du-
rumlarini isaretlemeleri istenmistir. BDO niin Tiirk
toplumu i¢in gegerlilik ve giivenirligi Hisli tarafin-
dan yapilmistir (7). Bu ¢calismada klinik depresyonu
tanimlamak i¢in BDO kesim noktasini 17 olarak be-
lirlenmistir.

Bu ¢alismada, hastalarin omuz agrisinin siddetini
degerlendirmede 0-10 aras1 puanlandirilan Viziiel
Analog Skala (VAS) kullanildi. Hastalardan hisset-
tikleri agriy1, hi¢ agr1 olmamasi 0 ve hayati boyunca
karsilastigi en siddetli agr1 10’u ifade edecek sekilde
derecelendirmeleri istendi (8).

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama,
standart sapma, medyan en diisiik, en yiiksek, fre-
kans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin
Dagilim1 Kolmogorov Simirnov Test ile 6l¢iildii.
Nicel verilerin analizinde Mann-Whitney U Test ve
Bagimsiz Orneklem T Test kullanild1. Nitel verilerin
analizinde Ki-Kare Test, Ki-Kare Test kosullar1 sag-
lanmadiginda Fischer Test kullanildi. Analizlerde
SPSS 22.0 programi kullanilmistir. Parametreler
arast iligkilerin degerlendirilmesinde de Spearman’s
Korelasyon Analizi kullanildi. Anlamlilik p<0,01 ve
p<0,05 diizeylerinde degerlendirildi.

BULGULAR

Yapilan tarama sonrasi ¢alisma kriterlerini saglayan
154 hastanin %55,8°1 kadin, %44,2’si erkek hastalar-
dan oluguyordu. Hastalarin yas ortalamas1 61,6 + 11,8
yil olup, ortanca degeri 65 yil (min: 30, max: 88 yil)
olup, olay siiresi ortalama 10,3+6,5 (median=8, min=4,
max=36) idi. Hastalar1 %38,6’s1 (n=64) sag hemiplejik,
%54,2’s1 (n=90) sol hemiplejik hastalardan olusu-
yordu. Hastalarin %57,7’sinde (n=89) depresyon tespit
edilmistir. Bunlarin %350,6’s1 kadin, %49,4’{i erkekti.

Sag ve sol hemiplejik hasta gruplar1 arasinda yas,
cinsiyet, olay tarihi, medeni durum, 6grenim du-
rumu, meslek ve etiyoloji a¢isindan anlamli farklilik
yoktu (p>0,005) (Tablo 1).

SVO’yabagl gelisen komplikasyonlardan omuz
agris1 sol hemiplejisi olan hastalarda anlamli olarak
daha fazla goriildii (p=0,042). Sag ve sol hemiplejik
hasta gruplar1 arasinda SVO’ya bagli gelisen diger
komplikasyonlar (omuz subluksasyonu, RSD, kont-
raktiir, HO, bas1 yarasi) agisindan anlaml fark yoktu
(p>0,005) (Tablo 2).

Sag ve sol hemiplejik hasta gruplari arasinda klinik
muayene degerlendirmeleri agisindan anlamli fark
yoktu (p>0,005). Brunnstrom iist, alt ve el degerlendir-
meleri agisindan iki grup arasinda anlamli fark yoktu
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TABLO 1: Sag ve sol hemiplejik hasta gruplan arasinda demografik verilerin karsilagtiriimasi.

Sag Hemiplejik Sol Hemiplejik
p
Ort. £ s./n-% | Med (Min-Mak) | Ort. +s./n-% | Med (Min-Mak)
Yas 61,3 | +12,2 |64 | 30| -81 | 61,9 | +11,7 | 65 | 30 | —88 | 0,891
- Kadin 31 | %36 55 | %64
Cinstyet = F et 33 | %49 35 | %51 Cpiie
Oy Ay 104 | +68 | 8 | 4 |-36 | 102 | 63 | 8 | 4 | -36 | 0,911
Tarihi
| Eui 52 | %81 63 | %70
“DAL?SJ?' Bekar 7 | %11 16 | %18 0,286
Dul 5 %8 11 | %12
Okur-Yazar Degil 34 %53 41 %46
oo | ikogretim 17 | %27 21 | %23
SS:SPAT Ortadgretim 6 | %9 16 | %18 0,279
Lise 5 %8 4 %4
Universite 2 %3 8 %9
Isci 19 | %30 16 | %18
Memur 4 %6 6 %6
L I T 30 | %47 52 | %58 0,364
Emekli 11 | %17 16 | %18
o iskemik 53 %83 69 %77
L 11 | %17 21 | %23 0,354

Ki-Kare Test / Mann-Whitney U Test.

(srastyla p=0,673, p=0,088, p=0,561). Depresyon aci-
sindan bakilan Beck depresyon dl¢egi iki grup arasinda
anlamh farklilik gostermiyordu (p=0,944) (Tablo 3).

TARTISMA

Inme sonras1 depresyon riskinin en yiiksek ol-
dugu dénemin ilk iki y1l oldugu bildirilmistir. inme
sonrast ilk iki y1lda major depresyon prevalansi aza-
lirken, mindr depresyon belirtileri degisken bir seyir
izler ve bazi hastalarda depresyon kronik bir form
alabilir (9). Fiziksel hastaligin neden oldugu narsis-
tik zedelenme, kayip algisi, kisinin 6z saygi ve be-
genisini zedeler. Beden algisi, kimlik biitiinliigii, is,
aile, sosyal iligkileri etkilenir. Viicut organlarinin ze-
delenecegi, bagimsizligin ve yeterliligin kaybi endi-
sesini giindeme getirir (10). Ancak SVO sonucu or-

taya ¢ikan depresyon belirtilerinde bu sayilan neden-
lere ek olarak, beynin fokal yikim1 sonucu bu beslen-
mesi bozulan alanlarda meydana gelen biyokimyasal
ve norotransmitter degisiklikleri sonucu, olma ola-
silig1 aragtirilmasi gereken konular arasindadir (4).

Farkli hemisfer lezyonu olan inmeli hastalar1 kar-
silastirdigimiz ¢alismamizda sag ve sol hemiplejik
hastalar, yas, cinsiyet ve diger demografik veriler ve
klinik evreleri birbirine benzerdi. Gruplar bu agidan
homojendi. SVO’ya bagl gelisen komplikasyonlardan
omuz agrisi ise sol hemiplejisi olan hastalarda anlamli
olarak daha fazla goriildii. SVO’ya bagl gelisen diger
komplikasyonlar (omuz subluksasyonu, RSD, kont-
raktiir, HO, basi yarasi) a¢isindan iki grup arasinda an-
laml1 fark yoktu. Ayrica depresyon ile etkilenen hemis-
fer agisindan da anlamli iliski bulunmamustir.
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TABLO 2: Sag ve sol hemiplejik hasta gruplari arasinda SVO’ya bagh gelisen

komplikasyonlarin karsilagtirnimasi.

Sag Hemiplejik Sol Hemiplejik
n % n % o]
Omuz Agrisi 33 %52 61 %68 0,042
Omuz Subluksasyonu 13 %20 29 %32 0,102
RSD 3 %5 4 %4 1,000
Kontraktur 0 %0 1 %1 1,000
HO 1 %2 0 %0 0,416
Basl Yarasi 2 %3 4 %4 1,000

Ki-Kare Test/Fisher’s Exact Test.

TABLO 3: Sag ve sol hemiplejik hasta gruplar arasinda klinik muayene

degerlendirmeleri ve Beck depresyon skorlarinin karsilastiriimasi.

Sag Hemiplejik Sol Hemiplejik
Ort. = s./n-% Med (Min-Mak) Ort. = s./n-% Med (Min-Mak) P
Brunnstrom Ust 26+1,5 2 1-6 26+14 2 1-6 0,673
Brunnstrom Alt 29+1.2 3 1-6 32+1,3 3 1-6 0,088
Brunnstrom El 2,7 1,8 2 1-6 24+16 2 1-6 0,561
Beck Depresyon 1956+ 12,8 15 2-51 191+£124 15 1-57 0,944

Mann-Whitney U Test / Bagimsiz Orneklem T Test.

Calismamizda hastalarin %57,7’sinde depresyon
tespit edilmistir. Bu oranin literatiire gore, yiiksek ol-
masinda hastalarin yatarak rehabilite edilmesinin etkisi
oldugu diisiiniilmiistiir. Ciinkii epidemiyolojik ve klinik
calismalar, ayaktan izlenen hastalarin %12-36’sinda,
yatarak tedavi goren hastalarin ise %30-58’inde dep-
resif belirtilerin gelistigini gostermektedir (11).

Inme sonras1 3. ayda 73 hastada depresyon ve ank-
siyetenin ortaya ¢ikma prevalansini ve bunlarin yas,
hemisfer lezyonu, fonksiyonel bagimsizlik, kognitif
fonksiyonlarla olan iliskilerini degerlendirmek ama-
ctyla yapilan bir calismada; depresyon ve anksiyetenin
ortaya ¢ikma prevalansi benzer bulunmustur (depres-
yon %22,8; anksiyete %21,1). Depresyonu olan hasta-
larin daha geng olduklari, ayrica bu hastalarda azalmig
kognitif hiz, zayif verbal hafiza tespit edilmistir. Dep-

resyon ise sol hemisfer lezyonu ile iligkili bulunmustur
(12). Levada ve ark. ise inme gegirmis hastalarda dep-
resif semptomlar1 ve depresyonun ne zaman, neye
bagli olarak gelistigini aragtiran bir caligma yapmuslar-
dir. Ozellikle inme sonras1 3. ve 6. aylik dénemlerde
ortaya ¢ikan depresyonun, sol hemisferin etkilenmesi
sonucunda 6zellikle frontal lob lezyonu sonucunda
olustugunu ifade ederken; inme sonrast ilk iki y1llik do-
nemde ortaya ¢ikan depresyonun ise sag hemisfer ve
oksipital lob lezyonlar1 sonucunda olustugunu belirt-
mislerdir (13). Calismamizda ise hastalik siiresi orta-
lama 10,3+6,5 ay (min=4 ay, max=36 ay) olup, hem
subakut hem de kronik dénem hastalar mevcuttu.
Calismamizda depresyon ile etkilenen hemisfer
acisindan anlamli iliski bulunmamustir. Literatiirdeki
calismalarda kullanilan yontemler, dahil edilme kri-
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terleri ve inme sonrasi depresyon tanisina kadar
gecen stiredeki farkliliklar bu geliskili sonuglarin ne-
denini agiklayabilir. Ayrica erken donemde serebral
beslenme bozukluguna bagli olarak ortaya ¢ikan, ve-
jetatif bulgular ve bozuk bilissel islevler depresyon
semptomlart ile karistirilabilmektedir (14).

Joynt 67 HO’Iu inme hastasinin %61 inde sol he-
mipleji, %36’sinda sag hemipleji ve %3’linde bila-
teral tutulum saptanmistir ve bunu da ihmal sendro-
munun sol hemiplejide goriilmesine baglamigtir
(15). Ratnasabapathy ise yapmis oldugu calismada,
omuz agrisinin 6zellikle sol hemiplejide daha sik ol-
dugunu belirtmis ve bunu da sag hemiplejiklerde
olusan afaziye bagli agrilarin1 yeteri kadar bildire-
memelerine baglamistir (16). Ikai ve ark. da ¢alis-
mamiza benzer olarak sol hemiplejiklerde agrili
omuz sikligini istatistiksel olarak anlamli oranda
yliksek bulmustur (17). Sag hemisfer lezyonlarinda
daha sik goriilen bir durum olan ihmal sendromunun
omuz agrisi i¢in predispozan bir faktor olabilecegi
one stirtilmiistiir (18). Dolayistyla literatiirle uyumlu
olarak sol hemiplejik hastalarda omuz agrisinin daha
fazla goriilebilecegi sdylenebilir.

Inmeli hastanin klinik seyri ve rehabilitasyon sii-
recindeki iyilesme siireci lezyonun siddetine, loka-
lizasyonuna ve hastanin yasina gore farklilik goste-
rebilmektedir. Etkilenen hemisfere gore hastalarda
farkli semptomlar ortaya g¢ikabilmektedir. Bu tiir
farkliliklar hastanin farkindaligini, semptomlar ta-
nimasini, degerlendirme ve tedavi programlarini et-
kiler. Dolayisiyla rehabilitasyon programinin basa-
r1s1 ile lateralizasyon (dominans) arasinda yakin bir
iliski bulunmaktadir (19).

Sonugta etkilenen hemisfer ile depresyon ara-
sinda iliski bulunamamustir. Erken dénemde, sereb-
ral beslenme bozukluguna bagli olarak ortaya ¢ikan
vejetatif bulgular ve bozuk biligsel islevler depres-
yon semptomlari ile karistirilabilmektedir. inme has-
talarinda sik goriilen bir komplikasyon olan depres-
yonun erken tani ve tedavisi, hastaligin seyri ve
prognozu iizerindeki olumlu etkisi nedeniyle ol-
dukca 6nemlidir. Ozellikle erken donemde bilissel
bozukluk ve motor afazi nedeniyle depresyon tani-
sinda hata yapilabilecegi géz 6niinde bulundurulma-
lidir. Bu nedenle, depresyon belirtileri ayrintili se-
kilde sorgulanarak tespit edilmelidir.

KAYNAKLAR

1.

10.

11.

12.

14.

15.

16.

17.

19.

Caplan LR. Intracranial branch atheromatous disease: a
neglected, understudied, and underused concept. Neuro-
logy 1989; 39:1246.

GBD 2016 Neurology Collaborators. Global, regional, and
national burden of neurological disorders, 1990-2016: a
systematic analysis for the Global Burden of Disease Study
2016. Lancet Neurol 2019; 18:459.

. Ayerbe L, Ayis S, Wolfe CD, Rudd AG. Natural history, pre-

dictors and outcomes of depression after stroke: systematic
review and meta-analysis. Br J Psychiatry 2013; 202:14.

Bayam G., Dilbaz N., Ozalp E., Giiz H. Inme Sonras1 Duy-
gudurum Bozukluklari. Klinik Psikiyatri 2001; 4:154-165.

. Aras MD, Cakc1 A. Inme Rehabilitasyonu. Ed: Oguz H,

Dursun E, Dursun N. Tibbi Rehabilitasyon. Nobel Tip Ki-
tapevi Istanbul, 2004: 589-617.

Beck AT. An inventory for measuring depression. Arch Gen
Psychiatry 1961; 4:561-71.

Hisli N. Beck Depresyon Envanteri’nin tiniversite grenci-
leri icin gegerli giivenilirligi. Psikoloji Dergisi 1989; 7:3-13.
Gallagher EJ, Liebman M, Bijur PE. Prospective validation
of clinically important changes in pain severity measured on
a Visual Analog Scala. Ann Emerg Med 2001; 38: 633-638.
Verdelho A, Henon H, Lebert F, Pasquier F, Leys D. Dep-
ressive symptoms after stroke and relationship with de-
mantia: a three-year follow-up study. Neurology 2004;
62:905-911.

Conn DK, Steingart AB. Diagnosis and management of late
life depression: A guide for the primary care physician. Int
J Psychiatry Med. 1997; 27(3):269-281.

Benoit HM, Ganguli M Epidemiology and diagnosis of
depression in late life. J Clin Psychiatry. 1999; 60 (Suppl
20):9-15.

Barker-Collo SL. Depression and anxiety 3 months post-
stroke: Prevelance and correlates, Archive Of Clinic Neu-
ropsychology, 2007; 22(4): 519-31.

. Levada OA., Slivko EL. Post-stroke depression, Zh Nevrol

Psikihiatr Im SS Korsakova; 2006; 16: 73-9.

Robinson RG. Poststroke depression: prevalence, diagno-
sis, treatment and disease progression. Biol Psychiatry
2003; 54:376-387.

Joynt RL. The source of shoulder pain in hemiplegia. Arch
Phys Med Rehabil 1992; 73:409-413.

Ratnasabapathy Y, Broad J, Basket J, Pledger M, Marshall
J, Bonita R. Shoulder pain in people with a stroke: a popu-
lation based study. Clin Rehab 2003; 17:304-311.

Ikai T, Yoshida K, Miyano S. Evaluation and treatment of
shoulder subluxation in hemiplegi a relationship between
subluxation and pain. Am J Phys Med Rehabil 1998;
77:421-26.

. Griftin JW. Hemiplegic shoulder pain. Phys Therapy 1986;

66:1884-93.
Foerch C. Difference in recognition of right and left he-
mispheric stroke. The Lancet. 2005; 366(9483):392-3.

2021 eyliil-arahk / say1: 18 / cilt: 3 / y1l: 6 / dergi@istanbulftr.gov.tr



Genc Inme Hastalarmin Risk Faktorleri,
Hastalarin Hastanedeki Ortalama

Takip Sureleri ve Laboratuvar
Bulgular1 Acisindan 45 Yas Ustii

Inmeli Grupla Karsilastirilmasi

Tugce Aksungur, Giilistan Ece Sahin, Evrim Coskun, Burcu Hazer,
Mustafa Aziz Yildirim, Pinar Oztop Ciftkaya

SBU Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Fiziksel T1p ve Rehabilitasyon Klinigi

Amac: 45 yas ve altinda goziiken inme, “gen¢ inme” olarak isimlendirilmektedir. Kirk bes yas istii
bireylere gore daha nadir goriilmektedir. Fakat etkilenen bireyin yasam beklentisinin uzun olmasi, tiretken
yas grubunda bulunmasi sebebiyle etkisi biiyiiktiir. Bu ¢alisma ile hastanemizde 9 ay i¢inde yatarak tedavi
olan gen¢ inme bireylerinin ileri yas grubu hastalarinin ek hastaliklarini ve laboratuvar degerlerini yash po-
ptilasyonla karsilastirmay1 hedefledik.

(0YA 4\

Gerec ve Yontem: Bu calismada Agustos 2020 ile Mayis 2021 tarihleri arasinda hastanemizde yatarak
tedavi goren geng inmeli hastalarin ortalama takip siireleri, 6zgegmislerinde inme oykiisii olup olmadigi ve
hastalarin kanlar1 baz alinarak aglhik kan sekeri, glomertiler filtrasyon hizi (GFR), albiimin, trigliserid,
diisiik yogunluklu lipoprotein, yiiksek yogunluklu lipoprotein, vitamin B12 ve vitamin D degerlerini iceren
laboratuvar testleri retrospektif olarak karsilastrilmistir.

Bulgular: Toplam 63 hasta degerlendirilmeye alindi. Hastalarm 21’1 (%33,3) 45 yas ve altindayken ve
42’s1 (%66,7) 45 yas ustiindeydi. 45 yas ve altindaki inmeli hasta grubunda 45 yas tistii inmeli hasta grubu
ile karsilastirildiginda aglik kan sekeri ve albiimin degerlerinde anlamli farkliliklar bulundu (p<0,001,
p<0,01). Hastalarin hastanedeki ortalama takip stireleri 45 yas ve alt1 inmeli grupta anlamli olarak daha
diisiiktii (p<0.01).

Sonug: Bu caligmada gosterildigi gibi 45 yas ve alt1 inme hastalarinin ac¢lik kan sekeri, albiimin degerleri
45 yas ustli inme hastalarindan farklidir. Ayn1 zamanda 45 yas ve alt1 hasta grubunun hastanedeki ortalama
takip stirelerinin de daha kisa oldugu saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: Gen¢ inme, prognoz, takip siiresi.

Risk Factors of Young Stroke Patients, Average Follow-up Period
of The Patients in The Hospital and Laboratory Findings Comparison
With Stroke Patients Over 45 Years Old

Aim: Stroke that appears at the age of 45 and under is calledyoung stroke. Although it is less common than
those over the age of 45, the effect is great because the affected individual has a long life expectancy and is
in the productive age group. In this study, we aimed to compare the comorbidities and laboratory values of
young stroke patients followed up in our hospital within 9 months with the elderly population.

E ABSTRACT
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Materials and Methods: In this study, the mean follow-up times of young stroke patients who were
hospitalized in our hospital between August 2020 and May 2021, whether they had a history of stroke in
their past, and their fasting blood glucose, glomerular filtration rate (GFR), albumin, triglyceride were
determined based on the hospitalization blood tests of the patients. Laboratory tests including low-density
lipoprotein, high-density lipoprotein, vitamin B12 and vitamin D values were compared retrospectively.

Results: A total of 63 patients were evaluated. Of the patients, 21 (%33,3) were aged 45 years or younger,
and 42 (%66,7) were aged over 45 years. Significant differences were found in fasting blood glucose and
albumin values in the stroke patient group aged 45 years and younger compared to the stroke patient group
over 45 years old (p<0.001, p<0.01). The mean follow-up period of the patients in the hospital was
significantly lower in the stroke group aged 45 years and younger (p<0.01).

Conclusion: As shown in this study, fasting blood glucose and albumin values of ischemic stroke patients

aged 45 years and younger are different from those of stroke patients over 45 years of age. At the same
time, it was determined that the average follow-up period in the hospital was shorter for the 45-year-old

and younger patient group.

Key Words: Young stroke, prognosis, follow-up time.

GIRIS

45 yagin altinda goriilen inme, “geng inme” olarak
adlandirilir. Geng yetiskinlerde inme ileri yas gru-
buna kiyasla daha nadirdir. Yasl kisilerde inmeyi ka-
rakterize eden etiyolojik ve prognostik 6zellikler geng
yetiskinler i¢in gegerli olmayabilir. Genglerde gorii-
len inmenin etiyolojik nedenleri heterojendir ve ¢o-
gunlukla altta yatan neden bulunamaz (1,2). Bu
durum tanisal degerlendirme ve etiyolojiye yonelik
tedavi konusunda belirsizliklerle sonuglanir. Yash po-
piilasyondaki inme ile karsilagtirildiginda, gengler-
deki inme daha biiyiik bir ekonomik etkiye sahiptir
ve hastalari en liretken yillarindan dnce sakat birak-
maktadir (2). Ancak geng inme hastalarinda iyilesme
daha belirgindir. Caligmanin amaci, hastanemizde ya-
tarak tedavi gérmiis olan 45 yas ve alt1 inme hastala-
riin prognoz lizerinde etkisi olabilecegi diistiniilen
laboratuvar degerlerini ve hastanedeki takip stirele-
rini yash poptilasyonla karsilagtirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Bu c¢aligmada, Agustos 2020 ile Mayis 2021 ta-
rihleri arasinda inme nedeni ile hastanemizde tedavi
goren 63 hastanin kayitlari retrospektif olarak ince-
lenmistir. Hastalar, yas1 18-45 aras1 olanlar ve 45 yas
iistli olanlar olmak tizere iki gruba ayrilmistir. Tiim
hastalarin yaslari, cinsiyetleri ve 6zge¢misleri deger-

lendirilmis, 6nceden inme gecirip gecirmedikleri
kaydedilmistir. Tiim hastalarin rutin laboratuvar tet-
kikleri, bilgisayarli beyin tomografileri (BBT), di-
flizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiilemeleri
ve inmenin tipi kaydedilmistir. Hastanedeki, ortala-
lama yatarak takip siireleri kaydedilmistir. Hastalarin
aclik kan sekeri, glomeriiler filtrasyon hizi (GFR),
alblimin, trigliserid, diisiik yogunluklu lipoprotein,
yliksek yogunluklu lipoprotein, vitamin B12 ve vi-
tamin D diizeylerini igeren laboratuvar testleri ince-
lenmistir.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismamizda elde edilen bulgular degerlendiri-
lirken, istatistiksel analiz i¢in SPSS 26.0 versiyonu
kullanilmistir. Calismada grup oranlarmin karsilas-
tirtlmasinda Ki-Kare Testi, ortalamalarin karsilasti-
rilmasinda Student T Testi kullanilmistir. Istatistiksel
anlamlilik i¢in p<0,05 kabul edilmistir.

BULGULAR

Bu ¢alismaya alian hastalarin 21°1 (%33,3) 45
yas ve altinda iken, 42 hasta (%66,7) ise 45 yas iis-
tiindeydi. Her iki grup arasinda cinsiyet agisindan
anlamli bir fark saptanmadi (Tablo 1). Her iki grupta
GFR, TG, HDL, LDL, B12 ve D vitamini diizeyleri
arasinda anlaml fark yoktu (p>0.05). 45 yas ve al-
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TABLO 1: Calisma gruplarinin demografik 6zellikleri.

Genc inmeler n=21 Kirk bes yas listii inmeler n=42 o]
Yas/Yil Ortalama + SS 34,6 +8 57,7 +12 <0,001
Cinsiyet, n (%) 0,17
Kadin %33,3 %54,3
Erkek %66,7 %45,7
Takip Suresi, Gun, Ortalama + SS 41 + 18 53,7 £ 27 <0,01

TABLO 2: Calisma gruplarinin laboratuvar bulgulari.

Genc inmeler n=21 Kirk bes yas usti inmeler n=42 o]

Laboratuvar Bulgulari

Albumin Ortalama + SS 42,75 + 3 374 +5 <0,01
AKS Ortalama + SS 99 + 8 137 £ 42 <0,001
GFR Ortalama + SS 100,8 + 10 83,4 + 24 0,60
Trigliserid Ortalama + SS 176,6 + 21 191 + 23 0,184
HDL Ortalama + SS 40,9 + 12,9 37,13+ 10 0,611
LDL Ortalama + SS 102 + 26 115,2 + 43 0,904
B12 Vitamini Ortalama + SS 422 £ 278 388 + 198 0,859
D Vitamini Ortalama + SS 17 +7 14 + 8 0,457

tindaki inmeli grupta 45 yas istii inmeli hasta grubu
ile karsilastirildiginda aclik kan sekeri ve albiimin
degerlerinde anlamli farkliliklar bulundu (p<0,001,
p<0,01). Hastalarin hastanedeki ortalama takip sii-
releri 45 yas ve alti inmeli grupta anlamli olarak daha
diistiktii (p<0.01) (Tablo 2).

TARTISMA

Geng inme grubunda bazi ¢calismalarda en sik eti-
yolojik neden, “sebebi saptanamamis” olarak goste-
rilirken; bazilarinda kardiyoembolik sebepler daha
stk bulunmustur. Bazi caligmalar ise geng inme hasta
grubunun %55-93’iinde bir neden bulunabilecegini,
ancak caligmalar arasinda etiyolojide dnemli farkli-
liklar oldugunu belirtmistir (5,6,7).

Cogu calismada erkek cinsiyet, gen¢ inmelerde
daha sik bulunurken, bazi ¢alismalarda kadin ve erkek
cinsiyet arasinda fark tespit edilmemistir (3,4). Bu ¢a-

lismada da kadin ve erkek cinsiyet oranlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir.

Daha 6nce yapilmis olan ¢aligmalarda serum al-
blimin diizeyi, AKS, trigliserid ve LDL degerleri 45
yas ve altindaki inme gegiren hastalarda kendi yas
grubu ile karsilastirildiginda patolojik olarak tespit
edilmistir. Ancak bizim ¢alismamiz gibi 45 yas {istii
inme grubu ile karsilastirildigi ¢ok fazla ¢calisma bu-
lunmamaktadir. Caligmamiza gore AKS ve serum al-
blimin diizeyi a¢isindan iki grup karsilagtirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur.

Calismamizda hastalarin AKS ve serum albiimin
diizeyleri ile inme gegirdikleri yas arasinda bir iliski
olabilecegi diistiniildii. Ayn1 zamanda hastalarin yas1
arttik¢a hastanede yatarak takip edilmesi gereken sii-
renin de arttig1 gortldii.

Calismamizin kisitliliklar retrospektif olmasi,
tek merkezli caligsma olmasi, sadece yatarak tedavi
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goren hastalarin ¢caligmaya alinmis olmasi, vaskulit
taramasinin cogu hastaya yapilmamis olmasi, hiper-
koagiilobilite veya iskemik ve hemorajik inmelere
yol acabilen idiyopatik trombotik purpuranin belir-
lenmesi i¢in gerekli trombosit sayiminin ¢alismaya
dahil edilmemesidir.

SONUC

Risk faktorlerinin tedavi edilmesi ile birlikte eti-
yolojik inme nedeninin tespit edilmesi, rekiirrensi
onlemek ve hastalarin dogru tedavi almasi agisindan
onemlidir. Sonug olarak, geng yetigkinlerde inme y6-
netimi i¢in belirli 6neriler ve yonergeler bulunma-
maktadir. Bu nedenle, daha kesin epidemiyolojik ve-
riler saglamak i¢in standartlastirilmis metodoloji ile
daha fazla arastirmaya ihtiyag¢ vardir.
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Genc inme Hastalarinda
Etiyoloji ve Eslik Eden Hastahklar

OZET

ABSTRACT

Giilistan Ece Sahin, Tugce Aksungur, Burcu Hazer, Evrim Coskun,
Pmar Oztop Ciftkaya, Mustafa Aziz Yildirim

Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Klinigi

Amagc: Bu ¢alismanin amaci geng inmeli hastalarda demografik 6zellikleri, inme etiyolojisini, eslik eden
hastaliklar1, hastalarin ambulasyon diizeyini belirlemek ve diger yas gruplar ile karsilastirmaktir.

Yontem: Agustos 2020 ve Mayis 2021 tarihleri arasinda akut inme nedeni ile hastanemize yatirilan 207
hastanin dosyasi retrospektif olarak incelendi. Hastalar, 45 yas ve alti, 46-55 yas araligi, 56-65 yas araligi
ve 66 yas ve Ustl olarak 4 gruba ayrildi. Etiyolojileri hemorajik ve tromboembolik olarak gruplandirildi.
Eslik eden hipertansiyon (HT), diabetes mellitus (DM) ve hiperlipidemi (HL) hastaliklar: tarandi. Hastalarin
yasl, cinsiyeti kaydedildi. Hastalarin ambulasyon seviyesi Fonksiyonel Ambulasyon Skalasi (FAS) ile be-
lirlendi.

Bulgular: Hastalarin %58,1°1 erkek, %41,9’u kadindi. 45 yas alt1 hastalarin etiyolojisinde %59 hemorajik
inme, %41 tromboembolik inme tespit edildi. DM, HL orami 45 yas alt1 grupta anlamli olarak daha az
bulundu (sirastyla p=0,0070, p=0,01). Taburculuk esnasinda 45 yas alt1 grupta, diger yas gruplarina kiyasla
istatistik olarak daha iyi FAS degerleri bulundu (p=0,0004).

Sonuc: Bu ¢alismada geng eriskin inme nedenleri arasinda hemorajik inme %59 ile ilk sirada saptandi.
45 yas alt1 grupta en sik eslik eden hastalik %47,6 orani ile HT olarak bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Geng inme, risk faktdrleri, inme etiyolojisi, prognoz.

Etiology and Associated Diseases in Young Stroke Patients

Background and Purpose: The aim of this study is to determine the demographic characteristics, stroke
etiology, comorbidities, ambulation level of the young stroke patients and to compare them with other age
groups.

Materials and Method: The files of 207 patients admitted to our hospital for acute stroke between August
2020 and May 2021 were reviewed retrospectively. Patients were divided into 4 groups as 45 years old and
under, 46-55 years old, 56-65 years old, and 66 years old and over. Etiologies were grouped as hemorrhagic
and thromboembolic. Concomitant hypertension (HT), diabetes mellitus (DM), and hyperlipidemia (HL)
diseases were screened. The age and gender of the patients were recorded. The ambulation level of the
patients was determined by the Functional Ambulation Scale (FAS).

Results: 58,1% of the patients were male and 41,9% were female. Etiology of patients under 45 years of
age 59% hemorrhagic stroke and 41% thromboembolic stroke were detected. The rate of DM, HL was
found to be significantly lower in the group below the age of 45 (p=0.0070, p=0.01, respectively). At
discharge, statistically better FAS values were found in the group below 45 years of age compared to other
age groups (p=0.0004).
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Conclusion: In this study, hemorrhagic stroke was found to be the first among the causes of stroke in
young adults with a rate of 59%. In the group under 45 years of age, the most common comorbid disease

was found to be HT with a rate of 47,6%.

Key Words: Young stroke, risk factors, stroke etiology, prognosis.

GIRIS

Diinya Saglik Orgiitii Kiiresel Saglik Tahmin-
leri’ne gore inme, 2012°de kiiresel olarak ikinci
6liim nedeni ve sakatliga gore ayarlanmis yasam y1-
linin (DALY) tiglincii 6nde gelen nedenidir (1).’

Tiirkiye Istatistik Kurumu’nun 2015-2018 veri-
lerine gore, lilkemizde inme nedeniyle 35-40 bin kisi
hayatini kaybetmistir. Geng erigkinlerde ise inme in-
sidans1 Avrupa ve Amerika Birlesik Devletleri’nde
100.000°de 5,8-11,4 arasinda degismektedir. Avru-
pa’daki cok merkezli bir kohort ¢alismasi, daha 6nce
iskemik inmeli geng (<45 yas) hastalarda vaskiiler
risk faktdrlerinin 6nemli 6l¢iide farkli oldugunu gos-
termistir. Erken orta yastan sonra inme insidansinda
artan erkek baskinlig1 mevcuttur (2).

Genel inme popiilasyonunda etiyolojik nedenler
ve risk faktorleri farklidir. Baz1 ¢aligmalarda en sik
etiyolojik neden, “sebebi saptanamamis” olarak gos-
terilirken, bazilarinda ise kardiyoembolik sebepler
daha sik bulunmustur (3,4).

Bu ¢alismada amacimiz, klinigimize bagvuran
inme hastalarinin demografik verilerinin incelen-
mesi ve eslik eden hastaliklarinin yas gruplarina gore
farkinin degerlendirilmesidir.

GEREC VE YONTEM

Agustos 2020 ve Mayis 2021 tarihleri arasinda
akut inme nedeni ile hastanemize yatirilan 207 has-
tanin dosyasi retrospektif olarak incelendi. Hastalar,
45 yas ve alt1, 46-55 yas araligi, 56-65 yas aralig1 ve
66 yas ve Ustii olarak 4 gruba ayrildi. Etiyolojileri
hemorajik ve tromboembolik olarak gruplandirildi.
Eslik eden hipertansiyon (HT), diabetes mellitus
(DM) ve hiperlipidemi (HL) hastaliklar1 tarandi.
Hastalarim yasi, cinsiyeti kaydedildi. Hastalarin am-
bulasyon seviyesi Fonksiyonel Ambulasyon Skalasi
(FAS) ile belirlendi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Istatistiksel analiz i¢gin MedCalc program1 versi-
yon 18.11.3 kullanildi. Siirekli degiskenlerin tanim-
layicr istatistiginde ortalama Standart Sapma (SS),
nominal degiskenler, vaka sayisi1 ve yiizde olarak be-
lirtildi. Gruplar aras1 fark Mann Whitney U Testi ve
Chi-Kare Testi ile degerlendirildi. Istatistiksel an-
lamlilik i¢in p<0,05 kabul edilmistir.

BULGULAR

Hastalarin %58,1°1 erkek, %41,9’u kadindi. Yas
ortalamasi 50,45+15,5 y1l olarak saptandi. Hastalarin
22’51 (%10,6) 45 yas ve altinda, 34’1 (%16,4) 46-55
yas araliginda, 76’s1(%36,7) 56-65 yas araliginda ve
75’1 (%36,2) 66 yas ve iizeriydi.

45 yas alt1 grupta %66,7 erkek, %33,3 kadin; 46-
55 yag arasinda %56,3 erkek, %43,7 kadin; 56-65
yag arasinda %50 kadin, %50 erkek; 66 yas istii
grupta ise %53,3 erkek, %46,7 ise kadin olarak tespit
edildi. Cinsiyet dagilimlar1 agisindan gruplar ara-
sinda fark tespit edilmedi (p>0.05). 45 yas alt1 has-
talarin etiyolojisinde %59 hemorajik inme, %41
tromboembolik inme tespit edildi.

45 yas alt1 grupta %47,6 HT, %8 DM, %4,8 HL.
saptandi. 46-55 yas grubunda %75 HT, %37,5 DM,
%31,2 HL saptandi. 56-65 yas grubunda %70 HT,
%50 DM, %60 HL saptandi. 66 yas ve lstii grupta
ise %64,3 HT, %21,4 DM, %28,4 HL saptand.
DM, HL oram 45 yas alt1 grupta anlamh olarak
daha az bulundu (sirasiyla p=0,0070, p=0,01)
(Tablo 1).

Taburculuk esnasinda 45 yas alt1 katilimcilarin
%19’u FAS 0, %4,8’1 FAS 1, %9,5’1 FAS 2, %9,5’1
FAS 3, %33,3’ 1 FAS 4, %23,8’1 ise FAS 5 olarak tes-
pit edildi (Tablo 2). 45 yas alt1 grupta, diger yas
gruplarma kiyasla istatistik olarak daha iyi FAS de-
gerleri bulundu (p=0,0004).
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TABLO 1: Katiimci gruplarin eslik eden hipertansiyon, diabetes mellitus ve

hiperlipidemi sikhiginin karsilagtiriimasi.
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TARTISMA

Bizim ¢aligmamizda 45 yas alt1 inme hastalarinin
tiim inme hastalaria orani1 %10,6 olarak saptandi.
Geng grup hastalarin etiyolojisinde %59 hemorajik
inme, %41 tromboembolik inme tespit edildi. En sik
eslik eden hastalik ise bu grupta HT’di. Cinsiyet da-
gilimu 45 yas alt1 grupta %66,7 erkek, %33,3 kadin
olarak saptandi.

Geng eriskinlerde en sik su¢lanan inme nedenleri
erkeklerde ateroskleroza bagli kalp hastaliklar1 ve
migren, kadinlarda ise oral kontraseptif kullanimi
olarak bildirilmistir. Inme riski HT varliginda 4 kat
artmaktadir (5). Bizim ¢alismamizda da 45 yas alt1
bireylerde HT oran1 %47,6 olarak saptandi ve diger
yas gruplart ile arasinda fark gézlenmedi. Ancak DM
ve HL diger yas gruplarina gore anlamli olarak diisiik
bulundu. Bu nedenle, geng bireylerde de tansiyon ta-
ramalari, HT si olanlara erken tani, hayat modifikas-
yonlar1 ve uygun medikasyon ciddi 6nem tasimak-
tadir.

Yapilan cogu ¢alismada, erkek cinsiyet daha bas-
kin olarak bulunsa da, fark saptanmayan ¢alisma-
larda mevcuttur (6-8). Bizim ¢aligmamizda ise grup-
lar arasinda cinsiyet agisindan anlamli bir sonug elde

45 yas alti katihmcilar
¥ (n=22)

- 46-54 yas grubu katihmcilar
(n=34)

55-64 yas grubu katilimcilar
(n=76)

65 yas grubu katilimcilar
(n=74)

28,4

edilmedi. Ancak 45 yas alt1 grupta erkekler daha faz-
laydi.

Inme her ne kadar 45 yas alt1 bireylerde daha az
goriilse de, son yillarda bu konuda yapilan ¢caligmalar
artmistir. Bunun en 6nemli sebeplerinden biri geng-
lerde inmenin goriilme sikliginin sedanter hayat sart-
lar1, beslenme aligkanliklarinin degismesi ve artmig
madde kullanimi1 nedeniyle artis gdstermesidir.
Ikinci nedeni, bireylerin hayat kalitesinin hem daha
¢ok giindemde olmas1 hem de beklenen yasam stire-
lerinin uzamasidir. Ugiincii neden ise bu geng hasta-
larm en {iretken olacaklari ¢agda ¢alisamamalari ve
bunun getirdigi ekonomik yiik olarak siralanmakta-
dir (2). Ayrica geng inme hastalarinda beklenen
yasam siiresinin uzun olmasi nedeniyle inme rekii-
rensi de ciddi bir risk faktorii olmaktadir. Bu birey-
lerden beklenen sorumluluklarin yasl bireylere gore
daha farkli olmasi1 ve yine bu bireylerin sosyal, aile
ve mesleki hayatlarinin devam etme gerekliligi ne-
deniyle de hem hasta hem de yakin ¢evresi agisindan
is daha da zorlasmaktadir. iInmenin ekonomik yii-
kii de 6nemlidir. Maliyet ¢alismalariin uluslararasi
bir karsilastirmasinda, ulusal saglik sistemlerinin
ortalama olarak gayri safi yurt i¢i hasilanin yiizde
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TABLO 2: Katilimci gruplarinin taburculuk Fonksiyonel Ambulasyon Skalasi (FAS)

degerlerinin karsilastinimasi.

FAS 0 FAS 1 FAS 2 FAS 3 FAS 4 FAS 5
45 yas alti katlimcilar (n=22) %19 %4,8 %9,5 %9,5 %33,3 %23,8
46-54 yas grubu katiimcilar (n=34) %48,5 %12,1 %12 %21,2 %3 %3
55-64 yas grubu katlimcilar (n=76) %60,6 %12,1 %12,1 %0 %15,4 %0
65 yas ve UstU katlimcilar (n=74) %54,6 %15,2 %9, 1 %6,3 %12,1 %3

0,27’sini inme i¢in harcadigini ve inme bakiminin
toplam saglik harcamalarmin yaklasik %3 {inii olus-
turdugunu gostermistir (2). Bu oranin geng hastalar
i¢in daha da yiiksek oldugu bilinmektedir.

Bizim c¢aligmamizda 45 yas alt1 grubun FAS so-
nuglari diger gruplarla kiyaslaninca anlamli olarak
daha iyi saptandi. Geng grubun %57,1’1 FAS 4 ve
5°ti. Yapilan ¢alismalarda, geng hastalarda kisa siireli
takiplerde daha iyi fonksiyonel sonuglar elde edil-
mistir. Ancak bu hastalarin uzun siireli takiplerinde
hem beklenen yasam siiresinin daha uzun olmasi,
hem de inmenin tekrarlama riskinin daha yiiksek ol-
masi nedeniyle fonksiyonel sonuglarimin ¢ok iyi ol-
madig1 belirtilmistir (9).

Calismamizin en biiyiik kisitliliklart inme ciddi-
yeti ve sigara icme durumunun bilinmemesidir. Daha
genis capli tiim Tiirkiye’yi kapsayan tan1 ve takip ca-
lismalarina ihtiyag vardir.

SONUC

Bizim ¢aligmamizda geng eriskin inme nedenleri
arasinda hemorajik inme %359 ile ilk sirada saptandi.
45 yas alt1 grupta en sik eslik eden hastalik %47,6
orani ile HT olarak bulunmustur. HT geng hasta gru-
bunda diger yas gruplart ile benzer siklikta ¢ikmistr.
Inmeye neden olan hastaliklarin erken tan1 ve teda-
visi hem inmenin hem de rekiirrensin 6nlenmesi agi1-
sindan dnem tasimaktadir.
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Kolsisin: Diinii, Bugiinii ve Yarim

OZET

ABSTRACT

Dilara Ekici Zincirci', Zozan Songur', Burcu Hazer?

!stanbul Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon SUAM
2Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Klinigi

Kolsisin, Tip Tarihi’nin en eski ilaglarindan biridir. Gut ve Ailevi Akdeniz Atesi en eski kullanim alanlaridir.
Yillar igerisinde yapilan gozlemler ve ¢alismalar sonucunda inflamasyonla giden hastaliklarin tedavisinde de
kullanilmaya baslanmstir. inflamatuar siiregleri gesitli yolaklar iizerinden baskilayan genis antiinflamatuar
etki mekanizmasina sahip bir ilagtir. Oral yoldan kullanimda yeterli etkinligi gosterir. En sik goriilen yan
etkileri bulant1 ve kusmadir. Gebelik ve emzirme doneminde kullanimi giivenlidir. Metabolizmasi sirasinda
CYP3A4 ve P-Glikoprotein ile metabolize olan ilaglarla etkilesime girdiginden bu ilaglarla kullaniminda
diger toksik etkileri ortaya ¢ikabilir.

Colchicine: Yesterday, Today and Tomorrow

Colchicine is one of the historical drug in medicine. Gout and Familial Mediterranean Fever are the oldest
areas of use. As a result of the observations and studies made over the years, it has been used in other in-
flammatory diseases. It is a drug with a broad anti-inflammatory mechanism of action, which suppresses
inflammatory processes through various pathways. It is effective when oral use. The most common side
effects are nausea and vomiting. It is safe to use during pregnancy and lactation. During metabolism that
interact with drugs metabolized by CYP3A4 and P-glycoprotein may occur in the use of other toxic effects

with these drugs.

GIRIS

Kolsisin, giiz ¢igdemi bitkisinden (Fotograf 1)
elde edilen bir trisiklik alkaloiddir (Fotograf 2). Kol-
sisinin eklem agris1 ve sislikleri i¢in kullanimina
M.O. 1500 yilia ait Antik Misir’m tibbi kaynaklart
olan Ebers Papyrus’ta (Fotograf 3) rastlanmaktadir
(1). i1k kullaniminin M.O. 1500 yilma ait oldugu dii-
stintiliirse, kolsisin yaklasik 3500 yildir ilag olarak
insanlar tarafindan kullanilmaktadir. ilk kez 1820°de
izole edilmis, 1833’te de saflastirilarak kullanilmaya
baslanmistir. 1972°de Goldfinger tarafindan Ailevi
Akdeniz Atesi (Familial Mediterranean Fever/FMF)
tedavisinde etkin oldugu fark edilmis ve 1974 yilinda
Zemer ve arkadaglar tarafindan yapilan randomize
cift-kor calismayla etkinligi gosterilmistir (2).

Amerikan flag Dairesi (FDA) tarafindan 2009 y1-
linda kolsisin akut gut atag: tedavisi, gut profilaksisi
ve FMF i¢in onay almistir. Gut ve FMF disinda ya-
pilan ¢alismalarla beraber klinik kullanimi genisle-
mistir. Behget, vaskiilit, ndtrofilik dermatoz, perikar-
dit, stabil koroner arter hastaligi gibi inflamatuar
stireglerin rol aldig1 hastaliklarda kullanildig: gibi,
son 1 yildir yasadigimiz COVID-19 pandemisinde
hastalarin tedavisinde de kullanim yeri vardir.

Kolsisin Tiirkiye’de 0,5 mg’lik tabletler halinde
2 farkli firma tarafindan tiretilmektedir. Amerika ve
Avrupa’da 0,6 mg’lik tabletleri de bulunmaktadir.
Bu derlememizde kolsisinin farmakolojik 6zellikle-
rine, etki mekanizmasina ve kullanim alanlarina yer
verecegiz.

dergi@istanbulftr.gov.tr / yil: 6 / cilt: 3 / sayr: 18 / eyliil-arahk 2021



DERLEME

FOTOGRAF 1: Giiz Cigdemi.

FOTOGRAF 2: Kolsisin-trisiklik alkaloid yapi.

O‘CHa

FARMAKOLOJIK OZELLIKLERI

Kolsisin trisiklik, yagda ¢oziinebilen bir alkalo-
iddir. Emilimi jejenum ve ileumda gergeklesir (3).
Saglikl eriskinlerde biyoyararlanimi %24-88 ara-
sinda degismektedir (4). Bu farklilik, kisiler aras1
CYP3A4 enzim aktivitesi ve P-Glikoprotein eks-
presyon farkliligindan kaynaklanmaktadir (5). Biyo-
yararlanimdaki degiskenlik tedaviye cevabi da de-
gistirmektedir (6).

Tek doz kolsisin uygulamas1 sonrasinda mak-

FOTOGRAF 3: Ebers Papyrus.

simum plazma konsantrasyonuna 30-90 dk. sonra
ulagilmaktadir. Lokosit i¢inde pik konsantrasyona
ulagma siiresi 48 saattir. Kolsisinin dagilim yar
omri 1-2,7 saattir ve dagilim hacmi ekstraselliiler
kompartman hacminden fazladir bu da doku dagili-
minin ekstraselliiler dagilimindan fazla oldugunu
gostermektedir (5). Plazma %40°1 albiimine baglh
bulunmaktadir (7). Serbest fraksiyon %35-65 ara-
sinda degismektedir (8). Kolsisinin son dozundan 16
saat sonra plazmadan elimine edilir, 16kosit {izerin-
deki etkilerinin sonlanmasi 24-48 saati bulabilir (9).

Eliminasyonda total kolsisinin %5-20’si bobrek-
lerden atilmaktadir. Bébreklerden atilim glomeriiler
filtrasyon ve P-Glikoprotein aracili tiibiiler sekres-
yonla gerceklesir. Safra kolsisin atiliminin temel yo-
ludur ve safra yolu obstriiksiyonlarinda kolsisin
toksisitesi gortilebilir. P-Glikoprotein ile hiicre ige-
risine alinan kolsisin CYP3A4 enzim sistemiyle
metabolize edilir. P-Glikoprotein ve CYP3A4 en-
zim sistemiyle etkilesen ilaglar kolsisin metaboliz-
masini degistirip toksisiteye neden olabilir (6), (10).
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TABLO 1: Kolsisin ila¢ etkilesimleri.

Giiclii CYP3A4 inhibitorleri Orta CYP3A4 inhibitorleri P glykoprotein inhibitorleri
Klaritromisin Simetidin Amiodaron

Diltiazem Siprofloksasin Karvedilol

[trakonazol Siklosporin Klaritromisin

Ketokanazol Eritromisin ltrakonazol

Ritonavir Flukanazol Kinidin

Telitromisin Fluvoksamin Verapamil

Vorikanazol Verapamil Ritonavir

Kolsisin ile etkilesime giren baglica ilaglarin listesi
(Tablo 1)’de sunulmaktadir (11).

Bobrek yetmezliginde kolsisin doz azaltilmasi
onerilmektedir. Glomertiler filtrasyon hiz1 (GFR) 50
ml/dk ve {izerindeyse doz azaltmak 6nerilmez. 50-10
ml/dk arasinda etkin dozun %50’si, 10 ml/dk ve al-
tindaysa etkin dozun %25°1 kullanilmalidir. Hemodi-
yaliz alan hastalarda kullanilmas1 onerilmemekte,
ancak periton diyalizi yapan hastalarla ilgili 6neri bu-
lunmamaktadir (12) (14). Wallace ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada hemodiyaliz ve periton diyaliziyle
kolsisinin uzaklastirilamadigi bildirilmistir (15).

GFR <30 ml /dk ise gut profilaksisi veya FMF te-
davisi i¢in, giinliik 0,3 mg oral kolsisin kullanilabilir.
Doz artimi yakin takip gerektirir. Gut profilaksisi
i¢in kolsisin alan hastalarda akut atak sirasinda ek
doz kullanilabilir. Ancak, iki hafta icinde ek doz tek-
rarlanmamalidir.

Diyaliz hastalarinda gut profilaksisi i¢in haftada
iki kez 0,3 mg kolsisin oral yolla kullanilabilir. Akut
gut alevlenmelerinin tedavisi i¢in bir doz i¢in 0,6 mg
oral kolsisin kullanilabilir ama iki hafta i¢inde doz
tekrarlanmaz veya artirilmaz. Gut profilaksisi i¢in
kolsisin alan hastalarda akut ataklarda kolsisin doz
artimi Onerilmez. FMF i¢in tedaviye giinde 0,3 mg
oral kolsisinle baslanir, yakin takip edilerek doz ar-
tirilabilir (16).

ETKi MEKANIZMASI
Mikrotiibiil polimerizasyonunun inhibisyonu:
Kolsisin tiibiilin heterodimerlerine baglanarak
mikrotiibiil polimerizasyonunu ve mitozu inhibe eder.

Mikrotiibiiller hiicreler arasi iletisim, kemotaksis,
hiicre i¢i tasima gibi birtakim hiicresel siireglerde
gorev alirlar. Kolsisinin antiinflamatuar etkisinin bir
boliimiiniin mikrotiibiil fonksiyonunun bozulmasina
bagli sitokin saliniminin azalmasindan kaynaklandig
diistiniilmektedir. Ayrica, kolsisin membran fonksi-
yonlarimi bozarak kemotaksis, fagositoz ve ameboid
hareketin inhibisyonuna neden olur.

Inflamazom inhibisyonu:

Hem FMF hem de gut hastaliginda inflamas-
yonun inflamazom aracili [L-1 artisindan kaynak-
landig1 gosterilmistir. Kolsisinin bu iki hastalikta
etkinliginin gosterilmesi etki mekanizmalarinin ay-
dinlatilmasi i¢in yeni bakis acilar1 gelistirmemize
yardime1 olmustur (10). Kolsisin-tiibiilin kompleksi
hiicre iskeletini bozarak hiicre i¢i transportu dnler ve
inflamazom kompleksinin olusumunu bloke eder
(17) (18). In vitro deneylerde tiibiilin polimerizasyo-
nunu Onleyen doz toksisite olusturmayacak plazma
konsantrasyonunun ¢ok iizerindedir. Ancak, kolsisi-
nin hiicre igerisinde plazmadan ¢ok daha yiiksek
konsantrasyonlarda bulunmasi bu inhibisyonu ger-
ceklestirir (19).

Tiimor nekrozis faktoriin azalmasi:

Kolsisin hem makrofajlardan TNF salinimini
hem de endotel hiicreleri lizerindeki TNF reseptor-
lerini azaltir. Mikrotiibiil stabilizasyonunu bozarak
B hiicrelerinin TNF tarafindan uyarilan NF-KB sin-
yalizasyonunu azaltir (20).

Antiviral etkileri:

Viral partikiillerin konaker hiicre iginde taginma-
sina mikrotiibiil sistemi ve araci proteinler eslik eder.
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Kolsisinin tiibiilin polimerizasyonunu bozmasi viral
replikasyonu inhibe edebilir (18), (21).

KOLSISIN TOKSISITESI

Kolsisinin emilimi, biyoyararlanimi ve plazma
konsantrasyonu P-Glikoprotein ve CYP3A4 enzim
aktivitesiyle diizenlenir. Ayni sekilde bu iki proteinin
farkli substratlarla etkilesimi etkinligi degistirebil-
digi gibi toksisiteye de neden olabilir. Oral yolla
aliminda, yiiksek dozlarda gastrointestinal sistem
(GIS) intoleransina neden olarak bulanti, kusma ve
ishal yapabilir. Bu nedenle, oral yiiksek doz kulla-
nimiyla toksik dozlara ulasmak zordur. Ancak, ilacin
katabolizmasindaki degisiklikler plazma konsant-
rasyonunun artigina ve gastrointestinal yan etkiler
goriilmeden intoksikasyona neden olabilir (10),
(22). 0,5-0,8 mg/kg dozda mortalite %10; 0,8 mg/kg
tizerindeki dozlarda mortalite %100 olarak bildiril-
mistir (23). Akut kolsisin intoksikasyonunun 3 ev-
resi vardir. Ilk 24 saat icinde gastrointestinal semp-
tomlara bagli olarak hipovolemi ve elektrolit
dengesizlikleri goriiliir (22). 2.-7. glinlerde multior-
gan yetersizligi (dissemine intravaskiiler koagiilas-
yon, hepatik ve renal yetmezlik, epileptik nobetler,
periferik noropati, solunum yetersizligi, rabdomiyo-
liz). Son evrede ya semptomlar geriler ya da dliim
gerceklesir (24), (25). Akut kolsisin intoksikasyonu-
nun tedavisi semptomatik destek tedavisidir. Kronik
kolsisin kullanimina bagl néromyopati, 16kopeni,
hemolitik anemi ve alopesi goriilebilir (26). Norom-
yopati 6zellikle ilag etkilesimine baglh goriilmekte-
dir (statin ya da es zamanl siklosporin kullanimi)
(27), (28). Akut kolsisin intoksikasyonu sonrasi iyi-
lesme evresinde total alopesi goriilebilir ve zaman
icerisinde tiimiiyle diizelir (26).

KOLSIiSIN KULLANILAN
KLINIK DURUMLAR

Gut:

Kolsisinin ilk kullanildig1 hastaliklardan biridir.
Gut ve inflamasyonda rol alan 16kosit adezyonu, not-
rofil ve makrofaj aktivasyonu, inflamazom komplek-
sinin aktivasyonu rol oynar. Kolsisin inflamasyonda
rol alan biitlin basamaklarda etkindir (1). Yapilan ¢a-
lismalarda akut atakta yiiksek doz tedavi rejimi ve
diisiik doz tedavi rejimi ayni etkinlikte bulunmus

olup, yliksek doz tedavi rejiminde daha ¢ok gastro-
intestinal yan etkiyle karsilasilmistir. Diisiik doz te-
davi rejiminde 1,2 mg baslangi¢ dozu ve 1. saatte 0,6
mg ek doz verilir (Tiirkiye’de 0,6 mg’lik tabletler ol-
madigindan baglangi¢ dozu 1 mg 1 saat sonra 0,5 mg
seklinde uygulanir) (29). Akut tedavi sonrasinda pro-
filaksi amaciyla 6zellikle de tirat diisiiriicii tedavi uy-
gulanan hastalara 3-6 ay kadar kolsisin profilaksisine
devam edilmesi onerilmektedir (30).

FMF:

FMF ates, serozit ve artrit ataklariyla karakterize,
tekrarlayici ve oto inflamatuar bir hastaliktir. Pyrin
proteinini kodlayan gendeki mutasyon nedeniyle ha-
tal1 Pyrin proteini inflamazom kompleksini kontrol-
siiz bir sekilde aktive eder. Artmis inflamazom akti-
vesi IL-1f tiretimini artirir ve kontrolsiiz inflamas-
yon gelisir (23).

Kolsisin 1972 yilindan beri FMF tedavisinde akut
ataklarin onlenmesinde kullanilmaktadir. Giinliik
onerilen doz 1-1,5 mg/giindiir. Yiiksek dozlarda bo-
liinmiis sekilde uygulama 6nerilmektedir. Hastalarin
%75’inde kolsisin ile remisyon saglanabilir (31).

Amiloidoz tedavisiz FMF hastalarinin %90°1nda
gelisir ve ortalama 5 yil i¢cinde de kronik bobrek ye-
tersizligine neden olur. Kolgisin FMF hastalarinda
profilaktik kullanimiyla beraber sekonder amiloidoz
gelimi de onlenmistir (32).

Behget:

Behget sendromu rekiirren oral aft, genital ilser
ve artrit, liveit ve norolojik bulgular ile seyredebilen
bir sistemik vaskdilittir. Yapilan ¢aligmalar, Behcet
hastalarinda kolsisin kullanimiyla mukokutandz,
eklem ve viicut zarlarindaki tutulumu azalttig1 gos-
terilmistir (33) (1). Behget hastaligina sekonder ge-
lisen artrit ataklarinin 6nlenmesinde kolsisin birinci
basamak tedavidir (34). Kolsisinin Behget hastali-
gindaki etkinligi 16kosit kemotaksisini engelleme-
siyle agiklanmaktadir (35).

Kalsiyum Pirofosfat Dihidrat (CPPD) Artriti:

CPPD kristal depolanmasi ¢ogunlukla yaslilarda
gorlilmektedir. Akut artrit, kronik artropati yapabilir
veya asemptomatik seyredebilir. Asemptomatik
CPPD goriintimii tedavi gerektirmez. Akut atakta en-
feksiyoz artropatiler diglandiktan sonra, oral veya in-
traartikiiler steroid, kolsisin, non-steroidal antiinfla-
matuarlar kullanilabilir. Kolsisin rekiirren ataklarin
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onlenmesinde etkilidir. Kronik CPPD artropatisinde
agrinin azaltilmasi ve akut ataklarin 6nlenmesi ama-
cryla kolsisin kullanilabilir (36), (37).

Dermatozlar:

Kolsisinin bir¢ok dermatolojik hastalikta efektif
ve iyi tolere edilebilir oldugu kiigiik vaka serileri ve
olgu sunumlarinda bildirilmektedir. Edinsel epider-
molizis bulloza (38), 16kositoklastik vaskiilit (39),
Sweet sendromu (40), rekiirren aftdoz stomatit (41)
bunlarin birkagidir.

KARDIYOVASKULER HASTALIKLAR

Kardiyovaskiiler hastaliklarin etyolojisinde infla-
matuar stireglerin rol aldig1 anlasildigindan beri anti-
inflamatuar ilaglar tedavilerde yer almaya baslamis-
tir. Rekiirren perikardit ve post-perikardiyotomi
sendromunun 6nlenmesinde kolsisin kullanim1 Av-
rupa kilavuzlarinda onerilmektedir. Genelde 2 mg
1 ya da 2 giin kullanimin ardindan 1 mg/giin idame
dozunda devam edilmektedir (42) (43). Yapilan ca-
ligmalarda stabil koroner arter hastaliginda kolsisin
kullanimiyla akut miyokart enfarktiisii, hastane dist
ani 6liim ve non-kardiyoembolik iskemik inme sik-
liginin azaldig1 ve diyabet hastalarinda stent reste-
nozunda kolsisin kullanimiyla azalma oldugu goste-
rilmistir (44) (45). Kardiyak cerrahi veya ablatif
tedaviler sonrasi goriilen sekonder atrial fibrilasyon
riskinde kolsisin kullanimiyla azalma oldugu saptan-
mustir (46) (47).

COVID-19

Kolsisin COVID-19 hastaliginda c¢aligilmis/kul-
lanilmis biyolojik ajanlara (tocilizumab, anakinra)
benzer sekilde IL-1 ve IL-6 {izerinden etki eder (48).
Ancak bu ajanlardan farkli olarak, antiinflamatuar et-
kisinin yaninda immiinsupresif 6zelligi yoktur. Her-
hangi bir tek hedef lizerine daha az potenttir, oral, kul-
lanilabilir ve ucuzdur. Bu 6zellikleri ile inflamatuar
aktivasyon ile giden Faz 2’den hiperinflamatuar
durum olan Faz 3’e geg¢isi onlemeye yardimci olabi-
lecek potansiyel bir ajandir (49). Birlesik Krallik’ta
yapilan ¢ok merkezli Randomised Evaluation of
COVID-19 Therapy (RECOVERY) calismasi deksa-
metazon kullaniminin 28 giinliik mortalitede azalma
sagladigini gostermistir. Bu ¢alisma COVID-19’da
antiinflamatuarlarin etkinligini gostermektedir. Kol-

sisin bir antiinflamatuar olmakla beraber deksame-
tazonun immiinsupresif etkinligini paylasmamakta-
dir (50).

Agik, randomize, prospektif Greek Effects of
Colchicine in COVID-19 (GRECO-19) ¢alisma-
sinda, erken hospitalize edilmis hastalarda, standart
tedavilerine kolsisin eklenen ve eklenmeyen 105
hasta karsilastirildi. Kolsisin grubunda Diinya Saglik
Orgiitii Hastalik Siddet Olgegi’ne gore kotiilesmede
iki puanlik azalma ve D-Dimer Testi seviyesinde
diisme saptandi (51).

Italya’da yapilan bir ¢alismada standart tedavi
alan (lopinavir/ritonavir, deksametazon veya hidro-
ksiklorokin) 140 hasta ile standart tedaviye ek ola-
rak, kolsisin alan 122 hasta kiyaslandiginda morta-
litede anlamli sekilde kolsisin grubu lehine azalma
saptandi (sirastyla %84 ve %64) (52).

Otuz sekiz hastanin kolsisin ve plasebo grupla-
rma dagitildigr prospektif randomize ¢ift kor bir ca-
lismada, kolsisin grubunun 7. glinde ek oksijen ihti-
yact daha az (sirasiyla %6 ve %39), 10. giinde
taburculuk olasilig1 daha fazla (sirasiyla %94 ve
%83) ve kolsisin grubunun CRP regresyonu daha
fazlaydi (53).

Kullanim kolayligi, tolere edilebilirligi ve mali-
yeti gbz Oniine alindiginda, hospitalizasyon ihtiya-
cinda ve olumsuz sonuglarda azalma saglamak adina,
ayakta tedavi alan hastalarda kolsisin goz 6ntinde bu-
lundurulmaya deger olsa da, ne yazik ki bu hasta gru-
bunda kolsisin kullanimina iligkin veri ¢ok azdir.

Mevcut veriler, COVID-19’da kolsisin kullani-
min1 onermek i¢in heniiz yeterli olmasa da, hala
devam eden biiyiik bir plasebo-kontrollii, klinik bir
¢aligma olan Col Corona Trial (www. colcorona.net)
komorbitelerinden dolayi, komplikasyon riski ytik-
sek olan hastalarda semptomlardan bagimsiz sekilde
tanidan sonraki iki giin i¢inde kolsisin kullaniminin
etkilerini aragtirmaktadir ve COVID-19°da kolsisin
etkinligine dair ek bilgiler saglayabilir.

Sonug olarak; kolsisin genis bir spektrumda ve
bir¢ok hastalikta kullanilan bitkisel kokenli bir ilag-
tir. Tedavi edici ve toksik dozu birbirine yakin ol-
dugu icin dikkatli kullanilmalidir. Modern farmako-
lojinin kurucularindan sayilan Paracelcus’un da
soOyledigi gibi “Her madde zehirdir. Zehir olmayan
madde yoktur; zehir ile ilac1 ayiran dozdur”.
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OZET

Yazic1 krampi goreve spesifik fokal el distonileri arasinda en sik goriilenidir ve kisinin mesleki yasantisini
etkilemenin yani sira, ilerleyen dénemlerde giinliik yasam aktivitelerinde de etkilenmeye sebep olmaktadir.
Etiyolojisi ve patogenezi tam olarak bilinemedigi i¢in tedavi seceneklerinden de tam iyilik hali saglanama-
maktadir. Bu yazimizda, literatiirde yazici krampi tedavisinde en etkili yontemlerden biri olarak gosterilen
Botulinum Toksin A enjeksiyonu uygulayarak takip ettigimiz iki olgumuzu sunacagiz.

Anahtar Kelimeler: Yazici krampi, Botulinum Toksin A, enjeksiyon.

Botulinum Toxin A Injection in The Treatment
of Writer’s Cramp: A Case Report

Aim: Writer’s cramp is the most common task-specific focal hand dystonia, and it affects the occupational
life of the person as well as the daily life activities in. Since its etiology and pathogenesis are not known
exactly, full well-being cannot be achieved from treatment options. In this article, we will present two cases
we observed by applying Botulinum Toxin A injection, which is shown as one of the most effective

ABSTRACT

GIRIS

Yazict krampi, yazi yazma sirasinda el, parmak
ve 0n kol kaslarinda istemsiz kasilma ve durus bo-
zuklugu ile karakterize bir fokal el distonisidir (1).
Yazici krampy, iist ekstremite goreve spesifik disto-
nileri arasinda en sik goriilenidir. Uzun siireli yaz1
yazan kisilerde goriildiigii diistiniilmek ile birlikte
genetik faktorlerin de rol aldig1 bilinmektedir. Buna
ragmen hastaligin etiyolojisi tam olarak netlestirile-
memistir. Fokal el distonisinin altinda yatan meka-
nizmalar tam olarak anlasilamasa da, kanitlar, bozul-
mus noronal inhibisyonun, motor hazirlik ve duyusal
islemedeki anormalliklerin ve uyumsuz plastisitenin
rol oynayabilecegini gostermektedir (2).

methods in the treatment of writer’s cramp in the literature.

Key Words: Writer’s cramp, Botulinum Toxin A, injection.

Hastaligin baslarinda distoni géreve spesifik akti-
vitelerde ortaya ¢ikarken, hastalik kotiilestigi zaman
goreve spesifik olmaktan ¢ikarak kiginin giinliik yasam
aktivitelerini etkilemeye baglayabilir (3). Yapilan elek-
trofizyolojik incelemelerde, hastalarin yazi yazma si-
rasinda el ve on kol agonist ve antagonist kaslarmin es
zamanl olarak kasildig1 ortaya konulmustur (4). Yazict
kramp1 tedavisinde; is ugrasi terapisi, oral medikal te-
daviler, Botulinum Toksin enjeksiyonlari, duyusal ye-
niden egitim, proprioseptif egitim, tekrarlayan trans-
kraniyal manyetik stimiilasyon (rTMS) terapileri gibi
pek cok tedavi yontemi denenmistir. Hastalik bilyiik
¢ogunlukla tedaviye direngli seyretmektedir ve bu te-
davi secenekleri pek ¢ok olguda yiiz giildiiriicii olma-
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mugtir. Cesitli rehabilitasyon programlarinin yani sira,
etkilenen kaslara yonelik uygulanan Botulinum Toksin
A enjeksiyonu tedavi yontemleri arasinda en ¢ok fayda
goriilen olarak literatiire gegmistir (5).

Bu olgu sunumunda Botulinum Toksin A enjek-
siyonu ile tedavi edilen iki tane yazici krampi olgusu
sunulmus ve tedavi etkinligi literatiir esliginde tarti-
silmigtir.

OLGU 1

51 yaginda erkek hasta; son bir senedir yazi yazmada
zorluk, yaz1 yazarken yorulma ve elde kasilma sikayeti
ile hastanemize bagvurdu. Hastanin dykiisiinde elini sii-
rekli fleksiyonda tutmasi gereken bir iste ¢alistig1 6gre-
nildi. Hasta yaz1 yazarken parmaklarinda kasilmalarin
oldugunu, agr hissettigini ve yazi yazarken elinin tit-
redigini ifade etti. Hasta, yaz1 yazma siiresi uzadikca
yazi kalitesinin bozuldugundan sikayet ediyordu.

Hastanin bu sikayetleri nedeniyle fiziksel muaye-
nenin yan sira, elektrofizyolojik inceleme yapilds. In-
celeme sonucu; sag el parmak fleksor ve ekstensor
kaslarinda kayitlama ile istirahatte herhangi bir akti-
vite gdzlenmemistir. Yazi yazma sirasinda ise fleksor
ve ekstensor kaslarda asenkron 7-8 Hz tremor aktivi-
tesi saptanmistir (yazict tremoru) olarak rapor-
land1. Hastaya ultrasonografi esliginde etkilenen kas-
lara yonelik Botulinum Toksin A enjeksiyonu yapil-
di. Tedavinin etkinligi, yazinin kalitesi, yazma hizi,
yazma sirasindaki postiir degisikligi ve yazi yazma
kolaylig1 parametreleri ile degerlendirildi. Yazma hiz1
2 dakikalik yazma testi ile hesaplandi (6). Hasta, en-

FOTOGRAF 1: Tedavi 6ncesi.

FOTOGRAF 2: Tedavi sonrasi.

FOTOGRAF 3: Tedavi 6ncesi.
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jeksiyon dncesinde ve enjeksi- < ] . ve yazma sirasinda yorgunluk
yon etkinliginin maksimum ol- FOTOGRAF 4: Tedavi sonrasi. gelisiyordu. Hastaya ultrsano-

dugu iiciincli haftada degerlen-
dirildi. Tedavi dncesi ve tedavi-
nin {i¢lincii haftasindaki yazi 6r-
nekleri (Fotograf 1) ve (Fotog-
raf 2)’de géziikmektedir.
Hastanin enjeksiyon dncesi
dakikadaki yazma hiz1 10 ke-
lime ile sinirliyken, enjeksiyon
sonrasi liglincl haftada yazma
hiz1 dakikada 17 kelime olarak
artmisti. Hastanin yaz1 kalite-
sinde bir miktar diizelme saglan-
mis olmasina ragmen, en ¢ok
olumlu etki gosteren parametre-
ler yazma hiz1 ve yazi yazma si-
rasinda yasanan zorlugun azal-
mastydi. Hastanin Botulinum
Toksin A enjeksiyonu sonrasi,
lclincii ayda sikayetleri tekrar
artmaya basladigi i¢in yeniden
enjeksiyon planlandi.
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OLGU 2 NV
59 yasinda erkek hasta, 20 O

yildir yazi yazmada zorlanma 5

ve kasilma sikayeti nedeniyle 0

hastanemize basvurdu. Meslegi

miicevher tasarimciligi olan /7

hasta, bu sikayetler nedeniyle

meslegini yapmakta zorlandi- H

g belirtti. Baglarda sadece 5

yaz1 yazma sirasinda ve el isci- /

ligi gerektiren isleri yaparken ;

zorlandigini ifade ederken, has- 7

taligin ilerleyen zamanlarinda /

tokalasma ve elde yiik tasima U

gibi giinliik yasam aktivitele- [/

rinde de zorlandigini sdyledi.

Son zamanlarda ise gece uy-

kuda bile istemsiz kasilmalari-

nin oldugunu belirtti. Hastanin yapilan fiziksel mua-

yenesinde yazi yazma sirasinda 3, 4 ve 5. Parmak-

larda fleksiyon postiiriiniin gelistigi gézlemlendi.
Hastanin yaz1 yazarken tremoru ortaya ¢ikiyordu

v
Y
yA

grafi esliginde etkilenen kaslara
Botulinum Toksin A enjeksi-
yonu planlandi. Tedavinin et-
kinligi bir 6nceki hastada ol-
dugu gibi yazinin kalitesi, yaz-
ma hizi, yazma sirasindaki pos-
tiir degisikligi ve yazi yazma ko-
laylig1 parametreleri ile deger-
lendirildi. Yazma hiz1 2 dakika-
lik yazma testi ile hesaplandi
(6). Hasta, enjeksiyon oOnce-
sinde ve enjeksiyon etkinliginin
maksimum oldugu {iglincii haf-
tada degerlendirildi. Hastanin
enjeksiyon Oncesi yazma hizi
dakikada 9 kelimeyken, tedavi
sonrasinda yazma hizi dakikada
14 kelime olarak artis goster-
migti. Yazma kolayliginda ise
iyilesme mevcuttu. Hasta giin-
liik yasam aktivitelerinde artik
eskisi kadar zorlanmadigim ve
gece kasilmalarimin azaldigini
ifade etti. Hastanin tedavi 6ncesi
ve tedavi sonrasi yazi ornekle-
ri (Fotograf 3) ve (Fotograf
4)’te gosterilmistir.

@%QO\\'\“\J\\N T

=
Q

TARTISMA
Fokal el distonisi, belirli,
genellikle asir1 uygulanan bir
aktivitenin performansi sira-
sinda goriilen anormal motor
asir1 aktivasyon ile karakterize
edilen bir hareket bozukluklar
grubudur. Distoniyi tetikleyen
aktivite kiginin meslegi ile ilis-
kili olabilir. Boyle bir durumun
gelismesi, 6zellikle semptom-
lar siddetli ise kisinin ge¢imini
bile etkileyebilir. Son yillarda fokal el distonisinin
etiyolojisi, risk faktorleri ve patofizyolojisinin anla-
silmasinda ilerleme kaydedilmis olsa da, yiiz gildii-
rlicii tedavi segeneklerine ihtiyag vardir.
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Bilinen yedi Botulinum Toksin serotipinin (Tip
A-QG) her biri, periferik kolinerjik néronlarda degra-
dasyon icin spesifik bir Snare proteinini hedefler.
Boylece asetilkolinin asagi yonde ndromiiskiiler
kavsaga salinmasini onler. Sonug olarak, kemode-
nervasyon ve ardindan gelen kas paralizisi, Botuli-
num Toksin bozunmasina ve Snare proteinlerinin ye-
nilenmesine kadar birka¢ ay devam eder (7). Noro-
miiskiiler kavsakta asetilkolin saliniminin inhibisyo-
nunun Botulinum Toksin enjeksiyonunun etki me-
kanizmasimin énemli bir bileseni olduguna inanilir-
ken, Botulinum Toksin’in ayrica kas igciklerinden
merkezi sinir sistemine afferent duyusal girdiyi
azaltmak ve sensorimotor yollar1 degistirmek i¢in
gama motor noronlarda periferik olarak etki ettigine
dair artan kanitlar vardir (8).

Birden fazla ¢alisma, fokal el distonisi tedavi-
sinde Botulinum Toksin enjeksiyonunun uzun stireli
tedavi faydalarin1 gostermistir. Tedavi amac1 hasta-
dan hastaya degisiklik gosterse de, pek ¢ok hastada
amag normal el fonksiyonlariin yeniden kazanilma-
sidir. Rivest ve arkadaslar1 12 tane yazic1 krampi
mevcut hastaya se¢ilmis kaslara Botulinum Toksin
A enjeksiyonu yaparak sonuglari degerlendirdi. 12
hastadan 11°i yaz1 yazma kolaylig1 agisindan fayda
bildirdi ve 7’sinde ise 6nemli iyilesme saglandi. 12
denegin 10’u yaz1 yazma sirasindaki rahatsizlik his-
sinin tamamen giderildigini ifade etti (9). Tsui ve ar-
kadaslarin1 yaptig1 ¢ift kor plasebo kontrollii bir ¢a-
lismada ise ¢alisma grubundaki 20 hastadan 12’sinin
Botulinum Toksin A enjeksiyonu sonrasi, kalem
kontroliinde iyilesme gdzlendigini, ancak hastalar-
dan sadece 4’liniin yaz1 kalitesinin arttigin1 goster-
mislerdir (10).

Chen ve arkadaslar1 Botulinum Toksin enjeksi-
yonu sonrasinda yazinin okunabilirligini diizeltmek-
ten ¢ok yazi yazmayi kolaylastirdigini ifade etmisler-
dir (11). Bizim hastalarimizda da benzer sekilde yazi
yazma kolayligindaki artis daha fazla olmustur. Bo-
tulinum Toksin’in birincil yan etkisi ise segilen kastaki
giigsiizliiktiir. Eszamanli motor zay1fliga neden olma-
dan distonik semptomlar1 azaltmak arasinda hassas bir
denge kurulmalidir. Rivest ve arkadaslar en aktif'kas-
lar1, dogru bir sekilde tanimlamak ve normal komsu

kaslarin zayiflamasimi 6nlemek icin EMG’nin kulla-
nilmasini 6nermektedir (9). Biz hastalarimizda giinliik
yasam aktivitelerinin bozulmasina neden olacak 61-
clide bir kas zay1flig1 gozlemlemedik.

Yazi yazma bir¢ok kasin koordineli olarak ¢alis-
t1g1 kompleks bir gorevdir. Fokal el distonisine sahip
hastalar, mesleki kayiplarin yani sira, ilerleyen do-
nemlerde giinliik yasam aktivitelerini engelleyen
durumlar ile kars1 karsiya kalabilmektedir. Yazi
yazma isinin kompleksligi nedeniyle Botulinum
Toksin A enjeksiyonu pek ¢ok hastanin semptomla-
rinda iyilesmeye neden olsa da, normal el fonksi-
yonlarinin tam olarak geri kazanilmasinda tek ba-
sina yeterli degildir. Hastaligin patofizyolojisinin
tam olarak ortaya konulup normal el fonksiyonlari-
nin kazanilmasini hedefleyen tedavi yontemlerine
ihtiyag¢ vardir.
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Parkinsonizm Bulgulariyla
Prezente Olan CADASIL Sendromu

OZET

ABSTRACT
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Subkortikal Enfarkt ve Lokoensefalopati ile giden Otozomal Dominant Serebral Arteriyopati (CADASIL),
derin beyaz cevherde hiperintens goriiniimler ve subkortikal infarktlarla karakterize bir kiigiikk damar
hastaligidir. Inme, aurali migren, kognitif degisiklikler, mood degisikligi ve demans gibi ¢esitli norolojik
ve psikiyatrik semptomlarla prezente olan nadir bir herediter hastaliktir. Bu sendrom, 19. kromozom
iizerinde yer alan NOTCH3 geninde meydana gelen bir mutasyondan kaynaklanmaktadir. Genetik test tani
icin altin standart olmakla birlikte, klinikte kranial manyetik rezonans gortintiileme, en kullanish tani
yontemidir. Bu olgu sunumunda parkinsonizm bulgulariyla prezente olan CADASIL sendromlu 47 yasinda
erkek hasta anlatilacaktir.

Anahtar kelimeler: Lokoensefalopatiler, CADASIL, rehabilitasyon.

CADASIL Syndrome Presented With Parkinsonism Symptoms

Cerebral Autosomal Dominant Arteriopathy with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy (CADASIL),
a small vessel disease, is characterized with deep white matter hyperintensities and subcortical infarcts.
CADASIL is a rare hereditary disease that presents with various neurological and psychiatric symptoms,
such as stroke, migraine with aura, cognitive changes, mood disorders, and dementia. This syndrome is
caused by dominantly acting mutations in the NOTCH3 gene located on chromosome 19. Genetic testing is
the gold standard for diagnosing this condition, but clinically, the most useful diagnostic tool is cranial
magnetic resonance imaging. In this case report, a 47-year-old male patient with CADASIL syndrome
presented with parkinsonism symptoms will be described.

Key Words: Leukoencephalopathies, CADASIL, rehabilitation.

GIRIS

Subkortikal Enfarkt ve Lokoensefalopati ile
giden Otozomal Dominant Serebral Arteriyopati
(CADASIL), ilk olarak Fransiz arastirmacilar Marie-
Germaine Bousser ve Elisabeth Tournier-Lasserve
tarafindan 1993 yilinda tanimlanmis ve isimlendiril-
mistir (1). CADASIL sendromu, derin beyaz cev-

herde hiperintens goriiniimler ve subkortikal infarkt-
larla karakterize bir kii¢iik damar hastaligidir (2).
Bati Iskogya’da yapilmis bir ¢calismada prevalansi
100.000 erigkin hastada 1,98 olarak saptanmustir (3).
19. kromozom yerlesimli NOTCH3 genindeki bir
mutasyon sonucu ortaya ¢ikmaktadir (4). Otozomal
dominant kalitimla aktarilan bu hastalik, ayni aile
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iiyeleri olsa dahi, etkilenen kisilerde farkli fenotipik
ozellikler gostermektedir (5-7). Pozitif aile oykiisii
onemli olmakla birlikte hastada, “de novo mutas-
yon” gerceklesebileceginden aile oykiistiniin mutlak
gerekliligi bulunmamaktadir. Diger aile {iyelerinin
de genetik danigsmanlik almalar1 saglanmalidir. Sik-
likla 10-40 yaslar1 arasinda belirti vermekte ve cin-
siyet farki gozetmemektedir. Baslica klinik bulgu-
lart; gecici iskemik atak, inme, psikiyatrik semp-
tomlar, aurali migren (aurasiz da olabilmekte), erken
baslangich demans ve epileptik nobetler seklindedir.
Iskemik bulgular subkortikaldir ve kiigiik arter tutu-
lumuna baglidir. Semptom veren hastalarin yaklagik
%75 inde izlenmektedir (8, 9). Tekrarlayan iskemik
inmeler sonucunda psddobulber paralizi, iiriner in-
kontinans ve yiiriime bozuklugu klinik tabloya ha-
kim olur. Aurali migren siklikla ilk belirti olarak kar-
simiza ¢ikmaktadir ve olgularin yaklasik %40’ inda
goriilmektedir. Ortalama sag kalim erkeklerde 64,6
yil, kadinlarda 70,7 y1l olarak bildirilmistir (10). En
sik 6liim sebebi alt solunum yolu enfeksiyonlari ve
sekonder nedenlerdir (11).

OLGU

Kuadriparezisi olan 47 yasinda erkek hasta, reha-
bilitasyon amaciyla klinigimize basvurdu. Hasta ya-
kintyla yapilan goriismede, cocuklugundan beri sik
sik diisme Gykiisii olan hastanin, diismelerinin 2-3
yildir artig gosterdigi, 1 yildir yataga bagimli hale
geldigi, dncesinde zorlukla da olsa yiiriiyebildigi
ogrenildi. Oykiisiinden gecirilmis serebrovaskiiler
olay1 diistindiirecek bir bilgi edinilmedi. Hastanin
kooperasyonu zayifti, komutlari kismen yerine ge-
tirmekle birlikte sozli yanit alinamiyordu. Oturma
dengesi ve ayakta dengesi yoktu. Ust ekstremitelerde
rijidite saptandi, alt ekstremitelerde tonus immobi-
lizasyona bagli spastikti. Fizik muayenede Modifiye
Ashworth Skalas1 (MAS) ile degerlendirildiginde bi-
lateral diz fleksorlerinde MAS 4, bilateral ayak bi-
leginde MAS 3 spastisite saptandi. Derin tendon ref-
leksleri her iki iist ve alt ekstremitede hiperaktif
olarak degerlendirildi. Taban cildi refleksi bilateral
ekstansordii. Bilateral Achille klonusu mevcuttu.
Dort ekstremitede yaygin tonus artig1 ve kooperas-
yon zayiflig1 nedeniyle kas gilici muayenesi yapila-
madi. Hastaya daha 6nce uygulanan Kisa Akil Mua-

yenesi (KAM) 18/30, Global Degerlendirme Olcegi
70 olarak degerlendirilmisti. Hastanin norolojik de-
gerlendirmesinde pupilla 151k refleksi bilateral pozi-
tif, pupiller izokorikti. Hastada taraf bulgusu saptan-
mad1. Hipomimi mevcuttu. Myerson bulgusu tespit
edildi. Ambule olabildigi donemlerde sik diisme 0y-
kiisii ve amcasinda parkinson hastaligi olan hastanin
bulgular vaskiiler parkinsonizmle uyumlu olarak de-
gerlendirildi. Diisme Oykiileri postural instabiliteye
baglandi. Tedavisi diizenlendi.

Parkinsonizm bulgularinin periventrikiiler yaygin
iskemik gliozise bagl oldugu diisliniildii. Zaman
zaman uykusuzluk ve huzursuzluk artis1, hezeyanla-
rinin meveut oldugu ve psikiyatri poliklinigine bag-
vurular1 oldugu 6grenildi. Ayrica dig merkezde de-
mans tanistyla takip edildigi bilgisi edinildi. Tek
tarafli, uzun siiren siddetli bas agris1 ataklari oldugu
ogrenildi. Bu da bize, migren tipi bag agris1 ataklari
oldugunu telkin ediyordu. Cekilen kranial bilgisa-
yarli tomografide bilateral periventrikiiler beyaz cev-
herde yaygin lusensi artigi mevcuttu. Kiiglik damar
hastalig1 siiphesi seklinde raporlanmis olup, bilateral
temporal lob anterior kesimlerinde sekel hipodens
alanlar saptandi. Hipodens alanlarin dagiliminin dif-
fiiz olmasi ve temporal lob anteriorlarinin daha fazla
etkilenmesi 6n planda CADASIL sendromu Iehine
degerlendirildi. Cekilen kranial manyetik rezonans
goriintiilemede (MRG) T2 agirlikli goriintiilerde bi-
lateral serebral hemisferlerde, periventrikiiler ve sup-
raventrikiiler beyaz cevherde subkortikal U fiberle-
rine kadar uzanan diffiiz intensite artiglar1 gézlendi.

Beyaz cevherde temporal lob anterior kesimle-
rinde subkortikal alanlarmn tutulumu mevcuttu (Fo-
tograf 1). Bu bulgu, CADASIL sendromu igin tipik
olarak degerlendirilmektedir. Aile dykiisii sorgulan-
diginda, hastanin dort cocugu oldugu, ¢ocuklarinin
hi¢gbirinde CADASIL sendromu bulgulariin goz-
lenmedigi; anne, baba ve kardeslerinde de benzer be-
lirtilerin goriilmedigi, bir kiz kardesinin 20’li yas-
larda bilmedikleri bir hastaliktan 6ldiigii 6grenildi.
Hastaya germe, giiclendirme egzersizleri ile oturma
dengesi ve ayakta denge kazandirmaya yonelik bir
rehabilitasyon programi uygulandi. Hastaya solu-
num terapisi uygulandi. Solunum egzersizleri ve-
rildi. Rehabilitasyon programi tamamlanan hastanin
mevcut tonus diizeyinde azalma gozlendi.
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FOTOGRAF 1: Sirasiyla T2 agirlikh aksiyel
ve koronal MRG kesitlerinde bilateral se-
rebral hemisferlerde, periventrikiiler be-
yaz cevherde subkortikal U fiberlerine
kadar uzanan diffiiz intensite artislan g6z-
lenmektedir. Beyaz cevherde temporal lob
anterior kesimlerinde subkortikal alanlarin
tutulumu mevcuttur (siyah oklar).

TARTISMA

Otozomal dominant bir sendrom olan CADASIL
sendomunda tipik bulgular tekrarlayan iskemik atak-
lar, migren tipi bag agris1 ataklari, duygudurum bo-
zukluklari gibi psikiyatrik semptomlar olmakla bir-
likte, Zhixia Ren ve ark.’nin (12) inceledigi olguda;
bel agrisi, sa¢ kaybi ve parkinsonizm bulgulari sap-
tanmistir. Bizim olgumuzda da sag¢ kaybi ve parkin-
sonizm bulgular1 gozlenmektedir. Bu durum CADA-
SIL sendromunun heterojen bir fenotipte karsimiza
cikabilecegini bize hatirlatmaktadir. Tan1 i¢in klinik
ve radyolojik olarak patognomonik bir bulgu yoktur.
Klinikte en ¢ok faydalanilan tan1 yontemi olan kra-
nial MRG’de T2 ve FLAIR agirlikl kesitlerde yay-
gin beyaz cevher hiperintensiteleri, lakiiner enfarkt-
lar, anterior temporal lob ve eksternal kapsiil tu-
tulumu izlenmesi CADASIL i¢in tipik bulgulardir ve
hastaligin heniiz semptom vermedigi donemlerde de
saptanabilmektedir (13). Aile dykiisii ve tipik klinik
semptomlarla da desteklendiginde ileri tanisal iglem-
lere gecilmelidir. Kesin tani cilt biyopsisinde kiiciik
damar tutulumunun gosterilmesi ya da genetik ince-
leme yardimiyla konulmaktadir. Hastaya genetik

analiz yapilmadigindan, taburculuk sonrasi genetik
inceleme agisindan ilgili merkeze yonlendirildi. CA-
DASIL sendromu 6n tanistyla NOTCH3 gen mutas-
yon analizi yapilmas1 6nerildi. Aileye gerekli bilgiler
verildi. CADASIL sendromlu hastalara yonelik he-
nliz kanitlanmis bir tedavi bulunmamastir.

Pragmatik ve semptoma yonelik tedaviler uygu-
lanmaktadir. Bag agrisi ataklarin1 yogun yasayan
hastalarda profilaktik olarak antiepileptik ajanlardan
ve beta blokorlerden faydalanilabilir. Ayrica yapilan
arastirmalarda asetazolamid de etkili bulunmustur.
Ancak akut tedavide ergotlar ve triptanlar gibi vazo-
konstriikte edici ajanlardan kaginmak gerekir (14,
15). iskemik ataklar1 onlemek icin antiplatelet ajan-
lardan faydalanilir. Intrakranial hemoraji olusumunu
artirma riskinden dolay1 antikoagiilanlar 6n planda
diisiiniilmez. Hipertansif seyreden hastalarda kan ba-
sinci1 kontrolii yapilirken serebral hipoperfiizyon ge-
lisme riski goz 6niinde bulundurulmalidir. Hiperko-
lesterolemi mevcut olan hastalarda statin kullani-
minin serebral kan akiminin artigini sagladigi goste-
rilmistir (16).

Sonu¢ olarak, CADASIL sendromu nadir bir
sendrom olmakla birlikte, heterojen fenotipte karsi-
miza ¢ikan bir hastaliktir. Vaskiiler kognitif yeter-
sizlik ve kalitimsal gelisen inmenin yetiskinlerde
gbzlenen en sik sebebi olarak bilinmektedir. Tipik
semptomlar gelisen hastalarda akla gelmeli, parkin-
sonizm bulgular1 gibi nadir klinik manifestasyonla-
r1 da olabilecegi hatirlanmali, aile 6ykiisii sorgulan-
mali ve geregi halinde kranial goriintiileme ve
genetik testlerle desteklenmelidir. Progresif seyre-
debilen bu hastalikta uygulanacak rehabilitasyon
programlari, psikiyatrik destek, ailenin bilgilendi-
rilmesi ve saglanabilecek genetik danismanlik son
derece 6nem tasimaktadir.
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Istanbul Fiziksel Tip ve Re-
habilitasyon Dergisi, Istanbul Fi-
zik Tedavi Rehabilitasyon Egitim
ve Arastirma Hastanesi’nin bir
yayin organi olup fiziksel tip ve
rehabilitasyon alanlarinda yapil-
mis olan hakem degerlendirmesi
sonucunda kabul edilen arastirma
yazilarini igerir. Istanbul Fiziksel
Tip ve Rehabilitasyon Dergi-
si’nde orijinal arastirma maka-
leleri, derlemeler, olgu sunumlari,
editore mektuplar, bilimsel mek-
tuplar, egitim yazilari, kongre,
toplant1 veya literatiir 6zetleri ile
kongre duyurular1 da yayinlanir.

Istanbul Fiziksel Tip ve Re-
habilitasyon Dergisi’nin yayin
dili Tiirk¢e ve Ingilizce olup ya-
zim dili Tirk Dil Kurumu’nun
Tiirk¢e SozILigh ve Yazim Kila-
vuzu’na uygun olmalidir.

Dergiye yollanan yazilar daha
once bagka bir elektronik ya da
basili ortamda yaymlanmis ol-
mamalidir. Dergiye gonderilme-
den dnce bir toplantida sunulmus
olan ¢alismalar i¢in, sunulan kong-
renin adi, sehri ve tilkesi ile kong-
re tarihleri bildirilmelidir.

Yazilarin yaymlanmak iizere
kabul edilmesi i¢in dncelikli ko-
sullar; 6zglin olmasi, bilimsel

diizeyinin yliksek olmasi ve atif
alma olasiliginin bulunmasidir.

Dergide yayilanan yazilarda
kullanilmig olan kaynaklarin, go-
riislerin, bulgularin ve sonuglarin
sorumlulugu yazar veya yazar-
larma aittir. Istanbul Fizik Tedavi
Rehabilitasyon Egitim ve Aras-
tirma Hastanesi, editor, yardimci
editérler ve derginin yayincisi
olan yayinevi dergide yayinlanan
yazilarm icerigi ile ilgili herhangi
bir sorumluluk kabul etmemek-
tedir.

Yazarlar, yazinin degerlen-
dirmesinden baslayarak, ulusal
ve uluslararas1 yasalara uygun
olarak her tiirli telif haklarimni
dergiye devrederler. Bunun icin
tiim yazarlar tarafindan Yayin
Hakki Devir Formu imzalanmali
ve Hastane Baghekimligi’ne gon-
derilmelidir. Yazinin i¢inde kul-
lanilan metin, tablo, sekil, fotograf
ile diger tiim iceriklerin ulusal
ve uluslararas: telif haklar ile
ilgili mali ve hukuki sorumlulugu
yazarlara aittir.

Yardim ve destek alinarak ya-
pilan aragtirmalarda, yapilan her
tiirlii yardim ve diger desteklerin
alindigi kisi ve kuruluslar yazinin
sonunda bildirilmelidir. Cikar ca-

tismasiyla ilgili durumlart agik-
lamak amaciyla ICMJE Potan-
siyel Cikar Catismalar1 Bildirim
Formu doldurulmalidir.

Yazim format1 dergi kuralla-
ria ve International Committee
of Medical Journal Editors (ICM-
JE) tarafindan hazirlanan ICM-
JE-Recommendations for the
Conduct, Reporting, Editing and
Publication of Scholarly Work
in Medical Journals (updated in
December 2014 - www.icmje.org)
kurallarina uygun olmalidir.

Dergide yayinlanmak iizere
gonderilen ¢aligmalarin tiimiinde
etik kurul onayr bulunmalidir.
Dergiye gonderilen yazilarin 6n
degerlendirmeleri, dergi yayin
kurulu tarafindan yapilir. Intihal,
kopya gibi bir etik ihlali s6z ko-
nusu olursa Committee on Pub-
lication Ethics (COPE) kilavuzlart
cergevesinde islem yapilir. On
degerlendirme siirecinden gecen
yazilar iki hakeme gonderilir.
Yazarlar, metinde biiylik bir de-
gisiklik olmamasi kaydiyla editor
ve yardimci editorler tarafindan
gerekli goriilen diizeltmelerin ya-
pilmasini kabul ederler.

Hastalarin mahremiyet haklart
sebebiyle bilgilendirilmis onam
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alinmalidir.

Yazilar basima kabul edildik-
ten sonra yazar listesinde bir de-
gisiklik yapilamaz.

Yazi1 dosyalar1 Microsoft Of-
fice Word programa ile hazirlan-
malidir.

OZGUN ARASTIRMA

[lk sayfa Tiirk¢e ve Ingilizce
dillerinde yazilan 6zet sayfasi-
dir.

Tiirkce Ozet; Amac, Yon-
tem, Bulgular, Sonuc alt bas-
liklarini igerecek sekilde, en fazla
250 kelime olmalidir.

Ingilizce Ozet (Abstract);
Aim, Method, Results, Discus-
sion alt basliklarini igermeli, en
fazla 250 kelime olabilir.

Anahtar sozciikler: Tirkiye
Bilim Terimleri’ne uygun olma-
lidir. Tiirkiye Bilim Terimleri;
National Library of Medicine
(NLM) tarafindan hazirlanan Me-
dical Subject Headings (MeSH)
terimlerinin Tiirkge karsiliklarin
iceren anahtar kelime dizini-
dir (Bkz: http:// www.bilimte-
rimleri.com). En az ii¢, en fazla
alt1 anahtar kelime olabilir. Anah-
tar kelimeler Tiirkce ve Ingilizce
olarak Ozetin hemen altina ya-
zilmaldir.

Ana Metin; Giris, Yontem,
Bulgular, Tartisma alt baghk-
larmi igerir ve en fazla 5000 ke-
lime olabilir.

Kaynaklar ve Tablolar ya-
zinin sonunda bulunmahdir.
Kaynaklar en fazla 50 adet ola-
bilir.

Sekil ve fotograflar JPEG veya
TIFF formatinda olmasi gerekir.

Istatistiksel Analiz, Gere¢

ve Yontemler boliimiiniin son
kisminda ayr1 bir alt baglk altinda
olmalidir. Kullanilan yazilim be-
lirtilmelidir.

OLGU SUNUMU

Ozet alt basliklara ayrilmadan
yazilir. 150 kelimeyi gegmeme-
lidir. Anahtar kelimeler , Tiirkiye
Bilim Terimleri’ne uygun olma-
lidir. Tirkiye Bilim Terimleri;
National Library of Medicine
(NLM) tarafindan hazirlanan Me-
dical Subject Headings (MeSH)
terimlerinin Tiirkge karsiliklarini
igeren anahtar kelime dizini-
dir (Bkz: http://www.bilimterim-
leri.com). En az ii¢, en fazla alt1
anahtar kelime olabilir. Anahtar
kelimeler Tiirkge ve Ingilizce
olarak ilgili 6zetin hemen altina
yazilmalidir.

Ana Metin; Girig, Olgu ve
Tartisma alt basliklar1 seklinde
yazilmalidir. Kaynaklar ve Tab-
lolar ana dosyada bulunmalidir.
Sekiller ve fotograflar JPEG veya
TIFF formatinda olmalidir. Olgu
sunumu tiiriindeki yazilarin ana
metinleri 1500 kelime ile sinir-
landirilmalidir. Kaynaklar en
fazla 20 adet olabilir. Hasta onami
almmis olmali ve yazida bildi-
rilmelidir.
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Kaynaklar metin i¢indeki ge-
¢ig sirasina gére numaralandiril-
malidir. Dergi adlar1 National
Library of Medicine formatina
gore kisaltilmig olmalidir (Patrias
K. Citing medicine: the NLM
style guide for authors, editors,
and publishers [Internet]. 2nd

ed. Wendling DL, technical editor.
Bethesda (MD): National Library
of Medicine (US); 2007 - [up-
dated 2011 Sep 15; cited Year
Month Day]. Available from:
http://www.nlm.nih.gov/citing-
medicine). Alt1 ya da daha az
sayida yazari olan kaynaklarda
tim isimler yazilmalidir. Yazar
sayist altidan fazla oldugunda,
ilk alt1 yazarin ad1 yazilmali ve
Tiirkce kaynaklarda ve ark., In-
gilizce kaynaklarda ise et al. ola-
rak devam edilmelidir.

Kaynak yazim i¢in o6rnek;

Dergide basilmis makale: Mo-
urtzinos A, Stoffel J.T. Manage-
ment goals for the spina bifida
neurogenic bladder: a review from
infancy to adulthood. Urol Clin
North Am 2010; 37(4):527-35.

Kitap béliimii: Kirath BJ.
Immobilization Osteopenia. In:
Marcus R, Feldman D, Kelsey
J, eds. Osteoporosis, 2nd editors.
San Diego (CA). Academic Press
2001; P.207-21.

ileride basilacak olan ma-
kaleler: Khan F, Amatya B, El-
malik A, Lowe M, Ng L, Reid I,
Galea MP. An enriched environ-
mental programme during inpa-
tient neuro-rehabilitation: A ran-
domized controlled trial. J Re-
habil Med. 2016 Apr 5. doi:
10.2340/16501977-2081. [Epub
ahead of print].

Elektronik formatta ya-
yimlanmis makale: Oh D.W.
Community Ambulation; Clini-
cal Criteria for Therapists’ Rea-
soning and Decision-making
in Stroke Rehabilitation. Int J
Phys Med Rehabil 2013, 1:4
http://dx.doi.org/10.4172/jpmr.1000
126’den ulasilabilir.
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