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ABS TRACT
Multiple sclerosis (MS) poses a substantial economic and social burden. Patients
with MS may have many disabling symptoms that result in high emotional,
psychological, and physical burden for the patients and carers. Therefore, since
it can improve quality of life, the effective management of symptoms of MS is
crucial; however, symptom treatment has received little attention compared with
disease-modifying therapies. Although pharmacological strategies are the main
component of the treatment of MS symptoms, it should be remembered that a
multidisciplinary rehabilitation approach is needed for effective management.
(Archives of Neuropsychiatry 2011; 48 Supplement 2: 83-9)
Key words: Multiple sclerosis, symptom management

ÖZET 
Multipl skleroz (MS) ekonomik ve sosyal sonuçları olan bir hastalıktır. MS’li
hastalar emosyonel, psikolojik ve fiziksel pek çok engellilik yaratan semptoma
sahiptir. Bu nedenle MS semptomlarının uygun tedavisi önemlidir, ancak, yaşam
kalitesini büyük oranda düzeltme potansiyeline karşın, immunomodulatör
tedavilere göre daha az ilgi görmüştür. Farmakolojik yaklaşımlar en önemli
komponenti olmasına karşın, semptomatik tedavide multidisipliner rehabilitasyon
yaklaşımının gerekliliği anımsanmalıdır. (Nöropsikiyatri Arşivi 2011; 48 Özel Say› 2: 83-9)
Anah tar ke li me ler: Multipl skleroz, semptomatik tedavi
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Giriş

Multipl skleroz (MS) hasta için oluşturabileceği yoğun
sıkıntıların yanı sıra, genç yaşta başlaması ve yaygın tutuluma
neden olmasından dolayı, sosyal ve ekonomik boyutlarıyla toplum
için de önemli sonuçları olan bir hastalıktır. Gerçekten de santral
sinir sisteminin yaygın tutulumuna ilişkin semptomlar herhangi iki
hastada birbirine benzerlik göstermez ve -kimi zaman- hasta ve
yakınları için gelecek kaygısının önüne geçebilir. Tersine bir
bakışla MS’te ciddi engellilikler oluşturan fiziksel ve ruhsal
semptomların kontrol edilmesi, günlük yaşamında engelliliğin
azaltılmasıyla, hastanın gündelik işlerinde daha az sıkıntı
yaşaması, iş/eğitim yaşamına devam edebilmesini sağlayacaktır.
Yaşam kalitesi ve sosyal ilişkileri kabul edilebilir düzeye
ulaşabilecektir.  

Temel Yaklaşım
1. Semptomatik tedaviler, diğer tüm tedavilerde olduğu gibi

hasta odaklı olmalı ve hastanın gereksinimlerini dikkate alarak
seçilmelidir. Hastayla tedavi yönteminin seçimi, beklenen

sonuçlar ve olası yan etkiler tartışılmalıdır. Bu konu ile ilgili
sorularının yanıtlanması, hastanın -doğal olarak- hakkı olmaktan
öte tedaviye uyumun mutlak gereklerinden biridir.

2. Semptomlar monitörize edilmelidir. MS’in aktif klinik özelliği
semptomlarda dalgalanmalara neden olabilir. Bu durum, hem
daha önce olmayan bir semptomun ortaya çıktığında gözden
kaçmasına, hem de tedavi edilmekte olan bir semptomdaki
değişiklikle kullanılan ilacın dozunun az ya da fazla olmasına
neden olabilir. 

3. Oral tedavilerde düşük dozlardan başlamak ve gerektiğinde
düşük dozlarda kombinasyon yapmak yan etkilerin ortaya
çıkmasını engelleyebilir. Böylece hasta uyumu artacaktır. 

4. Parentaral/intratekal uygulamalar oral tedavilerin, cerrahi
uygulamalar medikal tedavilerin gerisinde ve daha az invazif
olanın başarısız olması halinde kullanılmalıdır. 

Spastisite
Multipl sklerozda en sık görülen semptomlardan biridir.

Bacaklarda güçsüzlükle birlikte yürüme güçlüğünün en önemli
nedenlerindendir. %75’e varan sıklıkta görülür. Kortikospinal
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yolun hasarı ve lokal spinal nöronlarla duysal afferent yolların
uygunsuz aktivitesinden kaynaklanır. Alt ekstremitelerde üst
ekstremitelerden daha sık görülür. Alt ekstremitelerde adduktor
kasların belirgin tutulumu dikkat çekici bir bulgudur. Tedavi
edilmemesi ya da yetersiz tedavi durumunda yürümede zorlanma,
klonus, spazmlar, ağrı, tremor ve dengesizliğe neden olabilir. İleri
evrelerde; oturma sorunları, basınç yaraları, fibröz kontraktürler
ve kötü perineal hijyene bağlı idrar yolları ve cilt enfeksiyonlarına
neden olabilir. 

Genel İlkeler
1. Spastisite genel mi lokal mi?  Lokal spastisitede fizyoterapi

ve botulinum toksini ön plana çıkarken yaygın spastisitede,
fizyoterapinin önemini yadsımaksızın, ilaç tedavisi birinci sırada
yer almaktadır. 

2. Hastanın işlevselliğini etkileyecek, ağrılı spazm, klonus,
kasın kısalması, kontraktür gibi durumlar var mı? Bu durumların
varlığı spastisitenin bir semptom olarak daha aktif ve hızlı sonuç
verecek yöntemler kullanılarak tedavi edilmesi gerektiği
uyarısında bulunur. Bu amaca ulaşmak için yan etkilerin bir
bölümü göze alınabilir. Örneğin; antispastisiter ajanların sedasyon
yapıcı yan etkileri göze alınarak yüksek dozlara hızla çıkılabilir. 

3. Spastiste, altta yatan kas güçsüzlüğü ya da ataksiyi
maskeliyor olabilir mi? Bu durumda spastisitenin kas
güçsüzlüğünü ve/ya da ataksiyi kompanse edecek bir işleve sahip
olduğu ve ortadan kaldırıldığı / belirgin biçimde azalttıldığında
altta yatan sorunları belirginleştireceği unutulmamalıdır. Yani,
hastalar, yürümek ya da ayakta durmak için spastiiteden
yararlanıyor olabilir. Kas tonusunda azalma, spastisiteden
tedavinin bir komplikasyonu olarak, kas güçsüzlüğünde artma
tremor ve koordinasyonda kötüleşmeye neden olabilir.

4. Spastisiteyi kötüleştiren bir etmen var mı? Mesane/barsak
işlev bozukluğu, postür ve pozisyonda bozukluk, bası yaraları
spastisiteyi artırabilir. Çeşitli nedenle ortaya çıkan ağrılar da
(santral ağrı, sırt ağrısı, farkedilmemiş kırıklara bağlı ağrılar)
farmakolojik tedaviye başlamadan önce akla gelmelidir. 

5. Hangi ilaç tedavisi uygundur? Herhangi bir tedavi
başlandıysa dozaj ve verilme zamanı ayarlanmalıdır

6. Fizyoterapi olanağı var mı? Fizyoterapist, hastanın yaşam
kalitesini artırmayı hedefleyen amaca yönelik bit program
uygulamalıdır. Atak ya da hızlı progresyona bağlı olarak
spastisitede artış olması durumunda, mobilizasyonu artırmak ve
bağımlılığı azaltmak için fizyoterapi programı eklenmelidir. Bası
yaraları ve tırnak sorunlarının tetikleyici ya da kötüleştirici etkisini
gidermek için bakım olanakları kullanılmalıdır. 

Klinik uygulamada birçok tedavi seçeneği etkili olsa
spastisitenin tedavisinde kanıta dayalı veriler yetersizdir. Bu
durumun en önemli nedeni kullanılan tedavilerin nesnel
değerlendirilmesindeki güçlüklerdir. Spastisiteyi değerlendirmede
sıklıkla kullanılan Ashworth ölçeği geçerliği, güvenirliği ve
yilenebilirliği düşük bir değerlendirme aracıdır (1). Spastisitede
kullanılan ilaçlar Tablo 1’de özetlenmiştir.  

Baklofen, GABA B reseptörlerine bağlanarak spinal
reflekslerin eksitatör aktivitelerini inhibe ederek etki gösterir. Çok
sık kullanılmasına karşın etkinliği çok net olarak
kanıtlanamamıştır (2). Yüksek dozları bile tolere edilme eğiliminde
olmasına karşın (3) düşük dozlarda tedaviye başlamak gereklidir.
Klinik uygulamada özellikle spinal kord tutulumuna bağlı

spastisite başta olmak üzere baklofen ilk seçenek olarak
düşünülmelidir. 120 mg’a kadar kullanılabileceği belirtilse de 60
mg’dan sonra sedasyon etkisinin çok belirgin hale geldiği ve
sıklıkla doz artırmaya olanak vermediği akılda tutulmalıdır.   

Baklofenle ilgili bir başka seçenek intratekal uygulamadır.
Ağır spastisitesi olup oral tedavilerle kontrol edilemeyen
spastisitede denenebilir. İntratekal bölgeye kateter aracılığıyla
verilir. Programlanabilir pompa karın duvarına yerleştilerek
düzenli aralıklarla doldurulur. Sistemik yan etki olmaksızın yüksek
konsantrasyonda ilacın verilmesini sağlar. Kas spazmları, ağrı,
uyku süresi ve periyodik bacak hareketlerinin azaltılmasında
etkilidir (4-6). Doz belirlenirken ampirik kalibrasyon yapılır. Klinik
stabilite sağlandıktan sonra doz yükseltilmesiyle paradoksal
yanıtsızlığın ortaya çıkabileceği akılda tutulmalıdır (7). En sık
karşılaşılan komplikasyonlar katetere ait teknik sorunların yol
açtığı pompa bozukluğudur. Artmış epileptik nöbet ve non-
konvulzif status epileptikus riski vardır (8). İntratekal baklofenin
gebelikte kullanımı güvenlidir. Ağrı kontrol altına alınamazsa
morfin eklenebilir. 

Tizanidin: Temel etki mekanizması tam olarak
aydınlatılamamakla birlikte presinaptik düzeyde eksitatör
aminoasitlerin salınımını bloke ederek antispastisiter etki
gösteriyor gibi görünmektedir. Spastisitede ilk sıra ilaçlardandır.
Etkinliğine ilişkin destekleyen (2,9) ve desteklemeyen (10)
çalışmalar yapılmıştır. En kolay tolere edilen ilçlardan biri olup yan
etkileri doz bağımlıdır (11). Klinik pratiğimizde baklofenle
kombinasyona çok uygun bir ilaçtır. Her iki ilacın da düşük/orta
dozu kullanılarak yan etkiler en alt düzeye indirilebilir.  

Benzodiyazepinlerden diyazepam ve klonazepam spazmları ve
katılığı azaltmaya yardım edebilir. Sersemlik ve uyku hali
yapabilmeleri nedeniyle gece kullanılması gereklidir. Tek başına
kullanılabilir; ancak tek başına kullanıldığında yüksek doza çıkma
gereksinimi doğurduğundan baklofen ve/ ya da tizanidinle kombine
kombine edilmesi uygun olacaktır. Ayrıca benzodiyazepinlere karşı
hızla tolerans geliştiği ve ilaç dozunun bu nedenle artırılması
gerektiğinden yan etkilerin belirginleşeceği akılda tutulmalıdır. 

Gabapentin, presinaptik terminallerden salınan glutamat
konsantrasyonunu azaltarak etki eder. Son yıllarda MS’te
spastisitede kullanımı artmıştır. İkinci sıra ilaç kategorisinde
değerlendirilmelidir. Etkisine ilişkin zayıf kanıtlar vardır (12); ancak
düşük yan etki profili kullanımını kolaylaştırır. Birinci sıra ilaçlarla
kombinasyonu etkinliğinin belirginleşmesini sağlamaktadır.
Paroksismal spazm gibi süreklilik göstermeyen durumlarda daha
etkili olduğuna ilişkin klinik gözlemimiz vardır.  
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Tablo 1. Spastisite tedavisinde kullanılan ilaçlar

Birinci Sıra İlaçlar İkinci Sıra İlaçlar

Oral baklofen Gabapentin

Tizanidin Kanabinoidler

Benzodiyazepinler Dantrolen

Tolperizon

İntratekal baklofen

İntratekal fenol

Botulinum toksini



Dantrolen, kaslarda sertlikten daha çok spazmlar ve klonusta
etkilidir. Yan etkileri fazladır ve ikinci sıra ilaç olarak kullanılmadır.

Tolperizon, temelde inmeye bağlı spastisitede kullanılmış ve
plaseboya üstünlüğü gösterilmiştir (13). MS’te kullanımına ilişkin
veri olmamakla birlikte araştırmaya değer veriler vardır. 

Kanabinoidler, hayvanlarda tremor ve spastisiteyi düzelttiği
gösterildikten sonra (14) büyük ilgi görmeye başlamıştır (15-17).
Olasılıkla, santral sinir sisteminde eksprese edilen tip 1 kanabinoid
reseptörleriyle etkileşerek nörtransmitter salınımını
engellemektedir. Etkinliğine ilişkin yapılan çalışmalarda kolayca
fark edilen psikoaktif yan etkilere kör olunamaması ve güçlü
plasebo etkisinin olması gibi handilkaplar vardır. Dronabinol (delta-
9 tetrahidrokanabinol) ve kanabidiol içeren oromukozal spreyler
kullanılabilmektedir. Dördüncü haftada yanıt yoksa kesilebilir (18),
daha uzun süre denenmesi etkinliğe katkıda bulunmaz. 

İntratekal fenol, intratekal baklofene seçenek olarak
kullanılabilir. Spazm ve ağrılarda daha etkili olmakla birlikte
ürüner ve fekal inkontinans yapabiliyor olması kullanımını
sınırlandırır (19). Ağır engelliği olan, mesane/barsak işlevlerini
yitirmiş, alt ekstremitelerde ağır duyu kusuru olan hastalarda
bakımı kolaylaştıran, postürü düzelten bir tedavi seçeneği olarak
düşünülebilir. Bu özelliklere sahip olmayanlarda yan etkiler
etkinliğin önüne geçer. 

Botulinum toksin A, kaslarda gevşemeyi sağlama ve
kontaktürleri önleme amacıyla distal kaslara ve seçilmiş
proksimal kaslara uygulanabilir (20). Kullanımını artıran en önemli
özellikleri, sistemik yan etkilerinin olmaması ve kullanımının
seyrek olmasıdır. Uygulama yapılan kasa ve kullanım dozuna bağlı
olarak 3-6 ay süreyle etkilidir. Tedavi maliyeti yüksektir (21).
Fizyoterapi, özellikle uzatma egzersizleriyle etkinliği artırılabilir
(22). Doz artırıldıkça etkinliğin ve etki süresinin artması eğilimi
vardır. Ne var ki; doz arttıkça sistemik botulinum toksisitesi
riskinin arttığı unutulmamalıdır.  Botulinum toksini uygulamaları
diğer tedavilerle kombine edilebilir.

Ağrı
Ağrı MS’te sıklıkla görülür. Hastalığın erken döneminde bile

yakınma konusu olur ve genellikle ağırdır (23). %30 ile %90
arasında bildiren çalışmalar vardır (24,25). Nörojenik kaynaklı
olabileceği gibi nörojenik olmayan ağrı da görülebilir. Kimi
hastalarda her iki tipte ağrı kombine biçimde izlenebilir. Nörojenik
ağrılar paroksismal (trigeminal nevralji, ağrılı tonik spazmlar,
L’hermitte fenomeni gibi) ya da persistan (ekstremitelerle
gövdenin yanıcı dizestezileri gibi) olabilir. MS’teki prevalansı
genel popülasyondan daha yüksek olarak bulunan migren ve

gerilim başağrıları da nörojenik ağrılardandır. Non-nörojenik
ağrılar, genellikle, kas-iskelet sistemi ve yumuşak doku ile ilgili
anomalilere bağlıdır. Güçsüzlük, hareketsizlik, ya da spastisite bu
ağrıların ortaya çıkmasını tetikler. MS’e bağlı ağrıların tedavisi
Tablo 2’de özetlenmiştir.  

Trigeminal nevralji, MS hastalarında genel popülasyona göre
daha sık görülür (26). Tedavide karbamazepin ve okskarbazepin
birinci sıra ilaçlardır (27). Ayrıca Gasser gangliyonunun
mikrovasküler dekompresyonu ve radyofrekans tedavisi cerrahi
seçeneklerdir. İlaç tedavisi seçenekleri arasında etkinliği
gösterilmiş olan Lamotrijin (28), gabapentin (29), topiramat (30) ve
mizoprostol (31) vardır. Farmakolojik tedavilere yanıt vermeyen
hastalarda cerrahi yaklaşımlar denenebilir. Ne var ki; MS’e bağlı
trigeminal nevralji, idiyopatik trigeminal nevraljiye göre cerrahi
tedaviye daha az yanıt verir (32). Gama-bıçağı radyo-cerrahinin
MS hastalarında %54 oranda trigeminal nevraljiyi 5 yıla kadar
kontrol altına aldığı bildirilmiştir (33). 

Ağrılı tonik spazmlar, karbamazepine iyi yanıt verir. Ayrıca;
gabapentin (34), tiagabin (35), botulinum toksin A (36) tedavide
kullanılabilir. 

L’hermitte bulgusu, güçlü kanıtlar olmamasına karşın
antiepileptik ilaçlarla tedavi edilebilir. Sodyum kanal blokerleri
(lidokain, meksilitin) de ağrılı tonik spazm ve L’hermitte işaretinde
kullanılabilir (37). 

Kalıcı Ağrı
Nöropatik ağrının genel tedavi ilkeleri MS’te ortaya çıkan ağrı

ile benzerdir. İngiliz Ulusal Sağlık Enstitüsü nöropatik ağrı
tedavisine amitriptilin ya da pregabalin ile başlanmasını
önermektedir (38). MS’te küçük ölçekli, açık çalışmalarda
gabapentin (39) ve lamotrijinin (40) etkili olduğuna ilişkin kanıtlar
elde edilmiştir.  Ne var ki; plasebo kontrollü, kesitsel bir pilot
çalışmada lamotrijinin MS’te santral ağrıda etkili olmadığı sonucu
çıkmıştır (41). Plasebo kontrollü tek kör bir başka çalışmada bir
miktar yarar bildirilmiştir (42). 

Kanabinoidler MS’te ağrı tedavisinde de önemli bir yere
sahiptir. Bir meta-analizde, her ne kadar az sayıda hastada
kullanılmışsa da, kanabinoidlerin (dronabinol ve canabidiol) MS’te
ağrı tedavisinde etkili olduğu bildirilmiştir (43). Eşit miktarda
dronabinol ve kanabidiol içeren Sativex adlı ilaç ile olumlu
sonuçlar bildirilmiştir (44). Bir başka çalışmada, ilaç tedavisinin 2
yıl boynca tolerans ve ciddi yan etki gelişmeden devam ettiği
bildirilmiştir (45). Bir başka sentetik kanabinoid olan nabilon,
başka yöntemlarle kontrol edilemeyen ağrı üzerinde etki ederken
spastisite üzerinde etkili bulunmuştur (46). 

Noropsikiyatri Arşivi 2011; 48 Özel Say› 2: 83-9 
Archives of Neuropsychiatry 2011; 48 Supplement 2: 83-9

Serkan Özakbaş
Multipl Sklerozda Semptomatik Tedavi

85

Tablo 2. MS’e bağlı paroksismal ağrıların tedavisi

Trigeminal nevralji Ağrılı Tonik Spazm L’hermitte Bulgusu Nöropatik Ağrı

Karbamazepin / Okskarbazepin Karbamazepin Antiepileptikler Amitriptilin
Lamotrijin Gabapentin Sodyum kanal blokerleri Pregabalin
Gabapentin Tiagabin Gabapentin
Topiramat Botulinum toksin A Lamotrijin
Mizoprostol Sodyum kanal blokerleri Kanabinoidler
Cerrahi: İntratkal baklofen

Mikrovasküler dekompresyon İntratekal morfin
Radyofrekans Nörostimülasyon



MS’te ağrı tedavisinde non-farmakolojik yaklaşıma ilişkin az
sayıda değerlendirme vardır. Bu konuyla ilgili olarak EFNS (European
Federation of Neurological Societies), nörostimülasyonu
destekleyici tedavi olarak önermektedir (47). 

MS’e özgü olarak, intratekal baklofen ve/ya da morfin
kullanımı ağır olguların tedavisinde etkili olabilir (48). 

Transkutanöz elektriksel sinir uyarımı (Transcutaneous electrical
nerve stimulation-TENS) kronik sırt ağrısında kullanılabilir. Bel ve sırt
ağrısında bir başka olası yaklaşım da spinal kord stimülasyonudur. 

Ataksi ve Tremor
Hastalığın herhangi bir döneminde, herhangi bir düzeyde be

semptomlarla karşılaşabilir (49). Ataksi, bir ya da daha fazla
ekstremite ya da gövdede olabilir. Serebellum ya da duyu sistemi
ile ilgili (derin duyunun bozulması) olabilir. Serebellar ataksi
sıklıkla tremorla birliktedir ve genellikle istemli hareketler ve
pozisyonun sürdürülmesi çabası sırasında ortaya çıkar. Tremor
MS’te sıkça görülen bir semptomdur ve MS merkezlerinde
hastaların yarısında görülür. 

Farmakolojik tedaviye ilişkin çalışmalar genellikle negatif
olarak sonuçlanmıştır. Ataksi ve tremor için kanıta dayalı öneride
bulunmak çok güçtür. Buna karşın kimi tedavi planları
uygulanabilir: Propranolol, klonazepam, levetirasetam, izoniyazid
(yan etkiler nedeniyle kullanımı zordur) ve karbamazepindir.
Ayrıca; ondansetron, dolasetron, kanabinoidler, glutetimid de
kullanılabilir (50-52). Klinik deneyimimiz levetirasetamın özellikle
serebellar tutuluma bağlı tremorda etkin bir biçimde
kullanılabileceğini göstermektedir. 

Cerrahi yaklaşım olarak stereotaktik talamotomi (nükleus
ventralis lateralis ve nükleus ventralis intermedius hedef alınır) ya
da derin beyin stimulasyonu (nükleus ventralis laterals, nükleus
ventralis intermedius ve nükleus ventralis oralis posterior ve zona
inserta hedef alınır) kullanılabilir (53-55). Stereotaktik talamotomi
dirençli tremorda daha etkili gibi görünmektedir. Ancak nörolojik
defisit kalma olasılığı yüksektir ve bu durum kullanımını sınırlar.
Derin beyin stimülasyonu da tremorda etkili olabilir. Ancak
zamanla etkisi azalabilmektedir. İşlevsel düzelme, derin beyin
stimülasyonu stereotaktik talamotomiden daha fazla
bildirilmektedir. Ayrıca derin beyin stimulasyonu daha iyi tolere
edilmektedir (56-57). Yine de tedavi kararı bireysel olarak ve bir
nöroşirurji ekibi ile birlikte verilmelidir. 

Yürüme Bozukluğu
Aminopiridinler, uzun zamandır bu semptomla ilişkili olarak

araştırılmıştır. Başlangıçta etkili bulunmamış olsa da daha sonra
uzun etkili 4-aminopyridine (fampridine) yürüme becerisinde,
yürüme bozukluğunun nedeninden bağımsız olarak, olumlu etki
göstermiştir (58). Voltaj kapılı potasyum kanallarını bloke ederek
etki eder. Myelin kılıfını yitirmiş aksonlardaki potasyum
kanallarına yüksek afinite gösterir. Potasyum kanallarının bloke
edilmesi aksiyon potansiyellerinin uzamasını ve myelini
kaybetmiş nöronlarda iletimi sağlar. 20 mg/gün ile etkin bir
biçimde kullanılabilir. Her ne kadar çalışmalarda belirgin bir
kısıtlayıcı gibi görünmese de epileptik nöbetlerin artmasına neden
olabileceğinden epilepsisi olanlarda kullanılması önerilmez.
Ayrıca böbrek yetmezliği olanlarda da toksisteye neden olabilir.
FDA ve EMA tarafından onaylanmış olan bu ilaç Ekim 2011 itibarı
ile ülkemizde özel “endikasyon dışı başvuru” prosedürü ile temin
edilebilmektedir. 1-2 aylık deneme süresi sonucunda herhangi bir
yarar görülmezse kesilmesi önerilmektedir.

Mesane İşlev Bozuklukları
Santral sinir sisteminde idrar yapma ile ilgili merkezler;

periakuaduktal gir madde, pontin idrar merkezi, medial frontal
korteks, hipotalamus ve sakral idrar merkezidir. MS’te mesane işlev
bozuklukları pontin ve sakral idrar merkezlerinin bağlantılarının,
spinal kord patolojisine bağlı olarak bozulmasından kaynaklanır. 

İlk değerlendirmede; ürner semptomların mesanenin
yetmezliğine mi (yetersiz boşalma rezidüel idrar, sık idrar yapma),
mesanenin aşırı aktivitesine mi (acil idrar hissi, acil idrar kaçırma,
sık idrar yapma), detrüsör-sfinkter disinerjisine mi (sıkışma, kesik
idrar yapma,  tam boşalamama) yoksa bunların kombinasyonlarına
mı bağlı olduğunun saptanması gerekir. Tedaviye başlamadan önce
rezidüel mesane hacminin ölçülmesi ve idrar yolu enfeksiyonunun
dışlanması gerekir. Daha kompleks durumlarda ürodinamik
inceleme yardımcı olabilir. Günlük 1-2 litre sıvı alımı önerilmelimedir.
Sıvı alımında %25’lik kısıtlama, mesane aşırı aktivitesi olanlarda, acil
idrar hissi, sık idrar yapma ve noktürinin azalmasına yol açabilir (59).
Pelvik taban egzersizleri (kimi zaman nöromusküler uyarımla),
barsakların düzenli boşaltılması önerilmelidir. 

Farmakolojik tedavide; mesane yetmezliği için alfa blokerler
kullanılabilir (60). Yine de idrar yapma sonrası rezidüel volüm 100
ml’nin üzerindeyse temiz aralıklı kateterizasyon tedaviye
eklenmelidir. Mesane aşırı akitivitesinde oral antimuskarinik ilaçlar
etkilidir (61). Oksibutinin ilk sıra tedavidir. Ancak mesanenin
boşalmasını azaltırken rezidüel volümü artırabilir. Bu nedenle idrar
yapma sonrası rezidüel volüm ölçülmeden tedaviye
başlanmamalıdır. Bilişsel bozukluğu olan hastalarda, antikolinerjik
etkileri nedeniyle konfüzyona neden olabilir. Bu nedenle yaşlı
hastalarda kullanırken bu özelliği akılda bulundurulmalıdır.
Tolterodin uzun etkili bir preparat olarak iyi bir seçenektir. Diğer
ialçlar; trospium, propantelin, propiverin ve fesoterodindir.
Oksibutinin ile tolterodin ya da trospiumun ikili kombinasyonları
nörojenik detrusör disfonksiyonu olan hastalarda yan etkiler ortaya
çıkmadan etkinlik sağlayabilir (62). Yararlı etkileri gösterilen yeni
antimuskarinik ilaçlar solifenasin ve darifenasindir (63,64). Ne var
ki; MS’te etkinliği henüz gösterilmemiştir. İntranazal desmopressin
noktüride etkilidir ve iyi tolere edilir (65).  Kanabinoidlerin de etkili
olabileceğine ilişkin kimi bildirimler de vardır (66). İntravezikal
botulinum toksini mesane aşırı aktivitesinde 10 aya kadar süren
etkinlik gösterebilir ki bu durumda yinelenebilir (67). Yine de
etkinliğe ve güvenirliğe ilişkin verilerin yetersiz olduğu akılda
tutulmalıdır. İnteravezikal olarak kullanılabilecek bir başka ilaç da
vaniloid kapseisin ve analoğu resiniferatoksindir (68). Ancak pelvik
ağrı gibi bir yan etkisi vardır. 

Cerrahi olarak; botulinum toksinine yanıt vermeyen
hastalarda uygulanabilecek olan S3 sinir köküne elektriksel
uyarımla yapılan sakral nöromodulasyondur (69). Özellikle hafif
olgularda düşünülebilir. İdrar yapma refleksini azaltarak etkili olur.
Cerrahi olarak uygulanabilecek diğer yöntemler; dorsal penil,
klitoral, posterior tibial sinirlerin periferik uyarımı MS’te detrüsör
kasılmasının baskılanmasında etkili olabilir (70-71). 

Barsak İşlev Bozuklukları
Konstipasyon ve fekal inkontinans şeklinde görülebilir. MS

hastalarının %50 kadarında görülmesine karşın idrar sorunlarına
göre daha az çalışılmıştır. Genel tedavi yaklaşımı olarak diyet ve
hareketli yaşam önerilir; böylelikle kullanılacak ilaçların olası yan
etkilerinden korunulmuş olur. 
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Konstipasyon; sıklıkla rastlanan bir semptom olmasına karşın,
MS’te çok çalışılmamıştır. Su ve lif içeren besinlerin daha çok
tüketilmesi önerilmelidir. Hacim geişletici ilaçlar, dışkı
yumuşatıcılar, laksatifler (ozmotik ya da uyarıcı) önerilmelidir. Bu
ilaçlar; inkontinansa neden olmadan intestinal motiliteyi
artırdığından ilk sırada yer alır (72). Gliserol ve bisakodil gibi rektal
uyarıcılar defekasyon zamanının ayarlanması açısından yardımcı
olabilir (73). Özellike orta düzeyde etkilenmesi olan hastalarda
davranışçı yaklaşımlar etkili olabilir (74). Bu tedavi barsakların
spontan boşalma sıklığını artırarak karın ağrısını azaltır. Özellikle
oral laksatiflerin tedaviye eklenmesi başarı olasılığını artırır. Bu
tedavilerin başarısız olması durumunda kolostomi, ileostomi gibi
ağır cerrahi girişimler gerekebilir. Fekal inkontinans, hastaları çok
zorlayan bir semptomdur. Tedavisi de genellikle başarılı değildir.
Motilite egelleyici ajanlar (kodein fosfat ve loperamid gibi) ve rektal
uyarıcılar ana tedaviyi oluşturur. Dinamik grasiloplasti, yapay
sfinkter, sfinkter onarımı gibi cerrahi yaklaşımlar gerekebilir (75). 

Cinsel İşlev Bozuklukları
Erkek hastaların %84’ünde libidoda azalma, erektil

disfonksiyon ya da prematür ejekülasyon yakınmalarından biri
bulunur ve bu durum yaşam kalitesini belirgin bir biçimde bozar
(76).  Kadınlarda cinsel sorunların araştırılması son yıllarda artış
göstermiştir. En sık rastlanan cinsel sorunların başında libidoda
azalma gelmektedir. Daha sonra sırasıyla; orgazma ulaşmada
güçlük ve vajinal lubrikasyonda azalma gelir. Bu üç semptomdan
en az birinin görülme sıklığı %85 olarak bildirilmiştir (76,77).  

Tedavide, erkekler için sildenafil etkili bir biçimde kullanılmıştır
(78,79). Sildenafil MS’te kullanılan ilk fosfodiesteraz- 5 (PDE5)
inhibitörüdür. Siklik guanozin monofosfatın yıkımını engelleyerek
erektil disfonksiyonu azaltır. Fiziksel engelliği / spinal tutulumu daha
az olan ve genç hastalarda daha etkilidir. Oldukça iyi tolere edilir.
Son yıllarda diğer PDE5 inhibitörleri (tadalafil, vardenafil) MS dışı
hastalıklarda kullanılmaya başlanmıştır. Tadalafilin MS’te
kullanılmıyla ilgili bir açık çalışma vardır (80).  Ayrıca sublingual
apomorfin (81) ve alprostadil (82) MS’te kullanımına ilişkin veri
olmasa da erkeklerde denenebilecek tedaviler arasındadır. 

Kadınlarda, sildenafilin etkili olduğuna ilişkin veri elde
edilememiştir (77). Androjen hormon tedavisi (metiltestosteron)
ile östrojen kombinasyonu kullanılabilir (81). 

Yorgunluk
Belirli bir güç verimini devam ettirmede başarısızlık, istemli

hareketi başlatma ya da sürdürmede zorluk, alışılmış ve yapılması
istenen aktivitelere katılımda birey ve bireye bakım verenlerce
hissedilen fiziksel ve / ya da mental enerjinin öznel azlığıdır. Kas
güçsüzlüğü, depresyon, kas yorgunluğu ya da kronik hastalığın
nonspesifik sonucu değildir. Kliniğimize kayıtlı hastaların dörtte
üçünden fazlasında hastalığın herhangi bir zamanında ortaya
çıkmaktadır. Yine hastaların %70’inde yorgunluk en önemli üç
yakınmasından biridir. 

Tedavide; amandatin sınırlı bir etkiye sahip olarak
bulunmuştur (83,84). Modafinil de benzer bir biçimde sınırlı etkiye
sahiptir (85). Günlük 100-400 mg kullanılabilir. İmmunomodülatör
tedavilerden glatiramer asetat (86) ve natalizumabın (87)
yorgulukta azalmaya neden olduğuna ilişkin çalışmalar vardır.

Bilişsel (kognitif) Bozukluk
Bilişsel bozulma MS’te %70’lere varan oranlarda bildirilmiştir

(88). Her aşamasında, hatta klinik izole sendromda bile görülebilir
(89). Kliniğimizdeki deneyimimizde literatürle uyumlu olarak en sık
sekonder progresif MS’te (%58) görülmüştür. Primer progresif
MS’te ise en seyrek (%22) ortaya çıkmaktadır. İnterferonların ve
glatiramer asetatın bilişsel durumu düzeltici etkisi bildirilmiştir
(90,91). Amantadin, gingko biloba, L-amfetamin, memantin,
donepezil ile yapılan çalışmalar etkinlik göstermemiştir. 

Depresyonla bilişsel bozukluk arasındaki yakın ilişki göz
önünde bulundurulmalıdır. Depresyon, var olan bilişsel
bozukluğun üzerini kapatabildiği gibi bu durumun tersi de söz
konusu olabilir. Kimi zaman depresyonun bilişsel bozulmayı
artırabildiği (92) unutulmamalıdır. 

Sonuç

Multipl sklerozda tedavi temel olarak üç bölümde incelenebilir.
Atak tedavisi, doğal olarak ataklarla sınırlı dönemlerde uygulanır.
İmmunomodülatör tedaviler hastalığın doğal gidişini değiştirmeyi
hedefler. Kısmen başarılıdırlar. Semptomlara yönelik tedaviler ise
hastaların günlük yaşam ında kaliteyi artırmaya yöneliktir ve bu
özelliğiyle semptomlara yönelik tedaviler kimi zaman
immunomodülatör tedavinin önüne geçebilir. Bunun için hastaya
özgü yaklaşımın gerekli olduğu, standart ve herkese uygulanabilir
tek tip uygulamaların olamayacağı akılda tutulmalıdır.  Doğru tedavi
yaklaşımı ancak multidisipliner bir anlayışla gerçekleşebilir. Bu
yaklaşım, her bir semptom için ayrı bir ekibin çalışmasını
gerektirebilir.  Ancak ekipte bir fizyoterapist, bir psikiyatrist ya da
psikolog olmalıdır. Kimi zaman bir algoloji uzmanın ekipte yer alması
yararlı olabilir. Ayrıca sıklıkla nöroşirurji desteği gerekebilir.
Böylece hastaya özgü bir yaklaşım geliştirilebilir. 
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