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Muitipl Sklerozda Oliim Nedenleri:
16 Yillik Bir Seride Kesitsel Analiz

OLZET Multipl Skleroz (MS)’lu bircok hasta birka¢
onyil yasar ve dlum siklikla hastaligin gecg
dénemlerinde ortaya cikar. MS’de 4 temel é/im
nedeni vardir: Direkt MS ataklari ile eslik edenler,
MS’e bagli gelisen komplikasyonlar, MS ile iliskisiz
nedenler ve intihar. Sunulan bu ¢alisma MS’de 6lim
nedenlerini belirlemeye calismaktadir. Onaltr yillik
bir dénemde, 944 kayitli MS olgusunun 26’s1 6lim
nedeni ile kaybedilmistir. Bu hastalarin %65 kadin,
%35°| erkektir. Ortalama baslangic yasi 32.3+10.6y,
6lim yas1 42.7+14.4 yildir. Olgularin %88'i relapsing-

remitting (RR), %8'i primer progressif (PP) MS dir.
RRMS lerin timd{ sekonder progressif MS (SPMS)‘e
déntsmdstir. En sik rastlanilan baslangic bulgusu
spinal tutulustu. (%46.1). Bunu sirasiyla beyinsapi
ve serebellar tutulus (%23), plr serebellar sendrom
(%11.9) ve optik sinir tutulusu (%11.9) izledi. %61
olguda 6/im nedeni MS’e bagli komplikasyondu.
%28'inde 6lim MS disi nedenlerle olustu. %7.6
olgu MS eksaserbasyonu sirasinda éIdd. Intihar ile
6lim %3.8 bulundu. Bu inceleme verileri MS’li
hastalarda ortalama 6lim yasindan daha kicuk
oldugunu ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Multip/ Skleroz, Olim,
Prognoz,. Yasam Beklentisi

Causes of Death in Multiple Sclerosis:
Cross-sectional Analysis of 16 Years
Period

ABSTRACT wmost patients with multiple sclerosis
(MS) survive for several decades and death often
occurs in late course of MS. There are four major
causes of death in MS: Directly associated with an
attack, due to secondary complications, non-MS
related, and suicide. The present study is carried
out to define the causes of death in MS. We observed
26 patients who died ( 65% women, 35% men,
mean age at onset of disease 32.3+10.6 yrs, mean
age at death 42.7+14.4 yrs) among 944 recorded
MS patients. During sixteen years period the most

frequent initial symptom was spinal involvement
(46.1%). This was followed by brainstem
involvement with cerebellar symptoms (23%), pur
cerebellar involvement (11.9%) and optic neuritis
(11.9%). In 16 (61%) patients, death was directly
related with complications owing to MS, in 7 (28%)
patients, death was due to non-MS related causes.
In 2 (8%) patients death was associated with
brainstem involvement during acute exacerbation.
In 1 (3.8%) patient death was due to suicide. Data
from this study indicates the mean death age in
MS patients is lower than general Turkish population
of death age for both male and female.

Key Words: Multiple Sclerosis, Death, Prognosis,
Survive

GIRIS

Multipl Skleroz (MS) baslangicindan sonraki
yasam suresi konusunda yapilmis bircok calisma
vardir (2,10,12,1418,19). MS baslangicindan sonraki
yasam beklentisi oldukca degiskendir ve cok az
olgu disinda 3 ya da 4 onyil kadar yasar ve 6liim
hastaligin gec donemlerinde komplikasyonlara
ya da baska nedenlere bagl olarak karsimiza cikar
(518,23 Bircok calismada MS’de hastalik seyrini
ve Olume dek uzanan olumsuz prognozu etkileyen
etmenler arastirilmustir ,12,.29. Multipl sklerozda
oliim nedenleri 4 ana bashikta toplanabilir: 1. MS
relapst ile iliskili direkt MS’e bagli 6liim, 2. MS’li

hastada komplikasyonlara bagli 6liim (6rnegin;
pnoémoni, pulmoner emboli, solunum ve bébrek
yetmezligi, dehidratasyon, sepsis), 3. MS ile iliskili
olmayan nedenlere bagli 6lim (6rnegin; strok,
akut myokard enfarktiisii, kaza, malignite, 4.
Intihar

Bu calismada Oliim nedeni ile kaybedilen 26
MS’li hastada, cinsiyet, baslangic yasi, baslangic
belirti ve bulgulari, hastalik seyri, eslik eden
tablolar, ortalama yasam siiresi ve 6liim nedenleri
incelenmistir.
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YONTEM ve GERECLER:

Sunulan bu calismada, 1985-2001 yillar:
arasinda Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Noroloji Anabilim Dal tarafindan izlenen 944
MS’li hastayt iceren bir seride bu izlem donemi
icinde 6lim nedeni ile kaybedilen 26 kesin MS
tanili hastanin analizi yapilmistir. Hastalik
baslangi¢ zamani klinik kayitlarin ayrintili analizi
ve retrospektif olarak MS’e baglanabilecek ilk
semptom ve bulgularin incelenmesi ile elde
edilmistir. Tablo 1’de hastalarmn cinsiyet, baslangi¢
yasi, ortalama yasam stiresi, hastalik seyri, 6liim
Oncesi EDSS skoru, 6liim yasina iliskin demografik
ozellikleri sunulmustur. 24 hastada 6lim nedeni
hastane kayitlarina dayanmaktadir. Yalnizca 2
hastada 6liim nedeni aile tarafindan sunulan olim
raporlarmdan elde edilmistir. Hicbir olguda otopsi
yapilmamistir.

BULGULAR:

Onalt: yillik izlem periyodu boyunca
demyelinizan hastaliklar poliklinigimize kayitl
Poser ve ark.(3 kriterlerine gore kesin MS tanili

Tablo 1: 26 MS olgusunun demografik ozellikleri

944 hastanm 26’s1 6liim nedeni ile kaybedilmistir.
Bu olgularin 18’1 (%65) kadin, 8'i (%35) erkektir.
Ortalama baslangic yast 32.3+10.6 y (15-52 y)'dur.
Iki olguda hastalik juvenil cagda baslamistir
(Baslangic vast 1s ve 16y). Hastalarin 17°si (%65)
oliim Oncesi dénemde yiiksek EDSS skoruna
sahipti. Oliim sirasinda ortalama yas 42.7+14.4
yildi. En sik goriilen baslangic belirti ve bulgusu
spinal tutulusa iliskin yurime guclugiydui
(%46.1). Bunu, serebellar ve beyin sap1 tutulusuna
iliskin bulgular izledi (%23). Piir serebellar tutulus
ve optik nevrit ile baglangic, olgularin %11.9’unda
ayni oranlarda saptandi. Olgularin %7.6’sinda
serebral tutulusa iliskin kognitif bozukluk ve
mood degisiklikleri ilk baslangic belirtilerini
olusturdu ( Tablo 2).

Hastalik, olgularin %88’inde relapsing-
remitting, %8’inde primer progresif seyir gosterdi.
Relapsing- remitting seyirli olgularin tumi 1-17
yil icinde ortalama 7.0%4.4 yilda sekonder
progresif forma doniistiiler. Yalnizca 1 olgu (%4),
Marburg formunda hizli progressif seyirle
kaybedildi. iki erkek, 2 kiz kardesten olusan 4
olgu (%15) ailevi MS Oykiisiine sahipti. Her iki

Hastalik baslangi¢ yasi

32,3 + 10,6 yil

Ortalama yasam sliresi

11 yi

Cinsiyet

18 K, 8 E

Relapsing-Remitting MS

23 hasta (% 88)

Primer Progresif MS

2 hasta (% 8)

Marburg Hastalig1

1 hasta (% 4)

Oliim sirasinda yas

42,7 = 1447 y

H

Oliim 6ncesi ortalama EDSS skoru

7,46 + 1,58

+

Tablo 2: 26 MS olgusunun baslangig belirti ve bulgulari

Spinal

12 hasta (% 46,1)

Beyin sapt ve serebellar

6 hasta (% 23)

Serebellar

3 hasta (% 11,5)

Optik nevrit

3 hasta (%11,5)

Serebral

2 hasta (% 7,6)
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ailede de hastalik erkek kardeslerde daha 6nce
ve erken yasta basladi ve her iki erkek kardes
kendi kiz kardeslerinden daha erken kaybedildi.

Onalt1 hastada (%61) 6liim nedeni MS’e bagl
komplikasyonlardi. Bunlarin 7‘sinde (% 43) birden
¢ok komplikasyon s6z konusuydu. Kalan 9
hastada (%57) pnémoni, (5 hasta), derin anemi
ve trombositopeni (2 hasta), pulmoner emboli
(1 hasta), triner enfeksiyona bagli sepsis (1 hasta)
oliim nedeni olarak belirlendi. Yedi hastada (%28)
Olim MS dist nedenlerle olustu. Dort hastada
(%15.3) (2 erkek, 2 kadin) oluim nedeni
maligniteydi. Iki olgu diferansiye olmamuis
epidermoid karsinom, 1 olgu Hodgkin Hastaligs,
1 olgu ise serviks adenokarsinomu sonucu
kaybedildi. Yirmialt: olgunun 3iinde (%11.5)
strok (2 serebral hemoraji, 1 serebellar enfarkt)
6liim nedeniydi. 1ki olguda (%7.6) 6liim akut
eksaserbasyon sirasinda olusan bulber tutulusa
bagli gelisti. Bir hastada (%3.8) 6liim nedeni
intihardi. (Tablo 3)

TARTISMA:

Hernedegin MS, oldiirticti bir hastalik degilse
de gecmiste yapilmus bircok calisma MS’de yasam
beklentisinin normal populasyondan kisa

Tablo 3 : Oliim Nedenleri

oldugunu ortaya koymaktadir. Leibowitz ve ark.®
kendi serilerinde MS’li hastalarda ortalama yasam
suresini 17.4 yil olarak bildirdiler. Kurtzke ve
ark. O olgularinin %76’smin MS baslangicindan
itibaren 20, %69 unun 25 yillik bir yasam stiresine
sahip oldugunu saptadilar. Phadke(2’nin
serisinde ortalama yasam siiresi 24.5 yil olarak
bildirildi. Riise ve ark. (16'nin serisinde tanidan
sonra ortalama yasam siiresi 27 yil olarak
belirlendi. Poser ve ark.(149’nin calismasinda
ortalama yasam stiresi daha 6nce bildirilenlerden
daha uzun, 35-42 yil olarak, bildirildi. Wynn ve
ark. 25 25 ydlik bir yasam beklentisinin olgularin
%76’s1 icin gecerli oldugunu buldular. Sadovnick
ve ark.(19 2348 olguyu kapsayan Kanada
calismasinda, standardize 6liim oraninin 2 ve
yasam beklentisinin normal populasyondan
yalnizca 6-7 yil kisalmis oldugunu saptadilar.
Midgard ve ark. © MS’li erkeklerde 15, kadmlarda
24 yila ulasma olasitligini %75 olarak belirlediler.
Bizim serimizde 16 yillik izlem dénemi icinde
kaybedilen 26 olguda ortalama baslangi¢ yas:
32.3+10.6 yil, ortalama yasam siiresi 11 yil ve
Oliim sirasindaki ortalama yas 42.7+14.4 yil olarak
olarak belirlendi. Oliim nedenlerine
bakilmaksizin, ortalama yasam siiresi acisindan
yapilan karsilastirmalarda, bizim olgularimizda

MS’e bagh komplikasyonlar: 16 hasta (% 61)
Pn6moni 5 hasta
Derin anemi ve trombositopeni 2 hasta
Pulmoner emboli 1 hasta
Sepsis 1 hasta
Birden ¢ok komplikasyon 7 hasta
MS ile iliskisiz nedenler: 7 hasta (% 28)
Malignite 4 hasta
Strok 2 hasta
Diger 1 hasta
Akut relaps ile eslik eden oliim: 2 hasta (% 8)
Intihar: 1 hasta (% 4)
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ortalama yasam siiresi literatiirde bildirilen
degerlerden oldukca kisa oldugu goriilmektedir.
Yine bizim olgularimiz icin ortalama Oliim yast
Tiirkiye Saglik Istatistikleri 2000 raporlarna gore
Tirk toplumu icin bildirilen ortalama Olum
yasindan da (E=66 y, K=71 y, ort.=68 y) oldukc¢a
diisiiktiir @2

Bircok calismada erken baslangicl erigkin
hastalarin ve cocukluk cagmda baslayan MS’lerin
ve kadin hastalarin daha iyi bir yasam beklentisine
sahip oldugu bildirilmektedir 3.9.17,23.25), Bizim
calismamizda 6lim nedeniyle kaybedilen 26
olgunun 2’si Juvenil baslangicli olgulardi. Poser
ve ark.(9 erken baslangicli kadin hastalarin erkek
hastalara gbre daha iyi bir yasam beklentisine
sahip olduklarini bildirdiler. Beklenen yasam
suresinin hastaligin kendisinden ¢ok cinsiyet ve
yasla iliskili olup, ge¢ baslangicli hastalarda yagam
beklentisinin az olusunun hastaliktan bagimsiz
olarak, yasl: bireyin daha az bir yasam sansina
sahip olusunun yansimasi oldugu OJne
surtilmektedir .19, Multipl sklerozda bazi
baslangic semptomlariin hastalik seyri, bagimsiz
hareket ve yetenek kisitlanmast icin on belirleyici
oldugu varsayilmaktadir. Hastalik baslangicinda
motor ve serebellar bulgularin varligi olumsuz
prognoz agisindan 6nem tagimaktadir (11,12,16,23),

Oysa hastalik baslangicinda duysal belirtilerin®
ve optik nevritin (12 varligs iyi prognoz habercisi
olarak kabul edilir. Bizim morbiditesi yiiksek,
mortalite ile sonuglanmus olgularimizda literatiirle
uyumlu olarak ilk baslangic belirti ve bulgulari
arasinda ilk sirayi spinal, ikinci siray: serebellar
ve beyin sapi1 tutulus bulgular: almaktadir. Bu
baslangi¢ belirtileri hastanmn yalmzca guinliik yasan
aktivitelerini etkileyen yiiksek EDSS skorlarinin
gelismesine neden olmaytp ayni zamanda sandalye
ya da yataga bagli bu olgularda komplikasyon
sansint da artirmaktadir. Hastalik baslangicinda
varolan spinal ve serebellar tutulusun kotu
prognoza yol agmasini aciklayabilen biyolojik
temel acik degildir. Koch- Henriksen ve Brgnnum-
Hansen @ serebellar yapilarin hastalik stirecine
santral sistemin diger parcalarinda daha direngli
oldugunu, baslangicta serebellar bulgularin
varliginin daha yaygin ve diffiz bir tutulusun
kanit oldugunu ve bu nedenle olumsuz prognoz
acisindan bir ipucu olabilecegini varsaymaktadar.
Brgnnum-Hansen ve ark.® en ytiksek mortaliteyi
serebellar semptomlarla baslayan olgularda

Tiirk Néroluji Deigisi, cilt: 8, sayi: 2, yi: 2002
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saptadilar. Agir hareket ve yetenek kisitlanmasi
ile sonuclanacak progresif bir gidis ile 6lim
arasindaki iliski dogal bir beklentidir. Clinki MS
komplikasyonlar: yiksek EDSS skoru (>7.5 Y'na
sahip sandalye ya da yataga bagimli hastalarda
ortaya ¢ikar (14,18, Bizim hastalarimizda ortalama
EDSS skoru 7.4%1.5°di ve % 61’ihastaliga bagh
komplikasyonlardan oldiiler. En sik rastlanan
komplikasyon akciger enfeksiyonuydu.
Phadke (12 kendi serisinde komplikasyonlara
bagl: 6lumi % 62 olarak saptadi. Sadovnick ve
ark.(18) hastalarin % 50’sinin MS’e bagh
komplikasyonlardan oldiiguni bildirdiler. Diger
arastirma sonuglarinda da MS’de oltim nedeni
olarak ilk sirayr komplikasyonlar olusturdu
(2,5,14,21),

Bizim hastalarimizda MS’de olum nedenleri
arasinda ikinci sirayr MS ile iliskisiz nedenler
olusturdu. Malignite ile kaybedilen hastalarimizda
ortalama yasam stiresi ve 0liim oncesi ortalama
EDSS skoru tiim hastalarin ortalama degerlerinden
disiik bulundu. Tarihsel degerlendirmeler
1siginda, Zimmerman ve Netzsky(26 otopsi
yapilmis 50 MS olgusunda malignite sikligin %20
olarak bildirmisse de Allen ve ark. (O 120 olguluk
otopsi serisinde, MS’de sistemik ya da SSS
malignitelerinde artisa iliskin bir veri saptamadilar.
Bizim serimizde bu oran %15.3 bulundu.
Sadovnick ve ark.(1® MS ve malignite esligini
beklenenden az buldular. Immiin sistemde bazi
degisiklerin MS’li hastay: maligniteden
koruyabilecegi varsayisa da bazi yetersiz otopsi
calismalari ile MS’e bagli bazi bulgularin
maligniteye atfedilebilecegini diistindiiler ve kendi
serilerinde bu orani %15.1 olarak bildirdiler.
Midgird ve ark.® Norvec kanser kayitlarma dayalt
arastirmalarinda MS’de kanser riskinde azalma
oldugunu ve bunun MS’lilerde karsinojenik
ajanlarla karsilasmamn azhigina ya da MS’li immiin
sisteminin daha canlt ve aktif olusuna bagladilar.
Bizim hastalarimizdan yalnizca ikisi akut MS
ekseserbasyonu sirasinda gelisen bulber tutulus
bulgulari ile kaybedildi.

Bizim serimizde yalnizca bir olguda oliim
nedeni intihard:. Bu olgu 8 yillik hastalik ykiisu
olan, EDSS skoru 3 bulunan ve 3 yildir Interferon
beta kullanan bir hastaydi. Hasta uzun suredir
izlemimiz disinda ve baska bir hastane tarafindan
kontrol edilmekteydi. Bu hastanin ilging¢ ozelligi,
hastaliginin akut bir psikoz ile baslamig ve




norolojik bulgularmnin ilk bir ay icinde gelismis
olmastydi. Literatiirde Israil verileri MS’lilerde
intihar sikliginin genel populasyondan 14 kat
fazla oldugunu goéstermektedir (9. British
Columbia’nin yasam istatistik verileri MS
toplulugunda intiharin ayni1 yas genel
populasyondan 7.5 kez fazla oldugunu ortaya
koymaktadir (5. Multipl Sklerozda depresyon
%40-50 oraninda ve MS’de beklenen intihar
girisimi ve akt genel populasyondan yiiksektir
(20, Stenager ve ark. @D MS’de intiharin standart
mortalite oranini 1.83 olarak belirlediler ve
erkeklerde, hastaligi 30 yas Oncesinde
baslayanlarda ve 40 yastan 6nce tam alanlarda
intiharm yiiksek oldugunu ve bunun taninm ilk
bes yili icinde gerceklestigini bildirdiler.
Weinshenker @3 benzer bicimde MS’li hastalarda
intiharin 7 kat fazla oldugunu bildirdi. Turk aile
yapisinin koruyucu 6zelligi ve toplumumuzda
MS’lilerin genellikle yalniz yasamamalari,
depresyona iliskin bulgularin erken farkedilme
ve tedavi edilme sansini artirmaktadir.

Sunulan bu calismada hastane ve 6lum
raporlarma dayanilarak 6liim nedenleri belirlenmis
26 olguya iliskin analiz sonuclari bildirilmistir.
26 olguluk bu seriye ve 16 yillik bir kesit analizine
dayanarak Multipl sklerozda en sik Oliim
nedeninin yiiksek EDSS skoruna sahip olan
hastalarda komplikasyonlar sonucu oldugu
soylenebilir. Bu tablo dogal ki gec baslangicl
primer progresif seyirli hastalarda ve hizlt
sekonder progresyona giden relapsing remitting
hastalarda karsimiza cikmaktadir. Ancak gériilen
tek ve reddedilmez gercek, bu zaman dilimi icinde
belli bir merkeze kayitli 944 hasta arasindan 6lim
nedeni ile kaybedilmis MS’li hastalarda, yasam
suresinin, toplumumuz icin 2000 yil1 istatistik
verileri ile karsilastirildiginda her iki cinsiyet icin
de kisa olusudur.
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