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‹nme Sonras› Geliflen Spastisite Tedavisinde
Botulinum Toksin A ‹ntramusküler

Enjeksiyonu Etkinli¤i

The Efficacy of Botulinum Toxin A Intramuscular
Injections in After-Stroke Spasticity

ÖZGÜN ARAfiTIRMA/RESEARCH ARTICLE

ÖZET
Amaç: Spastisite, inmeli hastalarda s›k karfl›lafl›lan bir komplikasyondur. Spastisite günlük aktiviteleri gerçeklefltirmeyi önemli derece-
de engeller ve yaflam kalitesini düflürür. Bu çal›flmada inme sonras› geliflen fokal spastisiteli olgularda, botulinum toksin A tedavisinin
özürlülük, kas tonusu, a¤r› ve günlük yaflam aktiviteleri üzerindeki etkilerinin araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r.

Hastalar ve Yöntem: Botulinum toksin uygulama poliklini¤inde takip edilen, inme nedeniyle botulinum toksin A uygulanan fokal
spastisiteli 15 hasta de¤erlendirilmifltir. Hastalar›n tedavi öncesi ile tedavi sonras› birinci ve üçüncü ay kontrolde spastisitenin fliddeti
(Modifiye Ashworth Skalas›-MAS), kas gücü skoru (Medical Research Council Scale-MRC), özürlülük ölçe¤i, görsel a¤r› derecelendiril-
me ölçe¤i (Visual Analogue Pain Scale), Barthel indeksi karfl›laflt›r›lm›flt›r.

Bulgular: Biz çal›flmam›zda; tüm olgularda, klinik durumu yans›tan ölçekler kullanarak, botulinum toksin A tedavisinin etkili oldu¤u-
nu saptad›k. Kas tonusu ve özürlülükte belirgin azalma elde ettik (p< 0.05). Bu sonuçla birlikte a¤r›daki anlaml› azalman›n (p< 0.05)
da fonksiyonel düzelmeye ciddi katk›s› oldu¤unu gözlemledik (p< 0.01). Skorlardaki düzelmenin yan› s›ra, yaflam kalitesinin artmas›,
kiflinin kendini iyi hissetmesi, fizyoterapiye yard›mc› olmas›, di¤er sistemik ilaçlara gereksinimi azaltmas› aç›s›ndan da spastisite tedavi-
sinde botulinum toksin A’n›n önemli bir yeri oldu¤unu düflünmekteyiz. 

Yorum: Spastisite, etkilenen olgularda önemli özürlülü¤e neden olan karmafl›k bir hastal›kt›r. Botulinum toksini, spastisite gibi afl›r›
motor aktivite içeren birçok hastal›¤›n tedavisinde tercih edilmektedir. Uzun süreli ancak geri dönüflümlü etkisi, uygulama kolayl›¤›,
uygun güvenilirlik ve yan etki profili botulinum toksin A’y› fokal spastisitenin farmakolojik tedavisinde ilk seçenek haline getirmifltir.

Anahtar Kelimeler: ‹nme, kas spastisitesi, botulinum toksinler.
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G‹R‹fi

Spastisite; medulla spinalis veya serebrumun, travma,
inme, hipoksi, inflamatuvar veya demiyelinizan hastal›klar,
dejeneratif veya ailesel hastal›klar ya da kitle bas›s› gibi ne-
denlerle hasarlanmas› sonucu ortaya ç›kan, tedavisi güç
bir sorundur. Etkilenen olgularda önemli özürlülü¤e ne-
den olmaktad›r (1). Normal kas tonusunun idamesi için
gerekli olan alt motor nöronlar›n normal inhibisyonunun
kaybolmas› ve üst motor nöron fonksiyonlar›n›n öne ç›k-
mas› sonucu kas genli¤inde azalma, kas tonusu ve sertli-
¤inde art›fl, pasif eklem hareketi s›ras›nda izlenen h›za
ba¤l› direnç meydana gelir (1-3). Spastisitenin patofizyolo-
jisi tam olarak anlafl›lamam›flt›r. Üst motor nöron hasar›
sonras› kas ve ba¤ dokusunda kollajen ve elastik doku in-
filtrasyonu ile oluflan baz› dejeneratif ya da atrofik de¤iflik-
liklerin katk›s› oldu¤u ileri sürülmekle birlikte temelde bir-
çok farkl› spinal ve supraspinal mekanizman›n rol ald›¤›,
artm›fl bir motor nöron eksitabilitesi mevcuttur (2,4). 

‹nme, geliflmifl toplumlarda üçüncü ölüm nedeni ve bi-
rinci sakatl›k sebebi olup, endüstrileflmifl toplumlarda has-
tane baflvurular›nda ve sa¤l›k harcamalar›nda önemli bir
yer tutan hastal›k grubudur. Amerika Birleflik Devletle-
ri’nde her y›l 700.000 kifli inme geçirmektedir. ‹nme has-
talar›n›n %20-40’›nda spastisite geliflmektedir (5). ‹nme
sonras› hemiparezide ortaya ç›kan anormal kas tonusu ar-
t›fl›, bu hastal›kta morbidite ve disabilitenin ana nedenidir
(6). Disabilite geliflmifl inme hastalar›n›n %30’unda hasta-

ne bak›m› gerekti¤i bildirilmifltir (7). Bu hastalarda spasti-
sitenin yo¤un oldu¤u kas gruplar›, üst ekstremitede; par-
mak fleksörleri, el bile¤i fleksörleri, dirsek fleksörleri,
omuz addüktörleri olarak, alt ekstremitede ise diz ekstan-
sörleri, ayak bile¤i plantar fleksörleri, ayak invertörleridir.
Tutulan kas gruplar› nedeniyle hastan›n görünümü, den-
gesi ve yürüyüflü bozulur (3). Bu belirtiler hastay› mobili-
zasyon, pozisyonlama, bak›m ve günlük yaflam aktiviteleri
aç›s›ndan olumsuz yönde etkiler (8). Spastisite, kaslardaki
istem d›fl› aktivite art›fl› olup, hareket s›ras›nda enerji ge-
reksinimini art›r›r, ortez kullam›n› zorlaflt›r›r, bas› yaras›
oluflumunu kolaylaflt›r›r, kontraktür ve a¤r›ya neden olur.

Spastisite tedavisinde birincil amaç fonksiyonel iyilefl-
me sa¤lamakt›r. Bunun yan› s›ra mobiliteyi art›rmak, a¤r›-
y› ve spazmlar› azaltmak, eklem hareket geniflli¤ini art›r-
mak, ortez kullan›m›n› ve pozisyonlamay› kolaylaflt›rmak,
kozmetik yarar sa¤lamak, cerrahiyi önlemek veya geciktir-
mek tedavi amaçlar› aras›nda say›labilir (9,10). Günümüz-
de spastisitede uygulanan standart koruyucu tedavi yön-
temleri; uygun pozisyonlama, germe ve egzersizler, fizik
tedavi, oral antispastik ilaçlar (baklofen, diazepam, tizani-
din, dantrolen), fenol ya da botulinum toksin ile nöromus-
küler blokaj, intratekal baklofen ve cerrahi uygulamalar›
içermektedir.       

‹lk kez 1989 y›l›nda, Das ve Park taraf›ndan inme son-
ras› spastisite geliflen hastalar›n tedavisinde botulinum
toksin tip A kullan›m› ile ilgili çal›flma yay›nlanm›flt›r
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ABSTRACT

The Efficacy of Botulinum Toxin A Intramuscular Injections in After-Stroke Spasticity

Melek Karaçam, Deniz Selçuki

Department of Neurology, Faculty of Medicine, University of Celal Bayar, Manisa, Turkey

Objective: Spasticity is a common dysfunction in stroke patients. It hinders the performance of everyday living activities and lowers
the quality of life. In this study, it was aimed to investigate the effects of botulinum toxin A therapy on various aspects, such as musc-
le tone, pain, daily living activities and disability.

Patients and Methods: Fifteen patients with stroke presenting with focal spasticity in the botulinum toxin outpatient unit were eva-
luated. Results before and after treatment were evaluated by applying different scales. Modified Ashworth Scale was applied for the
severity of spasticity. The Medical Council Research Scale was used to test muscle power, and the disability scoring scale, Visual Ana-
logue Pain Scale and Barthel index were the other measures tested.

Results: It was found that therapy with botulinum toxin A was effective in spasticity. The increased muscle tone and the disability
scores decreased prominently after the treatment (p< 0.05). Lower values in pain scores (p< 0.05) also contributed to better functi-
onal outcome (p< 0.01). Along with the significantly good outcome according to the scales, the higher scores in quality of life, fe-
eling of well-being, good performance during the physiotherapy sessions, and less medications needed for spasticity were also indi-
cations in commencing the therapy of botulinum toxin A in spasticity.

Conclusion: Spasticity is a complicated condition causing serious disability. Botulinum toxin A is a preferred therapy when there is
an increased motor activity. The effects of the agent are reversible and reliable. The duration of the treatment is long-lasting. Since
botulinum toxin A is easily applied and the outcome in focal spasticity is favorable, it is recommended as the first-line choice in the
treatment of focal spasticity.

Key Words: Stroke, muscle spasticity, botulinum toxins.



(11,12). Uzun süreli ancak geri dönüflümlü etkisi, uygula-
ma kolayl›¤›, uygun güvenilirlik ve yan etki profili botuli-
num toksin tip A’y› fokal spastisitenin farmakolojik tedavi-
sinde ilk seçenek haline getirmifltir (13).

Clostridium botulinum taraf›ndan üretilen ve bilinen
en güçlü nörotoksin olan botulinum nörotoksini, periferik
kolinerjik sinirin presinaptik terminallerinde asetil kolinin
sal›n›m›n› engelleyerek sinir iletimini önler. Toksin en çok
nöromusküler kavflakta etkili olmas›na ra¤men, etkisi sa-
dece motor sinir sonlanmalar›na s›n›rl› de¤ildir. Ayr›ca oto-
nomik sinir sisteminin pre ve postganglionik kolinerjik sinir
sonlanmalar›nda da nörotransmitter sal›n›m›n› bloke eder.
Toksin hem nöroglandüler hem de nöromusküler kavflak-
ta etkilidir. Botulinum toksinin duyusal sistem üzerinde
analjezik özelli¤i oldu¤u da bildirilmifltir (6,14). Botulinum
toksin kasta geri dönüflümlü paralizi yapar. Yaklafl›k iki-üç
ay gibi bir süreden sonra aksonal filizlenme ile yeni sinir
terminalleri oluflur ve sinir iletisi tekrar bafllar. Botulinum
toksinin immünolojik olarak sekiz serotipi tan›mlanm›flt›r
ve A, B, C1, C2, D, E, F ve G olarak adland›r›lm›flt›r. Bildi-
rilen bu etki mekanizmas› tüm botulinum toksin serotiple-
ri için geçerlidir (15-19). Botulinum toksin aktivitesinin öl-
çümünde, “mouse unit (MU, LD50, U)” birimi kullan›lmak-
tad›r (16). Botulinum toksin A preparatlar›n›n dozlar› üre-
timi yapan firman›n kulland›¤› yöntemlere ve serotiplere
göre de¤iflir. Serotip A, Botox® (Allergan Limited, US),
Dysport® (Ipsen Limited, UK), Hengli (Lanzhou Institute of
Biologic Products, China) ve Xeomin (Merz Pharmaceuti-
cals)  isimli preparat adlar›yla piyasada bulunmaktad›r.
Dysport’un bir flakonunda 500 MU (12.5 ng), Botox’da
100 MU (5 ng) toksin bulunmaktad›r. Yayg›n olarak kulla-
n›lan bu iki preparat›n dozlar›n› karfl›laflt›rmak gerekirse 1
MU Botox yaklafl›k 3-5 MU Dysport’a eflittir. Botulinum
toksin uygulamas› ile baz› yan etkiler ortaya ç›kabilir: En-
jeksiyon yap›lan kaslara veya komflu kaslara ait afl›r› kas za-
af›, komflu anatomik yap›lar›n etkilenmesi, a¤r›, lokal he-
matom, döküntüler, pruritis, nezle benzeri sendrom vs.
(6,14). Bu çal›flmada, inme sonras› geliflen spastisitede bo-
tulinum toksin A etkinli¤inin araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r. 

HASTALAR ve YÖNTEM

Botulinum toksin uygulama poliklini¤inde takip edilen
ve inme nedeniyle botulinum toksin A uygulanan fokal
spastisiteli 15 hasta retrospektif de¤erlendirilmifltir. Botuli-
num toksin A enjeksiyonu öncesinde hastadan veya hasta-
ya bakmakla yükümlü kiflilerden enjeksiyon yap›lmas›n›n
kabul edildi¤ine dair onam formu al›nm›flt›r. 

Tüm hastalar›n ayr›nt›l› anamnezi al›nd›ktan ve fizik
muayenesi yap›ld›ktan sonra, mevcut beyin görüntüle-
mesi (kraniyal manyetik rezonans görüntüleme) ve kan
tetkikleri de¤erlendirilip, botulinum toksin uygulama for-
mu doldurulmufltur. Forma göre hastalar›n demografik
özellikleri, tutulum yeri, spastisitenin fliddeti [Modifiye

Ashworth Skalas› (MAS)]; 0: Kas tonusunda hiç art›fl yok,
1: Kas tonusunda hafif art›fl mevcuttur, 1+: Etkilenmifl k›-
s›m fleksiyon ya da ekstansiyonda hareket ettirildi¤inde
eklem hareket aç›kl›¤›n›n sonunda hissedilen minimal bir
direnç vard›r, 2: Kas tonusunda hafif art›fl mevcuttur. Ek-
lem hareket aç›kl›¤›n›n yar›s›ndan daha az›nda hissedilen
minimal bir direnç vard›r, 3: Kas tonusunda oldukça be-
lirgin art›fl vard›r ve pasif hareketler güçtür, 4: Etkilenmifl
k›s›mlar fleksiyon veya ekstansiyonda rijittir), kas gücü
skoru [Medical Research Council Scale (MRC); 0: Kas›lma
yok, 1: Çok hafif kas›lma, 2: Yer çekimi yokken aktif ka-
s›lma, 3: Yer çekimine karfl› aktif kas›lma, 4: Yer çekimi-
ne ve dirence karfl› aktif hareket, 5: Normal kas gücü],
özürlülük ölçe¤i (1: Il›ml›, ifllevsel bozulma olmaks›z›n zor
fark edilebilen spazm, tremor, a¤r›, 2: Il›ml›, minimal ifl-
levsel bozulma ile fark edilebilir spazm, tremor, a¤r›, 3:
Orta, orta derecede ifllevsel bozulma ile spazm, tremor,
a¤r›, 4: fiiddetli ve özürlülük oluflturan spazm, tremor,
a¤r›), görsel a¤r› derecelendirilme ölçe¤i [Visual Analo-
gue Pain Scale (VAS)]; bir ucunda a¤r›s›zl›k di¤er ucunda
olabilecek en fliddetli a¤r›y› yazan 10 cm’lik bir cetvel
üzerinde hasta kendi a¤r›s›n› iflaretler), Barthel indeksi
belirlenmifltir (3). Uygulamaya al›nan olgular›m›z›n ço¤u-
na daha önce botulinum toksin d›fl› medikal tedavi uygu-
lanm›fl, hiç yarar görmemifl veya k›smi yarar görmüfltür.
Uygulama yerleri; üst ekstremitede fleksör kas grubu, alt
ekstremitede addüktör, diz ekstensör, plantar fleksör ve
invertör kas grubu olarak seçilmifltir. Her kas için belirlen-
mifl botulinum toksin doz marj› dikkate al›narak Dysport
500 veya 1000 MU, 2 mL koruyucu içermeyen %0.9 sod-
yum klorür ile köpürtülmeden suland›r›larak, küçük hare-
ketlerle sallay›p, çözünmesi sa¤lanarak haz›rlanm›flt›r. ‹ki
saat içinde, uygulama yeri %70’lik alkol ile dezenfekte
edildikten sonra intramusküler olarak uygulanm›flt›r.
Tüm uygulama yap›lan olgular uygulamadan sonra 30-
40 dakika gözlem alt›nda tutulmufltur. Olgular›n hepsin-
de fizyoterapi planlanm›flt›r. Spastisite geliflmifl, tedavi
planlanan ekstremitede kontraktür veya kas atrofisi ol-
mas› d›fllama kriteri olarak kabul edilmifltir.

Olgular; uygulama sonras› birinci ve üçüncü ay kontro-
lünde, MAS, MRC, özürlülük ölçe¤i, VAS ve Barthel indek-
sine göre tekrar de¤erlendirilmifl, sonuçlar tedavi öncesi
ile karfl›laflt›r›lm›flt›r.

‹statistiksel de¤erlendirmeler Microsoft SPSS 15.0
program› kullan›larak yap›lm›flt›r. Tan›mlay›c› test olarak
Friedman test, Wilcoxon Signed Ranks testi (Wilcoxon ifla-
retli s›ralar testi) ve Mc Nemar testi kullan›lm›flt›r. p< 0.05
de¤eri anlaml› olarak kabul edilmifltir.  

BULGULAR

Botulinum toksin uygulama poliklini¤inde takip edilen
inme sonras› fokal spastisitesine yönelik botulinum toksin
A uygulanm›fl 15 hasta retrospektif de¤erlendirilmifltir. Ol-
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gular›n sekizi erkek, yedisi kad›nd›. Yafl ortalamas› 57.6 ±
18.5 (15-81) idi. Hastal›k süresi 6.7 ± 5.8 (1-21 y›l) idi. On
befl hastan›n 11’inde iskemik inme, dördünde hemorajik
inme tan›s› mevcuttu.  Hastalar›n  üst (n= 9) ve alt (n= 6)
ekstremitelerine  ortalama 700 ± 253.5 MU Dysport® te-
davisi uyguland› (Tablo 1).

Hastalar tedavi öncesi özürlülük ölçe¤i ile de¤erlendi-
rilmifl ve tedavi sonras› ile karfl›laflt›r›lm›flt›r (Tablo 2). Olgu-
lar özürlülük ölçe¤ine göre de¤erlendirilmesi s›ras›nda
skor 3 ve 3’ün alt› ile skor 4 olarak iki grup fleklinde s›n›f-
land›r›lm›flt›r. Tedavi öncesi de¤erleri  skor 3 ve alt›nda
olan iki hasta saptanm›fl, tedavi sonras› birinci ay kontrol-
de (T1 kontrol) ayn› grupta 14 hasta bulunmufltur. Tedavi
öncesi 15 hastan›n 13’ünde fliddetli özürlülük (skor 4) bu-
lunurken, T1 kontrolde; sadece bir hastada fliddetli özür-
lülük devam etmifltir. Hem klinik gözlem hem de istatistik-
sel olarak anlaml› sonuç elde edilmifltir (p= 0.000  Mc Ne-
mar testi). Ayn› grup hastalar›n tedavi öncesi ve T3 kont-
rol skorlar› da karfl›laflt›r›ld›¤›nda istatistiksel olarak anlam-
l› sonuç elde edilmifltir (p= 0.001 Mc Nemar testi).

Hastalar›n tedavi öncesi MAS ile spastisite skoru de-
¤erlendirilmifl ve tedavi sonras› ile karfl›laflt›r›lm›flt›r (Tablo
3). Olgular MAS’a göre de¤erlendirilmesi s›ras›nda skor 2

ve 2’nin alt› ile skor 3 olarak iki grup fleklinde s›n›fland›r›l-
m›flt›r. Tedavi öncesi de¤erleri skor 2 ve alt›nda olan alt›
hasta, tedavi sonras› birinci ay kontrolde ayn› grupta 15
hasta saptanm›flt›r. Bu sonuçlar  istatistiksel olarak anlam-
l› olup (p= 0.016  Mc Nemar testi) olgular›n klinik takiple-
rinde de belirgin düzelme gözlenmifltir. Ayn› grup hastala-
r›n tedavi öncesi ve tedavi sonras› üçüncü ay kontrol de-
¤erleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda da istatistiksel olarak anlaml› dü-
zelme saptanmakla birlikte sadece iki hastada skor 3’e ge-
rileme olmufltur (p= 0.01 Mc Nemar testi). 

Hastalar›n kas gücü, tedavi öncesi MRC ölçe¤i ile de-
¤erlendirilmifl ve tedavi sonras› ile karfl›laflt›r›lm›flt›r. Tedavi
öncesi 15 hastan›n dördünde MRC skoru 5, beflinde MRC
skoru 4, beflinde MRC skoru 3 ve birinde skor 1 olarak
saptanm›flt›r. Hastalar›n tedavi öncesi ile tedavi sonras› de-
¤erleri aras›nda de¤ifliklik olmam›flt›r.

Tedavi öncesi de¤erlendirmede 15 hastan›n sekizinde
a¤r› yak›nmas› vard›. Bu 15 hastan›n bafllang›ç (tedavi ön-
cesi), birinci ay ve üçüncü ay VAS puan de¤erlerine göre
da¤›l›m› yap›lm›flt›r (fiekil 1). Bafllang›ç grubunda yedi has-
ta a¤r›s›zken (0-1 puan alan), birinci ay kontrol grubunda
bu say› 11’e ve üçüncü ay kontrol grubunda bu say› 13’e
yükselmifltir. Üçüncü ay kontrol grubunda sadece iki has-
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Tablo 1. Çal›flmaya al›nan hastalar›n demografik özellikleri

Yafl (ortalama ± SD, min-maks) 57.6 ± 18.5 (15-81)

Hastal›k süresi (ortalama ± SD, min-maks) 6.7 ± 5.8 (1-21 y›l)

Cinsiyet (n, %) Erkek 8 53.3
Kad›n 7 46.7

‹nme tipi (n, %) ‹skemik 11 73.3
Hemorajik 4 26.7

Uygulama yeri (n, %) Üst ekstremite 9 60.0
Alt ekstremite 6 40.0

Dysport® dozu (ortalama MU) Dysport® 700 ± 253.5

Tablo 2. Özürlülük ölçe¤i skorlar›n›n da¤›l›m›

Tedavi öncesi T1 kontrol T3 kontrol

Özürlülük ölçe¤i n % n % n %

0 (yok) 0 0 0 0 0 0

1 (›l›ml›) 0 0 1 6.7 1 6.7

2 (minimal ifllevsel bozulma) 1 6.7 7 46.6 8 53.3

3 (orta) 1 6.7 6 40 4 26.7

4 (fliddetli) 13 86.6 1 6.7 2 13.3 

T1: Tedavi sonras› birinci ay kontrol, T3: Tedavi sonras› üçüncü ay kontrol.



tada a¤r› yak›nmas› bildirilmifltir. Tedavi etkinli¤ini istatis-
tiksel olarak ifade edebilmek için her grubun puan ortala-
mas› yap›lm›flt›r. VAS, iVAS, üVAS puan ortalamalar› s›ra-
s›yla 2.53, 1.80 ve 1.67 olarak bulunmufltur. Bafllang›ç, bi-
rinci ay ve üçüncü ay VAS puan›ndaki azalmalar istatistik-
sel olarak anlaml› ç›km›flt›r (Friedman testi p= 0.001). Far-
k›n nereden kaynakland›¤›n› belirlemek için yap›lan ikili
karfl›laflt›rmada iVAS-VAS, üVAS-VAS ve üVAS-iVAS grup-
lar›n›n p de¤erleri s›ras›yla 0.011, 0.010 ve 0.197 bulun-
mufltur. Bu durumda tedavi öncesi VAS puan ortalamas›-
n›n birinci ve üçüncü ay VAS puan ortalamalar›ndan an-

laml› olarak yüksek oldu¤u saptanm›flt›r (Wilcoxan iflaretli
s›ralar testi. p< 0.05). Ancak birinci ay ve üçüncü ay VAS
puan ortalamalar› aras›nda anlaml› bir fark gözlenmemifl-
tir (Wilcoxan iflaretli s›ralar testi. p< 0.197)

Araflt›rmaya kat›lan kiflilerin günlük yaflam aktiviteleri
Barthel indeks ile de¤erlendirilmifltir. Bafllang›ç, birinci ay
ve üçüncü ay Barthel indeks puan ortalamalar› s›ras›yla
1.07, 2.50 ve 2.43 olarak bulunmufltur. Her üç grup Bart-
hel indeks puanlar›ndaki art›fl istatistiksel olarak anlaml›-
d›r (Friedman testi p= 0.000). ‹statistiksel fark›n nereden
kaynakland›¤›n› belirlemek için yap›lan ikili karfl›laflt›rma-
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Tablo 3. Modifiye Ashwort ölçe¤ine göre skor da¤›l›m›

Tedavi öncesi T1 kontrol T3 kontrol

Spastisite skoru n % n % n %

0 0 0 0 0 0   -        

1 0 0 0 0 0 0

1+ 0 0 10 66.7 11 73.4

2 6 40 5 33.3 2 13.3

3 9 60 0 0 2 13.3

4 0 0 0 0 0 0

T1: Tedavi sonras› birinci kontrol, T3: Tedavi sonras› üçüncü ay kontrol.

14

12

10

8

6

4

2

0

0-1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

VAS

iVAS

üVAS

VAS puan›

H
as

ta
 s

ay
›s

›

VAS: Tedavi öncesi görsel a¤r› derecelendirilme ölçe¤i puan›, iVAS: T1 kontrol görsel a¤r› derecelendirilme ölçe¤i puan›, üVAS: T3 kontrol görsel a¤r›
derecelendirilme ölçe¤i puan›.

fiekil 1. Görsel a¤r› derecelendirilme ölçe¤i (VAS) de¤erlerine göre hastalar›n da¤›l›m›.



da iBarthel-Barthel üBarthel-Barthel ve üBarthel-iBarthel
gruplar› aras› skorlar de¤erlendirilmifl ve tedavi öncesi
Barthel puan ortalamas›n›n birinci ve üçüncü ay Barthel
puan ortalamalar›ndan anlaml› olarak düflük oldu¤u sap-
tanm›flt›r (Wilcoxan iflaretli s›ralar testi. p= 0.01). Ancak
birinci ay ve üçüncü ay Barthel puan ortalamalar› aras›n-
da anlaml› bir fark gözlenmemifltir (Wilcoxan iflaretli s›ra-
lar testi. p< 0.154).  

TARTIfiMA

Spastisite, inmeli hastalarda s›k karfl›lafl›lan bir kompli-
kasyondur. Bölgesel ve fokal spastisite olarak karfl›m›za ç›-
kar. Üst ve alt ekstremitede belirli kas gruplar›nda daha
yo¤un olarak gözlenmektedir. Tutulum alan›na ba¤l› ola-
rak da ciddi disabilite meydana getirmektedir. Spastisiteyi
tespit etmede ve takibini de¤erlendirmede fiziksel ölçüm-
ler, kantitatif ölçümler, standardize edilmifl ölçekler gibi
birtak›m ölçütler kullan›lmaktad›r. Bu ölçütlerden en s›k
kullan›lanlar MAS, MRC, VAS, Barthel indeksidir. ‹nme
sonras› geliflen spastisite tedavisinde botulinum toksin A
etkinli¤inin de¤erlendirildi¤i birçok çal›flma bu skalalar ile
yap›lm›flt›r (3). 

Literatür incelendi¤inde, inme sonras› geliflen spastisi-
tede botulinum toksin A ile ilgili yap›lm›fl 15 adet randomi-
ze çal›flma mevcuttur. Bu çal›flmalar›n befl tanesi Botox® ile
dokuz tanesi Dysport® ile yap›lm›flt›r. Spastisite bu çal›flma-
lar›n dokuzunda Ashworth skoru (AS) veya MAS ile de¤er-
lendirilmifltir. Bu klinik araflt›rmalarda a¤r›n›n azald›¤›, pasif
ve aktif fonksiyonlarda düzelmeler tespit edilmifltir. ‹nme
sonras› üst ekstremite spastisitesinde botulinum toksin A
etkinli¤ine yönelik yap›lm›fl randomize çift-kör, plasebo
kontrollü ilk çal›flma Simpson ve arkadafllar›na aittir. Bo-
tox® 75/150/300 MU dozlar› ile plasebo karfl›laflt›r›lm›fl ve
alt› hafta sonra yüksek doz verilen grubun kas tonusunda
anlaml› azalma tespit edilmifltir (20). Benzer çal›flma Smith
ve arkadafllar› taraf›ndan Dysport® 500/1000/1500 MU
dozlar› ve plasebo karfl›laflt›rmal› yap›larak yüksek dozlarda
kas tonusunda anlaml› azalma ve beraberinde günlük ya-
flam aktivitelerinde belirgin düzelme saptanm›flt›r (21). Bre-
ashea ve arkadafllar› inme sonras› spastisite geliflen 126
hastada üst ekstremitede el bile¤i ve parmak fleksörlerine
200-240 ünite Botox® enjeksiyonuyla 12 hafta sonunda AS
de¤erlerinde anlaml› gerileme, hijyen, giyinme, a¤r›da be-
lirgin düzelme tespit etmifller ve yan etki ile karfl›laflmam›fl-
lard›r. Benzer flekilde; Bakheit ve arkadafllar› 59 hastada
üst ekstremiteye 1000 MU Dysport® uygulam›fllar, Barba-
ud ve arkadafllar› 23 hastada alt ekstremiteye 1000 MU
Dysport® uygulam›fllar ve ikisi de AS de¤erlerinde gerileme
saptam›flt›r (3,22). Slovek J ve arkadafllar› üst ekstremite
spastisiteli 18 hastada,  ortalama 255 MU Botox® uygula-
mas› ile MAS de¤erlerinde anlaml› gerileme oldu¤unu bul-
mufltur (23). Biz çal›flmam›zda sadece üst veya sadece alt
ekstremiteye uygulama yapt›k. Her iki grupta da ortalama
700 MU Dysport® uygulamas›yla, spazm ve a¤r› nedeniyle

ortaya ç›kan özürlülükte, MAS de¤erlerinde azalma, Bart-
hel indeksi ile belirlenen günlük yaflam aktivitelerinde dü-
zelmeler tespit ettik. Ayr›ca, olgular›n ortez kullan›m›n›n
kolaylaflt›¤›n› klinik olarak da gözlemledik. Olgular›n hiçbi-
rinde ilaç yan etkisine rastlanmam›flt›r.

Spastisitede özürlülü¤e katk›s› nedeniyle a¤r› yak›nma-
s› oldukça önemli bir yer tutmaktad›r. Çünkü hastalar›n a¤-
r›s› geriledikçe günlük yaflam aktivitelerinde de iyilik gözlen-
mektedir. Botulinum toksin A’n›n a¤r› üzerine etkisi ile ilgi-
li araflt›rmalar çok fazla say›da de¤ildir. 2000 y›l›nda Aoiki
ve Cui taraf›ndan yap›lan çal›flmada, hayvanlarda formalin
ile indükleyerek a¤r› oluflturulmufl ve bunun giderilmesi için
botulinum toksin A uygulanm›flt›r. Sonuçta botulinum
toksin A’n›n, asetilkolin üzerindeki etkisine benzer flekilde,
Substans P, glutamat ve kalsitonin gen serbestlefltirici pep-
tid gibi nörotransmitterlerin sal›n›m›n› bask›lad›¤›, do¤ru-
dan analjezik etki gösterdi¤i bildirilmifltir. Morris ve arka-
dafllar› bir baflka çal›flma ile bu sonucu desteklemifltir (15).
‹nsanlarda a¤r›ya etkisi konusunda yap›lan çal›flmalarda
VAS, global a¤r› skalas› veya “Modifiye Rating of Respon-
se” gibi ölçekler ile a¤r› yak›nmas›ndaki azalma de¤erlendi-
rilmifltir. Pittock ve arkadafllar› alt ekstremite spastisitesi
olan 234 hastada Dysport® 500/1000/1500 MU dozlar› ve
plasebo karfl›laflt›rmal› olarak yapt›klar› incelemede her
grupta a¤r›da anlaml› azalma elde etmifltir.  Wissel ve ar-
kadafllar› çeflitli nedenlerle spastisite geliflmifl 60 olguya or-
talama 165.7 MU Botox® tedavisi uygulam›flt›r. Tedavi ön-
cesi ve sonras› a¤r› yak›nmas›n›n karfl›laflt›r›ld›¤› bu çal›flma-
da, 54 (%90) hastada a¤r›da anlaml› derecede azalma sap-
tanm›flt›r. Biz çal›flmam›zda olgular› VAS de¤erleriyle takip
ettik. Her kontrolde a¤r›da belirgin azalma saptad›k. Teda-
vi öncesine göre birinci ay ve üçüncü ay kontrol VAS pu-
an›ndaki gerilemeyi istatistiksel olarak da anlaml› bulduk.
Üçüncü ay kontrolde %75 a¤r›s›zl›k elde ettik. A¤r› yak›n-
mas›n› gidermenin, olgular›m›z›n günlük yaflam aktiviteleri-
ne olumlu katk›da bulundu¤unu düflünmekteyiz.

Çal›flmam›z›n ilgi çekici bir yönü de, botulinum toksin A
tedavi etkinli¤inin, üçüncü ay kontrollerinde hala belirgin
bir flekilde devam ediyor olmas›d›r. Literatürde baz› çal›fl-
malarda, sekizinci ve on ikinci hafta kontrolleri karfl›laflt›r›l-
d›¤›nda etkinlikte k›smen azalma oldu¤u bildirilmifltir. Bu
durumun daha çok, yetersiz doz uygulamalar›, spastisite
fliddeti ve rehabilitasyon program›n›n düzenli uygulanama-
mas› ile ilgili oldu¤u saptanm›flt›r (3,7,20). Breashea ve ar-
kadafllar› da, inme sonras› spastisite geliflen hastalar›nda,
Botox® enjeksiyonuyla 12 hafta sonunda AS de¤erlerinde
anlaml› gerileme, hijyen, giyinme, a¤r›da belirgin düzelme
tespit etmifller ve yan etki ile karfl›laflmam›fllard›r (24).

Botulinum toksin A tedavisinde yüksek doz uygulama-
lar, kas güçsüzlü¤ü, fonksiyonlarda bozulma ile sonuçla-
nabilir. Baz› araflt›rmac›lar taraf›ndan özellikle yüksek doz-
larda geçici bir süreyle bu tablo bildirilmekle birlikte ço-
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¤unda kas gücü de¤iflikli¤i tespit edilmemektedir (3). Ça-
l›flmam›zda MRC ile yapt›¤›m›z kas gücü takibinde olgula-
r›m›zda uygulama öncesi ve sonras› kontrol takiplerinde
herhangi bir farkl›l›k saptamad›k. 

Botulinum toksin A tedavisi planlanan hastalar›n uy-
gulama sonras› mutlaka rehabilitasyon program›na al›n-
mas› önemle vurgulanmaktad›r. Çal›flmalarla da etkinlik-
teki art›fl gösterilmektedir (3,7,25). Rehabilitasyon prog-
ram›na tedaviden bir-üç gün sonra bafllanmal›d›r. Etkile-
nen tüm eklemlere uygulanan pasif eklem hareket aç›kl›-
¤› egzersizleri spastisite ve kontraktürleri önlemede yarar-
l›d›r. Birkaç hafta süresince günde birkaç kez, daha sonra
günde en az bir kez yap›lmal›d›r. Çok güçlü, h›zl› ya da yo-
¤un pasif hareket yerel travma meydana getirebilir. Yerel
doku travmas›ndan kaynaklanan a¤r› spastisiteyi art›r›r ve
hareket azalmas›na neden olur. Spastik kaslara yavafl ve
dikkatlice germe yap›l›r. Günlük statik germe, refleks hi-
peraktiviteyi azalt›r ve bu durum egzersizden sonra saat-
lerce sürebilir. Lokal so¤uk uygulama, spastisitenin azal-
mas›n› sa¤layarak, egzersizlerin daha aktif ve ifllevsel bi-
çimde yap›labilmesine yard›mc› olur. Benzer flekilde, yük-
sek doz (1.9 watt/cm2) ultrason uygulamalar›n›n 10-15
dakika süreyle spastisiteyi azaltt›¤› ve egzersizler için ko-
layl›k sa¤lad›¤› bildirilmifltir. Elektriksel stimülasyonun 15
dakika uygulanmas› ile birkaç saat süreli tonus azalmas›
elde edilebildi¤i ve rehabilitasyona katk›s› vurgulanmakta-
d›r. Biz olgular›m›z›n tümünde rehabilitasyon program›
planlad›k ve anlaml› sonuçlar elde etmemizde büyük kat-
k›s› oldu¤unu düflünmekteyiz.

Spastisite tedavisi multidisipliner yaklafl›m gerektirmek-
tedir. Bu grup içerisinde nöroloji uzman›, fizik tedavi uz-
man›, fizyoterapist, psikolog yer almal›d›r. Hastan›n disabi-
litesi ve rehabilitasyonu sa¤lanmal› ve hasta belirli periyot-
larda takip edilmelidir. Fizik tedavi, botulinum toksin
A’dan sa¤lanacak etkiye olumlu yönde katk›da bulunmak-
tad›r. Page ve arkadafllar›  botulinum toksini ile kombine
tedavilerin etkinli¤ini araflt›rm›fllar ve fizik tedavi ile botuli-
num toksin uygulamas›n›n birlikte yap›lmas›yla daha olum-
lu etki ve daha düflük doz düzeyleri oluflturdu¤u yan›t›n›
alm›fllard›r (26). Bizim çal›flmam›zda da hastalar›n tümü fi-
zik tedavi program›na al›nm›flt›r. 

Etki-maliyet analizinin yap›ld›¤› bir çal›flmada, botuli-
num toksininin maliyetinin oral antispastik ilaçlara oranla
daha yüksek maliyet içermesi belirtilmekle birlikte oral an-
tispastik bir ajanla tedaviye yan›t al›namad›¤› takdirde da-
ha sonra bafllanan bir tedavinin maliyetinin daha yüksek
olaca¤› vurgulanmaktad›r (7).

Bizim çal›flmam›zda ve di¤er birçok çal›flmada da gö-
rüldü¤ü üzere botulinum toksin A, inme sonras› geliflen
spastisite tedavisinde etkili, fonksiyonel düzelmede yararl›
bir tedavidir.
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