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OZET

Bilimsel zemin: Kritik hastaligin néromuskiiler belirtileri olan polindropati ve/veya miyopati, yogun bakim
iinitelerinde bir haftadan daha uzun siire yatan hastalarda gelisir. Siklikla altta yatan neden sepsis ve/veya
coklu organ yetmezligi veya steroid-néromuskiiler kavsak bloke edici ila¢ kullaninudir. Ozellikle ekstremite
ve solunum kaslarinda kuvvet kayb1 ve uzamis mekanik ventilasyon ihtiyacina neden olurlar. Polinéropati
akut ve aksonal tarzdadir, miyopati ise dort farkli tipte kendini gosterebilir. Genellikle bu hastaliklar
gelismeden dnce goriilen ensefalopati tablosu hastalarin gec tani almalarma sebebiyet vermektedir. 1yi klinik
izlem, erken evrede yapilacak elektrofizyolojik ve laboratuar ¢aligmalar, gerekli durumlarda alinacak biyopsi
dogru tamy1 kolaylastirir. Siklikla bir arada goriilen bu hastaliklarin erken evrede dogru tami almalari ve
ayirici tanilariin ayrintili yapilmasi énemlidir, ¢linkii bu sayede dogru tedavi uygulanabilir, ayrica sagkalim
lizerine dogrudan etkili olan bu hastaliklar ile miicadele edilebilinir. Cikarimlar: Giniimiizde daha iyi
tanimlanmaya baglanan risk faktorlerinin elimine edilmesi bu hastaliklarin goriilebilirliklerini azaltabilir.
Heniiz 6zgiil bir tedavi olmasa da, destekleyici tedaviler, sepsis ile agresif savasim, hastaliga neden
olabilecek medikal tedavilerin uzaklastirilmasi hastaya yarar saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Kritik hastalik, polindropati, miyopati

CRITICAL ILLNESS POLYNEUROPATHY AND MYOPATHY

ABSTRACT

Background: Critical illness polyneuropathy (CIP) and clinical illness myopathy (CIM) frequently develop in
patients hospitalized in the intensive care unit for more than 1 week. The underlying disorders are usually
sepsis and/or multiorgan failure or treatment with neuromuscular blocking agents and steroids. CIP and CIM
present with muscle weakness, especially in extremities and respiratory muscles, and failure to wean from
mechanical ventilation. While polyneuropathy is an acute axonal one, myopathy has four main types.
Encephalopathy which generally occurs before CIP and/or CIM may lead to a delay in diagnosis. Close
follow-up of neurological functions, performing electrophysiological and laboratory studies in early period
and taking biopsies as indicated leads to correct diagnosis. Early diagnosis and a systematic differential
diagnosis of CIP and CIM which are usually seen simultaneously and directly related to survival are
important, so that they can be managed properly. Conclusion: The incidence of CIP and CIM may be
reduced by eliminating the currently defined risk factors. Although specific therapies have not been
discovered, supportive treatment, aggressive management of sepsis and elimination of contributory
medications may be beneficial.

Keywords: Critical illness, polyneuropathy, myopathy

GIRIS yatan hastalarda sk goriilmektedir' ™.
Kritik hastallk ve buna baglh gelisen Ekstremite ve solunum kaslarinda meydana
noromuskiiler belirtiler, bir haftadan daha gelen kuvvet kaybi ve bunlara eslik eden
uzun siire yogun bakim iinitesinde (YBU) mekanik ventilatérden ayrilma giicligi ile
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kendini gosteren kritik hastalik polindropati,
miyopati veya bunlarin birlikte goriilmesi
seklinde olabilir. Son yillarda yapilan
sistematik caligmalar ile Onemleri giderek
daha ¢ok wvurgulanan bu hastaliklar; sik
goriilmelerine ragmen bazi tanisal giicliikler
gosterir, yliksek oranda morbidite ve mortalite
ile iliskilidir ve seyirleri altta yatan hastalik
ile direkt baglantilidir.

Bu 6zgiin derleme yazisinda, kritik hastalik
polindropatisi (KHPN) ve miyopatisi (KHM)
patofizyolojik, klinik, elektrofizyolojik ve
histolojik  0zelliklerine gore incelenecek,
tedavi alternatifleri tartisilacaktir.

KRIiTiK HASTALIK POLINOROPATISI

YBU’ deki hastalarda kuvvet kaybi, primer
olarak  miyastenia  gravis, inflamatuar
miyopati veya poliradikiilonoropati  gibi
noromuskiiler bolgeye ait bir hastalik sonucu
veya sepsis, ¢oklu organ yetmezligi, travma
veya bazi ilaclarin kullaniomina sekonder
olarak geligebilir'”. Bu ayrimi yapabilmek

hastaligin  seyri ve sagkalim hakkinda
cikarimda bulunmak ve uygun tedavi
stratejilerini  belirlemek agisindan  Onem
tasimaktadir.

YBU’ de yatan hastalarda gelisen periferik
sinir  hastaliklar1  hakkindaki  gdzlemler
neredeyse bir yiizyll Onceye wuzansa da,
1980’11 yillarda bu konudaki arastirmalar
yogunlasmlstlrs’(’. Prospektif calismalarda,
sistemik inflamatuar cevap sendromu olan
hastalarin %50-70"* sepsisi olan hastalarm

%70-100linde KHPN gelistigi
bildirilmektedir’''. Bu degisken oranlarin
yapilmis olan c¢aligmalardaki metodolojik

zaaflardan kaynaklandig: diisiiniilmektedir®.
PATOGENEZ

KHPN i¢in giiniimiizde kabul edilen goriis, bu
hastaligin sepsis, ¢coklu organ yetmezligi veya
sistemik inflamatuar cevap sendromuna
ikincil gelistigi yoniindedir'. Bu agr klinik
tablolar sirasinda tiim organlarda goriilen
mikrodolasim bozuklugunun periferik sinirleri
de etkileyerek polindropatiye neden oldugu
diigiiniilmektedir’. One siiriilen bu modele
gore; sepsis, ¢oklu organ yetmezli§i veya
sistemik  inflamatuar cevap  sendromu
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varliginda, antijen sunan hiicreler tetiklenerek
interlokin 1, 12 ve TNF- a gibi proinflamatuar
sitokinleri ~ salgilar. Bunun  sonucunda,
yardimc1 T hiicresi, monosit, makrofaj ve
notrofiller  aktive  olur. Bu  immiin
aktivasyonun sonucunda, endotelyal
hiicrelerin ~ vaskiiler  gegirgenligi  artar.
Vazomotor tonusu ve mikro vaskiiler akimi
kontrol eden vaskiiler endotel {iizerinde
normal kosullar altinda bulunmayan E-
selektin’in ekspresyonu ile kapiller yikim
gerceklesir ve artmig vaskiiler gecirgenlik ile
inflamatuar hiicreler damar disma ¢ikar. Bu
kaskadin sonunda olusan inflamasyon, 6dem
ve hipoksi ndromuskiiler sistemi etkileyerek
primer  aksonal  hasarlanmaya  neden
olabilir"'?. Bu patofizyolojik modelin klinige
yansiyan en Onemli gostergeleri sistemik
inflamatuar cevap sendromu ve yiiksek
APACHE III skoru olarak saptanmustir'.
APACHE 111 skoru, YBU’ de yatan hastalarm
mortalite risklerini  klintk ve laboratuar
verilerine goére Ongormekte ve ne kadar
yiiksek ise yani hastalik siddeti ne kadar
fazlaysa, hem KHPN hem de mortalite
gelisme riski o kadar artmaktadir.

Ote yandan, Bolton’un &éne siirmiis oldugu
sepsis ile iliskili bu modeli' desteklemeyen
veriler de vardir’. Ornegin, hastalardan alman
biyopsi oOrnekleri normal olabilmektedir'"-'*

ayrica kontrol gruplarma gore KHPN
hastalarmin TNF seviyeleri  yiiksek
bulunmamustir'.

TANI

Klinik Ozellikler

KHPN, hemen her yas grubunda goriilebilir,
ama 50 yasindan sonra daha sik gorildiigi ve
cocuklarda eriskinlere kiyasla daha nadir
oldugu bildirilmistir. Erkeklerde kadinlara
gore iki kat daha fazla goriiliir®.

YBU’ de yatan ¢ogu hastada KHPN
gelismeden Once ortaya c¢ikan  septik
ensefalopati  tablosu = noropati  klinik
bulgularmi  gdlgelemektedir.  Polindropati

gelismis bu hasta grubunun yaklagik yarisinda
noromuskiiler sistemin klinik olarak ayrmtil

degerlendirilmesi miimkiin olamadigindan
tani konulmasinda problemler
yasanmaktadr®.  Altta yatan infeksiyoz,
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kardiyak ve/veya pulmoner bir hastalik
olmadig: halde hastalar mekanik ventilatorden
ayrilma giicliigii cektigi zaman hatirlanan
KHPN, genellikle alt ekstremite ve distallerde
belirgin olan kuvvet kaybi ve azalmig veya
almamayan DTR ile kendini gdstermektedir.
[zole motor semptom gorilme oram
%30’dur'®. Duyu muayenesi her ne kadar
gilivenilir olmasa da, uyanik hastalarda agri,
1s1  ve vibrasyon duyularinda azalma
goriilebilecegi bildirilmistir'’. Bu hastalarda
fasiyal kuvvet kaybi nadiren goriildiiglinden,
agrili  uyarana yiiz burusturma yaniti
izlenirken ekstremite yanitinin olmamasi

dikkati c¢eken klinik bulgulardan biridir.
Kranial sinir tutulumu ¢ok mnadir olup,
goriildiglinde  baska bir ndéromuskiiler

hastaliktan siiphelenilmelidir.

KHPN i¢in Onerilen tani kriterleri Tablo 1°de
sunulmustur.

Risk Faktorleri

Yapilan c¢aligmalarda KHPN gelismesi icin
gosterilen en 6nemli risk faktorleri APACHE
IIT skoru ve sistemik inflamatuar cevap
sendromudur'?. Bu hastalarda polindropati
gelisme orani bir ¢alismada %70 bulunmus
olup, noromuskiiler bloke edici ilaglar,
antibiyotikler, beslenme yetersizligi
etyolojide  istatistiksel  olarak  anlamli
bulunmamistir®. Bunun tersine, mekanik
ventilator tedavisi alan hastalarda
noromuskiiler ilag verilmesinin noropatiye
neden oldugunu bildiren yaymlar da

bulunmaktadir'®". Yogun bakim iinitesinde
yatig siiresi, kan sekerinde yiikselme, serum
albiimin diizeyinde diistkliik ve
elektrofizyolojik ~ caligmalarda  patolojik
bulgularm erken evrede™ veya siddetli olarak
elde edilmesi® polinropati gelisimi icin diger

risk faktorleri olarak belirlenmistir.
Hipergliseminin periferik sinirin
mikrodolasimimi bozarak ve hipoksiye neden
olarak KHPN riskini arttirdigy
diistiniilmektedir’'.

Elektrofizyolojik Ozellikler

KHPN diisiiniilen hastalarda ekstremitelerde
duyu ve motor sinir iletim calismalar1 ve
gerekli durumlarda igne EMG ¢alismasi
yapllmahdlr]. Ayrica, solunum cihazindan
ayrilmakta giiclik c¢eken hastalarda frenik
sinir iletim calismasi yapilmali ve solunum
kaslar1 igne EMG ile degerlendirilmelidir™*.
Elektrofizyolojik  calismalarda  beklenen,
birlesik kas aksiyon potansiyeli (BKAP) ve
duyusal sinir aksiyon potansiyeli (DSAP)
amplitiidlerinde diisme ile kendini gosteren
aksonal polindropatidir. Sinir iletim hizlari,
distal motor latans ve ardisik sinir uyarimi ile
elde edilen yanitlar normal smirlarda
olmalidir. DSAP amplitiidlerinin normal
oldugu KHPN** olgular1 goriilebilecegi gibi,
izole duyu tutulumu ile seyreden polindropati
olgular1 da bildirilmistir*’. Hem motor hem de
duyu liflerinin tutuldugu durumlarda, motor
liflerin daha once etkilendigi
bildirilmektedir'.

Tablo 1. Kritik Hastalik Polingropatisi icin Onerilen Tami Kriterleri

1. Kritik hastalik varligi (sepsis, ¢oklu organ yetmezligi veya sistemik inflamatuar cevap

sendromuna baglh gelisen)

2. Mekanik ventilatérden ayrilma giicliigii (kalp ve akciger hastaligi gibi néromuskiiler olmayan

nedenler ekarte edildikten sonra)

3. Ekstremite gii¢siizliigii olabilir

4. Elektrofizyolojik calismalarda duyusal ve motor aksonal polindropati saptanmasi

5. Diger akut aksonal polindropatilerin diglanmasi (tiamin eksikligi, porfiri)

Kaynak 1°den uyarlanmistir
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Igne EMG’ de distal kaslarda daha belirgin
olan anormal spontan aktivite goriilebilir. Bu
anormal aktivite mekanik ventilasyonu
takiben 2-3. haftada beklense de, hem sinir
iletim caligmalarinda hem de igne EMG’ de
patolojik bulgulara, YBU’ ye yatisin ilk 5

giinii iginde rastlanabilir’*’.

Elektrofizyolojik calismalarda dikkat edilmesi
gereken bazi konular vardir. Oncelikli olarak,
bu hastalarin ¢ogu yash oldugundan, yalnizca
alt ekstremitelerde ve duyu liflerinde
potansiyellerin elde edilmemesi sliphe ile
karsilanmalidir.  Ozellikle ddemi  olan
hastalarda bu Odem alt ekstremitelerde
hakimse ve yalnizca alt ekstremitelerde duyu
sinirleri uyarilamamigsa, polindropati tanisi
koyulmadan once dikkatlice diistiniilmelidir.

Bazi durumlarda miyopatiyi ndropatiden hem
klinik hem de elektrofizyolojik olarak ayirt
etmekte giiclik cekilebilir'. Hasta septik
ensefalopati tablosu altindaysa, giivenilir
norolojik muayene yapilmasi zor olacagindan,
kuvvet kayb1 ve refleks azalmasi ile
seyredebilecek bu iki tablonun birbirine klinik
olarak karigma ihtimali yiiksektir. Olaya
elektrofizyolojik a¢idan bakildiginda, igne
EMG ile bu iki hastaligin ayrimmin
yapilabilmesi i¢in hastanin koopere olmasi
cok Onemlidir. Siddetli kuvvetsizligi olan

veya istemli kasiyr yeterince yapamayan bir
hastada, motor tiinit aksiyon potansiyelinin
(MUAP) anlamli sekilde degerlendirilerek
miyojenik ve/veya norojenik MUAP tanisi
koyulmas1 oldukga zor olabilir. Ayrica, her iki
hastalikta diisiik amplitiidlii BKAP goriilebilir
ve igne EMG’ de spontan aktivite
saptanabilir. Duyu sinir potansiyellerinin
korunmas1 miyopatiyi polindropatiden ayirt
edemez, clinkii i1zole motor lif tutulumu ile
seyreden KHPN olgular1 da vardir'"'°. Son
olarak, belirtildigi tizere bu iki hastalik
siklikla birlikte seyredebilmektedir.

Tanida yasanabilecek bu problemleri agmak
amact ile dogrudan kas uyarim (DKU)
yontemi dnerilmistir™. Bu yontem, KHM’ de
one siirlilen mekanizmayi; kas membran
uyarilabilirliginin ortadan kalkmasini
elektrofizyolojik olarak dogrulamistir. Hem
kayit hem de uyarici elektrotlar kas icine
yerlestirilir. NoOropati varhiginda, ylizeyel
elektrotlar ile diisiik amplitiidli BKAP elde
edilir veya hi¢ yanit alinamazken, bu yontem
kullanildiginda normal amplitiidlii BKAP elde
edilir. Miyopati  varhiginda ise hem
konvansiyonel yontem ile hem de DKU
yontemi ile diisiik amplitiidlii yanit alinir veya
yanit tamamen kaybolur (Sekil 1).
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1: Sinir wyrarm
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3: Kastan igne e kayat |

Sekil 1: Dogrudan kas uyarimi (DKU). Hem uyaran hem de kayit elektrodlar1 kas igine yerlestirilerek, sinir
hasari olsa bile BKAP elde edilmeye ¢alisilir. Miyopati durumunda, hem konvansiyonel sinir uyarimi ile hem de
DKU yontemi ile azalmis bir BKAP elde edilir veya BKAP elde edilemez.
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Histopatolojik Ozellikler

Bu konudaki veriler periferik ve santral sinir

sistemine ait otopsi ve biyopsi
calismalarindan elde edilmigtir™' 4%
Saptanan  genel bulgular distal sinir

segmentlerinde daha belirgin olmak iizere
primer aksonal dejenerasyona ait olup,
inflamasyonu diislindiirlir histopatolojik bir
bulgu saptanmamustir'. Ancak, klinik ve
elektrofizyolojik olarak KHPN ile uyumlu
hastalarda yapilan bazi morfolojik
calismalarda normal sinir otopsisi/biyopsisi
saptanmustir'*’. Bolton bu durumu, yanls
yerden veya yanlis zamanda alinan 6rneklere
baglamistir'.

AYIRICI TANI

YBU’ de kas kuvvetsizligi nedeni ile
yatmakta olan hastalarin aymrict  tanisi
oncelikli olarak, ayrmtili hikaye, fizik ve
norolojik muayene, laboratuar ve
elektrofizyolojik tetkikler ile gerekli olan
durumlarda goriintiileme tetkiklerinin
kullanilmasmma  dayanir. Bu  ayrmtili
incelemeler lezyonun santral veya periferik
kokenli oldugu hakkinda bizi yOnlendirir.
Travmaya  ikincil  gelisen  durumlarda
goriintiileme yontemlerinin yeri
tartisilmazken, immiin kokenli noropatilerde
uygun zamanlarda yapilacak elektrofizyolojik
tetkikler tanida ¢ok yardime1 olur.

KHPN ile en c¢ok karisabilecek tablolar baska
sebeplere  bagli  gelisen  noromuskiiler
hastaliklardir'. Ozellikle,  Guillain-Barré
sendromunun (GBS) en sik goriilen tablosu
olan akut inflamatuar demyelinizan noropati
ile nadir goriilen bir baska alt tipi olan akut
motor aksonal noropati tablolar1 ayiric1 tanm
acisindan klinisyenlerin dikkat etmesi gereken
hastaliklardir. Bu hastaliklarm YBU’ ye
yatmadan belirti ve bulgu vermeye baslamasi,
siklikla Campylobacter jejuni infeksiyonlar
ve antigangliozid antikorlar1 ile iligkilerinin
olmasi, BOS incelemesinde albuminositolojik
disosiasyon  goriilmesi  aywrict  tanida
onemlidir. Dikkat edilmesi gereken bir baska
onemli konu demiyelinizan GBS tipinde,
YBU’ de mekanik ventilatdr tedavisi alan
hastalarda sepsis veya c¢oklu organ yetmezligi
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durumlarinda gelisen uzamis ventilasyon
siresi ve ilerleyici kuvvet kaybidir. Bu
tablonun nedeni primer hastalifa bagh
kotiilesme olabilecegi gibi, YBU’ de saptanan
sepsis tablosunun yarattig1 aksonal
dejenerasyon yani gelisen KHPN olabilir.
Elektrofizyolojik incelemeler ile bu ikilemi
ortadan kaldirmak miimkiindiir. Bu ayrimin
yapilmasi, uygun tedavinin belirlenmesi
acisindan onem tagiyacaktir. Clinkii GBS’ ye
baghh bir kotiilesmede [VIG/plazmaferez
uygulamasit  uygun  olacakken,  sepsis
tablosuna ikincil gelisen KHPN tablosunda
birincil amag sepsis ile miicadele olmalidir'*,

Noromuskiiler bloke edici ajanlar ile meydana
gelen tablolar da, KHPN ayiric1 tanisinda
diistiniilmelidir. Hikaye ve ardisgtk sinir
uyarim yontemi ile bu hastaliklar1 ayirt etmek
miimkiindiir.

YBU’ de gelisen kuvvet kaybinin 6nemli
sebeplerinden  biri de  kritik  hastalik
miyopatisidir. Daha onceden de belirtildigi
gibi, siklikla KHPN tablosuna eslik eden bu
hastalik, 0Ozellikle izole motor aksonal
polindropatisi olan hastalarda tani giicliigii
yaratabilmekte, = serum  CPK  diizeyi,
elektrofizyolojik incelemeler ve kas biyopsisi
bu iki hastalig1 ayirt edebilmektedir.

TEDAVi ve PROGNOZ

KHPN’nin tedavisi altta yatan hastaliga, yani
sepsise yonelik olmalidir. Sepsisin erken
donemde tanmmasi, hizli, amaca yonelik
tedavi uygulanmast hem KHPN geligsmesini
engeller, hem de var olan KHPN’nin tedavi
edilebilirligini arttirr. Erken evrede hastalik
taninmaya calisiimali, uygun antibiyotik,

destekleyici tedavi ve gerekli cerrahi
girisimler  uygulanarak,  ¢oklu  organ
yetmezligi veya geri doniistimsiiz

mikrovaskiiler dolasim bozuklugu gelismesi
onlenmelidir. Erken evrede hastayr mekanik
ventilatorden bagimsiz kilmaya c¢alismak,
etkili  fizik tedavi ve rehabilitasyon
uygulamak gerekmektedir. Tiim bu kosullar
saglansa bile, YBU’ de sepsis ve/veya ¢oklu
organ yetmezligine bagli mortalite oran1 %30-
50 olarak bildirilmistir®®?’. Bir calismada,
KHPN gelisen hastalarin hastanede 6liim
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oranlarmin 7 kat arttigi saptanm1$t1r30. Sag
kalan hastalardan hafif ndropatisi olanlarin
haftalar, agir noropatisi olanlarin ise aylar
icinde diizelebildigi saptanmustir’’. Bununla
beraber, kuadriplejik kalabilen hastalar da
bildirilmistir®. Yasayan hastalarm c¢ogunda
yasam kalitesini etkileyecek derecede yeti
yitimi de olabilmektedir’**®. Ayrica, erken
evrede sinir iletim c¢alismalar1 bozuk olan

hastalarm  prognozunun  koétii  oldugu
gosterilmistir>?.
KHPN’ de IVIG uygulamasi konusunda

yeterli, giivenilir, ¢ift kor, plasebo kontrollii
calismalar yoktur, elimizdeki veriler daha ¢ok
retrospektif ve az sayida hasta katilimi ile
yapilan c¢alismalara dayanmaktadwr. Bu
calismalardan c¢ikabilecek sonug; IVIG
tedavisinin gram (-) sepsisin erken evresinde
verilmesi ile KHPN gelismesini
engelleyebildigi yoniindedir®”.

Yiksek serum glikoz seviyesinin KHPN
gelisimi ve seyri i¢in bir risk faktorii olarak
saptanmasi, bu bulguya yonelik tedavilerin
glindeme gelmesini saglamistir. Bir hafta
veya daha uzun sire YBU’ de kalan
hastalarda, yogun insiilin kontrolii ile KHPN
riskinin %352°den %29’a distigi

elektrofizyolojik olarak gdsterilmistir™>’.
Yogun insiilin tedavisinin, periferik glikoz
geri almimini arttirarak, serumda dolasan

ICAM, E-selektin ve NO seviyelerini
diistirerek ve anormal lipid profillerini
diizelterek etkinlik sagladig1
diisitiniilmektedir’® .

KHPN etyolojisinde en onemli faktor sepsis
olarak diistiniildiigiinden, septik kaskadlar
iizerinden etki gostermesi beklenen 0Ozgiil
tedavi  denemeleri  giiniimiize  kadar
basarisizlikla sonuglanmistir (anti-TNF alfa
antagonistleri, interlokin 1 reseptor

antagonistleri, vb)'*’.

KRIiTiK HASTALIK MiYOPATISI

YBU’ de yatan hastalarda gelisen yaygimn
kuvvet kaybi1 nedenlerinden biri olan
KHM’nin gergek siklig1 bilinmese de* status
astmatikus tedavisi i¢in yatan hastalarin iicte
birinde, karaciger transplantasyonundan sonra
%7 hastada ve kalp transplantasyonundan
sonra  bir grup hastada  goruldigi
bildirilmistir*®*. Kisaca, kritik hastalik
baslangicin1 takiben gelisen kuvvet kaybi
olarak belirtilebilecek KHM i¢in Onerilen tani
kriterleri Tablo 2’de sunulmustur.

Tablo 2. Kritik Hastalik Miyopatisi i¢in Onerilen Tan1 Kriterleri

1. Duyusal sinir aksiyon potansiyeli amplitiidii, normalin alt sinirinin %80’inden biiyiik olmali

2. Motor sinir iletim ¢aligmasinda, en az 2 motor sinirde BK AP amplitiidii normalin alt sinirinin

%80’inden kii¢iik olmali ve iletim blogu gézlenmemeli

3. Igne EMG’de kisa siireli, kiiciik amplitiidlii, polifazik MUAP’lar olmali ve bunlara erken

rekriitman veya tam interferans paterni eslik etmeli. Fibrilasyon potansiyelleri olabilir veya

olmayabilir

Ardisik sinir uyarim testinde dekrement yanit olmamali

4
5. Kas biyopsisinde miyozin kaybi ile giden miyopati varlig
6

Serum CPK diizeyinde artig

7. Kas uyarilabilirligindeki bozuklugun gosterilmesi

*Kaynak 1’den uyarlanmistir
*Kesin tani icin ilk 5 tam kriteri karsilanmali
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PATOGENEZ

KHM’nin patogenezi igin yapilabilecek en
kisa tanim, kasin uyarilabilirliginin ortadan
kalkmasidir. Son yillarda bu konuda yapilan
arastirmalar, denerve olmus kas liflerinde
ozellikle steroid veya noromuskiiler bloke
edici ajana bagli olarak; (a) kasmn istirahat
membran potansiyelinin  diistiigiini, (b)
membrandan klor akimmin devam ettigini, (c)
voltaja bagl sodyum akiminin azaldigmi ve
tiim bunlarin sonucunda kasmn
uyarilabilirliginin ortadan kalktigini
gdstermistir™ . Patogenezde bir diger dnemli
nokta, Ozellikle sepsise ikincil gelisen
mitokondrial fonksiyon bozuklugu ve bunun
tetikledigi oksidatif stres ve diger faktorlere
bagli olusan enerji yetmezligi ve bunun
yaratmis oldugu hasardir®®. Ayrica, proteolitik
sistemlerin,  Ozellikle  ubikiitin-proteozom
yolagmin ve kalpeinlerin aktivasyonunun da
KHM patogenezinde onemli bir rolii oldugu

belirtilmektedir*’°.

TANI
Klinik Ozellikler

En belirleyici 06zelligi tim ekstremiteleri,
boyun fleksorlerini, yiiz ve diyafram kaslarini
etkileyen yaygin, flask tipte kuvvet kaybidir.
Bu sebeple ¢ogu hastanin  mekanik
ventilatorden ayrilmasi gii¢  olmaktadir.
Ekstraokiiler kas tutulumu yapabildiginden
oftalmoparezi gorilebilir’. DTR’ler
genellikle azalmistir, ama aliniyor olmasi
tanidan uzaklastrmaz. Miyalji pek belirgin
degildir. Bu hastalardaki tanm1 gii¢cligu,
KHPN’de oldugu gibi kuvvet kaybindan 6nce
gelisen ensefalopati tablosunun ve verilen
noromuskiiler bloke edici ajanlarin hastanin
klinik bulgularini golgelemesidir.

Bolton KHM alt tiplerini 4 baslik altinda
toplamustir':

a. Akut kuadriplejik miyopati (kalin filaman
miyozin kayb1): Ozellikle mekanik ventilator,
steroid ve noromuskiiler bloke edici ajan
kullanim1 gerektiren astim ataklar1 sirasinda
veya YBU’ de transplantasyonu takiben bu
tedavileri alan hastalarda goriilir. CPK hafif
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diizeyde artarken, kas biyopsisinde kalin
miyozin filaman kayb1 goriiliir. Prognozu
KHPN’ ye gére daha iyidir. Ozgiil bir tedavisi
yoktur. Tedavideki amag, ndromuskiiler bloke
edici ajanlarin ve steroidin bir an Once
kesilmesinin saglanmasi olmalidir.

b. Rabdomyoliz: YBU’ de steroid ve/veya
noromuskiiler bloke edici ajan kullanilmasmi
takiben gelisen kuvvet kaybi, yaygin miyalji,
miyoglobiniiri, anlaml1 derecede artmig CPK
diizeyi (siklikla > 10000 IU/It) ile kendini
gosterir. Yaygm kas nekrozuna bagli asiri
potasyum serbestlesirken, kalsiyum sekestre
olmaktadir. Bunun sonucunda  gelisen
hiperpotasemi ve hipokalsemi kardiyak iletim
bozukluklarmna ve bdbrek yetmezligine
sebebiyet vermektedir. Rabdomyoliz
sirasinda, sinir iletim ¢aligmalar1 normal olup,
igne EMG’ sinde hafif diizeyde ve seyrek
saptanan spontan aktivite disinda patolojik bir
bulgu izlenmez. Kas biyopsisinde de 6zgiil bir
bulgu yoktur. Normal sinirlarda olabilecegi
gibi degisik derecelerde kas lifi kayb1
saptanabilir. Uygun tedavi yaklagimlari ile
hizl1 ve tam diizelme gortiliir.

c. Akut nekrotizan miyopati: Rabdomyolizin
daha siddetli formudur. Bu tabloda,
elektrofizyolojik calismalar siddetli
miyopatiylr gosterirken, kas biyopsisinde
yaygin kas lifi nekrozu izlenir. Bu tip
KHM’nin prognozu diger formlara gore
belirgin derecede daha kotiidiir.

d. Kasektik miyopati: Kritik hastaligin diger
noromuskiiler olasiliklar1 dislaninca tanisi
koyulabilen kasektik miyopati/kullanilmama
atrofisi, 6zellikle yogun aglik ve malniitrisyon
sonras1 goriilen bir tablodur. Bu hastalikta,
tim elektrofizyolojik calismalar ve serum
CPK diizeyi normal olup, kas biyopsisinde de
anlaml1 bir bulgu beklenmez.

Risk Faktorleri

KHM i¢in belirtilen en onemli risk faktorleri
steroid ve noromuskiiler bloke edici ajan
kullanimi olup, sepsis varligr ve yiiksek
APACHE III skoru miyopati gelismesini
kolaylastirmaktadir.
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Elektrofizyolojik Ozellikler

Sinir iletim c¢alismalarinda genellikle diisiik
amplitiidlii, iletim blogu gostermeyen ve
siireleri bazen uzayabilen BKAP elde edilir.
Duyusal sinir iletim caligmalarinin normal
olmasi1 beklenir, ama eslik eden noropati
durumunda veya ekstremitelerde 6dem varsa
disik amplitiiddli duyusal potansiyeller de
saptanabilir. Hasta sedatize edilmemisse veya
ensefalopati tablosu yoksa igne EMG
calismasinda istemli kasida kisa siireli, kii¢iik
amplitiidlii, polifazik MUAP ve erken
rekriitman paterni izlenir. Kantitatif MUAP
analizi ile bu bulgular desteklenebilir.
Istirahat halinde yapilan incelemede pozitif
keskin dalga ve fibrilasyon potansiyelleri
saptanabilir. Spontan potansiyeller néropati
olgularinda da goriilebilecegi i¢in istemli kasi
yapamayan hastalarda  ndropati-miyopati
tanilarinin elektrofizyolojik ayriminda daha
once tarif edilen DKU yontemi kullamilabilir'.

Mekanik ventilatérden ayrilamayan hastalarda
frenik sinirin iletim ¢alismalar1 ve diyafram
kaslar1 ile gogiis duvari kaslarinin i§ne EMG
incelemeleri KHM tanisindan siiphe edilen
hastalarda uygulanabilecek basit
elektrofizyolojik yontemlerdir'. Sinir iletim
calismalarinda, tipik olarak diisiik amplitiidlii
ve normal latansli BKAP beklenirken, igne
EMG incelemesinde incelenen kaslarda
spontan  aktivite saptanabilir. Diyafram
kaslarindan elde edilen MUAP’ lar normalde
miyopatik  goriinimde  olabileceginden,
istemli kas1 ile miyopati tanist koyulurken
dikkatli olunmalidir'. Mekanik ventilatérden
ayrilma giicliigii ¢eken bir hastada yapilan
frenik sinir iletim caligmasi anlamli degilse
veya klinik olarak daha ¢ok ndéromuskiiler
kavsak iletim bozuklugu diisiiniiliiyorsa,
elektrofizyolojik incelemelere ardisik sinir
uyarim yontemini ve hatta uyarilmig tek-lif
EMG yontemini eklemek taniya yardimeci
olacaktir'.

Laboratuar Testleri

Serum CPK diizeyi disinda KHM tanisinda
kullanilan 6zel bir laboratuar testi yoktur.
CPK  seviyesi hem  ndropati-miyopati
ayriminda, hem de KHM alt tiplerinin
ayriminda kullamilabilir. Ornegin, nekrotizan
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st
miyopatide serum CPK diizeyt anlamh
derecede artarken’ diger miyopati alt

tiplerinde hafif yiiksektir. KHPN olgularinda
ise CPK diizeyi normaldir.

Histopatolojik Ozellikler

Hangi KHM hastalarma biyopsi yapilmali
sorusuna verilecek yanit net olmamakla
birlikte, eger altta yatan inflamatuar miyopati
gibi baska bir miyopatik siire¢ diisiiniiliiyorsa

veya yapilan biyopsi sonucu hastanin
degerlendirilmesini, tedavisini ve prognozunu
degistirecekse biyopsi yapilmasi

onerilmektedir'. Bir baska calismada ise,
hikaye ve elektrofizyolojik olarak klinik
hastalik noropatisi diisiiniilmeyen, siddetli
parezisi olan tiim hastalara biyopsi yapilmasi
nerilmektedir’.

KHM’de goriilen genel histopatolojik
bulgular, izole tip 1/tip 2/kombine lif kaybi,
kas lifti c¢ap1 farkliliklari, kalm filaman
miyozin  kaybi1  olarak  Ozetlenebilir.
Inflamatuar degisikliklere ise hemen hig
rastlanmaz’.

TEDAVI

Ne yazik ki, KHPN’de oldugu gibi kronik
hastalik miyopatisinin de 6zgiil bir tedavisi
yoktur. Destekleyici tedavi, altta yatan
nedenlerin 6zellikle néromuskiiler bloke edici
ajanlarin  ve steroidlerin erken evrede
sonlandirilmasi, sepsis ile miicadele 6ne ¢ikan
tedavi yaklasimlaridir.

SONUC

Yogun bakim {initelerinde yatmakta olan ¢ogu
hastada siklikla tek baslarina veya kombine
olarak KHPN ve KHM ortaya ¢ikmaktadir.
Risk  faktorleri  minimuma  indirilirse
gortilebilirlikleri de o oranda azalabilecek
olan bu tablolar ozellikle kuvvet kaybi ve
mekanik ventilatérden ayrilma giicligli olan
hastalarda akla gelmelidir. Yiiksek mortalite
ve morbidite oranlar1 nedeniyle Onemle
iizerinde durulmasit gereken hastaliklardir.
Yakm klinik izlem, erken elektrofizyolojik

calismalar ve gerekli durumlarda
yapilabilecek biyopsi ile tam1 koyulmasi
kolaylasir, ayirici1 tanilar1 yapilabilir ve

prognozlar1 hakkinda bilgi sahibi olunabilir.
Her ne kadar, giinimiizde bu hastaliklara
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yonelik
destekleyici

olmasa da,
ile agresif

Ozgiil  tedaviler
tedaviler, sepsis

savasim, hastaliga neden olabilecek medikal
tedavilerin uzaklastirilmasi gibi hastaya yarar

saglayan

girigimler gecikmeden

uygulanmalidir.
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