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Serebral palsi tedavisinde baklofen pompasi uygulamasinda
giincel durum

Latest advances at baclofen pump in cerebral palsy treatment

Elif Bolat

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Beyin ve Sinir Cerrahisi Klinigi, Bornova, izmir

Serebral palsi, gelismekte olan fetal ya da infant beyninde
ortaya ¢ikan, progresif (ilerleyici) olmayan bozukluklar so-
nucu goriilen, hareket ve durusun bir grup gelisimsel bozuk-
lugudur. Motor kayiplarin yaninda siklikla epilepsi, sekonder
kas-iskelet sistemi problemleri, duyu ve algi bozukluklan,
bilissel bozukluklar ve davranissal problemler goriilebilir.
Etkilenen hastalarda goriilen ciddi motor fonksiyon bozuk-
lugu ve agn nedeniyle yiiriime, beslenme, giyinme, tuvalet
ihtiyacini giderme gibi guinliik aktiviteleri gerceklestirme ve
bagimsiz hareket edebilme giiglesir. Serebral palside gorii-
len spastisite veya distoninin tedavisinde standart bir fikir
birligi yoktur. Spastisite derecesi ve neden oldugu klinik et-
kiler multidisipliner olarak ayrintili olarak degerlendirildik-
ten sonra uygun bir tedavi plani olusturulmalidir. Spastisite
tedavisinde; oral antispastik ajanlar gibi farmakolojik teda-
viler, fizik tedavi, lokal botulinum toksin enjeksiyonlar ilk
basamak tedaviler olarak kabul edilmekle birlikte etkinlikle-
ri her zaman istenilen diizeyde degildir. Bu nedenle zaman
zaman ortopedik ve intratekal baklofen tedavisi gibi n6rosi-
rirjikal prosediirlere ihtiya¢ duyulabilmektedir.
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erebral palsi, gelismekte olan fetal beyinde ya

da infant (suit cocugu) beyninde ortaya ¢ikan,

progresif (ilerleyici) olmayan bozukluklar so-
nucu goriilen, hareket ve durusun bir grup gelisimsel
bozuklugudur. Motor kayiplarin yaninda siklikla epi-
lepsi, sekonder kas-iskelet sistemi problemleri, duyu
ve algi bozukluklan, bilissel bozukluklar ve davranis-
sal problemler goriilebilir.['31 Etkilenen hastalarda
goriilen ciddi motor fonksiyon bozuklugu ve agr ne-
deniyle yiiriime, beslenme, giyinme, tuvalet ihtiyaci-
ni giderme gibi giinliik aktiviteleri gerceklestirme ve
bagimsiz hareket edebilme giiclesir.[>] Serebral palsi

Cerebral palsy is a group of developmental disorder of
movement and posture that occurs in developing fetal
or infant brain because of non-progressive pathologies.
Epilepsy, secondary musculoskeletal system problems,
cognitive disorders and behavioral problems can be gener-
ally seen beside motor functional deficiencies. Performing
daily activities like gait, feeding, clothing and toileting are
affected because of severe motor disability and pain in
cerebral palsy patients. There is not a consensus in the
treatment of spasticity and distony seen in cerebral palsy.
An appropriate treatment strategy must be decided after
evaluating the degree of spasticity and clinical features in
a multidisciplinary manner. Pharmacologic treatments as
oral antispastic agents, physical therapy, local Botulinum
toxin injections are the first line treatment modalities in
spasticity therapy but they are not always effective. So
orthopedic or neurosurgical procedures like intratechal
baclofen therapy can be also needed in the treatment of
spasticity.
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prevalansi yiiksek gelirli iilkelerde 1000 canl dogum-
da 2,11 iken disuk gelirli tlkelerde 1000 canl do-
gumda 2,9-3,7°dir.["]

Serebral palsi, baskin olan motor bozukluk temelin-
de 3 tipe aynlir; spastik, diskinetik ve ataksik. Spastik
tip, %80’lik bir oranla en sik goriilen tiptir ve ikinci sik-
likta diskinetik tip goriiliir. Serebral palsi hastalarinin
buyiik kisminda klinige hakim olan spastisite, gerilme
refleksinin asin uyarilmasi sonucu ortaya gikan bir tst
motor néron bulgusudur ve inhibitér suprasegmental
uyarilanin kronik kaybi sonucunda, alfa motor néron
hiperaktivitesi olusmasiyla ortaya ¢ikar.!"-2!
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TEDAViI

Serebral palside, spastisite veya distoninin tedavi-
sinde standart bir fikir birligi yoktur. Spastisite de-
recesi ve neden oldugu klinik etkiler ayrintili olarak
degerlendirildikten sonra uygun bir tedavi plani olus-
turulmalidir. Spastisite tedavisinde; oral antispastik
ajanlar gibi farmakolojik tedaviler, fizik tedavi, lokal
botulinum toksin enjeksiyonlari ilk basamak tedaviler
olarak kabul edilmekle birlikte etkinlikleri her zaman
istenilen diizeyde degildir. Bu nedenle zaman zaman
ortopedik ve norosiriirjikal prosediirlere ihtiyagc duyu-
labilmektedir. Uygulanan cerrahi prosediirler arasin-
da miyelotomi, kordotomi, periferik nérotomi, selek-
tif dorsal rizotomi, derin beyin stimiilasyonu (DBS)
ve intratekal baklofen (ITB) pompasi yerlestiriimesi
sayilabilir.[?]

Serebral palside spastisite ve distonide siklikla kul-
lanilan terapétik (tedavi edici) ajanlarin basinda bak-
lofen (Y-aminobiitirik asit) gelir. Baklofen, GABA-B
reseptor agonisti olarak gérev yaparak polisinaptik ve
monosinaptik refleks yolaklarini inhibe eder.[581 Kanit
diizeyi yiiksek c¢alismalarda, intratekal baklofenin
(ITB), “Kaba Motor islev Siniflama Sistemi” (Gross
Motor Function Classification System, GMFCS) derecele-
ri 4 ve 5 olan serebral palsili hastalarda, spastisitenin
en etkin tedavi yontemi oldugu gésterilmistir.["]

Cerrahi Tedavi

Oral baklofen tedavisine direngli olan ya da oral
baklofen tedavisinden yeterli yanit alinamayan ol-
gularda iTB yerlestirilmesi etkin bir secenek olabil-
mektedir. intratekal baklofen, spastisite tedavisinde
ilk olarak 1984’te Penn ve Kroin tarafindan éneril-
mistir.[?] Dralle ve ark. 1985’te ITB’nin serebral pal-
siye sekonder spastisite tedavisinde etkin oldugunu
gostermislerdir.'” ITB’nin popiilarite kazanmasinin
nedenleri arasinda oral alimda gériilen yan etkilerin
daha az goriilmesi ve kan-beyin bariyerini oldukea ki-
sith oranda gegmesi sayilabilir. intratekal olarak uy-
gulanan sivi baklofen, GABA reseptérlerini agonize
ederek direkt ve selektif olarak spinal kord iizerine etki
eder. Oral baklofen tedavi uygulamasinda elde edilen
12-96 pg/ml’lik seviyelerle karsilastinldiginda, iTB
pompasi yoluyla uygulandiginda serebrospinal sivida
400 pg/ml gibi yiiksek seviyelere ulasir. Dolayisiyla te-
rapotik etkinlik oldukea artirilmis olur.f¢l

Siirekli ITB infiizyonu uygulamasinda amag spasti-
siteyi tamamen ortadan kaldirmak olmasa bile hayat
kalitesini belirli bir seviyeye getirecek kadar spastisi-
teyi azaltmaktir. Bu nedenle iITB pompasi tedavi he-
defleri; hareket acikhgini artirmak, hareketi hizlandir-
mak, ve kontraktiir gelisim riskini azaltmaktir.[67]
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intratekal baklofen pompasi yerlestirmede 6nemli
nokta ise hasta secimidir. Klasik literatiir bilgisi ola-
rak konservatif metotlarla en az alti ay tedavi edilmis
ve spastisite agisindan etkin bir sonug elde edileme-
mis olgularda iTB pompasi yerlestirilmesi 6nerilmek-
tedir. Amag, heniiz kontraktiir gelismediyse, kont-
raktiir gelisiminden 6nce etkin tedavi elde etmektir.
intratekal baklofenin erken uygulanmasi kontraktiir
gibi osteotendindz (kemik-tendon) komplikasyonla-
rin gelisimini 6nlemektedir. Bu nedenle kabul goren
giincel yaklasim, medikal tedaviye yanit alinamiyorsa,
miimkiinse kontraktiir gelisiminden 6nce iTB pom-
pasinin yerlestirilmesi yoniindedir.[¢]

Pompa Yerlestirilmesi

intratekal baklofen pompasi yerlestirilme isleminin
bes asamasi vardir; iTB pompa yerlestirilmesi icin
endikasyonlarin ve amaglarin belirlenmesi, gegerli
bir sonug 6l¢iitiinii kararlastirma, pre-implantasyon
testi ile ITB pompasinin etkinliginin n degerlendiril-
mesi, gercek ITB pompa implantasyonu ve ameliyat
sonrasi izlemedir.'"] ITB pompa yerlestirilmesi icin
endikasyonlarin ve amaglarin belirlenmesi i¢in mul-
tidisipliner bir degerlendirme gerekmektedir. Pompa
yerlestirilmesine karar verildiginde, tedavinin potan-
siyel etkinligi pre-implantasyon testiyle degerlendiril-
melidir. Bu test ile, saf spastik veya mikst distonik ve
spastik olgularda, tedaviden umulan sonuglarla ilgili
6n tahminde bulunulabilir.[''?] Pre-implantasyon tes-
ti, ayni zamanda, olgunun ailesinin tedavi kararn asa-
masinda karara dahil edilmesine olanak saglar. Rutin
pratige ve literatiir bilgisine gore, pre-implantasyon
testi, lomber ponksiyonla tek uygun doz, bolus sekil-
de baklofenin uygulanmasi esasina dayanir. Gerekli
goriilen olgularda doz progresif olarak artirilip test
tekrarlanabilir. Ayrica tek doz intratekal baklofen uy-
gulamasiyla pompa yerlestirilmesi karari verilemeyen
olgularda eksternal bir lomber drenaj kateteri yoluy-
la, doz titrasyonu ile siirekli infiizyon seklinde uygula-
nabilir.[12:13]

Pre-implantasyon test dozuna veya infiizyon testi-
ne pozitif yanit alindiginda siirekli infiizyon pompasi
yerlestirilmesi islemi diisiiniilebilir. iTP’deki pompa
genel anestezi altinda yerlestirilir. Yaklagik 2 cm’lik
bir cilt insizyonu sonrasi cilt alti dokular disseke
edildikten sonra spinal kateter, lomber subaraknoid
bosluga perkiitan olarak gonderilir. Alt ekstremite
spastisitesinin klinige hakim oldugu olgularda spinal
kateter ucunun T10-11 (torakal vertebra 10-11)’de
sonlanmasi hedeflenmelidir ve mutlaka skopi kont-
roliiyle hedeflenen seviyede olunup olunmadigr dog-
rulanmalidir. Spinal kateterin sakral alana malpozis-
yonu siklikla goriilebileceginden islem mutlaka skopi



Serebral palsi tedavisinde baklofen pompasi uygulamasinda giincel durum 339

kontroliinde yapilmalidir. Ust ekstremite spastisitesi-
nin de belirgin oldugu olgularda kateter ucunun C7-
T1 (servikal vertebra 7 - torakal vertebra 1) seviyesi-
ne kadar ¢ikmasi gerekmektedir.l! Pompa genellikle
abdomen sag alt kadran bolgesine subkutan veya
subfasiyal cep agilarak yerlestirilir. Subkutan olarak
abdominal alana getirilen spinal kateter pompa ile
baglantilanarak agilan cebe yerlestirilir.

Komplikasyonlar

intratekal baklofen pompasi yerlestirilmesi, etkin bir
tedavi secenegi olmakla birlikte cerrahi teknige ve uzun
donem mekanik bir aletle tedavi gerekliligine bagl bir
takim komplikasyonlar goriilebilmektedir. Literatiirde
ITB pompa yerlestirilmesine bagl genel komplikasyon
orani %4-30 arasinda bildirilmektedir.['*'] Elbette
bu oranlar, komplikasyonun ne olduguna, hastanin
ozelliklerine, yasa ve takip siiresine gore degiskenlik
gosterir.

ITB tedavisinin majér komplikasyonlar; ilag iligkili
komplikasyonlar, erken ameliyat sonrasi komplikas-
yonlar ve gec komplikasyonlar olarak siniflandirlabi-
lir. ilag iliskili komplikasyonlar ilag yan etkileri, yiiksek
doza bagli yan etkiler ve ilag gekilme etkileridir. Erken
ameliyat sonrasi komplikasyonlar arasinda sereb-
rospinal sivi kagag ve cilt altinda birikmesi, postiiral
spinal bas agrisi, yara yeri problemleri, pompa veya
kateter bolgesinde enfeksiyon sayilabilir. Ge¢ komp-
likasyonlar arasinda pompa ve kateter problemleri
gibi mekanik problemler, 6zellikle kasektik hastalarda
pompanin cildi kronik olarak rahatsiz etmesi sonu-
cu goriilebilen ciltte yara agilmasi sayilabilir. Kateter
ayrilmasi, kateterin kivrilmasi, okliizyonu, kaymasi,
pompanin ters ¢evrilmesi, pompanin ¢alismamasi ise
diger gorilebilen komplikasyonlardir. Pompa ve ka-
teterle ilgili komplikasyonlar plan dahilinde olmayan
ikinci bir cerrahi gereksinimi dogurur. Bununla bir-
likte, ortalama ameliyat sonrasi 5-6 yillik zaman di-
liminde batarya 6mriiniin tiilkenmesi nedeniyle ikinci
cerrahi kaginilmazdir.['4-16]

Enfeksiyon, halen, teknolojik gelismelerden etkilen-
meyen major bir komplikasyon olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Literatiirde bildirilen enfeksiyon oranlar
%9-15 arasinda degiskenlik gostermektedir. Ameliyat
sonrasi donemde 90 giine kadar goriilen enfeksiyon-
lar akut, 90 giinden sonra goriilenler ise ge¢ enfeksi-
yonlar olarak adlandinlr. Cesitli mekanik komplikas-
yonlar nedeniyle gerceklestirilen tekrarlayan cerrahi-
ler enfeksiyon riskini artirmaktadir. Serebrospinal sivi
kagagr da enfeksiyon riskini artiran faktorler arasin-
dadir. En sik izole edilen mikroorganizma metisiline
duyarl Staphylococcus aureus (MSSA)’tur. Enfeksiyon
gelistiinde tedavi stratejileri arasinda yara yeri

drenaji ve irrigasyonla pompanin korunmasi, antibi-
yotik uygulanmasi, pompanin cikarilmasi, uygun an-
tibiyoterapi sonrasinda ayni tarafa ya da karsi tarafa
yeni bir pompanin yerlestirilmesi yer alir. Bir¢cok ca-
lismada pompanin subfasiyal yerlestirilmesinin, sub-
kutan yerlestirmeyle karsilastinldiginda enfeksiyon
riskini azalttigi gésterilmistir.[51°]

SONUC

intratekal baklofen tedavisi, uygun segilmis olgu-
larda hem serebral hem de spinal kaynakli spastisi-
teyi azaltarak hayat kalitesini ve fonksiyonel bagimsiz
hareket yetenegini artinr. Medikal tedaviyle isteni-
len yanit alinamayan olgularda, ozellikle kontrak-
tur gelisiminden 6nce, intratekal baklofen tedavisi
degerlendirilmelidir.
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