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OZET

Bu caligmada; konzervatif yaklasimlar ile tedavide yeterli yanit alinamayan
Asirt aktif mesaneli (AAM) hastalarda, Perkiitan Tibial Sinir Stimiilasyonunun
(PTSS) tek basmma ya da antikolinerjik ilag uygulamalar1 ile kombine edilerek
kullaniminin, tedavideki etkinliginin incelenmesi amaclandi.

Ocak 2010 ile Nisan 2011 tarihleri arasinda, Firat Universitesi Hastanesi
Uroloji poliklinigine alt iiriner sistem semptomlar1 (AUSS) nedeniyle bagvuran ve
klinik degerlendirmeleri sonucunda AAM tanis1 konulan, goniillii toplam 30 hasta
calismaya dahil edildi. Tedavi, en az 6 aydir AAM semptomlar1 bulunan ve
(sikigma, sikisma inkontinansi, nokturi, sik idrar ¢ikma) daha 6nce almis oldugu
tedavilere direncli ve/veya yan etki nedeni ile tedavisi tamamlanamayan hastalara
uygulandi. Hastalar randomize olarak 3 esit gruba (n=10) ayrildi. G 1: PTSS
uygulanan grup, G 2: Antikolinerjik kullanan hastalar ve G 3: PTSS ve antikoliner;jik
tedavisi uygulanan hastalar. PTSS, 10 hafta boyunca haftada 30 dakika uygulandi.

Tedavi Oncesi iseme giinliigli tedavi sonrasi ile karsilastirildiginda; tiim
gruplarda iseme giinlii§li parametrelerinde istatistiksel olarak anlamli iyilesmeler
saptand1 (¢ikarilan idrar miktari, glin i¢i idrara ¢ikma sikligi, nokturi, urge
inkontinans ve toplam idrara ¢ikma sikligi) (p<0.05). Tedavi sonrasi hayat kalitesi
Olgeklerinin (UDI-6, 11Q-7, AAMSS) degerlendirmesinde ise her 3 grupta da
istatistiksel olarak anlamli iyilesmeler saptandi (P<0.05). Her 3 grupta tedavi sonrasi
elde edilen verilerin karsilikl1 degerlendirmesinde ise; PTSS ve PTSS+AKK tedavisi
uygulanan gruplardaki iyilesmenin yalniz AKK uygulanan gruba oranla daha yiiksek
oldugu saptand.

Perkiitan Tibial Sinir Stimiilasyonu (PTSS) uyguladigimiz AAM’li hastalarda
bu tedavi yontemi, kisa donemde etkili, minimal invaziv, kolay uygulanabilir ve
ciddi yan etkisi olmayan bir tedavi secenegi olarak bulunmustur. Bu yontem, direngli
olgularda AAM semptomlarini gidermede tek basma ya da antikolinerjik ajanlarla
kombine olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Asir1i Aktif Mesane, Tedavi, Perkiitan Tibial Sinir

Stimiilasyonu, Antikolinerjik.

v



ABSTRACT

THE ROLE OF PERCUTANEOUS POSTERIOR TIBIAL NERVE STIMULATION
(PTNS) EITHER ALONE OR COMBINED WITH AN ANTICHOLINERGIC
AGENT IN THE TREATMENT OF PATIENTS WITH OVERACTIVE BLADDER

In the present study, it was aimed to evaluate the efficacy of Percutaneous
Tibial Nerve Stimulation (PTNS) either alone or combined with an anticholinergic in
the treatment of patients with overactive bladder (OAB) in whom conservative
treatments failed previously.

Between January 2010 and April 2011, a total of 30 volunteered patients
presented with lower urinary system symptoms and diagnosed as OAB after clinical
investigations were included into the study. The treatment was administered to the
patients having symptoms of OAB (urgency, urge incontinence, nocturia, frequent
urination) for at least 6 months and to the patients who failed to respond to previous
therapies and/or discontinued because of side effects. Patients were randomly divided
into 3 groups (n=10). Group I: PTNS group, Group II: patients receiving
anticholinergic, Group III: Patients receiving both PTNS and anticholinergic. PTNS,
treatment continued for 10 weeks with each session of 30 minutes.

Bladder diaries of patients after the treatment were compared to pre-treatment
period in all patients and there was significant improvement in all parameters of
diaries (amount of urine outflow, frequency in daytime, nocturia, urge incontinence,
urgency) in all 3 groups (p<0.05). Similarly, all scores measured by questionnaires
(UDI-6, 11Q-7 and OABSS) showed significant improvement in all groups. In
comparison of the improvement in symptoms among the groups, there was
statistically significantly higher improvement in PTNS and PTNS+AKK groups than
group II.

In the present study, it was determined that PTNS is a safe, simple and
minimal invasive treatment modality in patients with OAB. It had no significant side
effects and was effective in the short-term. This method was found to be more
effective than anticholinergics in the treatment of resistant OAB cases and it may be
suggested either alone or in combination with anticholinergics in patients with

previously failed treatments.
Key Words: Overactive Bladder, Treatment, Percutaneous Tibial Nerve Stimulation,

Anticholinergic.
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1. GIRIS

Asir1 aktif mesane (AAM), sikisma inkontinansi ile birlikte olan ya da
olmayan, sikigsma hissi, sik idrara gitme ve nokturinin eslik ettigi, rahatsiz edici bir
semptomlar kompleksidir (1). AAM, diinya genelinde milyonlarca insanin yagamini
etkileyen prevalansit yiiksek bir hastaliktir. NOBLE c¢alismasinda (National
Overactive Bladder Evaluation) Amerika Birlesik Devletlerinde AAM prevelansi,
erkeklerde %16, kadinlarda %16.9 olarak bildirilmistir (2). Bugiine kadar yapilmis
epidemiyolojik ¢alismalarin ortak noktasi; AAM goriilme sikliginin yasla beraber
arttigidir. Altmiglt yaslara kadar kadmlarda sik goriilirken, daha ileri yaslarda
erkeklerde de ayni1 oranda saptanir. Inkontinansin eslik ettigi AAM ise daha cok
kadinlarda siktir (kadmn %49.2, erkek %28.7) (3).

Asir1 aktif mesane semptomatik bir tamidir. En Onemli semptom idrar
sikismasidir ve varsa Onlenemeyen idrar yapma hissi en rahatsiz edici sikayettir.
Ancak, idrar kacrma her AAM olgusunda mutlaka bulunmayabilir. Sikisma
inkontinansi, sikigma hissi, sik idrara ¢ikma ve nokturi AAM tanisi i¢in belirleyici
semptomlar olmalarina ragmen kesin tant koydurucu degillerdir (3). Sikisma tipi
idrar kacirmanin goriilme siklig1 %3 ile %43 arasindadir. ICS’e gore; 18 yas ve lizeri
19.165 kisiy1 kapsayan toplum tabanli tek calisma olan EPIC ¢alismasinda bu oran
%11.8 (erkek %10.8, kadin %12.8) olarak bulunmustur (3).

Asirt aktif mesane tanmisinda; ilk olarak detayli hikaye, irojinekolojik
muayene ve kisa temel norolojik inceleme yer alir. Kullanilan ilaglara ait 6ykii (ACE
inhibitorleri, antidepresanlar, antipsikotikler, ca kanal blokerleri, diiiretikler vs)
sorgulanmalidir. Tiim hastalara temel labarotuar incelemeleri (idrar analizi ve idrar
kiiltiiri) istenmelidir. Gerekli goriilen hallerde tam kan saymmi ve biyokimyasal
parametreler istenebilir. Hastanin semptomlarma daha objektif yaklasabilme imkani
tantyan igseme gilinliigii (6nerilen 3 giinliik) her hastadan istenmelidir. Yine ayirici
tanida kullanilmak iizere gerekli goriilen durumlarda, tirodinamik tetkiklere ihtiyag
duyulabilir. Ancak AAM, semptomlarin dislanmasina dayal1 bir tan1 olmasi nedeni
ile tirodinamik tetkiklerin tanida 6ncelikli yeri yoktur (4).

Asir1 aktif mesane tedavi yaklasimlarinda; konzervatif, farmakoterapi,
cerrahi, lokal/intravezikal tedaviler ve noéromodiilasyon teknikleri bulunmaktadir.

Lokal/intravezikal tedavilerin uygulamadaki zorluklar1 ve basar1 oranlarinin diisiik



olmasi, bunun yani sira konzervatif, farmakolojik, ve cerrahi tedavi yontemlerinin;
yan etki diizeyleri ve komplikasyon risklerinin yiliksek olmasi nedeni ile bu tedavi
yontemleri hastalar tarafindan istenilen diizeylerde tolere edilememektedir. Mevcut
tedavi alternatiflerine ait g¢esitli kisitlayici nedenlerden dolayi, yan etki insidansi
diisiik, hasta tolerabilitesi yiiksek ve basar1 oranlar1 daha 1yi olan tedavi modellerine
ithtiya¢ duyulmaktadir (5-7). Son yillarda, AAM tedavisinde yeni bir yaklagim olan,
Perkiitan Tibial Sinir Stimiilasyonu (PTSS) uygulanmaya baslanmistir. PTSS, ilk kez
1983 yilinda Mc Guire tarafindan 15 hastalik bir ¢calismada uygulanmistir (8). Daha
sonra yapilan caligmalarda da semptomatik diizelme oranlarinin % 60-80 diizeyinde
oldugu bildirilmistir (8-10). Perkiitan tibial sinir stimiilasyonu uygun hasta se¢imi
yapildiginda kolay uygulanabilir, tolere edilebilir, invaziv bir islem gerektirmeyen,
ayrica komplikasyonu c¢ok diisiik olan bir yontem olarak AAM’nin giincel
tedavisinde dikkat cekmektedir (11).

Bu calismada; AAM tanis1 almis ancak konzervatif yaklasimlari ile tedavide
yeterli yanit almamayan hastalarda, PTSS’ nin tek basina ya da antikolinerjik ilag
uygulamalar1 ile kombine olarak kullannminin AAM tedavisindeki etkinligi ve

giivenilirliginin incelenmesi amaglandi.
1.1. Genel Bilgiler

1.1.1. Mesane Anatomisi

Mesane, kapasitesi yasa gore degisen ve eriskinde yaklasik 400 ml
fonksiyonel hacme sahip pelvik bir organdir. Mesane duvari limenden disa dogru,
yiizeyel olarak epitel ve lamina propria ile daha derinde muskiilaris propria (detriizor
kas), yag dokusu ve adventisya/seroza tabakalarindan olusur. Epitel tabakasi
transizyonel hiicrelidir ve cok kath degisken yapida olup iirotelyum olarak
adlandirilir. Muskularis propria ortada dairesel, i¢ ve dig kisimlarinda uzunlamasina
kas demetlerinden olusur. Mesanenin en disinda ise siiperior yiizde pelvik periton
(seroza), diger ylizlerde ise bag dokusu (adventisya) yer alir (Sekil 1) (12).
Urotelyum kalmlig1 mesanenin dolu veya bos olmasina ve ayni zamanda mesane
icerisindeki anatomik yerine gore degisiklik gosterir. Mesane i¢inde iireterlerin
acildig1 iki adet orifis vardir. iki orifis ve mesane boynu arasinda iiggen seklinde
trigon adi verilen bdlge bulunur (Sekil 2) (13). Bos bir mesanede bir apeks, bir

siiperior yiliz, iki anterolateral yiiz, bir taban veya arka yliz ve bir de boyun



mevcuttur. Yalmzca iist yiiz peritonla kaplidir. Ust yiiz kadinlarda uterus ve ileum,
erkekte kolon ve ileumla, taban erkekte rektum, vaz deferens, vezikula seminalis ve
ireterler, kadinda uterus ve vaginayla komsuluk yapar. Anterolateral yiizler
M.levator ani, N.obturatorius ve biiylik iliak damarlarla komsudur. Apeksinden

mediyal umblikal ligaman adi verilen urakus artigi fibr6z bir bantla umblikulusa

baglanir (14).

vyt _EAS
|

Transizyonel epitel

Lamina propria
Submukoza
Detrusor kas

adventisia

."

Sekil 1. Mesane duvari katlarmin goriiniimii (12).

Arterleri: A. lliaka internanin dallar1 olan a. vezikalis inferior, media ve
siiperiordan kanlanir. A.glutea inferior ve A.obturatoriustan ve kadnlarda
A.uterinadan da dallar almaktadir (15).

Venleri: Mesane g¢evresinde genis bir vendz ag vardir ve V. Iliaca internaya
dokdiliirler (15).

Sinirler: Mesanenin hem sempatik hem de parasempatik innervasyonu vardir.
Sempatik lifler T11-T12 segmentlerinden gelir. Hipogastrik pleksustan sonra aortik
pleksusa ve hipogastrik sinir araciligr ile mesaneye ulagsarak mesane boynu ve
trigonu innerve eder. Parasempatik lifler ise S2—4 segmentlerinden gelir (Sekil 3).
Pelvik sinir araciligi ile detriizor kasini innerve eder. Gerilme duyusu ve mesane
dolumu hissi parasempatik sistem ile agr1 ve sicaklik duyusu ise sempatik sistem
myelinli A ve myelinsiz C lifler aracilig1 ile tagmir (16).

Pelvik sinir (S2-S4): Pregangliyonik parasempatik innervasyondur. Pelvik
pleksustaki ve mesane duvarindaki kolinerjik gangliyonlarda sinaps yapar.

Parasempatik sistem mesanenin motor kontroliinii saglar. Parasempatik sinirlerin



stimiilasyonu 1ile sinir uglarindan asetilkolin salgilanir ve mesanedeki kolinerjik
reseptorler uyarilir. Bu uyarilma ile detriizor kasilir, i¢ sfinkter gevser, iiretral diiz
kaslar inhibe olur. I¢ sfinkterin gevsemesi, parasempatik stimiilasyonun norepinefrin
salinimin1 inhibe etmesiyle olusur (17).

Hipogastrik sinir (T12-L1): Mesanenin sempatik sinirleri, T11-L2
segmentlerinin gri cevherinin intermediolateral kolonundaki hiicrelerden baglar.
Lomber paravertebral sempatik ganglionda sinaps yaptiktan sonra, hipogastrik sinir
yoluyla mesane ve iiretradaki alfa ve beta reseptorlerle sinaps yapar. Pregangliyonik
sempatik innervasyondur. Detriizorii inhibe eder, iiretral diiz kaslar1 uyarirlar (18). I¢
sfinkter alfa adrenerjik reseptorlerden zengindir. Sempatik sinirlerin uyarilmasi ile
sinirlerden noradrenalin salgilanir. Noradrenalin salgilanmasi ile i¢ sfinkter kasilarak
mesanenin dolmas1 saglanir. Beta adrenerjik reseptorlerin egemen oldugu detriizor
kas1 ise noradrenalin etkisiyle mesanenin dolumu swrasinda gevsek kalir (18).
Duyusal (afferent) stimuluslar pelvik ve hipogastrik sinirlerce tagmnirlar. Hipogastrik
sinirin afferent aksonlar1 daha ¢ok mesane boynunda bulunurken, pelvik sinirin
afferent aksonlar1 hemen tiim mesaneye dagilmistir (19).

Pudental sinir (S2-S4): Cizgili iiretral kasin motor efferentidir, perineal cildin
ise afferentidir. D1s sfinkter nervus pudentalis ile innerve olur. Motor lifler S2-S4
segmentlerinden ¢ikar (20). Esas olarak motor sinirlerle innerve olmakla birlikte,
histokimyasal olarak dig sfinkterin somatik, sempatik ve parasempatik olmak iizere
iclii innervasyona sahip oldugu gosterilmistir (21). Mesanenin depolama ve
bosaltma fonksiyonunda ponstaki retikiiler formasyondan ¢ikan ndéral stimuluslar
onemlidir. Retikiiler formasyonun medial kisminda kalan sahaya ‘M’ bolgesi denir
ve burasi pons miksiyon merkezidir. Her bir pons miksiyon merkezi digeri ile orta
hatta birlesmektedir. Pons miksiyon merkezinin uyarilmasi idrar yapmay1 baglatir.
Retikiiler formasyonun lateral kisminda kalan sahaya ‘L’ bdlgesi denir ve burasi
pons kontinans merkezidir. Buradan ¢ikan uzantilar Onuf niikleusundaki {iretral
sfinkter motor ndronlarini tonik olarak uyarirlar. Santral inhibitdr kontroller ise 6n
beynin inferior frontal gyrusundaki bir merkezden ¢ikarak anterior singulat korteksin
(cingulate gyrus), preoptik parasempatik alan ve periaquaductal gri maddenin

aktivitelerini engelleyen interndronlara ulasirlar (22, 23).
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1.1.2. Dolum ve Iseme Fizyolojisi

Mesane islevleri, depolama ve bosaltma evresi olmak Tlizere iki evrede
incelenebilir. Mesanenin somatik innervasyonu sakral 1-3 6n boynuz ventrolateral
bolge lamina IX’da yerlesik Onufrowicz ¢ekirdegi ve sakral 2-4 lamina VII’de
yerlesik pudendal c¢ekirdekten baslar. Somatik efferent lifler pudendal sinir i¢inde
uzanarak pelvik taban kaslari, perine ve dis sfinkteri kasar. Mesane ve proksimal
iretradan gelen afferent yollar, baslica pelvik visseral sinirler, az miktarda da
sempatik lifler iceren hipogastrik sinirler tarafindan merkezi sinir sistemine taginir.
Distal iiretra ve perineden kalkan afferent uyarilar ise pudendal sinirler yoluyla
iletilir. Pelvik sinirler i¢inde seyreden afferent lifler gerilmeye duyarli olan ince
miyelinli A-delta (Ad) lifleri ve miyelinsiz C liflerinden olusur (24).

Mesane idrarla doldugu zaman miksiyon refleksi olusur. Miksiyon refleksi
otonomik medulla spinalis refleksi olmasina ragmen, serebral korteks ve beyin
sapmndaki merkezler tarafindan da inhibe veya stimiile edilebilir (25). Depolama
evresi boyunca giderek artan sempatik uyar1 ve baskilanan parasempatik uyar1 yolu
ile mesane i¢i basing diisiik tutulur. Normal bir mesanede mesane i¢i basing 0-6
cmH,O olup, genellikle 15 cmH,O’yu asmaz. Mesane yaklasik 30-50 cc idrarla
doldugu zaman, basmg¢ yaklasik 5-10 cmH,O’ya yiikselir. 20-300cc arasi idrar
toplanmasi da kiigiik miktarlarda basing degisikliklerine yol acar. Basincin sabit bir
degerde tutulabilmesi, mesane duvarmin intrensek tonusu nedeni ile olabilmektedir
(18, 24). Mesane duvarindaki gerilme reseptorlerinden baslayan duyusal sinyaller,
pelvik sinirler araciligi ile spinal kordun sakral segmentine iletilirler ve oradan da
refleks olarak yine ayni sinirler i¢indeki parasempatik sinir lifleriyle tekrar mesaneye
iletilirler. Mesane kismen dolmaya bagladigi zaman olusan kontraksiyonlar, detriizor
kas1 tarafindan kisa bir zaman igerisinde durdurulur. Dolmaya devam eden mesanede
miksiyon refleksleri daha sik olmaya baslar detriizoriin daha fazla kasilmasina neden
olurlar. Detriizoriin baslangigtaki kontraksiyonu gerilim reseptorlerini aktive eder ve
bunun sonucunda posterior iiretradaki duyusal uyarimlar artar ve bu da mesanede
refleks kontraksiyonlarin devam etmesine neden olur. Sonucta bu islem mesane
saglam bir kontraksiyon seviyesine erisinceye kadar devam eder. Kisa bir zaman
icerisinde (birka¢ saniye ile bir dakikadan biraz fazla olabilir) kendi kendini uyaran

refleks zayiflamaya baslar ve miksiyon refleksinin dongiisii sona ererek mesanenin



gevsemesine yol acar. Miksiyon refleksi yeteri kadar giiclii olusur ise, pudendal sinir
yolu ile eksternal sfinktere inhibe edici baska bir refleks gonderilir. Gonderilen bu
inhibe edici uyari, beyinde eksternal sfinktere giden istemli kasici uyarilardan daha
kuvvetli ise iseme gerceklesir. Ancak daha kuvvetli degilse mesane daha fazla
doluncaya kadar ve miksiyon refleksi daha gii¢lii oluncaya kadar iseme olmaz (25).
Bosaltma evresinde mesaneden gelen uyarilar ve dorsolateral pons ve
mamiller cisimlerde giderek artan aktivite iseme esigini diisiiriir. Uretral sfinkter
EMG aktivitesi kesilir ve sfinkter basinci diiser. Sfinkter mekanizmasinin sakral
iseme merkezine refleks inhibisyonu ortadan kalkar, sempatik aktivite inhibe olur,

parasempatik yolaklar aktive olur ve sonugta detriizor kasilir (18, 24).

1.1.3. Norofizyoloji

Mesane kontraksiyonlar1 adrenerjik, kolinerjik ve nonadrenerjik ve non-
kolinerjik (NANK) mekanizmalar tarafindan yonetilir. Mesane bosaltiminda
parasempatik sistem esas sorumlu sistem, asetilkolin ana ndrotransmitterdir.
Adenozin trifosfat (ATP) sinirsel uyariyla asetilkolinle birlikte salinir, purinerjik

reseptorler araciligi ile kontraksiyonu indiikler (26).

Adrenerjik Yollar

o-adrenoreseptorler ve kontraksiyon: al-adrenoreseptorlerin (alA ve alD)
uyarilmasiyla normal insan mesanesinde kiiciik ve degisken kasilmalar elde edildigi
rapor edilmistir (26, 27). Bununla birlikte baz1 arastirmacilar detriizor asir1 aktivitesi
olan hastalarin mesanesinde a-adrenoreseptér yogunlugunda artis oldugunu tespit
etmislerdir (26, 28). Ote yandan, bazi1 yazarlar, asir1 aktif ya da ¢ikim yolu tikanmis
mesanedeki a-adrenoreseptdr fonksiyonlarindaki artisi kabul etmemektedirler (26,
29).

p-adrenoreseptorler ve gevseme: Insan detriizér kasnda 3 tip P
adrenoreseptor mRNA’larimnin ekprese edildigi gosterilmistir; f1, B2 ve B3. Bu
reseptorler i¢cinde en etkili gevseme [3 adrenoreseptor agonistleri sayesinde
gerceklesir (26, 30). Bundan otiirii B3 adrenoreseptorlerin, insan mesanesindeki
gevsemeden esas sorumlu reseptorler oldugu diistiniilmektedir. Cilinkii sempatik sinir
sistemi detriizoriin refleks aktivitesini engeller ve mesane dolumu sirasinda idrarin

depolanmasina katkida bulunur. Mesane i¢indeki adrenerjik sinirlerden norepinefrin



salgilandiginda P adrenoreseptorler adenil siklazi aktive ederler ve cAMP artar.
cAMP protein kinaz A’y1 aktive eder ki bu da detriizor kasinda gevsemeye yol acar
(27, 31).

Kolinerjik Yollar

Mesane kasilmasi esas olarak muskarinik reseptdrler yoluyla parasempatik
sinir sistemi tarafindan saglanir. 5 tip muskarinik reseptor bulunur; M1, M2, M3,
M4, M5. En fazla M2 alt grup reseptor, daha sonra M3 alt grup reseptor sik goriiliir.
Insan mesanesinde M2:M3 orami 3:1°dir (26, 31, 32). Her ne kadar M2 reseptor
say1s1 M3 reseptOr sayisindan fazla olsa da, M3 reseptorleri mesanenin kasilmasinda
daha 6nemlidir. Muskarinik reseptor yogunlugu mesane kubbesinde en fazla, mesane
boynunda en azdir, bdylece muskarinik uyar1 ile mesane kubbesi giigliice kasilir (26,
33). Mesanedeki muskarinik reseptorler iirotelyumda, detriizor kasinda ve
parasempatik/sempatik sinir u¢larinda tespit edilmistir.

Urotelyumdaki muskarinik reseptérler: Mesane iirotelyumunda muskarinik
reseptorler oldugunun gosterilmesiyle lirotelyumun parasempatik innervasyona sahip
oldugu kanitlanmistir (34, 35). McCloskey’nin yaptig1 bir arastirmada; detriizor
lamina propriasinda yerlesmis olan interstisyel hiicrelerinin (ICC) artismin, asir1 aktif
mesanenin aciklanamayan mekanizmalarindan biri olabilecegi belirtilmistir. Bu
hiicreler bagirsakta yer alan Cajal hiicrelerine benzerlik gdosterirler. Bu calismada
ICC, spontan elektriksel ve kalsiyum iyonlar1 yoluyla, ayni zamanda ATP ve
karbakol gibi norotransmitterlerin salinmasma yol agarak detriizor kasilmalarini
sagladiklar1 gosterilmistir (36).

Detriizor diiz kasindaki muskarinik reseptorler: Buradaki reseptorler G
proteinleri araciligiyla ikincil mesajci islevi goriirler. M2 ve M4 altgrup reseptorler
Gi protein yoluyla adenilat siklazi inhibe ederler (37). M1, M3 ve M5 reseptor
altgruplar1 ise Gq/11 proteinleri ile etkilesir ve fosfolipaz C’yi aktive ederek inositol
fosfat dongiistinii indiikler ve hiicre i¢i kalsiyum dengesini saglarlar (26). M3
reseptorlerinin uyarilmasiyla hiicre i¢i kalsiyum seviyesi artar ve detriizor kasinda
kasilmaya neden olur. M2 reseptdrlerinin uyarilmasiyla da detriizér kasilmasi olusur.
Ancak, bu kasilma dolayli bir mekanizmayla, yani [-adrenoreseptdrlerinin
uyarilmasi sonucu cAMP aracili olusan gevsemenin inhibisyonu yolu ile olmaktadir

(38).



Parasempatik/sempatik sinir u¢larindaki muskarinik reseptorler: Muskarinik
reseptorler presinaptik sinir uclarinda da tespit edilmistir. Parasempatik sinir
uclarinda asetilkolin salinmasiyla, sempatik sinir uglarinda ise noradrenalin
salinmasiyla islev goriirler. M1 reseptorler asetilkolin salinimini arttirirken, M2 ve

M4 reseptorler transmitter salinimini inhibe ederler (39).

Non-Adrenerjik Non-Kolinerjik Yollar

Yapilan arastirmalar sonucunda, detriizor asir1 aktivitesi patofizyolojisinde
%95’ten fazla atropin direnci goriilmiistiir. Elde edilen bulgular % 5 civarinda baska
mekanizmalarin varligma isaret etmektedir (26, 31).

Nitrik Oksit (NO)

Nitrik oksitin (NO) alt liriner sistemdeki rolii tam olarak kanitlanamamustir.
Nitrik oksitin {irotelyumda iiretilip salindigt ve dolum fazinda mesanenin
gevsemesini sagladigi diisiiniilmektedir (26, 31, 40).

Purinerjik sistem ve ATP

ATP purinerjik reseptorler (P2X ve P2Y) lizerinde etki eder ve non-adrenerjik
non-kolinerjik yollarin en 6nemlisidir (26, 33). ATP salinimi mekanik gerilme ve
elektriksel uyariyla olur ve detriizér kasilmasinin ve isemenin baslatilmasinda 6nemli
rol oynar. Kolinerjik sistem ise kasilmanin ve isemenin siirdiiriilmesini saglar.
Idiopatik asir1 aktif mesanesi olanlarda anormal purinerjik iletinin oldugu
bildirilmistir (26).

Histamin ve Serotonin

Histamin mesane diiz kasinda yerlesmis H-1 reseptorleri vasitasiyla mesane
diiz kasmnin kasilmasini saglar (27). Serotonin mesane diiz kasinda yerlesmis olan 5-
HT2 reseptorleri araciligiyla etki eder. 5-HT2 reseptorlerinin uyarilmasi ya direkt
olarak mesane diiz kasina etki eder ya da mesanedeki otonomik innervasyon yoluyla
indirekt etki gostererek kontraksiyona neden olur (27).

Mesane afferent aktivitesi ve iirotelyum

Son donemlerde yapilan ¢alismalarda tirotelyal hiicrelerin sadece bir bariyer
gorevi gostermedigi bildirilmistir. Ayn1 zamanda mesane aktivitesi tizerinde lokal
kimyasal ve mekanik uyarilara yanit verebilen ve afferent sinirlere kimyasal sinyaller
gonderebilen duyusal cesitli molekiiller sentezleyebilmektedir (27, 30). Buna gore

irotelyum, ndron gibi davranan, ndrotransmitter salgilayan, gerilmeye karsi tepki



verebilen ve biiyiime faktorleri tarafindan regiile edilebilen bir yap1 olarak
tanimlanmistir (41).

Digerleri

Vaniloidler: Fizyolojik etkisi tam olarak bilinmeyen, miyelinize olmayan
duyusal sinir uglarinda ve az miktarda {irotelyumda bulunan reseptorlere ait
mediatorlerdir. Bu maddeler kapsaisin ve resiniferatoksindir. Bu maddelerin
intravezikal kullanimlar1 6zellikle antimuskariniklere direncgli detriizér asir1 aktivitesi
tedavisinde olumlu sonuclar vermektedir (42).

Prostanoidler ve Lékotrienler: Prostanoidler hem mesane mukozasinda hem
de detriizor kasinda siklooksijenaz tarafindan sentezlenir. Detriizor kasinda gerilme,
mukozal yaralanmalar, sinirsel uyarilar ve inflamatuar mediyatdrler sentezlenmesini
arttirir (43).

Noropeptidler: Vazoaktif intestinal peptitin spontan detriizor kasilmalarinda
inhibitor bir etkisi olurken elektriksel uyar1 ya da muskarinik reseptor uyarimli
kasilmalar {izerinde belirgin bir etkisi yoktur (44).

Tasikininlerden substans P, nérokinin A ve ndérokinin B de insan mesanesi
afferent sinirlerinde saptanan tasikinin tiirevleridir. Tasikininler NK1, NK2 ve NK3

reseptorleri lizerinden mesane kasilmasina katkida bulunurlar (43).

1.1.4. Uluslararasi inkontinans Dernegi (ICS)’e Gore iseme Bozukluklar

ICS, 2002 yilinda, alt {riner sistem semptomlarmin tanimini ve
simiflandirilmasini yeniden diizenleyerek, iseme bozukluklarmi anormal depolama ve
anormal bosaltim olarak 2 ana baslik altinda toplamistir (45, 46). Bu tanimlamalar ve
ilgili patolojiler asagidaki gibi 6zetlenmistir;

Anormal Depolama
Inkontinans (semptom),; Herhangi bir derecede istemsiz idrar kag¢irma.

Stres iiriner inkontinans (semptom), Efor, egzersiz, Oksiirme, hapsirma
durumunda olusan istemsiz idrar kagirma.

Stres iiriner inkontinans (isaret); Efor, egzersiz, Oksiirme, hapsirma
durumunda tiretradan idrar kagirmanin goriilmesi.

Stkigma inkontinansi (semptom); Ani iseme hissi (urgency) ile istemsiz idrar
kacirma.

Mikst iiriner inkontinans, Stres ve urge inkontinansin birlikte bulunmasi.
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Stirekli tiriner inkontinans; Strekli istem dis1 idrar kagirma.

Giin i¢i stklik; Uyandiktan sonra uykuya kadar giin i¢cinde idrara ¢ikma sayisi.

Nokturi; Uykudan uyanip gecede 1 veya daha fazla idrara ¢ikma.

Noktiirnal entirezis; Uykuda idrar kagirma.

Ekstraiiretral inkontinans; Uretra dis1 kaynaktan idrar kagisinin gézlenmesi.

Swniflandirilamayan  inkontinans; Yukaridaki tanimlara uymayan idrar
kacirmanin gozlenmesi.

Asiri-aktif mesane sendromu, sikisma sendromu,; Hepsi sikisma inkontinansi
ile birlikte olan veya olmayan ani idrar hissini tarifler. Genellikle artmis giin ici

siklik ve nokturi ile birlikte goriiliir.

Anormal Bosaltim
Isemeyi baslatmada sorun; Hesitancy

Isemeye cabalama; Abdominal gerilme ile idrara ¢ikma

Idrar akim zayifligi; 1drar akim giiciiniin zayiflamasu.

Aralikli akim; Duraksayarak iseme.

Iseme sonrast damlatma; Normal iseme bittikten hemen sonra idrar kagirma.
Akut diriner retansiyon; Ani iseme kaybi sonucu kateterizasyon gerektiren

agrili mesane distansiyonu.

Iseme Bozukluklarinda Siniflama (ICS-2002) (46)
Depolama Faz
I. Mesane Fonksiyonu
A. Detriizor Aktivitesi
a. Normal ya da stabil
b. Asirt aktif
B. Mesane Duyusu
a. Normal
b. Artmis ya da Hipersensitif
c. Azalmis ya da Hiposensitif
d. Yok
C. Mesane Kapasitesi

a. Normal
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b. Yiiksek
c. Distik
D. Kompliyans
a. Normal
b. Yiiksek
c. Distik
II. Uretral Fonksiyon
a. Normal
b. Yetersiz
Bosaltim Faz1
I. Mesane Fonksiyonu
A. Detriizor Aktivitesi
a. Normal
b. Azalmis
c. Kasilmayan (Akontraktil)
II. Uretral Fonksiyon
A. Normal
B. Anormal
a. Mesane ¢ikim obstruksiyonu
b. Disfonksiyonel iseme
c. Detriizor sfinkter dissinerjisi (DSD)

d. Gevsemeyen {iretral sfinkter obstruksiyonu

1.2. Asin Aktif Mesane

Asir1 aktif mesane, giiniimiizde ac¢iklanamayan (idiopatik) mesane dolum fazi
semptomlarina verilen yeni isimdir. Bu semptomlardan bazilari; nokturi, sik idrar,
sikisma ve sikisma tipi idrar kagirmadir. AAM bir semptomlar kompleksidir ve
olmazsa olmaz semptomu ani sikigma hissidir. Tan1 diger patolojilerin diglanmasi
prensibine dayanir (1). AAM; “sikisma sendromu” ve “sikisma - sik idrar sendromu”
olarak da adlandirilmaktadir (1). AAM, spesifik bir nedene bagl belirtiler
birlikteligine isaret eden klasik bir sendrom tanimina uymamaktadir. AAM’nin temel
belirtisi olarak kabul edilen ve ingilizce’de “urgency” olarak belirtilen ani sikigsma

hissi ICS’e gore 2002 yilinda “geciktirilmesi zor, ani ve zorlayici idrar yapma
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arzusu” olarak tanimlanmistir (1). Nokturi, gece bir veya daha fazla kez idrar
yapmak arzusu ile uykudan uyanarak idrara ¢ikmay1 tariflerken, sik idrar giinde 8
veya daha fazla idrara c¢ikmayir tamimlamaktadir. Sikigsma tipi idrar kagirma ise
sikisma hissini takiben goriilen idrar kagirmay: ifade etmektedir (45, 46). Kuru
AAM; sikisma semptomlar1 olan ancak idrar kagirmasi olmayan grubu, 1slak AAM
ise, sikisma ile birlikte sikisma tipi kagirmasi olan grubu tanimlar (1). Asir1 aktif
mesanenin, mesanenin dolumu veya bosaltilmasi smrasinda detriizor kasinda
inhibisyon kaybi1 veya eksitasyon mekanizmalarindaki artistan kaynaklanan bir
bozukluk oldugu diisiiniilmektedir (47). 2002 yilinda stabil olmayan mesane ve
detriizor hiperrefleksisi terimleri ICS tarafindan standardize edilerek AAM baslig1
altinda toplanmistur.

ICS’e gore AAM ve iligkili tanimlar1 6 baslik altinda 6zetlenmistir (48);

1. Sikisma inkontinans1 (Urge inkontinans): Acil idrar bosaltma gereksinimi ile
birlikte veya bu hissin hemen sonrasinda goriilen idrar ka¢irmadir,

2. Sik idrar yapma (Frequency),

3. Nokturi,

4. Sikisma (urgency),

5. AAM: Sikisma inkontinansinin eslik ettigi veya etmedigi, genellikle artmis
glindiiz idrar yapma siklig1 ve nokturi ile birlikte olan sikigsma hissinin bulundugu bir
sendromdur,

6. Asir1 aktif detriizor (AAD): Urodinami incelemesinde mesane dolumu

sirasinda spontan veya provake olarak olusan istemsiz detriizér kontraksiyonlaridir.

1.2.1. Epidemiyoloji

Amerika Birlesik Devletleri’'nde yapilan NOBLE (National Overactive
Bladder Evaluation) c¢alismasinda kadinlarda AAM prevalansi %16.9 olarak
belirlenmistir. Bunun %7.6’sma inkontinansin eslik ettigi, %9.3’linde inkontinans
bulunmadigi1 bildirilmistir (2). Bu oranlar Avrupa’da yapilan caligmalardaki
sonuglarla benzerlik gdstermektedir. Avrupa’ da yapilan bir galismada AAM’ nin
genel prevalansi %16,6 bulunmus, kadinlarda (%17,4) erkeklere (%15,6) gore biraz
daha sik oldugu bildirilmistir. Yas arttikca her iki cinste de AAM sikliginin arttigi
gozlenmistir (49). NOBLE calismasina gore yas dagilimina bakildiginda 25 yasinda
AAM prevalansi %5 iken, 45-54 yas araliginda bu oran %25’e, 65 yas lizerinde ise

13



%35’e yiikselmektedir (2). ICS’nin halen gegerli olan taniminin kullanildigi en
biiytik, ¢ok uluslu, toplum bazli, kesitsel ¢alisma olan EPIC caligmasinda yaglar1 18
ve iizerinde olan, Kanada, Almanya, Italya, isve¢ ve Ingiltere’ de yasayan 19165
yetigkin hasta incelenmistir. Bu calismada; AAM prevalanst %11,8 (erkekler i¢in
%10,8, kadimnlar icin %12,8) olarak bulunmus ve yasla AAM prevalansinin artma
egiliminde oldugu bildirilmistir. Erkeklerde 60 yasindan sonra AAM kadinlara gore
daha sik iken 60 yas 6ncesinde bu oran kadinlarda daha sik olarak bulunmustur (50).
Ulkeler arasmda da AAM siklig1 agisindan farkliliklar saptanmustir. Bunun nedeni
olarak kiiltiirel farklhiliklar ya da iklim degisiklikleri gdsterilmistir (50). Ingiltere’de
Thomas ve ark.(51) tarafindan yapilan bir ¢alismada ayda en az iki kere idrar
kacirdiklarini bildiren kadinlarin orani 15-24 yas arasinda %4 iken 75 yas lizerinde
bu oran %16 ‘ya yiikselmistir. 13 calismadan yapilmis bir metaanalizde {iriner
inkontinansin prevalansinin hayatin 6zellikle besinci (%33) ve sekizinci(%34)

dekatinda en yiiksek diizeyine ulastig1 saptanmistir (52).

1.2.2. Etyoloji

AAM’nin multifaktoryel etiyolojiye sahip oldugu diisiiniilmektedir. Bunlar
arasinda norolojik hastaliklar veya nérolojik yaralanmalar, mesane ¢ikim
obstriiksiyonlari, iretral yetmezlik, detriizér hiperaktivitesi ve yasli hastalardaki
azalmis kontraktilite ve idiopatik nedenler sayilabilir (53). Alt iiriner sistemin
sinirsel regiilasyonu karmasiktir ve heniiz tam olarak agiklanamamistir. Serebral
korteksten beyin sapi, spinal kord, sakral miksiyon merkezi ve mesaneyi innerve
eden periferal sinirlere giden saglam bir noral eksen, normal mesane dolum ve
bosaltim fonksiyonlar1 agisindan olduk¢a 6nemlidir. Bu karmasik agm herhangi bir
seviyesindeki bozukluk mesane fonksiyonlarmi olumsuz yonde etkilemektedir (54).
Norolojik hastaliklar ve hasarlar iyi bilinen iseme disfonksiyonu ve asmr1 aktif
detriizor yapan nedenlerdir. Ornek olarak multiple skleroz, inme, diabet, Alzheimer,
spinal stenosis, spinal kord hasar1 ve myelodisplazi gibi hastaliklarin neden oldugu
iseme disfonksiyonlar1 tanimlanabilir. Giinlimiizde suprapontin alanlarm, pontin
miksiyon merkezi lizerindeki inhibitor etkisi bilinmektedir. Bu alanlarin Alzheimer
veya Inme gibi nedenlerle hasarlanmasi sonucu inhibitdr etkide azalma meydana
gelir (55, 56). Hayvan modellerinde; inme ve Parkinsonda miksiyon aktivitesini

regiile eden glutaminerjik ve dopaminerjik yollar bulunmustur (57, 58). Suprasakral
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spinal kord hasarlar1 miksiyonun istemli ve suprasakral modiilasyonunu bozmaktadir
(59).

Mesane ¢ikim obstriiksiyonlar1 arasinda; BPH, mesane boynu disfonksiyonu,
posterior lretral valv, koordinasyonu bozulmus sfinkter aktivitesi (spinal hasar,
myelodisplazi ve Hinman sendromu) ve iyatrojenik olarak olusan obstriiksiyonlar
( inkontinans cerrahisi sonrasi) sayilabilir. Bu patolojiler klinikte AAM semptomlari
olusturabilirler (60). Mesane ¢ikim obstriiksiyonlarinda; mesane agirliginda artma,
histolojik olarak miyozit hipertrofisi ve hiperplazisi, kollajen depozisyonunda artma,
parasempatik sinir terminallerinde kayip olmaktadir (61). Deneysel hayvan
calismalarinda mesane ¢ikim obstriiksiyonu olan olgularda genel olarak kolinerjik
stimiilasyonun azalmasma zit olarak, kolinerjik stimiilasyona artmis yanit olarak
tanimlanan “denervasyon siipersentivitesi” 1ile karsilagilmaktadir (62). Yine hayvan
modellerinden elde edilen bir baska bulgu ise, mesane kasi kontraksiyonu esnasinda
arteryel kan akimi1 ve doku oksijen seviyesinin diisiik olmasidir ve bu da denervasyon
nedeni olarak iskemik hasarin olabilecegini diisiindiirmektedir (63, 64).
Elektrofizyolojik caligmalarda da hipertrofiye ugramis kas hiicrelerinin, normal
hiicrelere gore elektriksel olarak daha az stabil olduklar1 saptanmistir (65). Mesane
¢ikim obstriiksiyonunda iseme refleksinin hem sensoryal hem de motor komponenti
etkilenmektedir. Deneysel mesane ¢ikim obstriiksiyonu olan ratlarda mesane afferent
ve efferent uyarilarinda artis ve buna bagl sistometride mesane hiperaktivitesi
goriiliir (66).

Detriizor asm1 aktivitesine yol acabilen bazi patolojiler asagidaki gibi
Ozetlenebilir (54);
I. Idiopatik Detriizor Asir1 Aktivitesi
I1. Non-Norojenik Detriizor Asirt Aktivitesi
A. Sistit
B. Mesane tumoru
C. Mesane tasi
D. Mesanede yabanci cisim
E. Yaslanma
F. Mesane ¢ikim tikanikligi

1.Erkek - prostatik iiretra veya mesane boynunda darlik

15



2.Kadin- pelvik organ prolapsusu, pelvik cerrahi sonrasi, iiretral divertikiil,
primer mesane boynu darlig1
III. Norojenik Detriizor Asir1 Aktivite
A. Diabetes mellitus
B. Suprasakral spinal lezyonlar
1. Spinal kord yaralanmasi
2. Spinal kord timdrii
3. Multipl sklerozis
4. Myelodisplazi
5. Transvers myelit
C. Supraspinal norojenik lezyonlar
1. Inme
2. Parkinson hastalig1
3. Hidrosefali
4. Beyin tiimérleri
5. Beyin travmasi

6. Multipl sklerozis

1.2.3. Patofizyoloji

Asirt aktif mesane, istemsiz detriizor kasilmalarindan ya da inhibisyondaki
azalmadan kaynaklanmaktadir. Bu nedenle; detriizor kasilma ve gevseme
ozelliklerinin bilinmesi AAM patofizyolojisini anlamada anahtar rol oynar (54).
Gilintimiize kadar AAM patofizyolojisini agiklamaya yonelik pek cok teori One
siiriilmiistiir. Idiopatik detriizdr asir1 aktivitesi patofizyolojisini agiklamaya yonelik
genel anlamda 3 teori vardir:

Detriizor kasina ait nedenler (Miyojenik teori): Bu teoriye gore detriizor
kasmin uyarilabilme yetenegi artmistir. Normal mesanede ‘“gap junction” tiirii
hiicreler aras1 baglantilar bulunmamakta, bir diiz kas hiicresinde lokal uyarilma ile
olusabilen aksiyon potansiyeli diger hiicrelere aktarilamamaktadir. Detriizor asir1
aktivitesi bulunan hastalarin mesane biyopsilerinin elektron mikroskopisi altinda
incelenmeleri sonucunda normal mesaneden farkli olarak hiicreleraras1t “gap
junction” benzeri bazi baglantilar saptanmistir (67, 68). Bu hiicresel uzantilarin

hiicrelerarasi elektron transferine izin vererek lokal bir uyarilmanin diger kas liflerine
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de yayilarak tam bir detriizor kontraksiyonuna neden olabilecegi one siiriilmiistiir.
Mesane diiz kasmin uyarilma esigi reseptdr duyarliliginin artmasi ya da non-
kolinerjik non-adrenerjik yeni reseptor sistemlerinin aktive olmasi ile de olusabilir.
Bunlara ek olarak trotelyal gecirgenligin artmasi sonucu hiicreler arasi bosluga
potasyum ge¢isinin olmasi ve buna bagl diiz kas uyariminin olabilecegi de one
stirtilmiistiir (67, 68).

Mesane innervasyonuna ve ndrojenik kontroliine ait nedenler (Norojenik
teori): Bu teoriye gore mesanenin santral, periferik ya da lokal innervasyonundaki
degisiklikler detriizor asmr1 aktivitesine yol ac¢maktadir. Multiple skleroz,
serebrovaskiiler olaylar, Parkinson hastaligi, Alzheimer hastaligi gibi supraspinal
norojenik hastaliklar 6zellikle yaslilarda norojenik detriizor asir1 aktivitesine neden
olmaktadir. Bunun disinda son yillarda C-afferent miyelinsiz liflerin uyarilmasi en
cok iizerinde durulan norojenik teorilerden biri haline gelmistir. Mesanenin afferent
duyusunu tasiyan 2 tip sinir lifi vardir; miyelinli A-delta sinir lifleri ve miyelinsiz C-
afferent lifler. Miyelinli A-delta sinir lifler1 mekanoreseptorler tarafindan algilanan
mesanenin doluluk veya duvar gerilimi duyusunu tasirken miyelinsiz C-afferent lifler
cesitli nedenlere bagl (6rn. asir1 1s1 ya da bakteriyel irritasyon) mesane irritasyonu
sonucu ortaya cikan agri duyusunu iletmekte ve iseme refleksini uyarmaktadir. Bu
teoriye gore, miyelinsiz C-afferent liflerin bir nedenle aktivasyonu ya da uyanisi
detriizor asir1 aktivitesine yol agmaktadir (47, 69).

Otonom mesane teorisi: Yeni bir teoridir ve detriizoriin modiiler bir yapiya
sahip olmasi prensibine dayalidir. Yani mesanenin detriizor diiz kasi tabakasinin
kisim kisim oldugunu 6ngoriir. Her modiil ya da kisim kendi intramural mesane
gangliyas1 veya interstisyel hiicre diiglimiinden olusan miyovezikal pleksus ile
innerve edilir (70). Kas hiicreleri veya intramural sinirler/interstisyel hiicreler
arasindaki iliski sayesinde modiiller arasinda kontraksiyon ve relaksasyon
senkronizasyonu olur. Bu teoriye gbre normal mesane dolumunda mesanedeki
duyusal iletiler ile iseme amagli olmayan kontraksiyonlar arasinda bir otonom iliski
vardir. Herhangi bir nedenden dolay1 ya uyarici iletiler artar ya da inhibe edici
duyular azalir ve otonom aktivite detriizoriin asir1 kasilmasi lehine bozulur. Ayrica
bu modiiller arasindaki iliskinin de bileske bazinda bozulmasi da yine detriizor diiz

kasmin patolojik olarak kasilmasina yol acar. Bu teoride myojenik teorideki diiz kas
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farklilagsmasmin nedeninin mesane icerisindeki duyusal bozulmadan kaynaklandigi

iler1 stiriilmektedir (70).

1.2.4. AAM’de Risk Faktorleri
Yas: Yaslanma ile genel olarak alt iiriner sistem semptomlarinin (AUSS)
arttigl, aym sekilde AAM’nin goriilme sikligmin da yasla arttigi bilinmektedir.
Yaslanma ile birlikte goriilme sikligi artan sistemik bazi hastaliklarm AAM
gelisiminde rolii olabilecegi diisiiniilebilir. Yas ve AUSS arasindaki patofizyolojik
iligkide asagidaki faktorlerin rol oynayabilecegi 6ne stiriilmiistiir (71):
a) Ateroskleroza bagl pelvik iskemi
b) Hiperlipidemi

c¢) Subklinik serebrovaskiiler ya da diger norolojik hastaliklar

Thomas ve ark. (51) tarafindan yapilan bir calismada ayda en az iki kere idrar
kacirdiklarini bildiren kadinlarin orani 15-24 yas arasinda %4 iken 75 yas tlizerinde
bu oran %16 olarak bildirilmistir (51). Onii¢ ¢alismay1 iceren bir bagska metaanalizde
iiriner inkontinansin prevalansinin hayatin 6zellikle besinci (%33) ve sekizinci (%34)
dekatinda pik yaptig1 saptanmustir (52).

Cinsiyet: AUSS yasa bagli her iki cinste de artmasina ragmen tek basima idrar
kacrma ele alindiginda kadmnlarda erkeklere oranla 2 kat fazla gorildigi
bildirilmistir. Bu farkin, kadinda iretrovezikal ve sfinkterik anatomi farkliligi,
vajinal dogum travmasi, pelvik taban gevsemesi veya hormonal farkliliklardan
kaynaklanabilecegi bildirilmistir (1, 51).

Psikosomatik bozukluklar: AAM’de hastalarin distres ve anksiyete dereceleri
mesane semptomlarindan bagimsiz olarak yliksek bulunmustur. Ayrica, depresyonla
AAM arasinda kuvvetli bir iliski varlig1 gosterilmistir. Bu ¢aligmalar psikosomatik
hastaliklarin AAM i¢in bagimsiz bir risk faktorii olabilecegini diisiindiirmektedir
(72).

Diyet; Tiiketilen yiyecek ve igeceklerin tiirli, 6zellikle AAM’l1 hastalar i¢in
oldukca onemlidir. Baz1 yiyecek, icecek ve ilaglarin igeriginde bulunan kafein,
detriizér basmcmi 6nemli derecede arttirarak AUSS’ni etkiledigi diisiiniilen bir
maddedir. Kafeine ek olarak alkoliin de sahip oldugu diiiretik etkisi ile sik idrar

yapmaya yol acabilecegi One siiriilmiistiir. Ayrica yapilan calismalarda, yapay
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tatlandiricilar (aspartam) ve bazi yiyeceklerin (asir1 baharath gidalar, turunggiller ve
domates igerikli iiriinler gibi) diyette yer almalarinm, AUSS gelisiminde rol
oynayabilecekleri gosterilmistir (73-75). Kafein tliketimi azaltilmasinin EAU
kilavuzlarindaki onerilme derecesi B olarak belirtilmistir (76).

Obezite; Obezitenin kadinlarda stres ve karisik tipte idrar kacirma gelisimi
icin bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Obez hastalarda iiriner
inkontinans muhtemelen mesane iizerinde artmis intraabdominal basing ve asiri
iretral mobiliteye sekonder olarak gelismektedir. Ayrica obezite mesanenin kan
akimmi azaltip, innervasyonuna zarar verebilir (77-79). EAU kilavuzlarinda kilo
vermenin AUSS tedavisindeki dnerilme derecesi A olarak belirtilmektedir (76).

Sigara; Intraabdominal basm¢ seviyelerini arttiran durumlar 6zellikle
kadinlarda idrar kagirma ve sikisma hissi gelisimine neden olabilmektedir. Hayvan
calismalarinda nikotinin purinerjik reseptorleri aktive ederek genis fazik mesane
kontraksiyonlarina neden oldugu gosterilmistir ve benzer etkiyi insan mesanesi
iizerinde de gosterdigi diisiiniilmektedir. Nikotin ile artmis detriizér kontraksiyonlari
arasinda bir iligki oldugu diistiniilmektdir. Yapilan kontrollii bir ¢alismada, sigara
kullanim1 ile idrar kagirma arasinda gii¢lii bir iliski saptanmistir (80-83). Nuotio ve
ark.(84) da 60 ile 89 yas arasindaki 1059 kadin ve erkegi kapsayan popiilasyon
tabanli arastirmalarinda sigara kullanimi ile sikisma arasinda bir iliski oldugunu
ortaya koymuslardir (84). Ancak yapilan baska ¢alismalarda ise sigara ile AAM
arasinda anlamli bir iligki saptanamamastir (85).

Konstipasyon; Kronik kabizlik ve defekasyon sirasmda zorlanma, AUSS
gelisimine ve pelvik organ prolapsusuna katkida bulunabilir. Uzun siire defekasyon
sirasinda  zorlanan siddetli konstipe kadmlarda pelvik tabanm nodrolojik

fonksiyonlarinda da degisimler oldugu gdsterilmistir (86).

1.2.5. AAM’de Klinik Degerlendirme ve Tam

Asirt aktif mesane tanisi hemen her zaman diger hastaliklar1 dislama
prensibine dayanir. Bunun yam sira, tam1 ¢ogunlukla semptomatiktir ve AAM
glinlimiizde ac¢iklanamayan (idiopatik) mesane dolum fazi semptomlarma verilen
yeni isimdir. Bu semptomlar ¢ogunlukla; nokturi, sik idrara ¢ikma, sikisma, sikigsma
tipi idrar kagirmadir. Primer semptom olan sikigsma ataklarmin klinik olarak ol¢timii

zordur. Tanist i¢in benzer belirtilere yol acabilecek patolojiler; iiriner sistem
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enfeksiyonu, liriner sistem tas hastaligi, ndropatik mesane, mesane tiimorii, mesane
cikim obstriiksiyonu ve poliliriye neden olabilecek hormonal bozukluklar
dislanmalidir. AAM’nin degerlendirilmesindeki adimlar kisaca asagidaki gibidir: (1,
87).
e Detayl bir hikaye
¢ Fizik muayene ve norolojik degerlendirme
e ilag oykiisii (ACE inhibitorleri, antidepresanlar, antipsikotikler, ca kanal
blokerleri, diiiretikler, ... vb.)
e Idrar analizi ve idrar kiiltiirii
e Tam kan sayimi, biyokimyasal analiz (ayiric1 tanida)
e Iseme giinliigii (6nerilen 3 giinliik)
e Uroflowmetri, PMR (ayric1 tanida)
e Urodinami (aymric1 tanida, DAA’ya yol agan AAM dis1 patolojilerin
tanimlanmasinda)

e Yasam kalitesinin degerlendirilmesi

1.2.5.1. Hikaye

Asirt aktif mesane semptomlar1 genellikle DAA’ya spesifik bir durum
degildir. Mesaneyi irrite eden herhangi bir durum ya da mesane dis1 patolojiler bu
semptomlar1 aciga ¢ikarabilir. Bu durumu ortaya koymak i¢in hastanin 6ykiisii, yast,
menopoz durumu, obstetrik ve jinekolojik dyki, iiriner yakinmasinin sorgulanmasi,
O0zgeemisi ve kronik hastaliklar, iseme aligkanliklari, gecirilmis iirojinekolojik
operasyon hikayesi, eniirezis noktiirna, vezikoiireteral reflii, liriner sistem tas
hastalig1 ve diabet gibi sistemik hastaliklar acisindan da sorgulanmalidir. Hastada
varsa idrar kagirma tipi, siddeti, baslangici, gelisimi, hastanin 6zge¢misinde alt liriner
sistem fonksiyonlarini etkileyebilecek konjenital, metabolik, ndrolojik rahatsizliklar
sorgulanmali, hastanin  kullandig1 ilaglar (6rnegin antikolinerjik 1ilaglar)
belirlenmelidir. Sikayetinin ne zaman basladigi, nasil ilerledigi, siddeti, sikayetinin

artmasina neden olan etkenler sorgulanmalidir (88).

1.2.5.2. Fizik Muayene
Fizik muayene, detayli bir sekilde yapilmali ve daha sonra 6zel olarak

iirogenital sistem muayenesi gerceklestirilmelidir. Urolojik fizik incelemeye ek
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olarak kadinlarda mutlaka jinekolojik muayene de yapilmali ve spekulum ile atrofi
varligl, gegcirilmis operasyonlara bagli nedbeler, enfeksiyonlar ve pelvik organ
prolapsusu da degerlendirilmelidir. Her iki cinste de kisa temel norolojik inceleme

gergeklestirilmelidir (88).

1.2.5.3. idrar Analizi ve Kiiltiir

Enfeksiyonun olusturdugu mukozal inflamasyon duyusal uyari artisi ile
istemsiz detriizor kontraksiyonuna yol agarken, endotoksinlerin anti alfa adrenerjik
etkisi iiretral sfinkterik yetmezlige yol acabilir. Bunun yami sira, idrar analizi ile
iriner inkontinansa neden olabilecek diger hastaliklar hakkinda bilgi edinilebilir

(Uriner sistemde tas, iirotelyal tiimdr, DM, bobrek fonksiyon bozuklugu vb) (88).

1.2.5.4. Bobrek Fonksiyon Testleri
Alt triner sistemde meydana gelebilecek bir patolojinin {ist {liriner sisteme

olan etkilerinin arastirilmasinda 6nemli yere sahiptir (88).

1.2.5.5. Radyolojik Inceleme

Alt {iriner sistem islev bozuklugu olan hastalarda, 6zellikle yiliksek depolama
ve igeme basinglarina sahip olan hastalar, detriizor sfinkter dissinerjisi (DSD) ve
vezikoiireteral reflii (VUR) gibi patolojileri olanlarda iist iiriner sistem goriintiilemesi
endikedir. Klinikte Oncelikle hastalar ultrasonografik degerlendirmeye alinir ve

peryodik olarak kontrol ultrasonografilerle takip edilir (88).

1.2.5.6. iseme Giinliigii (sikhk-hacim cizelgesi)

AAM semptomlarinin degerlendirmesinde en ucuz ve etkili yontemdir.
Yalnizca ilk degerlendirmede degil, tedavinin takibinde de 6nemlidir. Siklik/hacim
cizelgeleri en az 3 giin siireyle tutulmahdir. Bu sayede hastanin 24 saat boyunca
cikardigr idrar miktari, gece ve giindliz iseme sayisi, iseme araliklari, varsa idrar
kacirma sayis1 ve zamani, mesanenin fonksiyonel kapasitesi hakkinda bilgi sahibi
olunmasini saglar. Ayrica noktiirnal poliliri ve polidipsi gibi durumlarm tanisi

gercgeklestirilebilir (89).

1.2.5.7. Yasam Kalitesi Anket Formlan
Genel anlamda yasam kalitesi; sadece bireyin hastaliginin olmamasi degil;
ayn1 zamanda fiziksel, ruhsal, ve sosyal olarak iyi durumda olmasmi gerektirir.

Yasam kalitesi terimi ilk kez 1939 yilinda Thorndike tarafindan sosyal c¢evrenin

21



bireyde olusan tepkisi olarak tanimlanmistir (90). AAM yasam kalitesini etkileyen
bir rahatsizlik oldugundan dolayi, tedavi Oncesinde yasam kalitesinin Olglilmesi
onemlidir. Yeni tedavi yaklagimlarmin degerlendirilmesinde baslangi¢ ve takip eden
terapotik  uygulamalar  arasindaki farki  objektif olarak 6lgmek igin
kullanilmaktadirlar. Amag, asir1 aktif mesane i¢in spesifik olan tek ve basit bir anket
formu kullanmaktir (ICIQ OAB, OABq, anketleri gibi). Incontinence Impact
Questionnaire (IIQ-7), hastalarin kendi kendine doldurdugu bir sorgulamadir. Kolay
uygulama i¢in 7 sorulu bir kisa formu gelistirilmistir (91). Urogenital Distress
Inventory (UDI), 19 soru icerir ve sosyal evlerde kalan kadmlarla ile 60 yasin
iizerindeki kadinlarda test edilmistir. Regresyon analizleri ile daha kisa formu olan
UDI-6 formu gelistirilmistir (92, 93). Hem 11Q-7 hem de UDI-6 sorgulama formlar1
Tirk¢e konusan toplumlar i¢cin valide edilmislerdir (EK 1, 2). AAM’nin ortaya
cikardigr hastalik boyutu ve yasam kalitesini etkileme derecesi diger pek ¢ok anketle

ya da sorgulama formu ile de arastirilmaktadir (94).

1.2.5.8. Uroflovmetri

Asirt aktif mesane ayirici1 tanisinda uygulanmasi Onerilen noninvaziv bir
incelemedir. Uretradan belirli bir zaman biriminde disar1 atilan idrar miktar1 8lgiiliir
ve ml/sn cinsinden ifade edilir. Normal bir insanda dolu bir mesanenin bosalma hizi
ortalama 25-30 ml/sn’dir. Yas ve bosaltilan idrara gore bu oran degisebilir. Ancak
her kosulda 15 ml/sn’nin altina diismesi patolojiktir. Detriizor basinci, iiretral agiklik
ve sfinkter gevsemesi idrar akimini etkiledigi i¢in tan1 koyma yerine rezidiiel idrar
tayini ile kombine edildiginde iseme eyleminin etkinligini degerlendirmede kullanilir

(95).

1.2.5.9. Urodinamik Laboratuar Testleri

Asir1 aktif mesane tanisinda basit temel iirojinekolojik degerlendirme her
hasta igin yeterli olmayabilir. Urodinami; idrar ka¢irma seklinin belirlenmesinde,
detriizor kas1 fonksiyonunu degerlendirmede, yiiksek depolama ve bosaltim
basinglar1 gibi iist iiriner sistemi olumsuz etkileyebilecek durumlarin saptanmasinda
kullanilir. Uroflovmetri, sistometri, iiretral basing ¢alismalari, basing akim c¢alismast,
sfinkter elektromyelografi ve videotlirodinami gibi kisimlarindan olusur. Her hastaya

uygulanacak tirodinamik tetkik klinik duruma gore belirlenmelidir (96).
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Urodinamik ¢alisma yapilmasi dnerilen hasta gruplarr;
Tekrarlayan idrar ka¢irma nedeniyle cerrahi planlanan,
Mikst idrar kagirmayla iliskili iseme problemleri olan,
Anormal tiroflovmetri paternine sahip,
PMR’si artig gOsteren,
Zayif kontraktilite ile birlikte olan DAA’nde,
Basarisiz baslangic tedavilerde,
Farkli tedavi yaklagimi gerektiren durumlarda (Botulinum
noromodiilasyon, ogmentasyon/iiriner diversiyon)
Norolojik bozukluk ve klinik belirtilerle uyumsuz semptomu olan,
AUSS mesane ¢ikim tikaniklig: diisiindiiren,
Tedaviye direngli AAM’si olan,
Obstriiktif AUSS ile nérolojik rahatsizlik birlikte olan,
Norojenik mesane disfonksiyonu olan tiim ndrolojik hastalar,
Hem obstriiktif hem instabiliteye ait AUSS olan,
Geng AUSS olan erkekler,
Giindiiz sikismasi ve sikigma tipi idrar kagirmasi olan ¢ocuklar,

Persistan diiirnal eniirezisi olan ¢ocuklar ve

toksin,

Spinal disrafizmli ¢ocuk hastalarda tirodinamik ¢alisma 6nerilmektedir (97).

1.2.6. AAM’de Tedavi

Asir1 aktif mesane tedavisinde klinisyenin yaklasimina ve hasta uyumuna
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bagl olarak pek cok farkli tedavi segenekleri uygulanabilir. Hastaya bagli faktorler
(hastaligin prognozu, mental durum, psikososyal g¢evre, ekonomik durum, yas,
egitim) tedavi segeneklerinin belirlenmesinde gbz oniinde bulundurulmalidir (87).
AAM tedavisinde baslangigta; yasam tarzinda degisiklikler, davranigsal tedaviler,
mesane egitimi, pelvik tabani giiclendirici uygulamalar, elektriksel uyarilar veya
bunlarin kombinasyonlar1 oOnerilir. Ancak, hizli ve istenilen etkinligin elde
edilebilmesi i¢in cogu kez oral yolla uygulanan tedaviler tercih edilir (98-100).
Konzervatif ve farmakoterapiden istenilen diizeyde etki alinamadig1 ve/veya hastaya
bagli nedenlerden dolayr bu tedavi segeneklerinin uygulanamadigi durumlarda,

lokal/intravezikal veya cerrahi tedaviler goz onilinde bulundurulur. Son yillarda AAM



tedavisinde iizerinde yogunlasilan diger bir secenek néromodiilasyon teknikleridir;

sakral noromodiilasyon ve perkiitan tibial sinir stimiilasyonu ndéromodiilasyonun

onemli iki kolunu olusturmaktadir (101). AAM’de tedavi segenekleri tablodaki gibi

iki grupta 0zetlenebilir (Tablo 1) (87);

Tablo 1. AAM’'de tedavi segenekleri

Birinci basamak tedavi secenekleri

e Konzervatif tedaviler

e Farmakoterapi

1. Antimuskarinikler

2. Muskulorelaksanlar

3. Trisiklik Antidepresanlar

4. Ca Kanal Blokorleri

5. Prostaglandin sentez inhibitorleri

6. Estrojenler

ikinci basamak tedavi secenekleri

Lokal / Intravezikal Tedaviler.

1. Noromodiilasyon

2. Norostimiilasyon

3. Hidrodistansiyon

4. Intravezikal: Kapsaisin, botoks, verapamil, oksibutinin
Cerrahi tedaviler

1. Mesane ogmentasyonu

2. Uriner diversiyon

3. Detriizor myomektomi

4. Mesane Denervasyonu

1.2.6.1. Konzervatif - Davranissal Tedavi Yontemleri

Asir1 aktif mesane konzervatif tedavisinde uygulanan yontemler ile hastalarin

yasam stili aligkanliklarim belirleyerek AAM gelisiminde katkist olan veya durumu

tetikleyen kisiye ait davranislar1 belirlemek ve bunlar: diizenleyerek tedaviye katkida
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bulunmak hedeflenir. Konzervatif tedavi yontemleri minimal riskler tasidigindan
AAM tedavisinde gliniimiizde ilk basamak tedavi segenegi olarak Onerilmektedir.
Hastalara kontinans konusunda yeni aligkanliklar ve beceriler kazandwrmayi
hedefleyen konzervatif tedaviler, yasam tarzi degisikliklerini, igeme programlarini,
mesane ve pelvik taban kas egitimini veya rehabilitasyonunu kapsamaktadir (102).

Davranis ve Yasam Tarz1 Degisiklikleri

Diyet Aligkanhiklar

Giinliik diyetin bilesenleri AUSS’n1 tetikleyebilir ve eger bu bilesenler
degistirilebilir ya da ortadan kaldirilabilirse AAM patolojisindeki etkileri azaltilabilir

Swi Aliminin Diizenlemesi

Bazi irritanlar1 mesaneden uzaklastirmak icin yeterli ve uygun bir sivi
allmma ihtiyag vardwr. Yetersiz sivi alimi  veya sivi  kisitlamasi, idrar
konsantrasyonunu arttirarak mesane mukozasin irrite edip sikigma, sik idrar yapma
ve lriner sistem enfeksiyonlarinin gelisiminde rol oynayabilir ve mesanenin
fonksiyonel kapasitesini azaltir (103, 104). Geriatrik popiilasyonda aksam alinan sivi
miktar1 ile nokturi ve gece iseme volimii arasinda giiclii bir iliski oldugu
saptanmistir (105). Tavsiye edilen gilinliik sivi alim1 1500 mI’dir ancak bir¢ok uzman
da ideal sivi alim miktarmin 1800-2400 ml/glin olmasmi Onermektedir. Uygun
hidrasyon i¢in yashh hastalarm en az 1500-2000 ml/giin sivi tiiketmeleri
gerekmektedir. Asir1 aktif mesaneli hastalarda gece uyumadan dort saat dnce sivi
alimmdan kag¢milmasi, yatmadan 6nce mesanenin bosaltilmasi, aksam saatlerinde
sulu meyve ve sebze tiiketiminden kaginilmasi gibi Oneriler, konzervatif tedavinin ilk
basamag1 olarak uygulanabilir (106). Stvi alimmin azaltilmasmnin Avrupa Uroloji
Dernegi (EAU) kilavuzlarindaki 6nerilme derecesi C olarak belirtilmektedir (76).

Mesane Irritanlarinin Etkisi

Tiiketilen yiyecek ve i¢eceklerin tiirii, 6zellikle AAM’li hastalar i¢in oldukca
onemlidir. Baz1 yiyecek, icecek ve ilaclarin igeriginde bulunan kafein, detriizor
basmcmm 6nemli derecede arttirarak AUSS’m etkiledigi diisiiniilen bir maddedir.
Kafeine ek olarak alkoliin de sahip oldugu diiiretik etkisi ile sik idrar yapmaya yol
acabilecegi One siiriilmiistiir. Aksam yemegi ile birlikte alman alkol, nokturi
gelisiminde rol oynayabilir. Ayrica yapilan calismalarda, yapay tatlandiricilar

(aspartam) ve bazi yiyeceklerin (asir1 baharath gidalar, turunggiller ve domates
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icerikli trlinler gibi) diyetten ¢ikarilmasmin, kontinansta rol oynayabilecekleri
gosterilmistir (73, 74). Kafeinin detriizor kasilmasi tizerinde uyarici etkisinin oldugu
belirlenmistir. Yapilan bir ¢alismada kafein tiketimi 23 g’dan 14 g’a
disiiriildiigiinde, idrar kagirma oraninin bariz sekilde azaldigi gosterilmistir (107).
Arya ve ark. (108) fazla miktarda kafein tiiketen kadinlarda, daha az kafein tiiketen
kadinlara gore detriizor instabilitesi icin 2,4 kat artms bir risk tespit etmislerdir.
Fakat diger calismalarda kafein ile AUSS arasinda herhangi bir iliski olmadig1 6ne
siriilmiistir (109, 110). Kafein tiiketimi azaltilmasmmin EAU kilavuzlarindaki
onerilme derecesi B olarak belirtilmistir (76).

Obezite

Obezitenin kadinlarda stres ve karigik tipte idrar kacwrma gelisimi igin
bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Obez hastalarda iiriner inkontinans
muhtemelen mesane iizerinde artmis intraabdominal basing ve asir1 iiretral
mobiliteye sekonder olarak gelismektedir. Ayrica obezite mesanenin kan akimini
azaltip, innervasyonuna zarar verebilir. Kilo verme, AAM’li ve idrar kagirmasi olan
morbid obez kadinlar i¢cin kabul goérmiis bir tedavi secenegidir (77-79). EAU
kilavuzlarinda kilo vermenin onerilme derecesi A olarak belirtilmektedir (76).

Sigara
Sigara igeriginde bulunan nikotinin, hayvan ¢aligmalarinda purinerjik

reseptorleri aktive ederek genis fazik mesane kontraksiyonlarina neden oldugu
gosterilmistir ve benzer etkiyi insan mesanesi Uzerinde de gosterdigi One
stirtilmektedir (81, 82).

Bagirsak Diizeni

Uzun siire defekasyon sirasinda zorlanan siddetli konstipe kadmlarda pelvik
tabanin norolojik fonksiyonlarinda degismeler oldugu gosterilmistir. Konstipasyonun
giderilmesi i¢in de tedavide, diyete lifli gidalarin eklenmesi, sivi aliminin artirilmasi,
diizenli egzersiz, parmakla stimiilasyon, rutin bir defekasyon programi olusturma ve
siddetli durumlarda laksatif kullanilmasi1 gibi yontemler uygulanmaktadir (86).

Iseme Programlan

Cochrane Inkontinans Grubu programlanmis iseme ve aliskanlik egitimini
iceren igeme programlari icin sistematik bildiriler yaymlamistir. Bu programlar
kontinansin gelistirilip iyilestirilmesinde kullanilabilir; (111, 112).

e Bagimli Programlanmis Iseme Programlar:
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e Aligkanlik Egitimi
e Bagimsiz Mesane Egitimi
Pelvik Kas Egzersizleri
Arnold Kegel 1940’larin sonunda levator ani kasinda kapsaml ilerleyici bir
kasilma programi uygulayarak ilk kez pelvik kas egzersizlerini tanimlamistir. Bu
egzersizler, uretral sfinkter ve detriizor kasinin destegini arttirarak idrar kagirmay1
engellemeyi hedefler. Pelvik taban kas egzersizlerinin amaci, pelvik taban kaslarmni
ozellikle de levator aniyi izole etmektir. Bu kas liflerinin devamli, diisiik
yogunluktaki kontraksiyonu genel bir destek ve iiretral kapanma basinciin devam
ettirilmesini saglar (113). Pelvik kas egzersizlerinin uygulanmasinda dort faz
tanimlanmigtir; (114).
1. Pelvik taban kaslarinin koordinasyon ve fonksiyonundan haberdar olma,
2. Kasin tanimlanmasi, kontrolii ve giicli hakkinda kazanimlar elde etme,
3. Kasm dayanikliligmi artirmak i¢in kasin sertligini, genisligini, kalinligini
ve giiclinii gelistirme,
4. Kaslarn artik giiclendigini gdsteren semptomlarda azalma.
Giliniimlizde pelvik kas egzersizleri veya pelvik taban kas egitimi olarak

adlandirilan Kegel egzersizlerinin AUSS’yi azalttig1 gosterilmistir (115).

1.2.6.2. Farmakoterapi

Farmakoterapide amag; detriizor aktivitesini azaltmak, istemsiz kasilmalar1
engellemek, mesane kompliyans ve kapasitesini arttirmaktir (98, 100). Bunun i¢in
hedef alinacak yapilar mesane diiz kasi (detriizor), efferent (motor) sinirler, afferent
(duysal) sinirler ve santral sinir sistemidir. Bugin AAM farmakoterapisinde
antimuskarinik ajanlar, iyon kanallarina yonelik tedaviler, karisik etkili ilaglar, alfa
ve beta adrenoseptor blokerleri, prostaglandin sentetaz ve fosfodiesteraz inhibitorleri,
antidepresenlar ile desmopressin gibi tedaviler kullanilmaktadir (98, 116). AAM
tedavisinde kullanilan ilaclar asagidaki gibi 6zetlenebilir (Tablo 2) (76);
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Tablo 2. AAM tedavisinde kullanilan ilaglar

ILAC Kamit Diizeyi Oneri Diizeyi
Antimuskarinikler

* Tolterodine 1 A
* Trospium 1 A
* Solifenacin 1 A
* Darifenacin 1 A
* Propantheline 2 B
* Atropine, hyoscyamine 3 C
Membran Kanallar1 Uzerine Etki Edenler

« Kalsiyum antagonistleri 2

» K+-kanal aganlar 2

Karnsik etkili

* Oxybutynin 1A 1 A
* Propiverine 1A 1 A
* Dicyclomine C 3 C
« flavoxate 2 2

Antidepresanlar

* Imipramine C
* Duloxetine C
Alfa Adrenoreseptor antagonistleri

* Alfuzosin 3 C
* Doxazosin 3 C
* Prazosin 3 C
* Terazosin 3 C
» Tamsulosin 3 C
Beta Adrenoreseptor antagonistleri

* Terbutaline (beta-2) 3 C
* Salbutamol (beta-2) C
* YM-178 (beta-3) 2 B
PDE-5 inhibitorleri

« Sildenafil, taladafil, vardenafil 2 B
* COX inhibitor

* Indomethacin 2 C
* Surbiprofen 2 C
Toksinler

* Botulinum toksin (nérojenik) 2 A
* Botulinum toksin (idiyopatik) 3 B
* Capsaicin (ndrojenik), intravesikal 2 C
* Resiniferatoxin (ndrojenik), intravesikal 2 C
Diger llaclar

* Baclofen, intratekal 3 C
Hormonlar

+ Ostrojen 2 C
* Desmopressin (nokturnal poliiri) 1 A
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Antimuskarinikler
Insan mesane diiz kasinda muskarinik reseptdrlerin M2 (%70-80) ve M3

(%20-30) alt tipleri tanimlanmistir. Bu reseptorlerin yalnizca motor (efferent)
aktiviteleri olmadigi, ayn1 zamanda duysal (afferent) olarak da mesane
kontraktilitesinde rol oynadiklar1 bildirilmistir  (32). Klinikte kullanilan
antimuskarinik ajanlar etki mekanizmalarma gore iki grupta smiflandirilir: sadece
muskarinik reseptor blokerleri ve myorelaksan roliine ek olarak lokal anestezik
etkililer. Muskarinik reseptorlerin bloke olmasi ve dolum fazinda spontan olusan kas
aktivitesinin durdurulmasiyla, Onlenemeyen ya da beklenmeyen detriizor asir1
kontraksiyonlarinda ve kasilma sikliginda azalma hedeflenir (117).

AAM ilag tedavileri icerisinde en Onemli ajanlar antimuskariniklerdir.
Tedavide hedefler; idrar sikisma ataklarini1 azaltmak, mesane kapasitesini artirmak,
iseme hacminde artis saglamak, inkontinans epizotlari azaltmak ve hasta hayat
kalitesini ylikseltmektir. Antimuskariniklerin yan etkileri genel olarak benzerdir:
Bunlar agiz kurulugu, kabizlik, tasikardi tirtiker, akomodasyon paralizisi ve SSS ile
ilgili etkilerdir. En sik goriilen ve ilag birakmadan en ¢ok sorumlu yan etki ise agiz
kurulugudur (87, 118, 119).

Asir1 aktif mesane tedavisinde baglangicta hizli ve istenilen etkinlik i¢in cogu
kez oral ajanlar tercih edilir. Ancak, kullanilan antikolinerjikler bazen yetersiz
kalmakta veya zaman zaman siddetli yan etkileri sebebi ile kullanimlari
kisitlanmaktadir. Yan etki sebebi ile tedaviyi birakma orant %40’m {izerinde
saptanmistir (87, 119). Antikolinerjik kullanim kontrendikasyonlar1 asagidaki gibi
siralanabilir (119, 121);

e Dar acili glokom (tedavi altinda olmayan)
e Idrar retansiyonu ya da detriizor yetmezligi
e Intestinal obstriiksiyon ya da atoni
e Miyastenia gravis
e Kardiyak ritim bozukluklar1
e Uyumsuz, kontrole gelmeyen hasta

Antimuskarinik ilaglar (119, 120);

1. Oksibutinin

2. Propiverine
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Trospiyumklorid

3
4. Tolterodin
5. Darifenasin
6. Solifenasin
7. Fesoterodin
1.2.6.3. Cerrahi Tedavi
Cerrahi tedaviler yalnizca konzervatif tedavilere cevap vermeyen kiiciik bir
hasta grubu i¢in uygundur. Uygulanan cerrahi yaklagimlar su sekildedir (87, 121-
123);
1.0gmentasyon sistoplasti,
2.Uriner diversiyon,
3.Detriizér miyomektomi,
4.Mesane denervasyonu.
Ogmentasyon sistoplasti
Mesane kapasitesini artirmak, idrarin diisiik basin¢h depolanmasini saglamak,
kontinansa yardimci olmak ve detriizor sinir iletimini bloke etmek icin uygulanir.
Glinlimiizde en c¢ok uygulanan teknik ileal ogmentasyon sistoplastidir. Renal
yetmezlik, Crohn hastaligi, kendisini kateterize edemeyen hareketsiz hastalar, barsak
cerrahisi veya radyoterapi uygulanmis hastalarda ogmentasyon sistoplasti
ameliyatlar1 6nerilmez (87, 122).
Uriner Diversiyon
Ileri derecede diisiik kapasiteli, detriizor aktivitesi ¢ok yiiksek direngli
olgularda uygulanmasi Onerilmektedir. Bu amagcla gliniimiizde c¢ogunlukla ileal
konduit kullanilmaktadir. Bununla beraber gen¢ hastalarda ortotopik kontinan
diversiyonlar uygulamasi, yasam kalitesi ag¢isindan daha yararli olacaktir.

Kontrendikasyonlar ogmentasyon sistoplasti ameliyatlar ile aynidir (87, 123).

1.2.6.4. Lokal/Intravezikal Tedaviler

Intravezikal antikolinerjik uygulamalarm AAM tedavisinde etkin ve oral
uygulamalara oranla bazi hastalarda daha iyi tolere edilebildigi cesitli ¢caligmalarla
ortaya konmustur. Ilacin mesane igerisine direk uygulanmasi karaciger ilk gegisinden

dolay1 yan etkilerden sorumlu tutulan metabolitlerine doniisiimiinii engelledigi ve
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hedef dokuda yiiksek konsantrasyon saglanabildigi i¢in ilgi ¢eken bir ydntem
olmustur (124-126).
Intravezikal Uygulanan Ajanlar (118).

e Atropin ve Fentolamin

e Verapamil ve Terodilin

e Anestetik ajanlar

e Oksibutinin

e Vaniloid antagonistleri; Kapsaisin ve Resiniferotoksin

e Kondroitin Siilfat

e Pentosan Polisiilfat (PPS)

Giincel pek cok calismada AAM tedavisinde intravezikal uygulamalarin
etkinligi gosterilmistir. Buna ragmen intravezikal tedavi genis kullanim alani
bulamamistir. Bunun en 6nemli nedeni giinde 3-4 kez mesanenin kateterizasyon
gerektirmesi ve ¢ogu hastanin bu tedaviyi kabul etmemesidir (125).

Botulinum Toksin Enjeksiyonu

1988 yilinda ilk kez Dykstra tarafindan spinal kord travmali hastalarda
detriizor sfinkter dissinerjisi tedavisinde kullanilmistir (127). Schurch ve ark. (128)
ayn1 sekilde spinal kord travmali detriizor asir1 aktivitesine (DAA) sahip hastalarinda
botulinum toksin tip A’yr (BoNTA) kullanmiglardir (128). 2004 yilindaki
Uluslararas1 Inkontinans Konsiiltasyonu AAM’de ve asir1 aktif detriizor tedavisinde
BoNT-A’nin kullanimmin kanit seviyesini ‘2’ Onerme derecesini ise ‘B’ olarak
aciklamistir (129). Tedavi etkinligi yiiksek olarak bildirilmesine ragmen Botulinum
toksininin, detriizor lizerinde yarattig1 etki gecicidir. Belirli bir siire sonra etkinin
azalmasi ya da kayb1 gozlenir (130). Enjeksiyon bolgesinde agri, isleme bagl iiriner
sistem enfeksiyonu ve hematiiri en sik karsilasilan yan etkilerdir. Baz1 olgularda
iseme sonrasi artmis rezidii idrar ya da yeni baglayan kataterizasyonla idrar bosaltma
ihtiyaci olabilir. Kas gii¢siizliigii nadir olarak bildirilmistir (131-133). Insanlarda letal
doz 2000-3000 U arasidir. Mutlak kontrendikasyonlar toksin preparatindaki
maddelerden herhangi birine karsi hassasiyetin olmasi ve enjeksiyon bdlgesinde
enfeksiyon varligidir. Goreceli kontrendikasyonlar; gebelik, motor ndropati veya
noromuskiiler kavsak bozuklugu hastaliklari, aminoglikozid veya ndromuskiiler

iletimi etkileyen ila¢ kullanimidir (131, 134).
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Asirt  aktif mesane tedavisinde intravezikal uygulamalar, aralikli
kateterizasyon uygulayan hastalar i¢in ¢ok uygun bir tedavi secenegi gibi goziikse
de, sikisma ve/veya sikigsma tipi kacirma ile bagvuran ve bosaltim sorunu olmayan
AAM’li hastalar i¢in daha kolay uygulanabilir yontemlere ihtiyag¢ vardir (135).

AAM tedavisinde oral ve intravezikal ajanlarin yeterli olmadigi olgularda
botulinum toksin umut verici olsa da; mesane icine anestezi altinda sistoskopi ile
uygulanmast ve tekrarlanan uygulamalara ihtiyag duyulmasi kullanimini
sinirlamaktadir (130).

Daha onceki tedavi protokollerinde standart tedaviye yanit almamadiginda
ogmentasyon veya {lriner diversiyon gibi cerrahi tedavi secenekleri giindeme
gelirken, hasta ve/veya uygulanan tedavi yOntemlerinden kaynaklanan
olumsuzluklardan dolay1 gilinlimiizde ikinci basamak olarak noromodiilasyon (sakral

ya da periferal) uygulamalar1 daha 6n planda yer almaktadir (8, 123, 136).

1.2.6.5. Noromodiilasyon Teknikleri

Noromodiilasyonla santral sinir sistem kaynakli arttirict ve azaltici
impulslarin tekrar dengeye getirildigi varsayilmaktadir (137). Noromodiilasyonun
etki mekanizmasi kesin olarak halen anlagilamamistir. Genelde kabul goren teoriye
gore; ¢izgili tiretral sfinktere giden efferent sinirlerin aktivasyonu ve bunun refleks
olarak detziisor relaksasyonu yapmasi ve elektrostimiilasyon ile afferent fibrillerin
spinal ya da supraspinal seviyelerde inhibisyon yapmasi One siiriilen teoridir (87,
138, 139).

Sakral Sinir Noromodiilasyonu

Sakral ndromodiilasyon ilk olarak 1981 yilinda giindeme gelmis ve giderek
yayginlasarak konzervatif tedaviye yanitsiz sikisma inkontinansi (urge inkontinans),
sikisma ataklar1 ya da siklik (urge-frekans) ve obstriiksiyona bagh olmayan iiriner
retansiyon gibi alt iiriner sistem semptomlar1 olan hastalarda bir tedavi sekli olarak
onerilmistir. Islem basit, giivenli ve kalici implant yerlestirilmeden 6nce hastanin
tedaviye uygun olup olmadigini belirlemeye imkan verdigi i¢in geri doniisiimliidiir.
Basar1 kriterlerine bagli olarak %50-70 arasinda basar1 oranlar1 degismektedir (140).
Uygulama yerinin spinal korda yakmligi ve devamli stimiilasyon yapabilme
ozelliginden dolay1 diger noromodiilasyon tekniklerinden ayrilir. Kalici sakral

implant konmadan Once hastalara PNE (perkiitan sinir degerlendirme testi) testi
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uygulanir. Bu testi uyguladiktan sonra en az %50 oraninda inkontinansta diizelme
goriiliirse, kalict implantlar konur. Sakral néromodiilasyonla oldukga iyi sonuglar
almmasma ragmen, implantin genel anestezi altinda takilmasi, yiiksek yan etki
insidans1 ve AAM semptomlarinin tedavi kesilmesinden hemen sonra tedavi oncesi
seviyelere inmesi bu tedavinin dezavantajlaridir (87, 141).

Perkiitan Tibial Sinir Stimiilasyonu (PTSS)

Asir1 aktif mesane tedavisinde var olan segenekler; yiiksek yan etki seviyeleri,
orta diizeydeki yararlar1 ve uzun déonem hasta uyumunun diisiik olmas1 nedeniyle
beklenen hedefin altinda kalmaktadirlar. Sakral sinir stimiilasyonu artan bir sekilde
klinik uygulamalarm ve arastirmalarin konusu olmaktaysa da bu yOntemin de
kisitlayict noktalart bulunmaktadir. Stimiilatériin - yerlestirilmesi invaziv  bir
girisimdir. Genel anestezi altinda perkiitan ignelerin sakral foramene yerlestirilmesini
gerektirir. Komplikasyon orani artabilir ve sakral ndromodiilasyon yapilan hastalarin
%30 kadarmda islemin tekrar1 ya da yeniden ayarlanmasi gerekir (142). Tiim bu
olumsuzluklar arastrrmacilari, daha az invaziv, kolay uygulanabilir ve yan etki
insidans1 ¢ok daha az olan uygulamalara yoneltmistir. Bu amacla PTSS uygulamasi
son yillarda AAM tedavisinde yer bulmaya baglamistir. PTSS perkiitan girisimle
posterior tibial sinirin uyarilmasiyla yapilan periferik bir ndromodiilasyon teknigidir
ve aralikli olarak yapilir (142). Etki mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamis olsa
da yapilan caligmalar, mesane ve iiretral sfinkterin afferent ve efferent sinirlerinin
inhibisyonu ve stimiilasyonu neticesinde, detriizor asir1 aktivitesinde azalma
oldugunu gostermistir (7, 139, 141). Posterior tibial sinir, kaynagini L4-S3’den alan
lifleri iceren, pelvik tabanin otonomik ve somatik sinirlerini modiile eden sakral
sinirlerin dallarindan olusan, direk olarak mesane ve iiriner sfinkteri innerve eden
karisik etkili bir motor duyu siniridir. Pelvik bdlge, ndromodiilasyon i¢in en
uygun yer olsa da, daha uzak bolgelerden sinir stimiilasyonu ile ayn1 hedefe ulagsmak
miimkiin olur. PTSS uygulamasinda, S3 sinir kokiine ulasmak i¢in, medial malleol
hizasinda posterior tibial sinir uyarilmaktadir (142).

Maymun caligmalari, posterior tibial sinirin tekrarlayan stimiilasyonlarmin
spinotalamik sistem noronlar1 {izerinde giiclii bir inhibitér etkisi oldugunu
gostermistir. California Universitesi’'nde yapilan bir maymun c¢alismasinda, benzer

sekilde posterior tibial sinir stimiilasyonlarinin inhibisyon etkisini hatta
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durdurulamayan detriizor kontraksiyonlarmi bile azalttigin1 gostermistir (142).
Urolojik patolojilerin tedavisinde transkutandz tibial sinir uyaris1 ile ilgili ilk
arastrma McGuire ve ark.(143) tarafindan 1983 yilinda yaymlanmistir. Norojenik
mesane, radyasyon sistiti, interstisyel sistit ve detriizor instabilitesini iceren,
mesaneyle ilgili sikayetleri olan 22 hasta posterior tibial sinir lizerine bir elektrod
yapistirilarak elektriksel uyar1 tedavisine alinmistir. Detriizor instabilitesi olan 11
hastanin 8’inde yapilan iirodinami ve sistografi bulgular1 sonucunda kuruluk, 2°’nde
(her ikisi de multiple skleroz hastasi) diizelme, nérojenik mesaneli 5 hastadan 4’nde
kuruluk, 1’nde diizelme ve sistitli 6 hastadan 4’nde biraz diizelme oldugu
belirlenmistir. 4 yil sonra Marshall Stoller tarafindan, tibial sinirin 34G igne ile
perkiitan uyarisim1 saglayan Stoller Afferent Norostimiilator (SANS) gelistirilmistir.
Bu ilk calisma mesaneyle ilgili sikayetlerde periferal ndromodiilasyonun kullanimi
konusunda olduk¢a 6nemli katkilar saglamistir (144). PTSS, 2000 yilinda FDA
(Food and Drug Administration) tarafindan onaylanmistir (142).

Van Balken ve ark. (9) 33 hasta {izerinde yaptiklar1 ¢alismada, hastalara 12
hafta boyunca PTSS tedavisi uygulanmis, tedavi Oncesi ve sonrasinda 24 saatlik
iseme giinliigli karsilastirilmistir. Sonucunda ise sik idrara ¢ikma ve nokturide
anlaml bir sekilde (P<0.05) azalma oldugu goriilmiistiir. Bellette ve ark. (145) 2009
yilinda yaptiklar1 ¢galismada AAM tedavisinde PTSS sik idrara ¢ikma ve nokturi (
p=0,003 ve p=0,001) gibi semptomlarda istatistiksel olarak iyilesme saptanmistir.
Ayrica sikigsma ve hayat kalitesinde de tedavi sonrasi bir ilerleme kaydedilmistir.

Perkiitan tibial sinir stimiilasyonu, AAM tedavisi diginda; iiriner ve/veya fekal
inkontinansin eslik ettigi kronik pelvik agrili veya yalnizca kronik pelvik agrinin
eslik ettigi hastalarda, spinal kord yaralanmali hastalarda ve AAM kaynakli olmayan
iseme disfonksiyonu olan hastalarda da basariyla kullanilmistir (9). PTSS, minimal
invaziv bir girisimdir. Uygulama kolaylig1 ve morbitenin az olmasi sik tercih nedeni
olmaktadir. Tedavi sirasinda klinik ©Onemi olan sistemik bir yan etkisi
bulunmamaktadir. Nadir olarak mide agrisi, ignenin uygulandigi bdlgede hafif agri,
kanama ve kizariklikla birlikte enfeksiyon olabilmektedir (144, 146). 1999 ve 2000
yillarinda ICS ve EAU kongrelerinde PTSS’nin klinik basarismin % 67-81 oldugu
bildirilmistir (139, 147).
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2. GEREC ve YONTEM

Ocak 2010 ile Nisan 2011 tarihleri arasinda, Firat Universitesi Hastanesi

Uroloji poliklinigine AUSS nedeniyle basvuran ve klinik degerlendirmeleri

sonucunda AAM tanis1 konulan, goniillii-bilgilendirilmis ve yazili onamlar1 alinmis

toplam 30 hasta ¢alismaya dahil edildi. Bu ¢alisma protokolii Firat Universitesi T1p
Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir (Tarih: 13.01.2010, Say1: 247).

Calismaya dahil edilecek olgular1 belirlemek igin Firat Universitesi Hastanesi

Uroloji poliklinigine basvuran hastalardan, AAM semptomlar1 en az 6 aydir olan

(sikigma, sikisma inkontinansi, nokturi, sik idrar ¢ikma) ve daha 6nce almis oldugu

tedavilere direngli ve/veya yan etki nedeni ile tedavisi tamamlanamayan hastalar

sec¢ildi. Hastalarm yaglar1 20 ile 59 arasinda idi. Erkek ve bayan hastalar dahil edilme

kriterleri dogrultusunda cinsiyet farki gozetilmeksizin ¢galigmaya kabul edildiler.

2.1.

1)

2)

3)

2.2,

A T

Calhsmaya Dahil Edilme Kriterleri

AAM semptomlar: (sik idrara gitme, ani sikisma hissi ve/veya sikigma
tipi idrar kacirma ) en az 6 aydir bulunan olgular,

3 glnliik iseme glinliigli sonrasi; 24 saat icerisinde 8 veya daha fazla,
gece 1’den fazla idrara ¢ikan, ani sikigma hissi olan ve 24 saat igerisinde
sikigsma tipi idrar kagirma sikayeti olan/olmayan hastalar,

Konzervatif ve ilag tedavisi uygulanmis ve bu tedavilerden yeterli yanit

almamamis hastalar caligmaya dahil edildiler.

Cahsma Disinda Tutulma Kriterleri

Bilinen veya tesbit edilen {riner retansiyon veya Tlriner trakt
obstriiksiyonu,

Metabolik hastalik, liriner inkontinansa neden olan ndrojenik hastalik,
Direngli veya tekrarlayan iiriner enfeksiyon, interstisyel sistit hikayesi,
Mesane kanseri,

Daha once gecirilmis mesane ogmentasyon cerrahisi,

Spinal kord hasari, Alzheimer hastaligi veya demans, noropatik

rahatsizliklar1 olanlar,
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7. Kontrol altinda olmayan dar ac¢ili glokomlu hastalar, kalic1 kalp pilleri
olan, kanamaya asir1 meyilli hastalar,Gebeler, gebelik siiphesi olanlar
veya gebelik planlayan hastalar,

8. Tolterodine ve igeriklerine karsi hassasiyeti olanlar,

9. Uygulamanm yapilacagi anatomik bodlgede yilizeyel ve/veya derin cilt

enfeksiyonu olan hastalar.

Calismada degerlendirilen hastalardan AUSS i¢in detayli anamnezleri alinda,
ilagc ve cerrahi hikayeleri sorgulandi, iirojinekolojik ve kisa norolojik muayeneleri
yapildi. Temel laboratuar tetkikleri (TIT, IK) istendi. Ayirci tamida; gerekli goriilen
hastalardan biyokimyasal analizler, radyolojik incelemeler ve tirodinamik tetkikler
istendi. Yapilan idrar analizleri sonucunda {iriner enfeksiyon bulgusu saptanan
hastalarin Oncelikle medikal tedavileri tamamlandi. Tetkikler ve incelemeler
neticesinde AAM tanis1 konan hastalar ¢aligma gruplarina dahil edildiler. Tim
hastalardan calismaya baslamadan 3 ay oOnce antikolinerjik tedaviyi birakmalari
istendi.

Calismaya alinan tiim hastalara, tedavi 6ncesinde 3 giinliik iseme gilinligii
verildi ve 3 giin boyunca aldiklar1 tiim sivilari, idrar ¢ikiglarmi, giin i¢i ve gece
olmak {izere idrara ¢ikma sayilarini ve idrar kagirma ataklar1 ile kagirma esnasinda
ne ile mesgul olduklarini kayit altina almalar1 istendi. Hastalarin hastaliklarindan
etkilenme sekli ve hayat kalitelerinin bozulma oranlarini1 belirlemek i¢in Tiirkce
gecerlik ve giivenirlikleri ispatlanmis Urinary Distres Inventory (UDI-6) (EK 1),
Incontinence Impact Questionnaire (IIQ-7) (EK 2) ve AAM semptom skoru
sorgulama formlar1 (EK 3) tedavi dncesinde tiim hastalar tarafindan dolduruldu. Tiim
bunlara ek olarak uygulanan tedavi yonteminin; hastanin iseme hizia ve rezidiiel
idrar miktarina etkisi olup olmadigini incelemek amaci ile tiim hastalara
iroflowmetri testi yapildi ve rezidiiel idrar voliimlerine ultrasonografik olarak
bakild.

Calismaya dahil edilmesine karar verilen hastalar; uygulanacak olan PTSS ve
Antikolinerjik (AKK) (Tolterodine 4 mg SR kapsiil giinde bir kez) tedavi

protokollerine gore sayisal olarak esit ve rastlantisal olarak 3 gruba ayrildilar.
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Grup 1 (n=10): Tedavide yalnizca PTSS uygulanan hastalar: her hastaya
haftada bir kez 30 dakika olmak iizere, 10 hafta boyunca PTSS uygulanan grup.

Grup 2 (n=10): Tedavide yalnizca antikolinerjik ajan (Tolterodine 4 mg SR
kapsiil glinde bir kez) verilen hastalar. Her hastaya 10 hafta boyunca giinde bir kez
Tolterodine 4 mg SR kapsiil uygulamasi.

Grup 3 (n=10): Tedavide PTSS ve AKK uygulamalarinin birlikte yapildigi
grup. Bu gruptaki hastalara haftada bir kez 30 dakika olmak iizere, 10 hafta boyunca
PTSS uygulamas1 yapildi ve 10 hafta boyunca giinde bir kez Tolterodine 4 mg SR
kapsiil verildi.

Tedaviye baslamadan yapilan tiim klinik degerlendirmeler, iseme giinliigi,
hayat kalitesi anket formlari, liroflovmetri testi ve rezidiiel idrar 6l¢timleri, tedavi
siirecinin tamamlanmasindan sonra tekrarlanarak, farkli grup ve tedavi
protokollerindeki hastalarin tedaviye verdikleri yanitlar ve uygulanan tedavi

seceneklerinin etkinlikleri degerlendirildi.

2.3. PTSS uygulanmasi ve uygulama yontemi

Posterior tibial sinir stimiilasyonu, Stoller (1999) tarafindan tanimlandig: sekli
ile uygulanmistir (147). Buna gore 20 Hz siklikta, 200 msn siirekli ve 0.15-9 mA
arasinda ayarlanabilir bir akim olusturan, 9V’ luk bir pil ile ¢calisan stimiilator ve igne
setinden olusan ndromodiilasyon sistemi (Urgent PC) kullamilmustir (Sekil SA).
Uygulamaya baslamadan 6nce hasta bu islem icin 6zel olarak secilmis sessiz ve
sakin bir ortama alindi, supin ve/veya oturur pozisyon verilerek ardindan alkollii bir
ped yardimi ile islemin yapilacagi alanda lokal temizlik yapildi (Sekil 5B). Medial
malleoliin yaklasik 3-4cm proksimalindeki posterior tibial sinir trasesine uyan
noktaya tibia kemigine paralel olacak sekilde, ince bir igne ile (34G) girildi. Bu
ignenin cilt alt1 alanda posterior tibial sinir trasesine dogru ilerleyecegi derinlik
yaklasik olarak 2cm olarak ayarlandi. Diger elektrod topugun i¢ kismina (kalkaneus
kemigin medialine) kendinden yapiskanli ped ile yerlestirildi. Sette bulunan iki
uctan birit URGENT PC stimiilatoriine diger u¢ 34G igneye baglandi (Sekil 5C). Tiim
hazirlik islemleri tamamlandiktan sonra, cihazin iretmis oldugu akim yavasca
arttirild1 ve bas parmakta dorsal fleksiyon ve/veya 2-5. parmaklarda plantar fleksiyon
elektrotlarin dogru yerde oldugunun gostergesi kabul edildi. Beklenen etkinin

saglanamadig1 durumlarda elektrotlarin yeri degistirilerek isleme tekrar baslandi ve
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akimm ne kadar arttirilacagi ise hasta toleransma bagli olarak belirlendi. Hastanin
agri1 duydugunu ifade ettigi noktada akim daha fazla yiikseltilmedi. Tiim bu asamalar
test asamasi olarak degerlendirilip, hastanin tolere ettigi akim belirlenerek 30
dakikalik tedavi siirecine gecildi. Tedavi siiresi haftada birkez 30 dakika olmak

iizere, toplam 10 seans tedavi planlandi.

Sekil 5. A-B-C: Urgent PC Cihaz1 ve PTSS Uygulamasi (8)

2.4, Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirme i¢in SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
for Windows 12.0 programi kullanildi. Tiim tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi degerleri
ortalama+standart sapma olarak verildi. Grup i¢i tedavi oncesi ve sonrasi degerlerin
karsilagtirilmasinda Samples Paired t testi kullanildi. Gruplar aras1 karsilastirma i¢in
One-Way Anova testi ve Post-Hoc hesaplamasi i¢cin ise tukey testi kullanildi.

Sonuglar %95’lik gliven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismada incelenen 30 hastanin yaslar1 20 ile 59 arasinda degismekte olup
gruplara gore ortalama yas degerleri; PTSS grubunda 41,00+14,49 (20-59), AKK
grubunda 36,30+£06,11 (28-47) ve PTSS+AKK grubunda 38,00+09,6 (23-55) idi.
Gruplar arasinda anlamli bir yas farki bulunmamaktaydi (Tablo 3).

Hastalarin yas, agirlik ve sigara kullanim oranlar1 da Tablo 3’de 6zetlenmistir.

Tablo 3. Olgularin Demografik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

YAS AGIRLIK SIGARA
Gruplar
(ORT=SD) (ORT=SD) (%)
PTSS (n=10) 41,0014,49 62,60+7,15 20 (n=2)
AKK (n=10) 36,30+06,11 63,70+5,92 10 (n=1)
PTSS+AKK (n=10) 38,00+09,60 68,30+9,36 10 (n=1)

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmigtir. Yas ve agirlik karsilastirmalart icin One Way
AnovaTesti kullamilmistir. Sigara kullanim oranlari yiizde olarak ifade edilmigtir.

Gruplarin yas ve agirlik ortalamalarmimn One Way Anova testi sonrasi yapilan
degerlendirmesinde, istatistiksel olarak farklilik saptanmamistir (p>0.05). Gruplarin
cinsiyet dagilimlar1 incelendiginde; PTSS uygulanan grupta 9 bayan 1 erkek hasta,
PTSS+AKK uygulanan grupta 6 bayan 4 erkek hasta, sadece AKK tedavi verilen
grupta ise 8 bayan 1 erkek hasta bulunmaktaydi.

3.1. PTSS Grubunun Degerlendirilmesi
Tek basma PTSS uygulanan grupta islem 0ncesi ve sonrasi iseme giinliigi ile

elde edilen verilerin karsilastirilmasi Tablo 4’de gdsterilmistir:

Tablo 4. PTSS Grubu Iseme Giinliigii Degerlendirmesi

PTSS GRUBU(n=10) TEDAVI ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
Toplam Idrar (cc) 1293+33.7 1473+90.6 0.02%*
idrar sikhgi(giin ici) 10.1+£0.88 8.9+0.880 0.011*
Nokturi 5.3+£0.90 2.03+0.50 0.007**
Urge inkontinans (n=4) 1.2+1.60 0.13+0.23 0.003**
Top. idrara ¢ikma 15.7£0.67 11.3£0.67 0.001%**

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmigtir. Paired T testi kullanilmigtir.
*0<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

Hastalarin tedavi sonrasi ¢ikarilan idrar miktar1 ortalamasinin tedavi oncesi

cikarilan idrar miktar1 ortalamasma gore istatistiksel olarak anlamli bir artis
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gosterdigi saptandi (p<0.05) (Tablo 4). Bu da mesane kapasitesindeki artisi
gostermekte idi. Aymi sekilde, giin i¢i idrara ¢ikma sikligi, nokturi, sikisma tipi idrar
kacirma sayisi ve toplam idrara ¢ikma sayilar1 incelendiginde; tedavi sonrasi
ortalamasinin tedavi oncesi ortalamalarina gore istatistiksel olarak anlamli bir azalma
gosterdigi tiim parametrelerde saptandi (p<0.05) (Tablo 4).

Hastalarin tiroflowmetri incelemesi ile tedavi sonrasi iseme hizlar1 (Qmax)
ortalamasinda tedavi Oncesi iseme hizlar1 ortalamasina gore anlamli bir artis
olmadig1 saptandi. (p>0.05) (Tablo 5). Aym sekilde, PMR hacminde, tedavi
sonrasinda Oncesine oranla istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05)

(Tablo 5).

Tablo 5. PTSS Grubu Uroflow-PMR Testinin Degerlendirmesi

PTSS GRUBU(n=10) TEDAVI ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
PMR 58.8+14.41 25.5+8.90 0.283
QMAX 16.4+1.710 22.6+2.63 0.211

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmigtir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

Hayat kalitesi degerlendirmesi ve AAM sorgulamasi, tedavi Oncesi ve
sonrasy; [IQ-7, UDI-6 ve AAMSS anketleri ile yapildi. UDI-6 anketinde bulunan 2, 3
ve 4. sorular tiim gruplarda yalnizca inkontinans1 olan hastalara sorularak
degerlendirmeye alindu.

Idrar kagirmanm, giinliik hayata olumsuz etkisi ve ruhsal durum iizerine
etkisini arastran IIQ-7 testinin tedavi sonrasi ortalamasmin tedavi Oncesi
ortalamasma gore, anlamh diizeyde azaldigi saptandi (p<0.05) (Tablo 4). Buna
paralel olarak bu uygulama ile AAM skoru ve UDI-6 skorlarmin da islem sonrasi
anlaml diisiis gosterdikleri belirlendi (p<0.001) (Tablo 6).

UDI-6 testinin ani idrar kagirma komponentini arastiran 1. ve 2. sorularmin
toplam skorlarmma bakildiginda, tedavi sonrasi ortalama degerin tedavi Oncesi
ortalama degere gore ileri diizeyde anlaml bir diisiis gosterdigi saptandi (p<0.001)
(Tablo 6).

UDI-6, 11Q-7 ve AAMSS formlarmin tedavi sonrasi skorlarina baktigimizda;
UDI-6’da %65, 11Q-7"de %67 ve AAMSS’de %55 oranlarinda, tedavi dncesine gore

tyilesme oldugu goriilmektedir.
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Tablo 6. PTSS Grubu UDI-6, 11Q-7 ve AAMSS Degerlendirmesi

PTSS GRUBU(n=10) TEDAVI ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
UDI-6 81,5 2,9+1,59 0.001%**
UDI-6 (Soru 1 ve 2) 03,60+1,07 01.30+0,82 0.001%*
Q-7 17,5+1,73 5,75+0,95 0.039%*
AAMSS 20,5+4,6 6,5+2.83 0.001%**

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmigtir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

3.2. AKK Grubunun Degerlendirilmesi

Bu grupta iseme giinliigli degerlendirmesi ile hastalarin tedavi sonrasi
cikarilan idrar miktar1 ortalamasinin tedavi Oncesi ¢ikarilan idrar miktar1
ortalamasma gore istatistiksel olarak anlamli bir artis gostermedigi belirlendi
(p>0.05) (Tablo 7). Siklik hacim ¢izelgesi incelendiginde antikolinerjik kullanan
hastalarda da giin i¢i idrara ¢ikma sikligi, nokturi, ani iseme hissi, toplam idrara

¢ikma sayilarinin tamaminda anlamli azalma oldugu saptandi (p<<0.05) (Tablo 7).

Tablo 7. AKK Grubu Iseme Giinliigii Degerlendirmesi

AKK GRUBU(n=10) TEDAVI ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
Toplam Idrar (cc) 1353+£37.8 1362+37.5 0.298
idrar sikhgi(giin ici) 11.27+0.44 10.57+0.5 0.024*
Nokturi 5.9+0.47 4.93+0.49 0.008**
Urge inkontinans (n=9) 2.43£1.05 1.93+0.86 0.02*
Top. idrara ¢ikma 18.26+1.18 17.37£1.12 0.019%*

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullaniimustir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

Antikolinerjik tedavi uygulanan hastalarda tedavi Oncesi ve sonrasi
iroflowmetri ve PMR o6lclimleri Tablo 6’da gosterilmistir. Hastalarin tedavi sonrasi
iseme hizlar1 (Qmax) ortalamasinda tedavi oncesi iseme hizlar1 ortalamasina gore
anlamli bir artig olmadig1 ve PMR voliimii tedavi sonrasi ortalamasinda tedavi 6ncesi

ortalamaya gore anlamli bir azalma olmadigi saptandi (p>0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. AKK Grubu Uroflow-PMR Testinin Degerlendirmesi

AKK GRUBU(n=10) TEDAVI ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
PMR 102.2+40.43 84.5+40.1 0.932
QMAX 15.4+1.64 17.5+1.58 0.415

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmigtir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.
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Idrar kagirmanm etkisinin UDI-6 ile incelendigi olgularda ve AAM’nin hayat
kalitesine olan etkilerinin incelendigi AKK grubunda UDI-6 ve I1Q-7 testinin tedavi
sonrast ortalamasinin tedavi Oncesi ortalamasmma gore, anlamlhi diizeyde diisiis
gosterdigi saptandi (p<0.05) (Tablo 9). Ayni sekilde, AAMSS da anlamli olarak
azalma gosterdi (p<0.01) (Tablo 9).

UDI-6 testinin ani idrar ka¢cirma komponentini arastiran 1. ve 2. sorularmin
toplam skorlarina bakildiginda, bu grupta da anlamli bir azalma saptandi (p<0.001)
(Tablo 9).

AKK grubunda hayat kalitesi 6lgeklerinin tedavi sonrasi ylizde degisimlerine
baktigimizda; tedavi sonrasi diger 2 gruptaki diisme kadar fazla olmamakla birlikte
istatistiksel olarak anlamli diigiis gortilmiistiir (UDI-6’da %23, 11Q-7’de %11 ve
AAMSS’de %18).

Tablo 9. AKK Grubu UDI-6, I1Q-7 ve AAMSS degerlendirmesi

AKK GRUBU(n=10) TEDAVI ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
UDI-6 9,742,58 7,6£2,95 0.002%*
UDI-6(Soru 1 ve 2) 04,50+1,08 03,10+0,73 0.001%*
Q-7 14.6+5.19 13+4.74 0.016%

AAMSS 21,242,61 17.4+3.47 0.005%*

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmigtir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

3.3. PTSS+AKK Grubunun Degerlendirilmesi
PTSS ve AKK birlikte kullanilan hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi iseme
giinliiklerine ait parametrelerdeki degisim Tablo 10°da verilmistir. Buna gore tiim

parametrelerde anlamli diizelme izlendi (p<0.001) (Tablo 10).

Tablo 10. PTSS+AKK Grubu Iseme Giinliigii Degerlendirmesi

PTSS+AKK TEDAVi ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
GRUBU§n=10)

Toplam Idrar (cc) 1221+80.3 1532497 0.001***
idrar sikhgi(giin ici) 10.8+0.9 8.03£1.07 0.009**

Nokturi 5.3+0.67 24+0.66 0.001 ***
Urge inkontinans 1.33+1.77 0.33+0.57 0.001***
n=4

Sl“op.)idrara ¢ikma 16.1+0.77 10.07+1.07 0.001***

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmigtir.
*0<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.
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Hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrast PMR ile maksimum iseme hizlar1 (Qmax)

ortalamasinda anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tablo 11).

Tablo 11. PTSS+AKK Grubu Uroflow-PMR Testinin Degerlendirmesi

PTSS+AKK TEDAVi ONCESI TEDAVI SONRASI P degeri
GRUBU(n=10)

PMR 76+20.42 65.118.13 0.053
QMAX 15.3£1.57 16.3+2.86 0.293

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmigtir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

UDI-6, I1Q-7 ve AAMSS ortalamalarinin tedavi 6dncesi ve sonrasi degisimleri
Tablo 10°da gosterilmistir. Tedavi Oncesi skorlar tedavi sonrasma oranla anlamli
azalma gostermistir (p<0.05). UDI-6 testinin ani idrar kagirma komponentini
arastiran 1. ve 2. sorularmin toplam skorlarma bakildiginda, diger 2 grupta oldugu

gibi ileri diizeyde anlamli bir diistis gosterdigi saptandi (p<0.001) (Tablo 12).

Tablo 12. PTSS+AKK Grubu UDI-6, 11Q-7 ve AAMSS degerlendirmesi

PTSS+AKK TEDAVi ONCESI TEDAVI SONRASI P de geri
GRUBU(n=10)

UDI-6 8,2+2,74 3,8+2,57 0.001***
UDI-6(Soru 1ve 2) 03,40+1,17 01,60+0,96 0.001***
Q-7 14+2,58 4,75+1,70 0.047*
AAMSS 23,3434 16.5+5.33 0.001***

Veriler ortalamaxSD olarak ifade edilmistir. Paired T testi kullanilmustir.
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 olarak belirtilmistir.

PTSS+AKK grubunun hayat kalitesi 6lgeklerinin yiizde degisimleri de, PTSS
grubunda oldugu gibi tedavi sonrasi yiiksek diisme oranlarina sahip bulundu (UDI-

6’da %54, 11Q-7"de %65 ve AAMSS’de %42).
3.4. Gruplararas1 Karsilastirma

3.4.1. iseme Giinliigii Degerlendirmesi

Gruplar aras1 karsilastirmada tedavi sonrasi ¢ikarilan idrar miktarmin tedavi
oncesine gore; PTSS ve PTSS+AKK gruplarinda anlamli olarak arttig1 gosterildi.
AKK grubundaki artigin ise anlamli bulunmadigi saptandi (Sekil 6). PTSS ve
PTSS+AKK gruplarinin kendi aralarindaki karsilastirmada ise; PTSS+AKK
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grubundaki artisin PTSS’deki artisa oranla anlamli oldugu saptandi (PTSS Grubunda
P<0.05, PTSS+AKK Grubunda P<0.001, AKK grubunda P>0.05).

Tedavi sonras1 giin i¢i idrara ¢ikma sikliginin tedavi Oncesi giin ici idrara
ctkma siklig1 ile istatistiksel olarak karsilastirmasinda; her 3 gruptaki diismenin de
anlamli bulundugu, PTSS grubundaki diigmenin AKK grubuna gore anlamli oldugu
ancak PTSS+AKK grubundaki diismenin diger iki gruba oranla istatistiksel olarak
daha fazla oldugu saptand1 (PTSS ve AKK gruplar1 i¢in P<0.05, PTSS+AKK grubu
icin P<0.01).

Tedavi sonras1 nokturinin tedavi oncesi nokturi ile karsilastrmasinda; her 3
grupta da istatistiksel olarak anlamli azalma oldugu daha 6nce belirtilmisti. Ancak,
PTSS grubundaki azalma AKK grubuna gore anlamli olarak daha fazla idi (p<0.05).
Benzer sekilde, PTSS+AKK grubundaki azalma da istatistiksel olarak anlamli
bulundu (PTSS ve AKK gruplarinda P<0.01, PTSS+AKK grubunda P<0.001).

Tedavi sonrasi ani idrar kacirma sayisi ortalamasinin tedavi 6ncesi ani idrar
kacirma ortalamasi ile karsilastirmasinda; PTSS grubundaki azalmanin AKK
grubuna gore anlamli oldugu ve ani idrar kacirma sayisinin en ¢ok PTSS+AKK
grubunda gergeklestigi saptandi (PTSS grubunda P<0.01, AKK grubunda P<0.05,
PTSS+AKK grubunda P<0.001).

Tedavi sonrasi toplam idrara ¢ikma say1 ortalamasinin tedavi oncesi toplam
idrara ¢ikma say1 ortalamasi ile karsilastirmasinda; PTSS ve PTSS+AKK grubundaki
azalmanin AKK grubuna gore istatistiksel olarak daha fazla oldugu saptandi (PTSS
ve PTSS+AKK grubunda P<0.001, AKK grubunda P<0.05).

3.4.2. Gruplar Aras: iseme Giinliigii Yiizde Degisim Farkhihklari

Iseme giinliigiiniin parametreleri gruplar arasinda farkliliklar gdstermekte idi.
Bu parametrelerin tedavi 6ncesi ve sonrasi degerlerindeki degisimleri ylizde olarak
Sekil 6’da gosterilmistir.

Tedavi sonrasi igenen idrar miktarinda en fazla artis 3. Grupta (PTSS+AKK)
gerceklesti (Sekil 6). Iseme giinliigiiniin diger degiskenleri incelendiginde, tiim
parametrelerde en fazla degisimin 3. grupta gerceklestigi belirlendi. Birinci ve 2.
gruplar1 birlikte degerlendirdigimizde ise, 1. gruptaki (PTSS) parametrelerde ortaya
¢ikan azalma, 2. gruba (AKK) oranla anlamli olarak daha fazla idi (Sekil 6).
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4. TARTISMA

Asir1 aktif mesane, ¢ogunlukla sik idrar yapma ve nokturi (gece uykudan
uyandiran idrar yapma istegi) ile iliskili, sikisma tipi idrar kagirmanin sart olmadig:
ancak acil iseme hissinin hemen her zaman bulundugu ve bu semptomlara yol
acabilecek herhangi bir patolojinin bulunamadigi durumlar i¢in kullanilan bir
terimdir (1). En sik saptanan semptomu sik idrara gitmedir (%37) ve bunu acil idrar
yapma hissi ve nokturi takip eder. Sikisma inkontinansi bazen temel bagvuru nedeni
olabilir. Tani; diger patolojilerin diglanmasi prensibine dayanir (3).

Asir1 aktif mesane farkli toplumlarda popiilasyonun %30’una kadarini
etkileyebilir ve hastalarin yasam kalitesi lizerinde son derece olumsuz etkiler yaratir.
Fiziki ve sosyal kisitlamalarin yaninda ayni zamanda psikolojik ve cinsel problemleri
de beraberinde getirir (148, 149). AAM tedavisinde bircok tedavi secenegi
bulunmaktadir. Konzervatif yontemler minimal risk tagidigindan AAM tedavisinde
glinimiizde ilk basamakta Onerilmektedirler (150). Bu yontemlerden basar1 elde
edilemeyen hastalarda, tedaviyi kabul etmeyenlerde ya da tedavide daha ¢abuk ve
hizl etki isteyenlerde antikolinerjik ilaglar gilincel olarak kullanilmaktadir. Hastanin
mevcut ek hastaliklarindan 6tiirii ila¢ kullanilamamas1 ya da tedaviye direncli
durumlarda farkli tedavi yontemlerine de ihtiya¢ duyulmaktadir. Bunun yani sira,
bazi1 olgularda yiiksek yan etki diizeyleri, beklenen etkinligin yetersiz kalmasi ve
hasta uyumunun diisiik olmasi nedeni ile de diger alternatifler giindeme gelebilir. Bu
alternatifler icerisinde giiniimiizde en 1ilgi cekici olanlar daha az invaziv, kolay
uygulanabilir ve yan etki insidans1 daha az olan tedavi yontemleridir (142).

Asir1  aktif mesane gilincel cerrahi dig1 alternatif tedavi yoOntemleri
incelendiginde, farklt ndéromodiilasyon tekniklerinin arastirmacilarin ilgi odagi
oldugunu goérmekteyiz (142). Sakral noromodiilasyon bir elektriksel stimiilasyon
yontemidir ve iki asamali olarak uygulanmaktadir. Islem genel anestezi, sedasyon
veya lokal anestezi gerektirebilir. Her ne kadar sakral néromodiilasyon etkin bir
tedavi modalitesi olarak tamimlanmigsa da (%60-70 oranlarinda basar1) pahals,
cerrahi girisim gerektiren ve yaklasik %20 oraninda elektrot migrasyonu nedeni ile
revizyona ihtiya¢ duyulan bir tekniktir. Enfeksiyon, sinir kdklerinin hasarlanmasi ve
fibrozisi gibi baz1 operasyon ve anestezi komplikasyonlar1 da tanimlanmistir (140-

142). Bu nedenle, arastirmacilar farkli bir periferal néromodiilasyon uygulamasina
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yonelmislerdir. Bu amagcla; posterior tibial sinirin uyarilmasi ile yapilan bir periferik
noromodiilasyon teknigi olan PTSS, son yillarda arastirmacilarin ilgi odagi olmustur
(142).

Noromodiilasyonla santral sinir sistem kaynakli arttirict ve azaltici
impulslarin tekrar dengeye getirildigi varsayilmaktadir (137). Noromodiilasyonun
etki mekanizmasi kesin olarak halen anlagilamamistir. Genelde kabul goren teoriye
gore; c¢izgili iiretral sfinktere giden efferent sinirlerin aktivasyonu ve bunun refleks
olarak detriizor relaksasyonu yapmasi ve elektrostimiilasyon ile afferent fibrillerin
spinal ya da supraspinal seviyelerde inhibisyon yapmasidir (87, 138, 139). Posterior
tibial sinir, kaynagmi L4-S3’den alan lifleri igeren, pelvik tabanin otonomik ve
somatik sinirlerini modiile eden sakral sinirlerin dallarindan olusan, direk olarak
mesane ve Uriner sfinkteri innerve eden karigik etkili bir motor duyu siniridir. Pelvik
bolge, noromodiilasyon i¢in en uygun yer olsa da, daha uzak bolgelerden sinir
stimiilasyonu ile ayn1 hedefe ulasmak miimkiin olur. PTSS uygulamasinda, S3 sinir
kokiine ulagsmak i¢in, medial malleol hizasinda posterior tibial sinir uyarilmaktadir
(142). Bu galismada, AAM tanis1 almig ancak konzervatif yaklasimlar ile tedavide
yeterli yanit almamamis hastalarda, PTSS’ nin tek basina ya da antikolinerjik ilag
uygulamalar1 ile kombine olarak kullaniminin AAM tedavisindeki etkinligi ve
giivenilirligi incelendi.

Tibial sinir uyarist ile ilgili ilk arastirma McGuire ve ark. (143) tarafindan
1983 yilinda yapilmistr. Bu c¢alismada, norojenik mesane, radyasyon sistiti,
interstisyel sistit ve detriizor instabilitesini i¢eren, mesaneyle ilgili sikayetleri olan 22
hasta posterior tibial sinir iizerine bir elektrod yapistirilarak elektriksel uyari
tedavisine almmistir. Urodinami ve sistografi ile detriizor instabilitesi tesbit edilen 11
hastanin 8’nde, stimiilasyon sonrasinda tam olarak kuruluk saptanmistir ve bu
hastalardan 2’sinin multiple skleroz hastasi oldugu bildirilmistir. Yine 5 norojen
mesaneli hastanin 4’nde kuruluk saptanmis ve 1 hastada tam olarak diizelme oldugu
belirtilmistir. Geride kalan 6 sistit hastasinin ise 4’iinde hafif diizelme oldugu
bildirilmistir. Bu ¢alismadan 4 yil sonra Marshall Stoller tarafindan, tibial sinirin
34G 1igne ile perkiitan uyarisini saglayan Stoller Afferent Norostimiilator (SANS)
cthaz1 gelistirilmistir. SANS, ilk kez 1983°de hayvan calismalarinda ve 1987 yilinda
ise 98 hastada Stoller tarafindan uygulanmistir. PTSS haftada bir kez 30 dk olmak
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iizere 10-12 hafta boyunca uygulanmistir. Bu ¢alisma prospektif, cok merkezli olarak
yaklagik 10 yillik bir zaman dilimi i¢erisinde tamamlanmistir. Calisma sonucunda,
direncli AAM ve pelvik taban disfonksiyonu olan hastalarda PTSS kullaniminin
etkili ve glivenli oldugu rapor edilmistir. Calisma sonucunda; idrara ¢ikma sikliginin
19°dan 8’e, nokturi epizotlarmin 5.5’dan 2.5’a ve agr1 skalasmm (10 iizerinden
degerlendirilmis) 6.9°dan 1.9’a geriledigi bildirilmistir. Bu ilk calisma mesaneyle
ilgili sikayetlerde periferal ndromodiilasyonun kullanimi1 konusunda olduk¢a 6nemli
katkilar saglamistir (144).

Perkiitan tibial sinir stimiilasyonu ile yapilan ilk caligmalarda hasta sayilari
istenilen diizeyde olmamis ve genellikle hastalar spinal kord hasari, kronik pelvik
agrili hastalar ve iseme disfonksiyonu olan hastalarin olusturdugu heterojen
gruplardan olusmustur. Son yillarda ise Oncekilerin aksine etyolojide herhangi bir
patolojisi olmayan AAM’li hastalar ¢aligmalara dahil edilmeye baslanmistir (8-10).
Yapilan tedaviler sonrasinda pek ¢ok calismada basar1 kriteri olarak bir
standardizasyon belirlenmemistir. Yapilan bazi calismalarda hasta anamnezleri 6lgiit
almmis bazilarinda ise idrar kacrma ve hayat kalitesi skorlama formlar1
kullanilmistir. Bu nedenle, biz ¢alismamizda tedavi sonuglarini objektif olarak
degerlendirmek amaci ile hastalar tarafindan tedavi dncesi ve sonrasinda sorgulama
formlar1 doldurulmasini sagladik. Bu yolla hekim kaynakli tedavi basarismin
yiiksekligi ya da yanlis ifadesinin de Oniine gecilmis oldu. Calismamizda; her 3
grupta tedavi siiresi 10 hafta ve PTSS uygulanan gruplarda uygulama siiresi 30 dk
olarak belirlendi. Hem semptomlarin analizi ve hem de sikayetlerin objektif
belirlenmesi i¢in de 3 giinliik iseme gilinliigli ve daha once belirlendigi gibi hastaliga
bagli semptomlar1 analiz eden sorgulama formlar1 ve hayat kalitesi sorgulama
formlar1 kullanildi. Giincel literatiirde uygulandig1 gibi PTSS tedavisinin etkinligini
Olcmede bu sorgulama formlar1 ve dlgiitler kullanildi.

Perkiitan tibial sinir stimiilasyonu ile ilgili literatiirde son yillarda artan
sayida calismaya rastlanilmaktadir. Ancak, genis serili, randomize ve kontrollii
calisma sayis1 yeterli olmadigi icin EAU 2010 Kilavuzunda kanit derecesi hentiz 3-4
olarak belirtilmistir. Buna ragmen, Ancak, PTSS uygulamas1 2000 yilinda FDA
(Food and Drug Administration) tarafindan onaylanmistir (142).
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Van Balken ve ark. (9) 33 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada, hastalara 12
hafta boyunca PTSS tedavisi uygulanmis, tedavi oncesi ve sonrasinda 24 saatlik
iseme ginliigl karsilastirilmistir. Calisma sonucunda ise sik idrara ¢ikma, nokturi ve
cikarilan idrar miktarinda anlamli degisiklikler oldugu bildirilmistir. Benzer bir
calismada, Bellette ve ark. (145) AAM’nin PTSS ile tedavisinde, sik idrara ¢ikma ve
noktiiri gibi semptomlarda istatistiksel agidan anlamli olarak 1yilesme saptamislardir.
Ayrica sikigsma ve hayat kalitesinde de tedavi sonrasi diizelme bildirilmistir. Govier
ve ark. (8) ¢ok merkezli olarak 53 hastayla yaptiklar1 bir ¢alismada, SANS (Stoller
Afferent Norostimiilator)’in iseme giinliigline ve yasam kalitesine olan etkisi
incelenmistir. Calismaya daha 6nce uygulanan biofeedback, davranis terapisi ve/veya
medikal tedavilerden fayda gormemis hastalar alinmis ve 12 haftalik - haftada bir
uygulama sonrasi hastalarin iseme gilinliigiinde %71 (idrara ¢ikma sikliginda %25,
nokturide %21 ve ani idrar kagirmada %35 iyilesme) iyilesme oldugu bildirilmistir.
Peters ve ark. (151) tarafindan ¢ok merkezli olarak 100 hasta {izerinde yapilan bir
baska calismada, hastalar 2 gruba ayrilarak, bir gruba 12 hafta boyunca PTSS
uygulanmis, diger gruba 4 mg yavas salinimli tolterodine kapsiil verilmistir. Tedavi
sonrast iseme giinliigli degerlendirmesinde, PTSS uygulanan grupta iseme
glinliigiiniin tiim parametrelerinde (giin i¢i idrar sikligi, nokturi, ani idrar
inkontinansi, ani idrar kacirma ataklar1 ve toplam idrar voliimii), tolterodine tedavisi
verilen grubun ise tedavi sonrasi idrar volimii disinda tiim parametrelerinde
istatistiksel olarak anlamli degisiklikler bulunmustur. Ancak iki grubun birlikte
degerlendirilmesinde; istatistiksel olarak anlaml fark bulunamamistir (151). Bizim
calismamizda da daha once uygulanan tedavilerden fayda gormeyen, yapilan tiim
incelemeler sonucunda ek bir patoloji saptanamayan ve antikolinerjik tedaviye
direngli hastalar ¢aligma gruplarimiza dahil edilmislerdir.

2010 yilinda Finazzi-Agro ve ark. (152) tarafindan prospektif, randomize ve
plasebo kontrollii olarak yapilan bir calismada antikolinerjik tedaviden fayda
gormeyen 35 bayan hasta ¢alismaya alinmis ve hastalar PTSS grubu (n18) ve plasebo
grubu (n17) olarak randomize edilmistir. PTSS grubuna haftada 3 kez, her seans 30
dk olmak iizere toplam 12 seans tedavi uygulanmis. Plasebo grubuna ise ayni siire ve
sayida sham stimiilasyonu yapilmistir. Bu ¢alismada hastalara baslangicta ve 12

seans PTSS/sham stimiilasyon sonras1 3 giinliik iseme giinliigii ve [-QoL anketi
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uygulanmistir. Sikisma tipi idrar kagirma ataklarinda %50’den fazla azalma
belirlenmis ve her 2 grupta da yan etki goriilmedigi ve sadece stimiilasyon yerinde
kisa stireli agr1 tariflendigi bildirilmistir. 2010 yilinda Wai Yoong ve ark. (153)
AAM tanili hastalarda tirodinamik olarak da detriizér asir1 aktivitesini gostermis ve
antikolinerjik tedaviye direngli 43 bayan hastaya PTSS uygulamislardir. Tim
hastalara islem Oncesi ve sonrasi olmak lizere iseme giinligii ve 11Q-7 anketi
doldurulmustur. Tedavinin basar1 kriteri olarak ise hastalarin AAM nedeni ile
yasadiklar1 tedirginligin ge¢mesi, giindiiz idrara ¢ikma ve nokturide %50 azalma ve
IIQ-7 anketinde %25’lik azalma gosterilmis ve 6 haftanin sonunda tedaviye cevap
oran1 % 69 olarak bildirilmistir (153). Bizim calismamizda basar1 kriteri olarak
tedavi dncesi ve sonrasi dlgiilen; 3 giinliik iseme giinliigli ve hayat kalitesi sorgulama
formlarindaki (IIQ-7, UDI-6 VE AAMSS) degisimlerin istatistiksel olarak farklilig1
incelenmistir. 3 giinliik iseme giinliigli degerlendirmemizde; tedavi sonrasi giin ici
idrara ¢ikma sayilarindaki azalmanin PTSS+AKK grubunda %25, PTSS grubunda
%21, AKK grubunda ise %6 oldugu, nokturide tedavi sonrasi azalmanin PTSS+AKK
grubunda %72, PTSS grubunda %61, AKK grubunda %15 oldugu ve bir diger
Olciitimiiz olan ani idrar kacwrma sayilarinda tedavi sonrasi azalmanin ise
PTSS+AKK grubunda %39, PTSS grubunda %35, AKK grubunda ise %19 oldugu
goriildii. Calismamizdaki tiim gruplarda, giin i¢i idrara ¢ikma sikligi, nokturi ve ani
idrar kacirma sayilarmin, tedavi sonrasi degerlerinin tedavi 6ncesine gore istatistiksel
olarak anlamli azalma gosterdigi saptandi. Tim bu sonuglar literatiirle
karsilastirildiginda; PTSS ve PTSS+AKK gruplarindaki, giin i¢i idrara ¢ikma sikligi,
nokturi ve ani idrar kagirma sayilarindaki azalma oranlarmin literatiirle uyumlu
oldugu, sadece AKK tedavi verilen gruptaki degerlerin ise literatiirdeki oranlarin
altinda kaldig1 goriilmektedir. Gruplarimiz olusturulurken calismamiza dahil
ettigimiz hastalarin, daha 6nceki tedavi seceneklerinden ve 6zellikle de antikolinerjik
tedaviden fayda gormeyen hastalar oldugu bilinmekteydi. Uygulamis oldugumuz
tedavi sonrasinda, AKK tedavi grubunda elde edilen iyilesme oranlarinin
literatiirdeki oranlarin altinda kalmasini; daha 6nce tedavi almis olmalar1 ve
uygulanan tedavilere direngli olmalarina bagladik.

Calisma gruplarimizin tedavi sonrasi idrar voliimlerine baktigimizda; tedavi

sonrasi1 idrar miktarindaki artisin, PTSS+AKK ve PTSS grubunda istatistiksel olarak
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anlamli ancak yalniz AKK tedavi verilen grupta anlamli olmadig1 goriildii. PTSS
tedavisi uyguladigimiz gruplarda (PTSS ve PTSS+AKK), tedavi sonrasi idrar
voliimlerindeki artigin, literatiirde daha Once yapilan ¢alismalarla uyumlu oldugu
goriilmektedir. 2009 yilinda Peters ve ark. (151) 100 hasta (PTSS grubu n50,
tolterodine grubu n50) iizerinde ¢ok merkezli olarak yaptiklar1 ¢alismada, PTSS
tedavisi uyguladiklar1 grupta tedavi sonrasi idrar voliimlerindeki artis1 istatistiksel
olarak anlamli bulmuslar ancak sadece tolterodine verdikleri grupta tedavi sonrasi
idrar voliimlerinde anlamli bir artis saptayamamislardir. Gerek mevcut g¢alisma
gerekse literatiirde yayinlanmis diger calismalarda da oldugu gibi; PTSS nin tek
basma veya antikolinerjik tedavi ile birlikte kullaniminin yalniz antikolinerjik tedavi
uygulamasina gore, iseme giinliigliniin tiim parametreleri {izerinde anlamh
degisiklikler yaptig1 goriilmektedir.

Perkiitan tibial sinir stimiilasyonunun AAM tedavisinde uygulandigi bir diger
calismada, Peters ve ark. (154) yaptiklart SUMMIT calismasidir. Cok merkezli, ¢ift
kor ve randomize kontrollii olarak yapilan bu ¢alismada, AAM hastalig1 olanlarda
PTSS etkinligi sham yontemi ile karsilagtirilmistir. 12 hafta boyunca haftalik 30 dk
PTSS tedavisi uygulanmig ve 13. haftada degerlendirme yapilmistir. Sham
grubundaki hastalara ise igne batirilmadan sadece cilde tesbit edilmis ve bu igne
uyar1 verilmeden 30 dk boyunca ciltte durmustur. Calismanin sonucunda PTSS
grubunda %54, sham grubunda ise %20 iyilesme goriilmiis ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. 3 giinliik iseme giinliigii sonucunda da;
sikisma hissi, sik idrara ¢ikma ve sikigsma tipi idrar ka¢irmalarda anlaml azalmalar
tesbit edilmistir. Ulkemizde yapilan bir ¢alismada, Karademir ve ark. (155)
tarafindan 27 hasta iizerinde yapilan bir ¢alismada; hastalar 2 gruba ayrilmis, bir
gruba 8 hafta boyunca SANS+5 mg oksibutinin, diger gruba da yalnizca SANS
tedavisi uygulanmistir. Tedavi slireci sonunda her iki grubun ortalama degerlerinde
anlamli degisiklikler bulundugu (idrara ¢ikma sikhiginda %45.5, ani idrar hissinde
%53.8 ve ani idrar inkontinansinda %68 oraninda ortalama azalma bildirilmis) ancak
iki grup arasinda anlamli bir fark olmadigi bildirilmistir (155). Bizim ¢alismamizda
da; yalniz PTSS tedavisi uygulanan grubun, PTSS’ye ek olarak antikolinerjik
(tolterodine 4 mg yavas salinimli kp) verilen grupla karsilastirmasinda, PTSS+AKK
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grubundaki iyilesme yiizdelerinin PTSS grubuna gore daha fazla oldugu ancak
istatistiksel olarak degerlendirildiginde aralarinda anlamli bir fark olmadig: goriildii.

Vandoninck ve ark. (156) Hollanda (n=19) ve italya’da (n=20) yaptiklar1 cok
merkezli bir ¢alisgmada, AAM tanis1 konmus toplam 39 hastaya 12 seans PTSS
tedavisi uygulanmis ve hastalarin PTSS Oncesi ve sonrasi bulgular1 iirodinami ile
degerlendirilmistir. Calisma sonucunda Qmax, sistometrik rezidiiel voliim ve mesane
hacminde anlamli degisiklikler oldugu bildirilmistir. Klingler ve ark. (157) 15 hasta
iizerinde yaptiklari, haftalik 4 seans toplam 12 SANS uygulamasi sonrasinda ise,
iirodinamik olarak degerlendirilen hastalarda Qmax ve rezidiiel idrar hacimlerinde
anlamli degisiklikler bulamamigslardir (157). Biz c¢alismamizda, hasta kaynakli
nedenlerden dolayi, iirodinamiyi tiim hastalarimiza uygulayamadik ve tedavi
sonuglarini tirodinami verilerine gore degerlendiremedik. Mevcut ¢alismamizda, her
3 grupta da tedavi Oncesi ve sonrasi, Qmax ve ultrasonografik olarak baktigimiz
rezidiiel idrar voliimlerinde, istatistiksel olarak anlamli iyilesme saptayamadik ve
yapilan caligmalara genel olarak baktigimizda, bulgularimizin literatiirle uyumlu
oldugunu gordiik.

Hayat kalitesi anketleri, uygulanan tedavinin hastanin hayat kalitesini ne
kadar gelistirdigini gostermesi acisindan olduk¢a Onemlidir. Hayat kalitesi, AAM
olan hastalarda da c¢cok Onemli bir degiskendir. Hastanin sosyal g¢evresi ile birey
olarak iletisimini etkiledigi goriilmektedir. PTSS tedavisi ile ilgili yapilan daha
onceki calismalarda pek ¢ok farkli hayat kalitesi Olcekleri kullanilmis ve PTSS
tedavisinin hayat kalitesi Olgeklerinde istatistiksel olarak anlamli diizelmelere yol
actig1 bildirilmistir (11, 94, 158). Calismamizda; 3 grupta tedavi oncesi ve sonrasi,
IIQ-7, UDI-6 ve AAMSS formlarini kullandik. Tedavi sonrast her 3 grupta da
istatistiksel olarak anlamli sonug¢lar bulmamiza karsin, PTSS tedavisi uyguladigimiz
gruplardaki (PTSS ve PTSS+AKK) basar1 oranlarinin daha yiiksek ve literatiirle
uyumlu oldugunu goérdiikk. PTSS tedavisi uyguladigimiz gruplarin tedavi sonrasi
hayat kalitesi dl¢eklerine baktigimizda, en ¢ok diizelmenin UDI-6 formunun 1. ve 2.
sorularina (sik idrara ¢ikma ve ani idrar hissi ile birlikte idrar kagirma) ve AAMSS
sorgulama formunun genel olarak tiim sorularmna (giin i¢i1 sik idrara ¢ikma, nokturi ve
gliclii idrar yapma istegi ile birlikte idrar kagirma vb) verilen cevaplarda oldugunu

gordiik. Hayat kalitesi dlcekleri ile literatiirde yapilan ¢aligmalara bakildiginda, giin
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ict sik idrara ¢ikma, nokturi, ani idrar hissi ve ani idrar kagirmanin g¢alismalarin
sonunda en ¢ok diizelen ve hastalarin tedavi siirecleri sonunda psikolojilerini en fazla
etkileyen parametreler oldugunu goriilmektedir. Mevcut calismamizda da; hastalar
ayni parametrelerdeki iyilesmenin sosyal yasamlar1 {izerindeki etkilerini tedavi
sonrast doldurduklar1 formlarda ifade etmislerdir ve calismamiz sonrasinda elde
ettigimiz veriler de en fazla diizelmenin belirtilen parametreler de oldugunu
gostermektedir.

Perkiitan tibial sinir stimiilasyonu, minimal invaziv bir girisimdir. Uygulama
kolaylig1 ve morbitenin az olmasi sik tercih nedeni olmaktadir. Tedavi sirasinda
klinik 6nemi olan sistemik bir yan etkisi bulunmamaktadir (144, 145). Govier ve ark.
(8) 53 hastayla yapiklar1 calismada, ciddi olmayan yan etkiler 3 hastada goriilmiis; 1
hastada igne yerinde orta siddette agri, 1 hastada sag ayakta orta derecede agri ve 1
hastada mide rahatsizlig1 olmustur. Klingler ve ark. (157) yaptiklar1 ¢aligmada ise; 1
kiside igne yerinde minimal hematom disinda komplikasyon goriilmemistir.
Calismamizda da 1 hastada kisa siireli sol bacakta uyusukluk ve agri disinda ciddi bir
komplikasyon goriilmemistir ve bu sikayetler kendiliginden gerilemistir. Daha 6nce
yapilan caligmalarda bazi hastalarin, tedaviden fayda goérmediklerini ifade etmeleri,
tedavi siireci ile ilgili nerileri kabul etmemeleri, kullanilan antikolinerjik ilaca bagl
yan etkiler ve ek patolojileri nedeni ile antikoagiilan tedavi almak zorunda kalmalar1
gibi nedenlerden dolay1 tedaviyi yarida brraktiklari rapor edilmistir (142). Bizim
calismamizda; kullanilan tedavi yontemine bagli yan etki, tedavi etkinliginin az
olmas1 ve benzeri nedenlerden dolay1 tedaviyi yarida birakan hastamiz olmadi. PTSS
tedavisi uyguladigimiz hastalarda, yan etki oranlarmin diisilk ve tedavi siirecine
devamliligin yiiksek olmasini, tedavi gruplarindaki hasta sayilarmin diisiik
olmasindan kaynaklandig1 kanaatindeyiz.

Perkiitan tibial sinir stimiilasyonu ve PTSS+AKK uyguladigimiz gruplara
genel olarak baktigimizda, iseme giinliigii ve hayat kalitesi ol¢eklerinde istatistiksel
olarak anlamliligin ytliksek oldugunu gordiik. Ancak PTSS uygulanan grupta 2 ve
PTSS+AKK uygulanan 1 hasta olmak {izere toplam 3 hastada uygulanan tedavinin
etkinligini géremedik. Calismamiza baslamadan Once hastalarimizin tamamu, altta
yatan ek bir patoloji a¢isindan incelenmis olup basar1 elde edilemeyen bu 3 hastada

AAM etyolojisinde de yer alabilecek ek bir patoloji bulunmamaktaydi. Ancak,
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gruplara dahil ettigimiz tiim hastalar direngli ve uzun siireli sikayetleri olan hastalar
olmas1 nedeni ile AAM patofizyolojisinde farkli yolaklarin ve etkenlerin rol
oynadiklar1 hasta gruplar1 ile de karsi karsiya olabiliriz. Ayrica, bu hastalar i¢in bu
tedavi siiresinin yeterli olmamis olabilece§i de 6ne siiriilebilir. PTSS tedavisini 10
hafta siire ile uyguladigimiz i¢in tedavi etkinliginin kisa donemde gelismemis
olabilecegini, tedavi etkinliginin uzun siireli ve tekrarlandig: takdirde artabilecegini
diistinmekteyiz. PTSS tedavisinin etkinligini dogru degerlendirebilmek i¢cin daha
homojen ve genis serilerle yapilacak calismalara ihtiya¢ oldugu goriilmektedir. PTSS
tedavisi uyguladigimiz gruplarda (PTSS ve PTSS+AKK) tedavi siirecimizin uzun
donem sonuclarini degerlendirme sansimiz smirli oldu. Yalnizca 2 hastamizda
tedaviden yaklasik 6 ay sonra semptomlarda geri doniis izledik. Hastalarimiza farkli
zaman dilimlerinde PTSS uygulamas1 yapmamizdan dolay1, uzun dénem sonuglarini
zaman igerisinde gorme sansimiz olacagini ve PTSS’nin etkinliginin tedavi siireci
sonrasinda ne kadar devam ettigi konusunda, uzun siireli yapilan ¢aligmalara ihtiyag
oldugunu diisiinmekteyiz. Literatiire baktigimizda da uygulanan PTSS tedavilerinin
uzun donem sonuglar ile ilgili yeterli veri olmadig1 goriilmektedir. PTSS tedavisini
tek basina ya da AKK ile kombine ederek kullandigimiz olgularda tedaviye yanit
ylizdelerinin yalnizca AKK alan gruba gore daha yiiksek oldugu goriildii. AKK
uygulanan grupta basar1 oranlarinin distikliigiinii daha 6nceki boliimlerde bu hasta
grubunun 6nceden de antikolinerjik tedavi almis olmalarina ya da direncgli olgular
olmalarina bagladik. Ayni1 sekilde bu hasta grubunun daha ¢ok urge inkontinansl
hastalardan olusmus olmalar1 da basar1 sansini azaltan bir faktor olarak siralanabilir.
Ancak iirodinamik inceleme yapamamis olmamiz bu 6ngoriyii kisitlamaktadir.
Literatiirde daha 6nce yapilmis ¢caligma verilerini mevcut ¢alisma verileri ile
karsilagtirdigimizda; PTSS’nin AAM tedavisinde mevcut tedavi yOntemlerinden
fayda gérmeyen hastalarda yeni bir tedavi modeli olabilecegi ve PTSS’ye ek olarak
verilen antikolinerjik tedavinin istatistiksel olarak anlamli bir fark yaratmadig:
goriilmektedir. PTSS ile bugiine kadar yapilan caligmalarda basar1 oranlarinin %60
diizeylerinde oldugu goriilmektedir. Caligmamiza ait sonuglar incelendiginde, basar1
oranimizin literatlirle uyumlu oldugu goriilmektedir. Ancak, uygulamis oldugumuz
tedavinin basar1 oranlarinin uzun donem kalicilig1 ve komplikasyonlarinin izlenmesi

icin daha fazla hasta ile uzun donemde yapilmis ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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Bu ¢alismanin en 6nemli kisitlayici noktalari; hasta sayisinin her {i¢ grupta az olmasi,
idrar kagirma oranlarmin  PTSS uygulanan gruplarda distik bulunmasi,
degerlendirmede objektif parametreler olan pet testi uygulamasi ve tiim hastalara
irodinamik inceleme yapilamamis olmasidir.

Sonug olarak, PTSS uygulamasi, AAM tedavi alternatifleri i¢erisinde heniiz
kanit diizeyi yliksek bir tedavi alternatifi olarak yerini alamamustir. Uzun dénem,
genis serili, randomize ve kontrollii ¢caligmalar arttikca bu tedavi yontemi ile ilgili
olarak yapilacak uygulamalar da giincellenecektir. Bu nedenle daha genis serili ve
uzun siireli caligmalara ihtiyag oldugu goriilmektedir. Tim bunlara ragmen
PTSS’nin, medikal tedaviden fayda gérmeyen hastalarda giiniimiizde giderek artan
bir oranda etkili ve basarili bir sekilde uygulandigi goriilmektedir. Literatiirde
yapilmis ¢alismalar ve mevcut ¢alismamizda elde ettigimiz veriler de bunu destekler
niteliktedir. PTSS ile yapmis oldugumuz 10 haftalik tedavi siirecimiz sonunda elde
ettigimiz bulgular; bu tedavi yonteminin kisa donemde etkili, minimal invaziv, kolay
uygulanabilir ve ciddi yan etkisi olmayan bir tedavi secenegi oldugunu gostermistir.
PTSS tedavisi direngli AAM semptomlarini gidermede tek basina antikolinerjik
ajanlara oranla daha {istlin bulunmustur. Ancak, bu tedavi yontemine ait uzun donem
sonuglarin incelendigi daha genis hasta sayili calismalara olan ihtiya¢ hala devam

etmektedir.
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6. EKLER

EK-1
) ) HiC HAFIiF ORTA COK
Asagidaki durumlar baginiza geliyor mu?
UDI-6 . .
Eger geliyorsa ne kadar rahatsiz ediyor?
1. Sikidrara ¢ikma? 0 1 2 3

Birdenbire gelen idrar yapma hissi ile birlikte (idrar

tutamayip) idrar kagirma? 0 ! 2 3
Oksiirme veya hapsirma gibi fiziksel aktivite 0 1 ) 3
esnasinda idrar kagirma?
4. Damla damla, az miktarlarda idrar kagirma? 0 1 2 3
5. Idrar torbaniz1 bosaltmada giigliik? 0 1 2 3
Karninizin alt kisminda veya cinsel bolgenizde agr1 0 1 ) 3

veya rahatsizlik hissi?
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EK-2

Idrarimz1 kagirmak asagidakilerden
11Q-7 hangisini etkiledi? HIC HAFIF ORTA COK

1. Ufak tefek ev islerini yapabilmenizi etkiledi mi? 0 1 2 3

Yiiriime, ylizme veya egzersiz (spor) gibi fiziksel
2. etkinlikler yapabilmenizi etkiledi mi? 0 1 2 3

Eglence amagli etkinliklere (sinema, konser, diigiin
3. ve benzeri) katilmaniz1 etkiledi mi? 0 1 2 3

Otomobil veya otobiis ile 30 dakikadan daha fazla
4.  seyahat edebilmenizi etkiledi mi? 0 1 2 3

Evin disindaki sosyal etkinliklere (arkadas
5. toplantisi, aligveris ve benzeri) katilabilmenizi 0 1 2 3
etkiledi mi?

Ruhsal saghiginizi etkiledi mi (sinirlilik, depresyon
6.  vebenzeri) ? 0 1 2 3

Hiisran duygusu (diis kiriklig) hissetmenize yol agti
mi?

o
—_
[\
W
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EK-3

Asin Aktif Mesane Degerlendirme Formu

COK BiR COK

Son dért hafta icinde asagidakil . . .
on dort hatta inde azasi@akliel  Hic Az BIRAZ HAYLI FAZLA  FAZLA

sizi ne kadar rahatsiz etti?

1. Gindiiz saatlerinde sik idrara 0 1 2 3 4 5
¢ikma

2. Rahatsiz edici idrara sikisma 0 1 2 3 4 5
hissi

3. Cok az bir uyar1 ya da hi¢ uyart 0 1 2 3 4 5
olmadan ani bir idrar yapma
istegi

4. Kazara kiiciik miktarlarda idrar 0 1 2 3 4 5
kagirma

5. Gece idrara gitme 0 1 2 3 4 5

6. Gece idrara gitmek i¢cin 0 1 2 3 4 5
uyanmak zorunda kalma

7. Kontrol edilemeyen idrar yapma 0 1 2 3 4 5
istegi

8. Giglii idrar yapma istegi ile 0 1 2 3 4 5
birlikte idrar kagirma

Puanimz 8 veya iizerinde ise bu durum AAM’ye sahip olabileceginizi gosterir
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