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Radyoterapi Sonrasi Nadir ve Ge¢ Gorulen Bir Komplikasyon
Olan Alt Motor Néron Sendromu
A Rarely Seen Late Complication, Radiation-Induced Lower Motor Neuron Syndrome
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Ozet

Kanser olgularinin sayisinda giin gectikce dramatik bir artis olmaktadir.
Radyoterapi alanindakiilerlemeler hastalarin yasam beklentisini arttirmakla
birlikte ge¢ donemde sinir sistemini de tutan bircok komplikasyona yol
acmaktadir. Bu olgu sunumunda ¢ok nadir goriilen radyoterapiye bagh
Alt Motor N6ron Sendromu (AMNS) tanisi almis bir olgu tartigilacaktir.
Anahtar Kelimeler: Alt motor néron sendromu, komplikasyon, radyoterapi

Abstract

There is a dramatic increase in the number of cancer patients nowadays.
Improvement of treatment results in the field of radiotherapy provided
an increase in life expectancy of cancer patients, but on the other hand,
a lot of late complications, including the nervous system, have started to
be encountered. In this case report, a patient with rarely seen radiation-
induced lower motor neuron syndrome (LMNS) will be discussed.
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Giris

Kanserlerin tedavisi sirasinda spinal kord, kauda equina ve
pleksuslarin, radyasyona maruz kalmasiyla cesitli nérolojik send-
romlar gorilmektedir. Bunlar; radyoterapiden birka¢ ay sonra
gorilen ve bircok olguda kendiliginden diizelen hafif gegici
myelopati, spinal kordun enfarktina baglh saatler ile glinler iceri-
sinde gelisen akut myelopati, radyoterapiden aylar sonra goru-
len sensorimotor ve otonom bulgular gosteren kronik progresif
myelopati, sensorimotor pleksopati ve nadir gértilen alt motor
noéron sendromundan (AMNS) olusmaktadir (1). Radyoterapi,
sinir sisteminde ge¢ goriilen komplikasyonlara yol acabilir. Rad-
yasyon pleksiti en bilinenidir, AMNS ise ¢cok nadir goriilmektedir
(1-3). 1948'te ilk defa Greenfield ve ark. (4) tarafindan tanim-
lanmistir. Literatlirde 1996 yilina kadar 30 olgu bildirilmis, 2004

yilinda ise 47 olguluk bir metaanaliz yayinlanmistir (1,3). Bu
calismada, alt ekstremiteyi tutan diger patolojilerle karistigi icin
tanisi ge¢ konulan radyoterapiye bagl alt ekstremitede kuvvet-
sizlikle giden, duyusal ve sfinkter tutulumunun olmadigi AMNS'li
bir olgu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

M.E, 35 yasinda kadin olgu; bir yildir devam eden bacaklarda
kuvvetsizlik, seyirme, ytirime gu¢ligu ve denge problemi yakin-
mastyla klinigimize bagvurdu. Cok belirgin trendelenburg yuri-
yusi olan, destekli olarak comelip kalkabilen olgu, parmak ucu
ve topuk yuriyuslerini yapamiyordu. Kalca fleksorleri ve diz eks-
tansorleri 5/5 kas kuvvetinde, kalca abduktorleri, kalca ekstan-
sorleri, diz fleksorleri, ayak bilegi fleksor ve ekstansorleri ise 3/5
civarindaydi. Onceden basvurdugu hekimlerde belirli bir tani
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konulamayan olgunun hikayesinde 10 sene 6nce serviks kanseri
nedeniyle histerektomi sonrasi post-op kemoterapi ve radyote-
rapi aldigi 6grenilince ilk planda radyasyon pleksiti diistinuldu.
Ancak pelvik manyetik rezonans goriintilemesinde (MRG), lum-
bosakral kemiklerde muhtemel radyoterapiye bagl yaglanma
ile uyumlu T1 ve T2 sekanslarda difiiz sinyal artisi ve bilateral
obturator internus kaslarinda hafif sinyal artiglari gorulirken
pleksus normal olarak izlendi (Resim 1). Elektrofizyolojik ince-
lemesinde, bilateral alt ekstremite duysal yanitlari normal sinir-
larda bulundu. igne elektromiyografi (EMG)’sinde sagda L4-S2,
solda ise L3-S2 inervasyonlu kaslarda (S1 segment inervasyonlu
aktif spontan denervasyon potansiyellerinin ve ayrica sol S1'de
myokimik potansiyellerin de eslik ettigi) kronik donem nérojen
tutulum bulgular saptandi. Duysal yanitlarin normal olarak al-
nabilmesinden dolayi pleksus tutulumundan ziyade belirtilen se-
viyelerde &n kék/én boynuz etkilenimi disiiniildii. On boynuz/
on kok tutulumu yapabilecek kanser metastazini dislamak icin
istenen lomber ve dorsal MRG (Resim 2) ile tim vicut kemik
sintigrafisinin normal sinirlarda saptanmasi izerine, radyoterapi
sonrasi gorilen AMNS tanisiyla ozellikle alt ekstremite kuvvet-
lendirme ve yuriyus agirlikh rehabilitasyon programina baslandi.
iki ay sonra olgu daha dengeli ve giivenli bir yiiriyls kazandigini
ifade etmesine ragmen, klinik bulgularda belirgin bir degisiklik
olmadi. Ev programi ile izlenmeye baslanan olgunun bir yil son-
raki degerlendirmesinde de bu klinik diizey devam etmekteydi.

Tartisma

Radyoterapiye bagl spinal kord ve yakin néral yapilarin hasa-
r, gecici myelopati yapabilir veya kronik progresif bir sendroma
yol acabilir. Gegici myelopatide semptomlar tedavi sonrasi 4 ay
icerisinde olusup, 2-9 ay icerisinde spontan olarak kaybolmakta-
dir. Kronik progresif sendrom ise klasik myelopati, pleksopati ve
nadir gorilen radyoterapiye baglt AMNS'yi kapsamaktadir (1-3).

Radyoterapiye bagli AMNS'nin kliniginde amyotrofi, bilateral
alt ekstremitenin flask parezisi ve arefleksi gorilirken, duyu tutu-
lumu ve sfinkter anormalligi gorilmemektedir (5). Ancak kramp
ve fasikilasyon eslik edebilir (6). Olgumuzda her iki alt ekstremi-
tede kuvvetsizlik, segirme, ylurimede ve ayakta durmada denge-
sizlik, ylriime gucligi yakinmasi mevcuttu. Olgumuzda oldugu
gibi siklikla her iki alt ekstremite tutulumu goriiliirken, literatiirde
bir alt ekstremitenin tutuldugu monomelik amyotrofi seklinde
seyreden ya da bir alt ekstremite tutulumu seklinde baslayip yil-
lar sonra bilateral tutulumun gorildiugi olgular da bildirilmek-
tedir (6,7). Ust ekstremite tutulumu ise nadir gériilmektedir.
Kirk yedi olgunun incelendigi bir metaanalizde, 46 olguda alt
ekstremite tutulumu gorilirken sadece 1 olguda Ust ekstremi-
te tutulmustur (3). Literatiirde, Ust ekstremitenin tutuldugu ilk
olgu larinks kanseri nedeniyle servikal bolgeye radyoterapi almis
67 yasinda bir erkek hastadir. Olgunun radyoterapiden 4 sene
sonra bilateral Ust ekstremitede C5-7 kok innervasyonlu kaslarda
kuvvetsizligi olup, herhangi bir duyu tutulumu saptanmamistir
(8). Literatlrde, tetraparezi seklinde klinik veren olgular da bil-
dirilmistir (6).

Olgumuzun aksine radyoterapiye bagli AMNS genelde er-
keklerde gorilmektedir (E/K: 7,8:1). Hastalar genelde genc yas
grubunda (13-40 yas) yer almaktadir (3). Radyoterapi sonrasi

Resim 1. Yag baskill MRG kesitlerde bilateral obturator internus
kaslarinda sinyal artigi
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Resim 2. T1 ve T2 agirlikh sagital MRG kesitlerinde lomber
vertebra korpuslarinda goériilen radyoterapiye bagl hiperintens
yagh degisiklikler

norolojik bulgularin ortaya ¢ikma siiresi ortalama 3 ay ile 13 yil
arasinda degismektedir (6). Testis timoru sonrasi radyoterapi al-
mis bir olguda 23 yil sonra AMNS gelistigi bildirilmistir (9). Bizim
olgumuz ise, 10 sene 6ncesinde serviks kanseri tanisiyla total his-
terektomi ve postoperatif kemoterapi ile radyoterapi almisti. Alt
motor noron sendromu, en sik testis timorlerinde vertebralarin
metastatik tutulumunu engellemek amaciyla alt torasik ve Gst
lomber vertebralara uygulanan radyoterapi sonrasinda olusmak-
tadir. Ancak, testis timorlerinin disindaki olgularda ve cesitli 1sin-
lama alanlarindan sonra da gorilebilmektedir (1). Olgumuz ser-
viks kanseri tanisiyla radyoterapiyi lumbosakral bolgeye almistir.
Radyolojik goriintiilerde radyoterapiye bagh olusmus olan yagli
degisiklikler, tedavi alinan bolgenin lumbosakral bélge oldugunu
desteklemektedir.

Literatlire gore, radyoterapiye baglh AMNS gelisimi acisin-
dan agsin radyasyon dozu risk faktori olarak gorilmemektedir.
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Total doz, fraksiyon buiyiikligu ve biyolojik olarak etkin doz tim
olgularda givenli radyasyon araliginda olup, oranlari dustktr.
Kemoterapi ve cerrahi operasyon gibi diger risk faktorleri ise ol-
gularda nadiren bildirilmistir (3). Olgumuza verilen radyotera-
pinin total dozu, fraksiyon buykligu ve biyolojik olarak etkin
doza ait kayith herhangi bir bilgi ve belgeye rastlanmadi. Ancak
radyoterapi ile birlikte kemoterapi aldigi 6grenildi.

Radyoterapiye bagl gorilen AMNS’nin konus medullariste
bulunan motor néron hiicre kaybindan mi, yoksa kauda equina-
da bulunan motor fibrillerinin hasarindan mi kaynaklandigi tam
olarak bilinmemektedir. Bowen ve ark. (1) 6 olguluk serisinde
bir olguya otopsi yapilmis; konus medullaris ve kauda equinanin
noropatolojik incelemesinde spinal kordda herhangi bir patolo-
jiye rastlanmamistir. Kauda equina sinir koklerinde ise dlizensiz
kalinlasma, fokal hemorajik renk degisikligi ve akson kaybina es-
lik eden fibrozis saptanmistir. Bu koklerde, damar duvarlarinin
kalinlasip hiyalinize oldugu anormal dilate vaskdler yapilar dikkat
cekmistir. Noral hasarin, sinir aksonlarina yakin yerlesimli bu di-
late vaskdler yapilarin mekanik kompresyonuna bagli oldugunu
one stirmuslerdir.

Ayirici tanida medulla spinalisin timor infiltrasyonu, amyot-
rofik lateral skleroz ve motor polindropati 6nem kazanmaktadir.
Manyetik rezonans goriintiilemenin normal olmasi medulla spi-
nalisin timor infiltrasyonunu diglarken, klinik ve elektrofizyolo-
jik inceleme taniyr amyotrofik lateral skleroz ve polinéropatiden
uzaklastirmaktadir (5). Olgumuzun elektrofizyolojik incelemesin-
de bilateral alt ekstremite duysal yanitlari normal sinirlarda bu-
lundu. ine EMG’ sinde sagda L4-S2, solda ise L3-S2 inervasyon-
lu kaslarda (S1 segment inervasyonlu aktif spontan denervasyon
potansiyellerinin ve ayrica sol S1’de myokimik potansiyellerin de
eslik ettigi) kronik donem noérojen tutulum bulgulari saptandi.

Beyin omurilik sivisindan alinan 6rneklerde genelde hafif art-
mig protein bulunur, transuda 6zelligindedir, bu da kan beyin
bariyerinin bozukluguna isaret eder ve nonspesifiktir (5). Go-
rintileme yontemlerinin diger tanilari diglamasi, klinik ve elekt-
rofizyolojik bulgularin taniyr desteklemesi nedeniyle olgumuza
lomber ponksiyon yapilmasina gerek gorilmemistir.

Etkin kabul gérmis bir tedavisi olmamakla birlikte ¢alisma-
larda 6ngorilen tedavi secenekleri klasik myelopati ile aynidir.
Steroidler, tedavi sonrasi akut donemde inflamasyon tzerine et-
kinken yerlesmis hasar lzerine etkisi bulunmamaktadir (10,11).
D-penisilamin’in herhangi bir etkisi bulunamamustir (10). Kont-
rollii olmayan bir calismada hiperbarik oksijen tedavisinin etkin-
ligi degerlendirilmis, ancak herhangi bir etki gosterilememistir
(12). Radyoterapiye bagli sinir sistemi hasari olan olgularda he-
parin ve varfarin (13), ayrica kortikosteroid ve varfarin (14,15)
ile tedavi edilen olgularda norolojik bulgularin dramatik olarak
diizeldigi bildirilmistir. Ancak radyoterapiye bagh AMNS'nin te-
davisinde cesitli ilag tedavileri arastiriimakla birlikte, heniiz et-
kinligi kanitlanmis ve tedavi protokoliine girmis medikal tedavi
bulunmamaktadir (5). Uygun bir rehabilitasyon programi su an
icin tek secenek tedavi yontemidir.

Klasik progresif myelopatiye gore prognozu daha iyidir. Am-
yotrofi ve alt ekstremitede goriilen kas kuvvetsizligi birkac ay
veya yil icerisinde ilerleyip stabilize olur. Semptomlar, klinik ve
elektrofizyolojik olarak geri donlstumsiizdir (5). Radyoterapiye
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bagh AMNS gelisen 3 olguluk bir seride, semptomlarin progre-
se olup 2 ile 4 yil arasinda stabil hale geldigi bildirilmistir (16).
Olgumuzda yakinmalarin 1 yillik siire sonunda stabilize oldugu,
aktif bir rehabilitasyon programi uygulanip bir yil sonraki deger-
lendirmesinde de bu klinik diizeyin devam ettigi goruldi. Suba-
kut baslayip stabilize olan paraparezi seklinde seyreden formun
aksine, monomelik amyotrofi seklinde klinigi olan olgularda ise
prognozu tahmin etmek giictiir. Spontan iyilesme olabilecegi
gibi gittikce kotilesen olgular da bildirilmistir (6).

Sonug¢

Radyoterapi 6zgecmisi olan olgularda sinir sisteminde yillar
sonra ortaya ¢ikabilecek radyoterapiye bagh ge¢ komplikasyon-
lar her zaman akilda tutulmahdir.
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