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AFAZi FARMAKOTERAPISINDE LiZURIDVIN YERI
Demet GUCUYENER, Gazi OZDEMIR, Nevzat UZUNER:

Osmangazi Universitesi T1p Fakiiltesi, Noroloji Anabilim Dali, Eskigehir

OZET

Afazinin tedavisinde bugiine kadar birgok farmakolojik ajan denenmig ise de sonuglar tam anlam ile basanh degiidir.
Biz bu ¢aliyma ile bir dopamin agonisti olan lizurid‘in, strok sonucu geligen afazi tedavisindeki etkinligini ortaya
koymay1 amacladik. Cabgmaya 50 tutuk afazili hasta (ortalama yag; 54.12 £10.99, ortalama egitim durumu; 6.2 £ 3.70)
alind1. Afazi dereceleri Giilhane afari testi ile degerlendirildi. Hastalar iki gruba aynldi. Grup I' deki hastalara {40
hasta) 0.6 mg/glin lizurid bagland:. Grup I (10 hasta} kontrol grubu olarak hicbir ilag verilmeden 3 ay takip edildi.
Grup T'de ilk aym sonunda verbal akicilik ve tekrarlama fonksiyonunda, 2. ayin sonunda resim tanimlama ve yazi
yazma fonksiyonunda, 3. aymn scnunda ise kompleks sorulara yamt verme ve karsilastirma fonksiyonunda anlamh
diizelme saptandi (p<0.05). Grup II'de sadece 3. ayin sonunda verbal akiciik fonksiyonunda anlamh diizelme saptandt
(p<0.05). Her iki p afazi subgruplan agisindan karsilaghnldiginda, grup I ‘de verbal alaciiktaki diizelme daha
anlaml bulundu Fpr:(J.UOS). Tiim bu sonuglann 1gifinda, bir dopamin agonisti olan lizurid‘in afazik hastalarda dzellikle
verbal akicilik ve tekrarlama fonksiyonlarin diizeltmede kullalabilir 8zellikte oldugunu diiglinmekteyiz.,

Anzhtar siizeiikler: Afazi, Doparnin agonist, serebrovaskiler hastalik

THE PLACE OF LIZURIDE IN APHASIA PHARMACOTHERAQOPY

Although pharmacotherapeutic studies of aphasia have been employed by variety of agents, results remain
unsatisfactory, The purpose of this study is to determine the efficacy of lizuride, dopamine agonist, on nonfluent
aphasia secondary to stroke. This study involved 50 patients (23 women-27 men, mean age +5D: 54.1 +10.99, a mean
education =SD: 6.2 + 3.70) with nonfluent aphasia. Their aphasia severity rating was performed with a scale which are
modified from Maye clinic and the modified Boston Diagnostic Aphasia Examination for Turkish citizen. Group I (40
patients} was given 0.6 mg/daily of lizuride per oral. Group II (10 patients) was given no drugs considering as controls.
All patients were followed up three months. Group I; It was found that verbal fluency and repefition improved in the
first month, picture description and writing improved in 2nd month, copying, answering to complex questions and
confrontation improved in the 3 rd month significantly (p<0.05). Group II: It was found that verbal fluency improved in
the 3rd month significantly (p<0.05). When the Group I and group If were compared to subtext of aphasia, improvement
to verbal fluency was found more significantly high in the group I (p<0.005) Our results suggest that lizurid may be
useful for improving subtexts of aphasia in nonfluent aphasic patients, especially verbal fluency and repetition.

Key words: Aphasia, Dopamine agonist, cerebrovascular disease

GIRIS

Afazi serebral hastaliklarda siklikla kargilagilan
bir semptom olup hastamin sosyal hayatimi da
yakindan etkiler. Tedavide amag¢ bozulmug lisan
yapisini  yeniden olusturmak veya iletigimi
mimkin oldugu kadar diizeltebilmektir. Bu
amagla kullarulan farmakoterapi son 50 yildwr
yerini korumakta ise de tam bir sonu¢ elde
edilememigtir. Farmakoterapinin amaci serebral
lezyon sonucu bozulmus olan ndrotransmitter
sistemini yeniden diizenlemektir (1,2,3,4). Son
yillarda bu amagla en ¢ok denenmis ilaglar
dopamin agonistleridir. Bromokriptin ise bu
amagla en gok kullanilan dopamin agonistidir. Bu
galgmalarm  sonuglart  oldukga degiskendir.
Etkisiz oldugunu bildiren g¢alismalarm yam sira
Ozellikle motor akicihkta Onemli diizelmeleri
gosteren cahgmalar da vardir (5,6,7,8 ).

Bu ¢aligmarun amaci ise afazi tedavisinde bir
bagka dopamin agonisti olan lizuridin etkinligini
gostermeye ydneliktir.

GERECG VE YONTEMLER

Galigmaya serebral iskemik bir olay gegirdikten
sonra servisimizde takip edilen ve tutuk afazi
gelisen 50 hastayr aldik Hastalann 23
kadin-27'si erkek olup, yag ortalamas: 54.12 + 0.99
olarak bulundu. Ortalama egitim siiresi 6.28 £ 3.70
yilda.

Tumil okuma yazma bilen ve sag elini kullanan
hastalardi. Her hastaya nérolojik muayene, tam
kan ve biyokimya, elektrokardiyografi ve CT/MRI
incelemeleri yapildi, Caligmann baginda hastalara
afazi testi olarak Giilhane afazi testi uygulandi( 5 ).
Birinci, ikinci ve liglinci ayin sonunda aym test
tekrarlandi. Aqik, prospektif ve kontrollii olarak
planlanan bu ¢alismada, rasigele segilmis 40
hastaya 7. Giinde 0.6 mg/dl olarak liziirid
baglandi (Grup I). Geriye kalan 10 hasta ise (Grup
I} ilag verilmeden izlendi ve kontrel grubu olarak
kabul edildi. Grup I ve Grup II' nin hasta
ozellikleri tablo I’ de gosterilmektedir.
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Giiciiyener ve ark.

Tzblo I- Galigmaya alinan hastalann klinik Szellikleri

Kadn/Erkek  Ortalamayag+5D  Ortalama efitim
durumu + 5D
Grupl 19721 5351 : 11.31 583 £ 361
Grupld  4/6 56.67 +10.49 712 £ 401

Hastalara gekilen CT/ MRI sonucunda tiim
hastalarda MCA alaminda farkh biiyiikl{iklerde
lezyonlar saptandi. Afazinin tipi ise tim hastalar
igin tutuk motor afazi olarak degerlendirildi.
Lizurid digindaki tiim tedavi protokolii Grup 1 ve
Grup II igin ortak tedavi olup, tium hastalar
antiédem, antihipertansif ve antioksidan ilaglar
JKullanmakta idi. .

Hastalardan alnan sonuglar, galismanmn bag,
lay, 2. ay ve 3. ay sonunda ayn ayn
degerlendirildi. Sonuglar bir PC'de SPSS paket
programu ile istatistiksel olarak degerlendirildi.
Grup igi subtestler eglegtirilmis t-testi, gruplar
arasi ise eglegtirilmemis t testi uygulandi.

SONUCLAR

Grup I ve grup II' de kendi iglerinde ve kendi
aralarinda yag, cinsiyet ve efitim siiresi agisindan
anlamh bir farklihk bulunamadi. Caligmamn
baginda titm hastalara uygulanan afazi testinde
grup I ve I in degerleri arasinda anlamh bir
farkhhk yoktu. Binnci ay sonunda yapilan
degerlendirmede grup I' de verbal akicahk ve
tekrarlama parametrelerinde anlamb diizelme
saptand ( p<0.05, p<0.05).

Tablo II: Grup I ve II'nin verbal akicihig

Maximum skor=6 Grupl GrupII
Tedavi éncest 290+0.23 300+033
1. ayan sonunda 4.50 + (.22% 3.10£0.31
2.aymn sonunda 5.05 + 0.23* 3.70+0.30
3. ay1n sonunda 530+ 0.208n 4000298

*p<0.05, §p<0.001 {(grup iginde eglestirilmis t lesti)
§p<0.005 (grup I ve grup Il arasinda eglestirilmis I testi)

resim
calisma

Ikinci ayin sonunda grup ' de
tanimlama, yazma fonksiyonlannda
Oncesine ve grup II' ye gore anlamh dizelme
belirlendi (p<0.05, p<0.05). Uglincii ayin sonunda
yapilan degerlendirmede kopyalama, kompleks
sorulara cevap verme ve konfrantasyon
subtestlerinde hem ¢alisma Sncesine hem de
II" ye gire anlamh diizelmeler saptand: (p<0.05,
p<0.05).
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Tablo IIl: Grup I ve grup II arasinda kompleks serulan
yanutlama ve ckuma fonksiyonunun degerlendirilmesi

Kompleks sorulan cevaplama Qkuma
{ maksinum=6) ( maksimum=9)
Grupl Grupll Grupl Grupll
Tedavioneesi 1704016 24002 2822022 410078
laymsorunda 207016 230x016 3602034 370061
2aymsomueda 250=0.19* 250x0.16 4202037 4501040
Jaymsonunda 262:0.19* 250:0.16 462:037 450060

* P< Q.05 grup I iginde egleskirilmig ¢ testi
*P< 0.05 grup 1liginde eglestirilmis t testi

Tablo 1V Grup [ ve H arasinda tekrarlama ve kopyalama
skorlan

Tekrarlama fonksiyonunun
degerlendirilmesi
(maksimum: 19)

Kopyalama fonksiyorunun
d:ferlendiriirlm::ily
(maksimum:4)

Grup Grupll  Grupl Crupll

Tedavidncesi 5624084 6401141
Laymsonunda 835:078* 5902114
Zaymsonunda 9502077 730:1.13
3.aymsonunda 1087 + 0.80* 730: 118

175+0.15 160£022
2254003 150:022
232 £0.16* 170021
247£0.16* 1701021

* P< 0,05 grup [ iginde eglegtitilmis t testi
*P<O.05grup Iliginde eglegtirilmis I testi

Tabla V: Grup I ve IV de karsilaghrma ve resim tanumlama
fonksiyonunun skorlan

Kargtlagtirma fonksiyonumun  Resim tanumlama fonksiyo-

Degerlendirilmesi nunun Degerlendirilmesi

{maksimum06) (maksimin=7}

Grup1 Grupll Grupl  Grupll
Tedavidneest 277029 3001042 2321029 220:051
Lapnsononda 325+ 0.26 280£035 320031 2402047
laymsonunda 360+ 0.29 2902031 3472029 2502045
J.apnsonunda 372 £ 029 2904031 3.672030* 250045

* P< 0,05 grup [ iginde eglegtirilmis t testi
*P<0.05 grup Il iginde eglegtirilmig t testi

Grup II de ise 3. ayin sonunda verbal akicihikta
gahgmanin baglangicina goére anlamh diizelme
saptand) (p<0.05). Verbal akicalik agismdan her iki
grup karglaghnldifinda grup I deki diizelme
grup II'ye gére daha anlamh bulundu (p<0.005).
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gergek, serebral lezyonlar sonucu etkilenen
nérotransmiter . sistemleridir. Deneysel
calismalarda olusturulan, iskemik maodellerde
iskemiyi takiben beyin sapr ve subkortikal
yaplarda  katekolamin  konsantrasyonlarinda
anlaml diigmeler kaydedilmigtir { 10,11,12). Yine
hayvan g¢ahsmalannda endojen ve ekzojen
katekolaminlerin, 6zellikle norepinefrinin, alfa
reseptorleri etkileyerek tedavi fazinda olumlu rol
oynayabildikleri fikri ortaya ahlmustir (13,14).
Insan galismalamnda ise bu amagla g¢ok farkh
ajanlar denenmigtir. Insandan insana lisan
fonksiyonunun  farkhil$, etkilenen serebral
lezyonlarn biiytkligit ve bunun sonucunda gok
farklt afazi formlannm ortaya gikmas: tedavide
problem yaratmaktadwr. Aym zamanda afazi
formlar1 arasinda goriilen bu heterojenite genig
grup cahsmalarim da zorlaghrmaktadir. Son
yillarda en gok kullarulan ajan bkir dopamin
agonist olan bromokriptindir. Bir galigmada strok
sonrasl ortaya ¢ikan transkortikal motor afazinin
tedavisinde bromokriptinin  Gzellikle verbal
akicihg  diizeltebildigi yéniinde sonuglar elde
edilmigtir. Bu diizelme ilacin kesilmesinden sonra
da devam etmektedir (5). Bagka bir ¢calismada ise
bromokriptin  benzer bir afazi olgusunda
diizeltmeyi saglamada basansiz kalmustir. Bu
calsmanin yazarlan bromokriptinin plaseboya
benzer etkiler yapabilecegini sdylemektedirler
(15).

Afazi patofizyolojisi incelendiginde kargimiza
dopaminin etkileri ¢ikmaktadir. Orta serebral
alam tutan lezyonlarda orta frontal bolgeye
mezensefalondan gelen (mezokortikal}
dopaminerjik sistemin kesintiye ufradifi ve
bunun derecesinin de afazinin tipi ve derecesiyle
paralel oldugu diiglincesi yaygindir. Bunu
destekleyen diger bir goriis ozellikle akinetik
mutizm olgulannda frontal kortekste D2 reseptor
sayismm azalmg olarak bulanmasidir. Bu teoriler
dopamin agonistlerinin tedavide yer alabilecefi
diigtincesini dogurmustur (16,17).

Biz caligmamizda diger bir dopamin agonisti
olan ve D2 agonist etkisi daha giliclii oldugu
bilinen lizuridi kuilandik. Prospektif bir ¢aliyma
olarak 3 ay suiresince hastalan izledik. Lizurid
almaya baglayan hastalanmizda birinci aymn
sonunda konugma akicihfinda ve tekrarlama
komponentinde belirgin bir diizelme oldu.
Konugma akicthfiu saptarken bir ciimleye
baglama, climle iginde hecelerde duraklama
sayilann ve siireleri esas alindi llag almayan
izledigimiz olgularda ise bdyle bir dazelme
gosteremedik. Ikinci aymn sonunda ise kopyalama,
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kompleks sorulann  yamitlama ve okuma
komponentleri belirgin olarak diizeldi. Ugiincii
aymn sonunda resim tammlama ve karsilaghrma
fonksiyonlarinda diizelme saptandi. ila¢ almayan
grupta ise 3. ayin sonunca ancak verbal akicilikta
diizelme saptandi ve bu diizelme ilag alan grupla
kiyaslandiginda oldukga diigiiktii.

Tam bu sonuglarta gunu sdyleyebiliri; afazi
tedavisinde dopamin agonistleri oldukga yararh
sonuglar vermektedir. Lizurid bu anlamda daha
listiin goriinmektedir. Ancak ne zaman baglamali,
ne dozda ve ne kadar kullamlmal sorulan hala
tarn net degildir. Bunun igin kentrolli, diger
ajanlarla karsilagtirmall, genis ve uzun siireli
cahgmalara ihtiya¢ vardir gérisiindeyiz.
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