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Multipl Sklerozda Görülen 
Uyku Bozuklukları

ÖÖZZEETT  Multipl skleroz, santral sinir sisteminin yaygın demiyelinizan lezyonları ile karakterize, genellikle
üretken çağdaki bireylerin sağlığını tehdit eden, önemli sorunlara ve iş gücü kaybına neden olan, kro-
nik ilerleyici bir hastalıktır. Uyku bozuklukları multipl sklerozlu hastalarda yüksek oranlarda bildirilen
hastanın yaşam kalitesini ciddi derecede etkileyen durumlardandır. Bu hastalığın seyrinde görülen uyku
bozuklukları; insomni, sirkadiyen ritim anormallikleri, huzursuz bacak sendromu, periyodik bacak ha-
reketleri, uyku sırasındaki solunum anormallikleri, narkolepsi, REM uykusunda olan davranışsal bo-
zukluklar ve ilaçların yol açtığı uyku bozuklukları başlıkları altında incelenebilmektedir. Bu uyku
bozuklukları yorgunluk, duygu durum bozukluğu, dikkat ve konsantrasyon eksikliği, hafıza bozukluk-
ları yaparak hastaların günlük aktivitelerini engellemektedir. Multipl skleroz hastaları uyku bozukluğu
yaşadıklarında anksiyete, depresyon, yorgunluk, ağrı ve kognitif bozukluk ortaya çıkmakta ve bu du-
rumlar uyku bozukluğunu daha da arttırmaktadır. Bu nedenle uyku bozukluğunun tedavi edilmesiyle bu
kısır döngü kırılıp hastalardaki psikiyatrik bozukluklar ve yorgunluğun azaltılması, dikkat ve konsant-
rasyonun arttırılarak yaşam kalitesinin yükseltilmesi sağlanmaktadır. Sonuç olarak, uyku anormallikleri
multipl skleroz hastalarında normal populasyondan çok daha sık görülen ve hastanın yaşam kalitesini et-
kileyen durumlardır. Bu konuda hem anket yapısında değerlendirmenin olduğu subjektif komponenti
hem de polisomnografik değerlendirmenin olduğu objektif komponenti içeren geniş çaplı çalışmalara
ihtiyaç vardır. Bu yazıdaki amacımız da multipl skleroz hastalarında görülen uyku bozukluklarını ince-
lemek, nedenlerine dikkat çekip tedavideki prensipleri gözden geçirmek ve böylece nörodejeneratif bu
hastalığın yol açtığı yaşam kalitesi bozukluğunu azaltmaktır. Bunun için yaşam kalitesinin arttırılma-
sına yönelik en iyi sonuçları elde etmek amacıyla multidisipliner tedavi yaklaşımı önerilmektedir.
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AABBSSTTRRAACCTT  Multiple sclerosis characterized with wide demyelinating lesions in central nervous system,
and usually treats people’s health while productive age. Besides, it causes important issues and work
force loss and unfortunately it is chronical progressive disease. Sleep disorders, observed in high rate, af-
fect seriously patients’ life quality in multiple sclerosis patients. Sleep disorders, seen in the course of this
disease, are studies as follows: insomnia, circadian rhythmic abnormalities, restless leg syndrome, peri-
odic leg movements, breathing abnormalities in sleeping, narcolepsy, behavioral disorders in REM sleep-
ing and medicine caused sleep disorders. These sleep disorders cause tiredness, mood disorders, attention
and concentration deficit, memory loss and prevent patients’ daily activities. When multiple sclerosis pa-
tients have sleep disorders, it leads to anxiety, depression, tiredness, pain and cognitive disorders which
all increase sleep disorders as well. For these reasons, with successful treatment in sleep disorders, this
vicious circle is broken and life quality is increasing via reduction of psychiatric disorders and tiredness
and increasing attention and concentration. As a result, sleep abnormalities are observed in multiple
sclerosis more frequently than normal population and this affects life quality of patients. In this subject,
large scale studies consisting of not only subjective components including evaluation in survey body but
also objective component including polysomnographic evaluation are needed. In this study, our aim is
to examine sleep disorders observed in multiple sclerosis patients, to review treatment procedures with
taking attention to causes and thus to decrease impaired quality of life due to this disease. For this aim,
so as to get best result on increasing life quality, multidisciplinary treatment approach is suggested. 
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ultipl skleroz santral sinir sisteminin
yaygın demiyelinizan lezyonları ile ka-
rakterize, genellikle üretken çağdaki bi-

reylerin sağlığını tehdit eden, önemli sorunlara ve
iş gücü kaybına neden olan, kronik ilerleyici bir
hastalıktır. Hastalığın süreci farklılık göstermekle
birlikte mobilitede azalma, yorgunluk, spastisite,
depresyon, ağrı ve kognitif bozulma ortak semp-
tomlardır.1 Uyku bozuklukları ise bu hastalarda
%25 ile %54 arası değişen oranlarda bildirilen
hastanın yaşam kalitesini ciddi derecede etkileyen
bulgulardandır.2-5 Bundan dolayı uyku bozuklu-
ğunun belirlenip tedavi edilmesiyle hastaların
yaşam kalitelerini yükseltmek hedeflenmelidir.

Multipl skleroz hastalarında gözlenen uyku
bozuklukları; insomni, sirkadiyen ritim anormal-
likleri, huzursuz bacak sendromu, periyodik bacak
hareketleri, uyku sırasında olan solunum anor-
mallikleri, narkolepsi, REM uykusunda olan dav-
ranışsal bozukluklar ve ilaçların yol açtığı uyku
bozuklukları başlıkları altında incelenebilir (Tablo
1).6

Bu yazıdaki amacımız da multipl sklerozlu
hastalarda görülen uyku bozukluklarını incelemek,
nedenlerine dikkat çekip tedavideki prensipleri
gözden geçirmek ve böylece nörodejeneratif bu
hastalığın yol açtığı yaşam kalitesi bozukluğunu
azaltmaktır.

İNSOMNİ

İnsomni multipl sklerozlu hastaların %10-15’inde
görülmektedir. Bu hastalarda en sık gözlenen
semptom çok erken uyanmaktır.7,8 Etiyolojisi mul-

tifaktoriyeldir ve noktüri, spastisite, seksüel dis-
fonksiyon, nöropatik ağrı, depresyon ve anksiyete
eşlik eden uyku kalitesini bozan nedenlerdir.9 İn-
somni yorgunluk, duygu durum bozukluğu, dikkat
ve konsantrasyon eksikliği, hafıza bozuklukları ya-
parak hastaların günlük aktivitelerini engellemek-
tedir.10

Multipl sklerozlu hastalarda %50-80 oranla-
rında görülen nörojenik mesane semptomları uy-
kunun bozulmasına katkıda bulunmaktadır.11,12

Noktüri her gece hastanın birkaç kez yataktan
kalkmasına ve uykunun bölünmesine neden ol-
maktadır. Hastalığın seyrinde %40-70 oranlarında
görülen özellikle bacakları etkileyen ve ağrılı ola-
bilen spastisite insomni oluşumunda önemli bir
faktördür.13,14 Seksüel disfonksiyon da anksiyeteye
neden olup uyuma güçlüğü yapmaktadır.13 Yine
hastaların %65’ten fazlasında farklı tiplerde görü-
len nöropatik veya nöromusküler ağrılar da uyku
kalitesini bozmaktadır.15 Bu hastalarda %50 ora-
nında depresyon, %41 oranında anksiyete görül-
mektedir ve bu psikiyatrik bozukluklar da
insomniye katkı sağlamaktadır.16,17

İnsomninin farmakolojik tedavisinde antihis-
taminik ilaçlar, benzodiazepin reseptör agonistleri,
sedatizan antidepresanlar, nöroleptikler ve kedi otu
gibi bitkisel maddeler kullanılabilmektedir.18 Ben-
zodiazepinlerden farklı yapıya sahip olmalarına
rağmen benzodiazepin reseptörlerine bağlanarak
etki gösteren zopiklon ve zolpidem de tercih edile-
bilir. Bu ilaçların kullanımında geleneksel benzo-
diazepinlere göre kas hipotonisi, retrograd amnezi,
gün içi sedasyon ve davranış bozuklukları yapma
riski ile bağımlılık yapma riski daha az görülmek-
tedir. Multipl skleroz hastalarındaki insomni teda-
visinde kullanılan antidepresanların eşlik eden
depresyon olmadığında düşük dozlarda kullanıl-
ması önerilmektedir. Örneğin; trazodon depresyon
için 150-400 miligram dozda kullanılırken insom-
nia tedavisinde yatmadan önce 25-100 miligram
dozda alınması önerilmektedir.19 Selektif serotonin
geri alım inhibitörlerinin kullanılması gerektiği du-
rumlarda, bunların akşam saatlerinde verilmemesi
ve uykuyu kaçırıcı etkisi en az olanlarının tercih
edilmesi önerilmektedir.

İnsomni 

Sirkadiyen ritim anormallikleri 

Huzursuz bacak sendromu

Periyodik bacak hareketleri

Uyku sırasındaki solunum anormallikleri 

Narkolepsi

REM uykusundaki davranışsal bozukluklar 

İlaçların yol açtığı uyku bozuklukları

TABLO 1: Multipl skleroz hastalarında gözlenen 
uyku bozuklukları.
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Non-farmakolojik tedavide uyku hijyeni,
yaşam tarzında değişiklikler, uyarı kontrolü, uyku
germe gevşeme teknikleri, uyku kısaltma tedavi-
leri, primer veya elektromiyografik “biofeedback”,
kognitif davranışsal terapi uygulanmaktadır. Uyku
hijyeninde hastalara verilen öneriler tabloda özet-
lenmiştir (Tablo 2).20 Uyku kısaltma tedavisi kişi-
nin uyuduğu kadar süreyi yatakta geçirmesi ile
sınırlandırılmış bir uyku düzenidir. İlk aşamada
hastadan bir uyku günlüğü tutması istenir ve gece-
leri ortalama kaç saat uyuduğu belirlenmektedir.
İstenen, yatakta kalma süresinin belirlenen uyku
süresinden sadece 15 dakika fazla olması, ancak
4,5 saatten de az olmamasıdır. Bu yolla yatakta
geçen sürenin uykuda geçmesi sağlanıp kişinin ge-
reksinimi kadar uyumasına çalışılmaktadır.20 Daha
az oranlarda da hipnoz ve meditasyon teknikleri
kullanılmaktadır.21,22 Bu farmakolojik ve non-far-
makolojik tedavinin kombinasyonu da uygulana-
bilmektedir.

SİRKADİYEN RİTİM BOZUKLUKLARI 

Endojen sirkadiyen uyu-uyan sistemi ile çevresel
durumlar arasındaki asenkronizasyondan dolayı
sirkadiyen ritim anormallikleri çıkmaktadır. Has-
talar ileri uyku-faz sendromu, gecikmiş uyku-faz
sendromu, düzensiz uyu- uyan ritmi veya özgür
iradeyle uyku-uyanıklık ritmi gösterirler.23 Bu ko-
nuyla ilgili yapılan hayvan çalışmalarında sirkadi-
yen ritimin koordinasyonunun suprakiazmatik
nukleusdaki kronolojik uyarıyla olduğu düşünül-

mektedir.24 Suprakiazmatik nukleusa optik sinirin
uyarılarının dâhil olduğu retinotalamik traktla
gelen ve fotik olmayan çevreden gelen uyarılar
alınmakta ve bu ritmik sinyaller ilgili beyin bölge-
lerine dağıtılmaktadır. Sirkadiyen ritim bozuklu-
ğunun suprakiazmatik nukleusdaki bu gelen ve
giden yollardaki demiyelinizasyon sonucunda or-
taya çıktığı düşünülmektedir.25

Sirkadiyen ritim bozukluğu insomniye ve
gündüz uyuklamaya yol açmaktadır ve bu hasta-
lardaki en sık şikâyet yorgunluktur.23 Multipl
skleroz hastalarında çok sık karşılaştığımız bir
bulgu olan yorgunluğa belki de tanı konamayan
sirkadiyen ritim bozukluklarının neden olduğu
bundan dolayı bu durumun tedavisinde kullanı-
lan kronoterapi, fototerapi ve melatoninin kulla-
nımıyla hastalardaki yorgunluğun azaltılacağı ve
böylece rehabilitasyon potansiyelinin artacağı
ifade edilmektedir.23

HUZURSUZ BACAK SENDROMU 

Huzursuz bacak sendromu, geceleri ortaya çıkan
ya da kötüleşen, şiddeti istirahatle artan, hareket
etmekle ya da yürümekle azalan, hoşa gitmeyen
bir duyum ve ekstremitelerin hareket ettirilmesi
isteği ile karakterize bir parasomnidir.26 Çoğu
zaman hastalar şikâyetlerini tarif etmekte zorluk
çekerler ve tanı esas olarak anamnezle konul-
maktadır. Huzursuz bacak sendromunun tanısı
için; 1-Bacaklarda rahatsızlık hissi, 2-İstirahatte
semptomların kötüleşmesi, 3-Hareketle semptom-

Uyku gelmeden yatağa yatılmamalıdır

Yatak sadece uyumak amacıyla kullanılmalı, yatakta kitap okumak veya televizyon seyretmek gibi aktivitelerden kaçınılmalıdır

Yattıktan sonra 20-30 dakika içinde uykuya dalınamazsa yataktan kalkmalı ve uyku gelinceye kadar bazı gevşetici egzersizler yapılmalıdır 

Yatakta uyumaya çalışılmamalıdır

Gece ne kadar az uyunmuş olursa olsun sabahları hep aynı saatte kalkmalı, yorgunluk ileri sürülerek yatakta kalma süresi uzatılmamalıdır

Yatak odası mümkün olduğunca sessiz ve karanlık olmalıdır

Çok yorgunluk hissedilse bile gündüz kestirmelerinden kesinlikle kaçınılmalıdır

Gün içinde, yine yatma saatlerine yakın olmamak kaydıyla mümkün olabildiğince egzersiz veya yürüyüş yapılmalıdır

Akşam yemeği hafif olmalı ve yatma saatine yakın yenmemelidir

Gün içinde, özellikle de öğleden sonra ve akşam saatlerinde çay, kahve, sigara gibi uyarıcı maddelerden uzak durulmalıdır

Alkol, benzodiazepin ve diğer santral sinir sistemi depresanları alınmamalıdır

TABLO 2: Uyku hijyeninde kullanılan hasta önerileri.20



ların azalması, 4-Semptomların akşam veya gece
kötüleşmesi olarak dört kriter vardır.27 Bu kriter-
lerden semptomların sirkadiyen özelliğe sahip ol-
ması, yani akşam saatleri ve geceleri daha belirgin
olması, istirahat halinde ortaya çıkması ve/veya art-
ması ve bu durumdan ayaklarını hareket ettirerek
veya kalkıp dolaşarak kurtulmaya çalışması huzur-
suz bacak sendromu için karakteristiktir. Bu
durum multipl sklerozlu hastalarda insomni ve
gündüz uykulu olma haline yol açmakta ve uyku
kalitesini ve günlük işlevlerdeki yaşam kalitesini
azaltmaktadır.

Huzursuz bacak sendromunun prevalansı
genel populasyonda %1-12, multipl skleroz hasta-
larında %4,2-19 arasındadır.27-30 Multipl skleroz
hastalarının kliniğinde çok sık rastladığımız spazm-
lar, parestezi, dizestezi ve bacaklardaki spastisite-
nin neden olduğu yanlış huzursuz bacak sendromu
tanısı bu prevalansın yüksek olmasına katkı sağla-
maktadır.13 Bundan dolayı tanı koymada yanlış po-
zitiflik olmaması için tüm kriterlerin doğru olarak
sağlanması önerilmektedir.27 Çünkü bu bozukluğun
doğru teşhis ve tedavi edilmesiyle hastaların uyku
ve yaşam kalitesinde çok önemli derecede iyileşme
sağlanmaktadır.31

Multipl sklerozlu hastalardaki huzursuz bacak
sendromunun patogenezi çok açık değildir fakat
majör role sahip olan spinal kord hasarıdır.32 Bu
hastalardaki spinal kordun hasarına bağlı, inen ve
çıkan yollardaki bozulmayla serebrospinal iletim-
sizlik bu semptomlara yol açmaktadır. Çalışmalarda
huzursuz bacak sendromu olan multipl skleroz has-
talarında huzursuz bacak sendromu olmayanlara
göre daha fazla servikal spinal kord lezyonu olduğu
tespit edilmiştir.32 Dopaminerjik geçiş ve metabolik
demir yollarındaki bozukluğun patogenezde etkili
olduğu gösterilmiştir.27,32 Bu hastalarda primer veya
sekonder anormal serebral demir metabolizması
anormalliği vardır ve beyindeki demir yükünün ol-
duğu bölge T1 ağırlıklı manyetik rezonans görün-
tüleme sekanslarında hipointens görülmektedir.33-35

Huzursuz bacak sendromu primer olabildiği
gibi demir eksikliği anemisi, böbrek yetmezliği,
gebelik, diabetes mellitus, romatoid artrit, nöro-
pati, miyelopati, Parkinson ve spinoserebellar

ataksi gibi durumlarda da ortaya çıkabilmekte-
dir.32 Dopaminerjik antagonistler, antidepresan ve
lityum kullanımı da huzursuz bacak sendromuna
yol açabilmektedir.29

Multipl skleroz hastalarında hastanın yaşının,
hastalığın süresinin, hastalık tipinin primer prog-
resif olmasının, “Expanded Disability Status Scale
(EDSS)” puanının özellikle de piramidal ve duysal
EDSS subskorlarının yüksek olmasının huzursuz
bacak sendromu için yatkınlık oluşturduğu belir-
tilmektedir.33 

Multipl skleroz hastalarındaki huzursuz
bacak sendromunun tedavisinde dopaminerjik
ajanlar (levodopa, karpidopa, pramipeksol, ropi-
nirol), antikonvülzanlar (gabapentin), opioidler ve
benzodiazepinler kullanılabilmektedir.27 

PERİYODİK BACAK HAREKETLERİ 

Periyodik bacak hareketleri genellikle bacaklarda ol-
makla birlikte bazen gövdeyi de kapsayan ritmik kas
seğirmesi, sıçramasıdır. Uyku sırasında periyodik
olarak tekrarlayan, oldukça streotipik ayak, bacak
ve/veya kol hareketleri 20-40 saniye aralıklarla or-
taya çıkar ve saatte beşten fazla olduğunda bozuk-
luk olarak kabul edilmektedir. Hareketler tipik
olarak ayak başparmağının dorsifleksiyonu ile bir-
likte, çoğunlukla buna eşlik eden ayak bileği, diz
bazen de kalçanın parsiyel fleksiyonu şeklinde ol-
maktadır. Bu hareketler uykuyu bölmekte ve bu ne-
denle uykusuzluk, dinlendirici olmayan uyku,
gündüz uykulu olma hali ve yorgunluğa neden ol-
maktadır.

Periyodik bacak hareketlerinin prevalansının
polisomnografik çalışmalarda multipl skleroz has-
talarında %36, kontrollerde %8 olduğu tespit edil-
miştir.36 Patoloji ve nörofizyolojisi tam açıklanama-
masına rağmen çalışmalarda bu durumun diğer
beyin bölgelerinden ziyade serebellum ve beyin sa-
pındaki artmış yükten kaynaklandığı gösteril-
miştir.37 Periyodik bacak hareketleri ve huzursuz
bacak sendromunun patofizyolojik mekanizmaları
benzemektedir ve dopamin eksikliği söz konusu-
dur. Huzursuz bacak sendromu olan hastaların yak-
laşık %70-80’inde periyodik bacak hareketleri
olmaktadır.37
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Bu bozukluğun tedavisinde dopaminerjik ajan-
lar (L-dopa, bromokriptin, pergolid, selegilin) kul-
lanılabilmektedir. İlaçlara direnç gelişme ihtimali
olduğu için başlangıçta etkin olunan en düşük doz-
dan başlanması önerilmektedir. 

UYKU SIRASINDAKİ 
SOLUNUM ANORMALLİKLERİ 

Uyku apne sendromu, uyku sırasında oluşan solu-
num durmaları, uyku bölünmesi, oksijen yoğunlu-
ğunda azalma ve gündüz artmış uyku hali ile
oluşan bir klinik tablodur. Uyku apnesinde nazal
ve oral hava akışı en az 10 saniye süreyle kesilir ve
7 saatlik uyku boyunca 30 kereden fazla kesilirse
tanı kesinleşmektedir. Buna ek olarak, değişen de-
recelerde bradikardi ve prematür ventriküler kont-
raksiyonlar, idrar çıkışında artma, entelektüel
kapasitede azalma, kişilik değişiklikleri de görüle-
bilmektedir. Genel populasyonda obstrüktif uyku
apne ile gündüz uykulu olma hali prevalansının er-
keklerde %4, kadınlarda %2 oranında görüldüğü
bildirilmektedir.38 Multipl skleroz hastalarında
rapor edilen uykudaki solunum anormallikleri obs-
trüktif uyku apne sendromu, santral uyku apne
sedromu, paroksismal hiperventilasyon, solunum
kasları zayıflığı ve uyku sırasında olan ölümdür.39

Bu alanda geniş prevalans çalışmaları yoktur ve
mevcut olan birkaç çalışmanın da kontrol grubu-
nun olmaması ve olgu sayısının az olması gibi
olumsuz yönleri bulunmaktadır.4,40,41 Bulber kas-
ların ve diyafragmanın etkilenmesi sonucunda
uyku sırasında olan solunum anormallikleri ge-
lişmektedir. Diyafragmanın etkilenmesiyle nok-
türnal desatürasyon daha çok REM uyku
döneminde izlenmektedir. Diyafragma aktivitesi
korunsa da iskelet kas aktivitesinin azalmasına
bağlı olarak da REM uykusu etkilenmektedir.
Araştırmacılar bu anormalliklerin beyin sapı çev-
resindeki özellikle retikülospinal yolakdaki de-
miyelinizan lezyonlarla üst solunum yollarındaki
regülomotor kontrolün bozulmasından kaynak-
landığı üzerinde durmaktadır.37,41 Yine bir çalış-
mada da multipl sklerozlu hastalarda medüller
tegmentumun etkilenmesiyle obstrüktif apne olu-
şabildiği ifade edilmiştir.42 Diğer nedenler olarak
da inaktivite veya obezite ile ağrı ve spasitisite için

kullanılan ilaçların farenksdeki kas tonusunu gev-
şetmesi gösterilmiştir.13

Uyku sırasında solunum anormalliği olan mu-
tipl skleroz hastalarında en sık rastlanan şikâyetler
yorgunluk, konsantrasyon azalması, duygu durum
değişiklikleri, erektil disfonksiyon ve noktüri ola-
rak karşımıza çıkmaktadır.43

Uyku apnesi olan tüm hastalara tedavide kilo
vermek gibi yaşam tarzı değişiklikleri, diş aksesu-
arları, pozitif üst hava yolu basınçları, devamlı
pozitif havayolu basıncı [Continuous Positive
Airway Pressure (CPAP)], pozisyonel tedavi ve
bazı cerrahiler önerilmektedir.39,44,45 Bu hastalarda
santral alveoler hipoventilasyon yapan apneyle
birlikte akut bulber inflamatuar lezyon varlığında
pulse kortikosteroid tedavisi ile apne kontrolü
sağlanabilmektedir.46 Santral uyku apne sendromu
pozitif hava yolu basıncı ve diafragmatik uyarıcı
gerektirebilir.47 Ayrıca bu hastaların alkol ve hip-
notik kullanımından kaçınılması önerilmelidir.

NARKOLEPSİ 

Hipersomni, gündüz uykulu olma hali, gündüz
uygun olmayan vakitte uyuyakalma olarak tanım-
lanmaktadır. Tanı anamnez ve polisomnografik tet-
kikle konulmaktadır.48,49 Klinik tetradı hipnoajik
halüsinasyonlar, uyku paralizisi, gündüz olan uyku
atakları ve katapleksidir. Fakat hastaların sadece
%11-14’ü dört kriteri birden taşımaktadır. Klinikte
gündüzleri 10-30 dakika süren, atak sayısının 1-8
arasında olduğu uyku atakları vardır. Kas tonu-
sunda düşme ile birlikte parsiyel veya kompleks pa-
ralizi eşlik edebilmektedir.50,51

Genel populasyonda narkolepsi prevalansı
%0,047’dir.51,52 Sekonder narkolepsi nedenlerinde
kalıtsal hastalıklar, santral sinir sistemi tümörleri ve
kafa travmalarından sonra dördüncü sırada multipl
skleroz gelmektedir ve bu sekonder nedenlerin
%12’sini multipl skleroz hastaları oluşturmakta-
dır.51 Narkoleptik hastaların %95’inde ve multipl
skleroz hastalarının %50-60’ında DR2 halotipi po-
zitiftir. DQB1*0602 insan lökosit antijeni narko-
lepsiyle ilişkili bir genetik faktördür ve multipl
skleroz hastalarındaki narkolepsi varlığını ve cid-
diyetini etkilemektedir.51 Narkolepsi ve kataplek-



sili hastalarda lateral hipotalamusdaki nöronlardan
salınan bir nöropeptid olan hipokretin-1 seviyesi-
nin serebrospinal sıvıda azaldığı belirlenmiştir.51 Bu
nöronları etkileyen otoimmün bir bozukluk olduğu
düşünülmektedir. Hipokretin-1 uyku-uyanıklık
siklusunu düzenleyen bir nörotransmitterdir ve
hipotalamik inflamatuar lezyonlardan dolayı hi-
pokretinerjik sistemin reversibl disfonksiyonu
multipl skleroz hastalarındaki narkolepsiden so-
rumludur.51-53

Multipl skleroz hastalarındaki narkolepsinin
spesifik bir tedavisi yoktur. Tedavide yaşam tarzı
değişiklikleri ile birlikte bazı ilaçlar kullanılmak-
tadır.54 Bu ilaçlardan α-adrenerjik bir ilaç olan
modafinilinin preklinik çalışmalarda lateral hipo-
talamik nöronları aktive ettiği ve hipokretin-1 üre-
timini uyardığı ve uykusuzluğu ve yorgunluğu
azalttığı belirlenmiştir.50,55,56 Bunun dışında metil-
fenidat, sodyum oksibat, trisiklik antidepresanlar,
selektif serotonin veya norepinefrin geri alım inhi-
bitörleri katapleksi ve gündüz uykulu olma halinde
kullanılabilmektedir.56 

REM UYKUSUNDA OLAN 
DAVRANIŞ BOZUKLUĞU 

REM uykusunda kas atonisinin olmaması ve rüya
içeriğiyle ilgili karışık motor aktivite ve konuşma-
nın olmasıyla karakterize olan son zamanlarda
tanımlanan bir parasomni REM uykusunda 
davranış bozukluğu olarak bilinmektedir.10 Pre-
valansı %0,38-%0,5’tir ve yaşlı ve kadınlarda
daha sık görülmektedir.57 Bağırma, tekme-yum-
ruk atma, etraftaki eşyaları ve cisimleri fırlatma,
yataktan atlama, kalkıp yürümeye kadar varan
çeşitli tip ve şiddette davranışlar görülmektedir.
Bu hastalar uyandıklarında hemen daima bu ha-
reketleri açıklayabilecek ve çoğunlukla kendile-
rini tehdit altında hissettikleri canlı rüyalar
tanımlamaktadırlar. 

REM uykusunda olan davranış bozukluğunun
%60’ı idiyopatiktir fakat multisistemik atrofi,
Lewy-cisimciği hastalığı gibi nörodejeneratif has-
talıklarda, multipl skleroz, Parkinson hastalığında
da sıkça rastlanmaktadır.57 Olson ve ark.nın 93
REM uykusunda davranış bozukluğu olan hastayı

gözden geçirdikleri çalışmalarında, hastaların
%57’sinde nörolojik hastalık (Parkinson hastalığı,
multiple sistem atrofisi, demans, narkolepsi) tespit
etmişlerdir.58

Patofizyolojik mekanizmada REM uykusu sı-
rasındaki kas tonusundan sorumlu olan retiküler
formasyon, lokus keroleus, pedinkulopontin 
bölgelerindeki hasardan kaynaklandığı düşünül-
mektedir.58 Bu hasar beyin sapındaki destrüktif in-
flamatuar lezyonlarla olmaktadır ve aktivasyon
sürecinde kortikosteroid kullanılmalıdır.59 Poli-
somnografide yaşa göre yavaş dalga uykusunda ar-
tışlar, REM’de atoni kaybı, REM yoğunluğunda
artış, REM ve nonREM’de tekrarlı ve/veya rastgele
ekstremite hareketleri gözlenmektedir.

Multipl skleroz hastalarında gözlenen REM
uykusunda davranış bozukluğunun tedavisinde en
etkili ilaç olan klonazepamın yatmadan yarım saat
önce düşük dozlarda 0,25-2 miligram kullanılması
önerilmektedir. Bu ilacın uzun süre kullanılmasına
rağmen tolerans gelişimi oldukça az olmaktadır
fakat sedasyon ve solunum depresyonu yapabile-
ceği unutulmamalıdır. REM uykusunda olan dav-
ranış bozukluğunu tetikleyebileceği için selektif
seratonin geri alım inhibitörleri ve diğer antidep-
resanların bu hastalarda kullanımından mümkün
olduğunca kaçınılmalıdır.57 Ayrıca tehlikeli mad-
delerin yatak odasından uzaklaştırılması gibi gü-
venlik sağlayıcı çevresel düzenlemeler de
yapılmalıdır.60 

Multipl sklerozda sık kullanılan ilaçlar da
uyku bozukluğuna yol açmaktadır.61,62 İlaçların bu
hastalıkta kullanım nedenleri ve uykuya olan etki-
leri tabloda gösterilmiştir (Tablo 3). Hem hastalı-
ğın kendisinin otoimmün ve inflamatuar süreci
hem de tedavide kullanılan ilaçların yol açtığı uyku
bozuklukları sinerjik etki yapmaktadır. Bu du-
rumda birinci etkene çok müdahil olamadığımız
için kullandığımız ilaçlara dikkat ederek en azın-
dan ilaçların yan etkisi olan uyku problemlerini
azaltabilmekteyiz.

Multipl skleroz hastaları uyku bozukluğu ya-
şadıklarında anksiyete, depresyon, yorgunluk, ağrı
ve kognitif bozukluk ortaya çıkmakta ve bu du-
rumlar uyku bozukluğunu daha da arttırmakta-
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dır.63,64 Bu nedenle uyku bozukluğunun tedavi edil-
mesiyle bu kısır döngü kırılıp hastalardaki psiki-
yatrik bozukluklar ve yorgunluğun azaltılması,
dikkat ve konsantrasyonun arttırılarak yaşam kali-
tesinin yükseltilmesi sağlanmaktadır.63,64 Bunun
için de yaşam kalitesinin arttırılmasına yönelik en
iyi sonuçları elde edebilmek amacıyla multidisipli-
ner tedavi yaklaşımı önerilmektedir.

Sonuç olarak, uyku anormallikleri multipl
skleroz hastalarında normal populasyondan çok
daha sık görülen ve hastanın yaşam kalitesini etki-
leyen durumlardır. Bu konuda hem anket yapısında
değerlendirmenin olduğu subjektif komponenti
hem de polisomnografik değerlendirmenin olduğu
objektif komponenti içeren geniş çaplı çalışmalara
ihtiyaç vardır.

İlaç Multipl sklerozda kullanımı Uykuyla ilgili etkisi

Baklofen Spastisite Sedasyon

Tizanidin Spastisite Gündüz uykulu olma hali

Klonozepam Spastisite, tremor Uykusuzluk

Amantadin Kronik Yorgunluk Sendromu İnsomni

SSRI* Kronik Yorgunluk Sendromu, Anksiyete, Depresyon İnsomni, sedasyon

Modafinil Kronik Yorgunluk Sendromu İnsomni

Gabapentin Nöropatik ağrı Hipersomni

Karbamazepin Paroksismal fenomen Sedasyon

Oksibütinin Nörojenik mesane Sedasyon

Betaferon Hastalık modifiye edici ilaç İnsomni, hipersomni

Metilprednizolon Atak tedavisi İnsomni

TABLO 3: Multipl sklerozda kullanılan ilaçların yaptığı uyku bozuklukları.6

*SSRI Selektif seratonin geri alım inhibitörü.
Tablo Caminero A ve ark.nın yazısından modifiye edilmiştir, 2011
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