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Kas Kramplarinin Tanimlanmasi

Gercek Kas Kramplari

Motor unite aksiyon potansiyellerinin sikliginda artis ile
birlikte olan istemsiz, agrili kas kontraksiyonlari

/ Kas Kontraksiyonlarl\

istemsiz siirekli kas
kontraksiyonlari ve kas
liflerinin gevsemesinde
yetersizlik

Aksiyon potansiyelinin eslik

etmedigi (elektriksel olarak
sessiz)

/

Distoni

Agonist ve antagonist
kas gruplarinin her
ikisinin eszamanli
kontraksiyonu

L

N

/

/ Tetani \

Duysal ve motor noronlarin
asiri uyarilmasi sendromu
Motor hiperaktivite (kas
spazmlan) ve duysal
hiperaktivite (parestezi) ile

Q)nuglamr /




Kas Kramplari Nedenleri

Idiyopatik " llaclar
Beta blokerler

Norolojik hastaliklar Kalsiyum kanal blokerleri

Periferik néropati Konjuge &strojenler

Amiyotrafik lateral skleroz Raloxifene

Spinal kord stenozlari Levalbuterol

Naproksen

Kronik hastaliklar Ditiretikler

Siroz

Son dénem bobrek yetmezligi * Fizyolojideki degisiklikler

Periferik vaskuler hastaliklar Egzersize bagli

Maligniteler Gebelik
Yashhk



Sirozda Kas Kramplari

Istemsiz, spontan gelisen, agrili kas kramplaridir

* Genellikle istirahatte ve uyku sirasinda gelisir
* En sik ellerde, bacaklarda ve ayaklarda goriiliir
» Analjezik (-narkotik-) kullanimini gerektirecek kadar siddetli olabilir

e Uyku bozuklugu ve hareket kisithiligina yol acarak ruhsal ve genel saghgi

kotulestirip sosyal izolasyona neden olur

* Yasam kalitesini olumsuz yonde etkiler



Prevalans

Number of Prevalence
. Author Year patients (%)
Genel popilasyon
Konikoff et al® 1986 33 88
. 52
% 8 (anket ile) Chao et al 1989 331 64
Konikoff et al® 1991 29 79
% 16 (EMG ile) Kobayashi et al” 1992 80 31
Abrams et al® 1996 92 22
Kontrol grubu Angeli et al® 1996 171 29
Baskol et all® 2004 100 56
% 7-13
Chatrath et al'* 2012 150 67

Marotta PJ, et al. Can J Gastroenterol. 2000
Corbani A, et al. Dig Liver Dis. 2008
Mehta SS, et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2013



Sirozda Kas Kramplarinin Patofizyolojik Mekanizmasi

Taurin iskelet kasinda
en ¢ok bulunan
aminoasittir

Taurin eksikligi sonucu

iskelet kasi esik
potansiyeli azalir ve
asiri uyarilma gelisir
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intraselliiler
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azalmasi

iskelet kas biyopsisi: ATP,

fosfokreatinin ve adenin
nikleotid seviyesi az

Mehta SS, et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2013



Prevalence and Morbidity Associated with Muscle Cramps in Patients with Cirrhosis

Chatrath H. Et al. Am J Med. 2012

Select Demographic. Biochemical, and Chronic Liver Disease Questionnaire Scores in Cirrhotic Patients with
and without Muscle Cramps

Patients with Cramps (n =101, 67%) Patients without Cramps (n =49, 33%) P
Mean age (= SD), v 5510 57+10 .28
Male (%) 58 61 .85
The Chronic Caucasian (%) 79 78 1.0
. . BMI (kg/m?) 29+ 7 29+ 5 9
Liver Disease |

. . Mean arterial pressure (mm Hg) 91+ 15 95+11 11
QueStlon naire Proportion with hepatic encephalopathy (%) 50 39 22
-Karin Proportion with ascites (%) 67 63 71
Sem ptO m Ia n Diuretic usage (%) 66 54 12
-Yo rgun I u k Serum total calcium, mg/dL (mean + SD) 3906 9.0=06 .16
-Sistemik Serum albumin, g/dL (mean = SD) 31207 33207 04
semptomlar Serum sodium, mmol/L (mean + SD) 1365 137+ 4 12
'AktiVite Serum potassium, mmol/L (mean + SD) 40£06 40£05 30
-Duygusal Serum creatinine. mg/dL (mean + SD) 10206 1.0=05 88
fon kSiyon Ia r International normalized ratio 14+04 13+£03 05
-Endi§e Child Pugh score (mean + SD) 82 HIES 9
MELD score (mean + SD) 13357 12.1+45 .16
25-(OH) vitamin D (ng/mL) 180+ 89 196+95 49

CLDQ score (mean + SD) 107 £ 37 137+ 34 =.0001 I




E vitamini Prospektif tedavi sonucu bildirimi (n=29)  Kas krampi siddeti, sikhg
a-tocopherol Konikoff et al. 23 kas krampi (n=13 tedavi) ve siiresi anlamli azaliyor
P (1991)

Kramp olanlarda E vit anlamli diisiik

600mg/gin
4 hafta Siddet, siklik ve slirede
Chandok et al. Pilot RCT anlamh fark yok
(2011) 9 sirotik hasta (mean MELD:13) 4 hastanin kramplari
kotulesiyor

* Gucla bir antioksidan
* Hlicre mebraninin fosfolipid tabakasini stabilize eder
* E vit.eksikligi hayvan modallerinde kas nekrozu, insanda myopati yapar

E vitamini etkili degil
E vitamini seviyesi dlisiik hastalarda replasman yapilabilir

Mehta SS, et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2013
Vidot H, et al. Aliment Pharmacol Ther. 2014



Kinin slilfat

ishal,
) Lee etal. RCT (n=31) Kramp atak sayisi plaseboya  Trombositopeni,
400 mg/giin (1991) 16 hasta tedavi aliyor gore azaliyor Kardiak aritmi, hemoliz,
4 hafta cinchonism=quininism

Nonsirotik hastalarda kas kramplarinda etkili

Etki mekanizmasi tam olarak bilinmiyor
Kaslar ve noromuskduler kavsak Gzerine kurar benzeri etkisi var

Yan etkiler nedeniyle kullanimi kisith




Eperisone Prospektif tedavi
. sonucu bildirimi Epigastrik agri,
hydrochlorlde (n=21) Kramplarda iyilesme (% 61 ) yorgunluk,
Kobayashi et al. veya azalma (% 33) bas donmesi

Kontrol grubu yok
8 hafta = i

* Santral etkili kas gevsetici
* |skelet kasinda sempatik uyariy1 baskilar

Yan etkileri var, uzun donem sonuglari yok, RCT yok




Taurine
9gr/gun, 5-24 ay
18 gr/giin, 6 ay
3gr/glin, 4 hafta
3gr/gin, 4 hafta
3gr/gin, 4 hafta

lgr

Matsuzaki et al. (1990)
Matsuzaki et al. (1993)
Yamamoto (1994)
Yamamoto et al. (1994)
Yamamoto (1996)

Atluri et al. (2012)

Prospektif tedavi

sonucu bildirimi

(n=11) Tam iyilesme %72.7, azalma %27.3
(n=12) * Tam iyilesme %67, azalma %33
(n=35) * Tam iyilesme %37.1, azalma %62.9
(n=9) Tam iyilesme %67, azalma %33
(n=8) * Tam iyilesme %62.5, azalma %37.5

Vaka sunumu (n=2) Tam iyilesme

* Krampli hastalarin taurin seviyesi dusitik saptanmis*
 Tum hastalarda tam iyilesme yada kramp sikliginda azalma var
* Yan etki gortlmemis

Taurin tedavide kullanilabilir (*6zellikle taurin seviyesi diisiik hastalarda)
Vaka serisi sonuclari, kontrol grubu yok, RCT ¢alismalara ihtiya¢ var




L-carnitine Prospektif tedavi
Tsuda et al. sonucu bildirimi lyilesme %90
600mg/giin, 4 hafta (2013) (n=23)
Tam iyilesme %28.6, azalma %88.1
900mg/glin - 1200mg/gin Nakanishi etal. (n=42) Yiksek doz daha etkili
8 hafta (2015)

* L- carnitine yag asitlerinin B-oksidasyonunda zorunlu bir kofaktordur
* Yag ve yag asitlerinden ATP dontsimunu saglar
* Yan etki gortilmemis

Tedavide kullanilabilir
RCT ¢alismalara ihtiyag var




Dalli-zincirli-aminoasitler Prospektif tedavi
Harushige et al. sonucu bildirimi
12 gr/giin, 3 yil (2002) (n=9, malnutrisyonlu)
Farkli dozlar, 3 ay Sako et al. (2003) (n=8)
RCT(glindiiz-gece ted)
12 gr/gin, 3 ay Hidaka et al. (2012) (n=37)
3 ay BCAA(12 gr/guin) -5 ay
BCAA enteral (100gr/giin) Yasuhiro et al. (n=32)
(2014)

Tam iyilesme %44, azalma %33

Tam iyilesme (5 hasta)

Tum hastalarda azalma, gece
tedavisi daha etkili

lyilesme %53.1%  %12.5

BCAA'ler (izolosin, |6sin ve valin) serum alblimin seviyesini iyilestirir,

taurin uretimini artirir
Yan etki gorilmemis

Tedavide kullanilabilir
RCT ¢alismalara ihtiyag var




Albumin
100 mL 25%
human albimin/hafta, 4 hafta

Angeli et al. Cross-over study
(1996) (n=12)

Tam iyilesme %75, azalma %16

* Intravaskiler plazma volimini artirir

 Pahali, IV tedavi
* Yan etki bildirilmemis

Tedavide kullanilabilir
RCT ¢alismalara ihtiyag var




Cinko Prospektif tedavi
Kugelmas sonucu bildirimi Tam iyilesme %58, azalma %25 ishal
440 mg/giin (2000) (n=12) (1 hasta)
4 hafta Serum Zn <70 pg/dL)

* Etki mekanizmasi tam olarak bilinmiyor

Serum c¢inko dlizeyi duisiik hastalarda yarari olabilir




The Role of Serum Zinc And Other Factors on the Prevalence
of Muscle Cramps in Non-alcoholic Cirrhotic Patients

Mevlut Baskol, MD,*7 Omer Ozbakir, MD,* Ramazan Cogkun, MD,* Gulden Baskol, MD, 7
Recep Saraymen, PhD, 1 and Mehmet Yucesoy, MD*

(/ Clin Gastroenterol 2004;38:524-529)

Factors Cirrhosis Control p Value
(n=100) (n=85)

Age (yr+ SD) 53.08 £9.30 50.99 +10.02 NS
Sex (M/F), n 57/43 32/53 <0.05
Diuretic use. n 37 0 <0.001
Cramps, n (%) 59 (59%) 6(7.1%) <0.001
Etiologies of cirrhosis, n

HBV 38

HCV 39

Cryptogenic 16

Primary Biliary Cirrhosis 5

Autoimmune 2

Child-Pugh’s Classification, n

A 32

B 30

C 38

Cramp (-) Cramp (+)
(n=41) (n=159) p Value

Age (yr) 49.54 £ 10.09 55.54 + 7.90 <0.001
Sex (F/M) 16/25 27/32 NS
Child Pugh Classification, n NS
Child A 17 15

Child B 14 16

Child C 10 28

Hemoglobine (g/dL) 11.87 +£2.30 11.62 +1.80 NS
s Zn (ng/dL) 75.39 + 50.93 71.37 + 38.72 NS
s Na (mmol/L) 140.46 +3.40 139.71 + 4.66 NS
s K (mmol/L) 4.20+0.62 4.14 + 0.88 NS
s Mg (mmol/L) 0.78 +0.14 0.79 +0.14 NS
s Ca (mg/dL) 8.75 £ 0.78 8.68 +£0.71 NS
s C-Ca (mg/dL) 9.36 £0.65 9.42 + 0.65 NS
s Glucose (mg/dL) 94.71 + 14.06 96.10 + 11.94 NS
s Albumine (g/dL) 3.24 +0.65 3.06 +0.56 NS
s Cr (mg/dL) 0.83 £0.24 1.05 £ 0.91 NS
ALT (U/L) 62.80 +45.65 62.12 + 55.66 NS
T Bil (mg/dL) 2.85+4.71 3.80+5.28 NS
PT (sec) 16.62 +3.54 17.63 +3.83 NS
Duration of Cirrhosis (months) 23954+ 2710 3355+ 2933 NS
Child Pugh score 7.56 +2.32 9.02 + 2.55 0.004




Baclofen Basagrisl,
Prospektif tedavi  Kramplarda iyilesme (% 60) basdonmesi,
15-30 mg/giin, Henry et al. sonucu bildirimi bulanti,
4 hafta (Hepatology. 2016) (n=10) somnolans (%10)
Basdonmesi,
Elfert et al. RCT Kramplarda iyilesme (% 72) bulanti,
10-30 mg/glin-P,  (Eur J Gastroenterol  (n=100) azalma (% 20) konstipasyon
3 ay Hepatol. 2016) Plasebo fark yok

* Baklofen periferik ve santral sinir sisteminde inhibitor 6zellikleri olan GABAB
agonistidir.

* Yan etkiler hafif ve kontrol grubu ile farkli degil, somnolans!

e Giuvenli (?) ve etkili

Tedavide kullanilabilir
Uzun donem sonuglari yok, RCT yapilmali
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CRAMP QUESTIONNAIRE

O Yes

Please mark X on the circle that best describes your answer.

1. In the last 3 months have you experienced muscle cramps - involuntarypainful
muscle contraction occuring at rest, not associated with exercise ?. O exertion O postexertion Ocold O rest O sleep

7. Are they aggravated by any of the following?

O No O standing

0]

2. How often have you experienced these? > 8. Have you been on any of the following medications for more than a month?
O every day. of cramps /day O Diuretics (water pills eg lasix, hydrochlorthiazide, spironolactone)

O every week. If weekly number of cramps /week _____ olol)

3. How painful have they been?
™ —

ber of cramps /month

Klinik Anlamli Kas Krampi

O very painful

Visual Analoque Scale:

O slightful painful

Kramp sikligi/hafta X Kramp siddeti > 12

HURTS HURTS

O calf O thighs

O few seconds

20\ (30 (30 (38 (%) (@&
Nt e] Vo ] Kenalnl N N 008
0 1 2 3 4 5

NO

HURT ALITTLEBIT  ALITTLEMORE  EVENMORE ~ AWHOLELOT WORST

4. Where do you localize the cramps?

5. When do you have the cramps?
O day O night O both day and night

6. How long do cramps last?

O | take over the counter pain medications.
HURTS HURTS HURTS

O | take pain medication prescribed by my physician.

O toes O fingers O abdomen O neck O Other

10. Has your quality of life deteriorated because of muscle cramps?
O Very much
O Somewhat

O minutes O hours
O Not at all

Chatrath H, et al. Am J Med. 2012



Kronik, spontan, agnli,

/ siklikla gece olan kas

kramplari

Elektrolit, eser element, E vit. Yeni baslayan, siirekli
Eksikse replasman yap olan kas agrisi
Klinik anlaml .
Hayir Elektrolit . :
y kas krampi J bozuklugu ABY, Hipovolemi
[ Egzersiz O
Evet
4 Tedavi A
NPT . . CK, CRP, Sed. .
Dalli-zincirli-aminoasit A ] Miyozit, iskemi
Taurine
L-carnitine
\ ﬂ, )
f Klinik anlaml .
as krampi

bulgusu WEREIETL

Baclofen J




Kramp Dogal Yollarla Nasil Gecer ? iste 10 Dogal Yontem

6. Kayisi Pekmezi
*Bir bardak ilik suya veya site bir corba kasigi pekmez karistirin.

*Bu karisimi icin. Bir ka¢ dakika sonra kasilmalar gececektir.

*Kuvetl ik su ile doldurun. *Gerekirse, bu karisimdan iki bardak icebilirsiniz.
*lki bardak epsom tuz ekleyin ve iyice karistirin.

20 dakika boyunca klivette bekleyin.
*Genellikle ilk dusta sorununuz ortadan kalkar. Eger gecmezse
ertesi ginde tekrarlayabilirsiniz.

1. Soguk Kompres
2. Epsom Tuz( Magnezyum Siilfat )

7. Biberiye
Bir litrelik kavanoza 30 gr kadar biberiye yapragi koyun
ve kavanozu kaynar su ile doldurun. Kapagini kapatin
ve 30 dakika bekletin. Bu sicak ¢ozelti icinde bir bir bez

3. Elma sirkesi batirin ve 10-15 dakika siire ile kasilmis alanda bekletin.
*Bir bardak ilik suya bir corba kasigi elma sirkesi katin. Kramplari

onlemek icin bu suyu gtinde bir kez igin.

*Bacak kramplarini dnlemek icin her gece yatmadan yaklasik
yarim saat once yarim bardak ilik suya bir tatli kasigi elma
sirkesi, bir corba kasigi kalsiyum laktat ve bal karistirip icin

4. Sar1 Hardal

Yukarida saydigimiz etkiler icin bir cay kasigi sari hardal yutun. 4 .

Yada sute karistirip icebilirsiniz. : ' /-

5. Karanfil Yagi B v A A
*Bir miktar karanfil yagini isitin.
*Etkilenen alan Uzerine sirin.

*Bes dakika boyunca kramp giren bolgeye masaj yapin.
*Gerekirse, bu islemi tekrarlayin

8. Esneme Egzersizleri Yapin
9. Masaj
10. Bol Sivi Tiiketin




E vitamini: 600mg/giin (Evicap 100IU kap., Evon 200mg cigneme tb)
Eperisone hydrochloride:150-300 mg/giin (Myonal 50 mg grandil tb)
Kinin siilfat: 400mg/gln (Halk Saghgi’'ndan temin edilebilir)

Taurine: 3-18gr/giin (Taurine powder 3gr, 550mg tb,)

L-carnitine: 600-1200mg/giin (Carnitene 1gr cigneme tb)
Dalli-zincirli-aminoasitler: 12gr/giin (Enteral beslenme Urtnleri)
Baclofen: 15-30 mg/glin (Lioresal 10 mgtb)

Cinko: 440mg/glin (Zinco 30mg tb)



