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Genel Bilgiler

e Toplumun %80’ i yasamlari boyunca en az
bir kez bel agrisindan yakinirlar.

e 20-50 yas grubunda en pahali saglik
sorunudur.

e 45 yas alti calisanlarda sakatligin en sik
nedenidir.

e %10-15" inde agri uzun siire devam eder.



Risk faktorleri

Kisisel, psikososyal, mesleki ve fiziksel

L2 ~




Bel Agrisi Siniflama

e Mekanik bel agrisi %97

Altta yatan malign, neoplastik ve inflamatuvar bir
hastaligin bulunmadigi anatomik veya fonksiyonel
bir anormalligi ifade eder.

e Nonmekanik bel agrisi %1

Neoplazi, Infeksiyon, Inflamatuar, Endokrin/
Metabolik

e Bel agrisina yol acan visseral hst. %2
New Eng J Med 2001 y 344: 363 university of Washington



En sik bel agrisi nedenleri

Lumbar sprain, strain (%70) | \h/ -
Idiopatik low back pain \»\\Ef e ¥ ‘
Disk ve faset - sﬂ P~

dejenerasyonu (%10)
Hernie disk (%4)
Spinal stenoz (%3)

New Eng J Med 2001 ; 344: 363 University of
Washington




Agri Tipleri

e Nosiseptif Agri e Noropatik Agri
Agrili uyariya verilen Sinir sitemindeki primer
uygun fizyolojik cevap bir lezyon veya

disfonksiyona bagl
olusan uygun olmayan
cevap

e Bu ayrim onemli ¢unku
tani ve tedavide farkh
yaklasimlar gerektirir




Nosiseptif agr

e Mekanik, termal ve kimyasal stimulus ile A
delta ve C lifleri gibi nosiseptorlerin
aktivasyonu sonucu olusur.

Nosiseptif bel agrisi olusumunda;

e Mekanik faktorler,

e Kas-iskelet disfonksiyonu

e Konnektif dokuda dejeneratif degisiklikler

e Lokal veya sistemik inflamasyon rol oynar.
Freynhagen, et al. Pain 2008; 135: 65-74.



Noropatik agr

e Kaynagi noral injuri veya iritasyondur.
Somatosensoriyel sistemin anormal
sensitizasyonuna baghdir.

Noropatik bel agrisi olusumunda;

e Periferik sinir ve koklerin mekanik
Kompresyonu,

e Rupture disk materyalinin kimyasal etkisi,

e Diskten salinan inflamatuar maddelerin rolu

vardir.
Freynhagen, et al. Pain 2008; 135: 65-74.




Mikst agri

e Noropatik ve inflamatuar komponent siklikla
biraradadir.
= Baron R, Binder A. Orthopade 2004; 33:568-75
e 8000 kronik bel agrisi olan hastada yapilan
calismada %37 noropatik, %28 mikst agri
varligl saptanmistir.
= Freynhagen R, et al. Curr Med Res Opin 2006, 22:1911-20
e 1169 kronik bel agrisinda LANSS agri skalasi
ile yapilan calismada.
%355 noropatik, %45 nosiseptif agrinin hakim
oldugu, cogunda ikisinin ortustigu bulunmus.
Kaki et al. Reg Anesth Pain Med 2005; 30: 422.1-9



Bel Agrisi ve
Nosiseptif Agri




Nosiseptif agri kaynaklari

e Serbest sinir uclarinin bulundugu dokular

Intervertebral Disc

o Intervertebral disk
o Faset eklemler

e Ligamentler

o Adaleler

Cavanaugh JM, et al. Orthop Relat Res 1997; 335: 166-80
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Intervertebral disk

e Temel yapilari: kollajen, proteoglikan ve su,
e %?2-5 hucre icerir.
e Kuru agirligin

Anulus fibrosusta %50-70’ |
Nukleus pulposusta %20-30" u kollajendir.

e Disk dejenerasyonu 30’ lu yaslarda baslar.

e Genclerde nukleus pulpozus hidrate ve
yumusaktir, yasla birlikte sertlesir.



Disk dejenerasyonu

e Disk yuksekliginde azalma
e Disk konturunda duzensizlik
e Anulus fibrozusta bozulma
e Osteofit olusumu

e Son plak erozyonu

Brisby H. J Bone Joint Surg 2006; 88(Suppl 2): 68-71.



Disc Degeneration
with Osteophyte
Formation



Disk dejenerasyonu: Patoloji

e Hucrelerde disfonksiyon
e Ekstraseluler komponentte azalma
e Intradiskal sivi kaybi ile karakterizedir.

Baslangic noktasi tam anlasilamamistir.

o Me
e Dis
e Dis

Kanik injuri
K dayanikliliginda yetersizlik

K beslenmesinde yetersizlik olabillir.
Brisby H. J Bone Joint Surg 2006, 88(Suppl 2): 68-71.



Disk dejenerasyonu: Patoloji

e Anulus fibrozusta bozulma, yirtik olusumu
Farkli yonlerde: radial, transvers, konsantrik
Farkli derinliklerde olabilir.

e Radial fissur ve yirtiklardan damar ve sinir
lifleri iceri dogru ilerler.

Brisby H. J Bone Joint Surg 2006; 88(Suppl 2): 68-71.



Disk dejenerasyonu: Patoloji

e Sinir uclarinin anulus fibrozustan iceriye
dogru ilerlemesi kronik kunt bel agrisi ile
iliskilidir.

e Bu tip agri mekanik yuklenme ile artar.

e Asemptomatik bireylerde de disk
dejenerasyonu olabilecegi unutulmamalidir.

Peng B, et al. J Bone Joint Surg 2005, 87: 62-67.



Disk dejenerasyonu: Patoloji

e Disk materyali bu fissurlerden asarak hernie
olur, sinir kokleri ve dorsal kok ganglionunu
etkiler.

e Disk herniasyonu hi¢ dejenerasyon bulgusu
olmadan gorulebilir ve bozulmanin ilk belirtisi
olabilir.

e lleri disk dejenerasyonu olanlarda nadiren
herniasyon olur. Bu dejenere diskte cok az
yumusak materyalin kalmasi ile aciklanir.

Brisby H. J Bone Joint Surg 2006; 88(Suppl 2): 68-71.
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Eslik eden patolojiler

Omurga ve cevre dokulardaki serbest sinir uclari
etkilenir.

Faset eklemlerde mekanik yuklenme ve osteoartritik
degisiklikler olusur.

Hareket segmentinde yuk abzorbe eden diskin
bozulmasi ile birlikte adale ve ligamentler etkilenir.

Spinal stenoz veya spondilolistezis olusur.

Sinir koku, dorsal kok ganglionu veya kauda ekina
basisi meydana gelir.

Brisby H. J Bone Joint Surg 2006; 88(Suppl 2): 68-71.



Faset Eklem

e Faset eklem kapsulunde hem sensoriyel,
hem otonomik sinir lifleri vardir.

e Agri algilanmasinda onemli bir yapidir.
e Disk dejenerasyonuna eslik eder.

e Eklemde inflamatuar bir reaksiyon olur.
e Nosiseptorler stimule olur.

Brisby H. J Bone Joint Surg 2006, 88(Suppl 2): 68-71.



Ligament

e Ozellikle posterior longitudinal ligament ile
disk yakin iliskidedir.
e Disk posteriorunda bozulma ve herniasyon ile

posterior longitudinal ligamentte gerllme agri
siddetini arttirir.

e Brisby H. J Bone Joint Surg 2006;
88(Suppl 2): 68-71.




Adale

e Adaleler iyi inerve edilmistir. Adale
fonksiyonunda bozulma bel agrisina yol acar.

e Kronik bel agrisinda govde kaslarinin
aktivasyon paterni degisir.
Agri adaptasyon modeli: Hareketi azaltarak
dejenere segment stabilize edilir.

Agri-spazm modeli: Adale fonksiyonu degiserek

kontrol edilir.
Van Dieen JH,. J Electromyogr Kinesiol 2003; 13: 333-51



Bel Agrisi ve
Noropatik Agri




Noropatik bel agrisi

e Kauda ekina,
e Dorsal kok ganglionu,
e Spinal sinir kokunun etkilenmesi ile olusur.

e Hastada siyatalji yalniz basina veya bel agrisi
le birlikte oldugunda veya norolojik defisit
oldugunda noropatik agri akilda tutulmahdir.



Noropatik bel agrisi

e Sinirde gercek bir zedelenme yoktur.
Mekanik kompresyon,
kimyasal etki ve
inflamatuar proses sonucu olusur.

e Bir cok deneysel calismada sinir koklerinin
nukleus pulposus ile irite oldugu
gosterilmistir.

Olmarker K, et al. Spine 1993; 18: 1425-32

e Herniasyon buyuk olmasa da kimyasal
iritasyon nedeniyle agri erken donemde

ortaya cikar.



Nukleus pulposus

NP anulus rupturu sonucu peridiskal dokuya gecer
ve sinir kokune ulasir.

Glikoprotein komponenti nedeniyle iritan ozellige
sahiptir ve hizla siyataljiye neden olur.

Otoimmun yanit olusur ve inflamatuar proses baslar.

Mononukleer hicre infiltrasyonu ve inflamatuar
mediator salinimi izler.

Bu neovaskularizasyon ve persistan inflamasyonu
indukler.



Nukleus pulpozus

e Spinal sinir kokunde iletim hizini azaltir.
e Sinir liflerinin dejenerasyonunu indukler
e Sinir liflerinin desarjini arttirir.

e Inflamatuar hiicreleri harekete gegirir.

e Intranoral kapiller permeabiliteyi arttirir.
e Intranoral kan akimini arttirir.




Heriated
Disc




Inflamatuar proses

e Hernie disk dokusunda ve nukleus pulposus hucre
kulturlerinde cesitli sitokinlerden olusan
proinflamatuar faktorler gozlenmistir.

TNF-alfa
Interldkinler (IL-6, 1L-8)
e Bu inflamatuar maddeler sinir koku ve dorsal kok

ganglionunda agri prosesini ve ¢evre yapilardaki
cesitli nosiseptorleri etkiler.

e Biyokimyasal ve mekanik faktorler sinir koku tUzerine

beraber etki eder.
Burke JG, et al. J Bone Joint Surg Br 2002; 84: 196-201



Inflamatuar proses

e Sinir hasari ayni zamanda makrofaj infiltrasyonunu
stimule eder ve aktive T hucre sayisini arttirir.

e Kronik agri mekanizmalarinda diger onemli bir faktor
de norotropinlerdir.
Sinir buyume faktoru,
Beyin kaynakli norotrofik faktor ve
Glia kaynakli norotrofik faktor.

e Sinir-doku hasari belirtecleri de bel agrisinda
BOS’ da yiksek bulunmustur.
norofilament ve S-100 protein

hem axon, hem Schwann hicresinde hasar oldugunu
gosterir.
Brisby H, et al. Spine 1999; 24: 742-6.



Experimental Spinal stenosis. Sekiguchi
M, et al. Spine 2004, 29: 1105-11.

e Farelerde epidural araliga kauda ekinaya farkl
basilar uygulayacak silikonlar yerlestiriimis.

e Immunhistokimya ile TNF-alfa ve apopitoz—pozitif
nucreler bakilmis.

e Hafif basi olanlarda TNF-alfa ekspresyonu ve
demyelinizasyon,

e Orta ve kuvvetli basi olanlarda makrofaj invazyonu
ile birlikte TNF-alfa ekspresyonu ve dejenerasyon
saptanmis.

e Agrida dorsal kok ganglionu apopitozunun onemli
rolu oldugu belirlenmistir.




TNF-alpha in nucleus pulposus.
Yamashita M. Spine 2008; 33: 1836-42.

e Fare deneyi ile nukleus pulposusda bulunan
TNF-alfanin dorsal kok ganglionunda uzun
sureli dejenerasyon ile birlikte bulunan
radikuler agri olusumunda onemli rol
oynadigi gosteriimistir.



Talamic activation in a disk herniation
model. Brisby H, Hammar I. Spine 2007;
32: 2846-52.

e Farede disk herniasyon modelinde siyatik
veya dorsal kok ganglionu uyarimindan sonra
talamusta uyariimis sensoriyel aktivasyon
kaydedilmis.

e Dorsal kok ganglionuna nukleus pulposus
uygulamasi talamusta noronal aktiviteyi
arttirirken, mekanik basi amaciyla adipoz
doku uygulandiginda boyle bir etk
gozlenmemis.




Agrinin algilanmasi ve
modulasyonu




Agrinin algilanmasi

e Agri algilamasinin esas amaci dokuda hasar
olusumunun belirlenmesidir.

e Subjektif bir deneyimdir.
e Yasamsal onemi vardir.

e Periferal nosiseptorlerin aktivasyonu ile
baslar.



Periferal sensitizasyon

e Tekrarlayan uyarilar, inflamasyon veya sinir
injurisine yanit olarak somatosensoriyel
sistemin duyarliligi artar, uyari esigi duser.

e Nonfonksiyonel ve artmis bir yanit olusur.
Nosiseptif uyariya yanit artar: Hiperaljezi
Normal nonnosiseptif agriya yanit: Allodini



Santral sensitizasyon

e AgQri uyaranlari daha yuksek merkezlerde
hem spinal, hem supraspinal duzeyde
module olur.

e Ik uyar modulasyonu dorsal kok
ganglionunda olur. (2er hiperaljezi)

e Tekrarlayan C lif uyarisi ile wind-up fenomeni
gerceklesir.

e Santral noronal yanit amplitudu artar.



Uzun sureli ve kuvvetli bir
uyari varliginda Impulslar
periferal (A), spinal (B) ve
supraspinal duzeyde
modifiye olabilir.

Brisby H. Orthop Clin Nor o /
Am. 2003:34:221-30. o

Stimulation of nociceptors

Inflammatory substances Mechanical injury

Direct nerve injury

Mechanical injury \
B

LK X
Inflammatory substances ..




Santral sensitizasyon

e Kronik bel agrisi olanlarda beyin kimyasinda
olusan degisiklikler proton MR spektroskopi
ile gosterilmistir.

e Dorsolateral prefrontal kortekste N-asetil-

aspartat ve glukoz miktarinda azalma
bulunmustur.

Grachev ID. J Neurol Transm 2002; 109: 1309-34.



Santral sensitizasyon

e Fonksiyonel MR ile bel agrisi hastalarinda
santral agri prosesinde artma oldugu
gosterilmistir.

e Disk dejenerasyonu nosiseptif ve noropatik
agri yollarini aktive ederek sinir sistemini
etkiler.

e Olayin kronik olusu agri prosesini daha

komplike hale getirir.
Giesecke T. Arthritis Rheum 2004; 50: 613-23.



Noropatik agri: Degerlendirme

e FM bulgular
e AQri cizimleri
e Radyolojik inceleme

e Norofizyolojik testler
NCV, EMG, EP

e Kantitatif duyu muayenesi

e Termografi

e Diagnostik sinir bloklari

e SSS goruntuleme yontemleri




Noropatik agri: Degerlendirme

e Konvansiyel yontemler bazen yetersiz
kalir,cunku

Radyolojik inceleme her zaman klinikle korelasyon
gostermez

Konvansiyonel NCV ince myelinli ve myelinsiz
lifleri degerlendirmez.

Kjaer P. Spine 2005, 30: 1173-80
Cruccu G. Eur J Neurol 2004; 11: 153-62.



Sonug

Bel agrisi olan bir hastada
e Noropatik agri komponenti olabileceqi,

e Tani ve tedavi stratejilerinin farklh oldugu
unutulmamalidir.

e Noropatik agri tedavisinde basari
Erken tani

Olusum mekanizmalarinin tanimlanmasi ve
Uygun tedavi ile mumkundur.



Sonug

e Uzun yillar siyataljinin sadece sinir kokunun
mekanik basisi ile olustugu dusunulurken,

e Son yillarda nukleus pulpozusun kendisinin
dorsal kok ganglionu ve sinir kokunde
kKimyasal etkisinin oldugu,

e Siniri mekanik basiya duyarli hale getirdigi,
e Inflamatuar reaksiyonu tetikledigi ve

e Santral sensitizasyonu indukledigi
dusunuluyor.




Tesekkurler




