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DEMANSI VE DEPRESYONU OLMAYAN PARKINSONLU HASTALARDA
APATI SEMPTOMLARININ DEGERLENDIRILMESI

The Assessment of Apathy Symptoms in Parkinson’s Disease Patients

without Dementia and Depression
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Giris: Parkinson hastaligt (PH) olan hastalar ile yapilan
calismalarda, apati goriilme sikligr %7’den %75’lere kadar farkli
oranlarda bulunmustur. Bu farkliigin nedeni, c¢aligmalarda
kullanilan kriterlerin farkli olmasindan kaynaklanmaktadir. Bu
caligmanin amaci; demansi ve depresyonu olmayan idiopatik PH’li
hastalarda apati semptomlarini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Demansi ve depresyonu olmayan 87 hasta
caligmaya alind1. Hastalar igin Apati Degerlendirme Olgegi (ADO)
skoru ve diger testler kullanildi. Hastalar Hoehn & Yahr (H & Y)
evreye gore smiflandirildi. H & Y evresi 1-2,5 olan hastalar grup 1
olarak, H & Y evre 3-5 arasinda olan hastalar ise grup 2 olarak
siniflandirildi. Ardindan gruplar arasinda karsilastirma yapildi.

Bulgular: Hasta grubunun yas ortalamast 61,8 idi. Gruplara
bakilmaksizin, PH’li hastalarin %75,9’unda apati bulundu. lave
olarak, ADO testi ortalama puani; Grup 2'de anlamli derecede daha
yiiksek bulundu (%93,1). PH’li hastalarda, demans ve depresyon
olmaksizin ytiksek bir apati skoru oldugunu gosterildi.

Sonug: PH’li hastalarda apati sik goriilen bir durumdur ve giinliik
yasam aktivitelerinde olumsuz bir etkiye neden olmaktadir. Bundan
dolay1 Parkinson hastasi tedavi dncesi apati semptomlar1 hakkinda
sorgulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Parkinson hastaligi, apati, giinliik yasam
aktivitesi

ABSTRACT

Introduction: The prevalance of apathy in Parkinson’s Disease
(PD) patients has been reported to range between 7 % to 70 % in
previous studies. This variability originates from the use of
different criterias for determining apathy. The aim of this study
was to evaluate apathy symptoms in idiopathic PD patients
without dementia and depression.

Material and Methods: Eighty-seven patients without
dementia and depression were included in this study. Apathy
Evaluation Scale (AES) score and other tests were used Patients
were classified according to Hoehn & Yahr (H&Y) stages.
Patients who were in H&Y stage 1-2.5 were classified as group
1 and patients who were in H&Y stage 3-5 were classified as
group 2. The groups were compared accordingly.

Results: The mean age of the patients was 61.8. Apathy was
found in 75.9 % of the patients. Also, the AES test mean score
was significantly higher in PD patients in group 2 (93.1%). We
showed that PD patients without dementia and depression have
a high apathy score.

Conclusion: Apathy is a common condition in patients with PD
and is associated with a reduction in the performance of daily
activities. Thus, every patient with PD should be questioned
about apathy symptoms before treatment is prescribed.
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GIRIiS

Parkinson hastaliginda (PH) bradikinezi, tremor ve
rijidite gibi kardinal motor semptomlar ile birlikte
giinliik yasam aktivitesini (GYA) olumsuz etkileyen
non-motor semptomlarda (NMS) bulunur. NMS’ler sik
goriilmesine ragmen ragmen motor semptomlar
tarafindan golgelenir ve tedavi eden hekimin goziinden
kacabilir. Son donemlerde yapilan c¢alismalar,
NMS’lerin olduk¢a sik goriildiiginii ve oOzellikle
hastaligin ileri donemlerinde hastanin yasam kalitesi
tizerindeki ciddi olumsuz etki yaptigini gostermistir
(1). NMS’ler iginde apati siklikla bildirilen bir
ndropsikiyatrik semptomdur. Apati; azalmig duygusal
ifadeyle beraber hedef odakli davranis ve kognisyonda
motivasyon eksikligi ile karakterize durum olarak
tamimlanir (3). Siklikla depresyon ve anksiyete
bozuklugu ile  beraber  bulunmakla  beraber
depresyondan bagimsiz olarak da apati semptomlari
tanimlanmistir. PH’de hastalik evresi artikga apati
sikliginda artis oldugu gosterilmistir (4).

PH’de apatinin yayginligt ve klinik sonuglar
tartismalidir. PH’de apati prevalans tahminleri
kullanilan ~ klinik  Slglite  gore  degisebilir  (4).
Caligmalarda bu oranlarin %16.5 ila %60 arasinda
oldugu bildirilmektedir (5). Tedavi almamis erken
donem PH’li hastalarda bile apati goriilme sikliginin
%]11°den fazla oldugu bildirilmistir (6). Bununla
beraber apati ile motor defisitler arasinda basit bir
korelasyon olmadigi da rapor edilmistir (7). Ayrica
apatinin depresyon, anhedoni ve demans ile Ortiismesi
gercek prevalans oranii etkilemektedir. Apati, PH’li
hastalarin  GYA {izerinde, tedavinin etkinligi ve
hastaligin uzun dénem seyri lizerinde olumsuz etkilere
sahiptir. Bu yiizden apatinin taninmasi ve tedavisinin

diizenlenmesi 6nem arz etmektedir.

Bu calismanin amaci; demanst ve depresif semptomlari
olmayan PH’li hastalarda apati sikligini ortaya koymak
ve Hoehn-Yahr (H&Y) evrelemesine gore apati
semptomunun hangi siklikta goriildiigiinii tespit

etmektir.
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HASTALAR VE YONTEM

Orneklem

Calismaya Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji
polikliniginde takip edilmekte olan Birlesik Krallik
Beyin Bankasi Parkinson Hastalig1i tani kriterlerine
gore idiopatik PH tanist almis 36-86 yas araliginda 87
goniilli hasta katilmistir. Calismanin diglama kriterleri;
biligsel bozukluk ve depresyon, anti-depresan ilag
kullanimi, tiroid hastaligi, gecirilmis serebrovaskiiler
hastalik, derin beyin stimiilasyonu, apomorfin veya
duodopa intestinal jel infiizyonu alimi ve vitamin

eksikligi olarak belirlenmistir.

Bu c¢alisma 01.04.2016 tarih ve 2016/246 numarali
Erciyes Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir. Veriler, ¢aligmanin amaci
hakkinda bilgi verilerek ve katilimeilarin yazili
onamlar1 almarak goniilliliik esasina gore elde
edilmistir.

Katilimcilara ilk olarak bilissel durumlarini saptamak
icin  Standardize Mini Mental Test (SMMT)
uygulanmigtir,  SMMT  puanmin 22’den asaglt ve
depresyonu olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.
Calisma kriterlerini karsilayan hastalar demografik
bilgi formunu doldurmuslardir. Demografik bilgi
formunda yer alan hasta ile ilgili bilgiler hasta ve/veya
yakinlarindan yiiz yiize goriisme yontemiyle alinmustir.
Hastanin klinigiyle ilgili ¢alisma icin gerekli bilgiler
ise norolog tarafindan eklenmistir. Izleyen asamada
Apati  Degerlendirme  Olgegi  (ADO)  dlgegi
uygulanmigtir. Bu ¢alismada hasta yakinlarindan bilgi
almarak psikolog tarafindan 6l¢egin “klinisyen formu”
kullanilmistir. Analizlerde ADO testinde 24 ve iizeri
puanlar ‘’apati var’’; 24’den az puanlar ise ‘’apati
yok’” kabul edilmistir. Uygulama yaklasik 20 dakika
(10 dakika SMMT; 5 dakika onam formu ve
demografik bilgi formu; 5 dakika ADO) siirmiistiir.

Veri Toplama Araclan

Demografik Bilgi Formu: Calismanin amacina uygun
olarak dahil edilme kriterlerini karsilayan hastalarin

yas, cinsiyet, egitim diizeyi ve diger demografik
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bilgilerine  ulasabilmek amaciyla arastirmacilar
tarafindan hazirlanan bir form uygulanmistir. Mevcut
form ile demografik bilgilerin yaninda, hastalarin PH
stiresi, Hoehn-Yahr (H&Y) klinik evrelemesi ile ilgili

klinik bilgilerde sorgulanarak kaydedilmistir.
Standardize Mini Mental Test (SMMT): Test Folstein

ve arkadaglar tarafindan 1975 yilinda gelistirilmistir.
Biligsel performans: degerlendirebilmek amaciyla
olduk¢a yaygin kullanilan standardize bir testtir.
Zaman ve mekan oryantasyonu, kayit hafiza, dikkat,
hatirlama ve dil alanlar1 olmak iizere 5 alt boliimden
olusmaktadir. SMMT’ nin Tiirk¢ce wuyarlama ve
gegerlilik c¢alismasi  Gilingen ve arkadaglari (8)
tarafindan yapilmistir. Testten alinabilecek en diisiik
puan 0, en yiiksek puan 30’dur. 24-30 puan arast
“normal smnirlarda”, 20-23 arasi “hafif kognitif
bozukluk”, 10-19 arasi “orta kognitif bozukluk”, 0-9
arast  ise  “ileri  kognitif = bozukluk”  olarak
degerlendirilmektedir.

Apati Degerlendirme Olgegi (ADO): Marin ve
arkadaslar1 tarafindan gelistirilen &lgek, bireylerin
giinliilk yasamdaki hobileri ve ugraslarina, bunlardan
zevk almasina odaklanmakta ve bu alanlardaki yitimini
dlgmektedir. ADO’niin Tiirkce uyarlama ve gegerlilik
caligmasi Giilseren ve arkadaslari tarafindan yapilmistir
(9). Olgegin hem “kendini degerlendirme” hem de
“klinisyen” formu vardir. 18 madde bulunan dlgekte
degerlendirme son 4 hafta dikkate alinarak
yapilmaktadir. Olgekten alinabilecek en diisiik puan 18,
en yiiksek puan 72°dir. Olcegin Tiirkge versiyonunda

herhangi bir kesme puani belirlenmemistir.
Istatistiksel Analiz

Verilerin normal dagilim gdsterip gostermedigi
degerlendirilirken  Shapiro-Wilks  test istatistigi
uygulanmustir. Normal dagilima uymayan
degiskenlerin karsilagtirmasinda iki bagimsiz grup
karsilastirmasinda Mann-Whitney U test istatistigi
kullanilmistir.  Normal dagilima uygun olanlan
kargilagtirmasinda  bagimsiz  gruplar igin  t-testi,
kategorik verilerin karsilastirmasinda Pearson Ki-kare

testi kullanilmistir. Daha sonra Monte Carlo diizeltmesi
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uygulanmistir. Tanimlayici istatistik olarak ortalama =+
SD ve medyan 25 ve 75 persentil degerleri verilmistir.
Analizler Sosyal Bilimler igin Istatistik Paket Programm

22.0 (SPSS 22.0) kullanilarak ytritilmiistiir.

BUGULAR

Bu caligmaya 56°s1 erkek ve 31°i kadin olmak iizere
toplam 87 PH’li birey katilmistir. Hastalar H&Y
evrelerine gore iki gruba ayrilmistir. H&Y evre 1-2,5
arasinda 58 hasta (Grup 1), evre 3-5 arasinda ise 29
hasta (Grup 2) yer almistir. Gruplar arasinda yas ve
cinsiyet dagilimi agisindan anlamli fark saptanmamistir
(p= 0.105). Grup 1°de hastalarin yas ortalamas1 61,13
iken, Grup 2’de 65,43 bulunmustur. Hastalara ait

demografik veriler Tablo 1°de gdsterilmistir.

Tablo 1: Katilimeilarin Demografik Ozellikleri

n: 87 Ortalama Standart Sapma
Yas 61.84 10.53
n %
Cinsiyet
Kadin 31 35.6
Erkek 56 64.6
Grup
1 58 66.7
2 29 33.3
Apati
Var 66 75.9
Yok 21 24.1

Hastalarin testlerden aldiklari puanlarin ortalama ve
standart sapma degerleri Tablo 2’de sunulmustur. Grup
1’de ortalama ADO skoru 29.93 iken Grup 2’de ise
44.87 bulunmus ve aradaki fark istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur.

Tablo 2: Testlerin Ortalama ve Standart Sapma

Degerleri
Testler Ortalama Standart Sapma
MMSE 25,10 4,01
ADO 34,18 11,98
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Sonuglara gére ADO puanlari ile gruplar arasinda bir

iliski  vardir. Apati semtomlar1  yOniinden
incelendiginde, 66 hastada apati tespit edilirken, 21
olguda apati tespit edilmemistir. Hastalar H&Y
evrelemesine gore iki gruba ayrildiginda Grup 1°deki
hastalarin %67.2 (39/58)’de; Grup 2’de ise % 93.1
(27/29) apati semptomlart bulunmustur. Grup farki
gozetilmeksizin  biitin  hastalar  degerlendirmeye
alindiginda apatisi olan hasta orant %75.9 (66/87)
bulunmustur (Tablo 3). Bu durum hastalik siiresi ve
evresi artikca hastalardaki apati semptomlarinin
arttigin1 gostermektedir. Ayrica hastalarin yagi artikca

apati goriilme sikliginda da artig olmaktadir.

Tablo -3: Ki-kare Sonuglari

Apati
Grup  Var Yok Toplam X2 sd P
1 39 19 58 572 1 0.017*
2 27 2 29
Toplam 66 21
*p<0.001
TARTISMA

Bizim g¢aligmamiz, depresyonu ve demansi olmayan
PH’li hastalarin ¢ogunda (%75,9) apati varligini
gosterdi. Ozellikle H&Y evre 3-5 arasinda bu oran
daha da artmaktaydi (%93,1). Hastaligin siddeti artik¢a
apati sikhginda ve ADO skorlarinda artis meydana
gelmekteydi. Elde ettigimiz bu veri; PH’deki dogal
progresyonu gosteren Braak evrelemesindeki yayilim
paterni ile uyum gostermektedir. Hastalik beyin
sapindan kortekse dogru ilerledikge, kortiko-striatal
yolaklar etkilenmekte ve apati semptomlarinda artig

meydana gelmektedir.

PH’li hastalarda yapilan ¢aligmalarda apati sikliginin
%7 den %70’¢ kadar farkli oranlarda oldugu
gosterilmistir (10-13). Caligmalarda bu kadar biiytik
farklarin olmasi; kullanilan oGlgeklerin farkli olmasi,
hastalarin farkli evrede olmasi ve apatiye eslik eden

depresyondan kaynaklanmaktadir. PH’li hastalarda
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yapilan ¢alismalarda, apatisi olan hastalarin %36 s da
depresyon saptanmakla birlikte ayrica demans
goriilmesinde artig oldugu gdosterilmistir (10,14). Bu
ozelliklerden dolay1; demansi ve depresif semptomlari
olan hastalar1 calismaya dahil etmedik. Sonrasinda
hastalar1, hastalik siddetine gore gruplara ayirarak apati
varligin1 aragtirdik. Bundan dolay1 elde ettigimiz

sonucun daha objektif oldugunu disiiniiyoruz.

PH’li hastalardaki apatiyi degerlendiren giincel bir
meta analizdeki verilere gore hastalarin yasi artikca
apati sikliginda da artis oldugu gosterilmistir. Kadin
veya erkek cinsiyet lehine bir artis olmadigi da
saptanmigtir. Bu meta analizde (PH’li hasta
sayi1s1:5388) hastalarin %39.8 de apati saptanmustir. Bu
hastalarda komorbid depresyon varligi, motor skorlarda
yiikseklik ve hastalik dizabilitesinde artis saptanirken
SMMT skorlarinda diisiikliik oldugu gosterilmistir.
Yine bu yazidaki verilere gore yliksek doz dopamin
agonisti kullanan hastalarda apati goriilme sikliginin
daha az oldugu belirlenmistir. Bunun tersine yiiksek
doz levodopa kullanan hastalarda ise apati skorlarinin
daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Depresyonu Ve
kognitif bozuklugu olmayan hastalar (say1:1033) goz
oniine alindiginda apati sikligr %22,6 bulunmustur (2).
Bizim c¢alismada bu orami daha yiiksek bulduk. Bu
kadar fark olmasi, hasta sayimizin az olmasi ve
calismaya aldigimiz grubun heterojen olmasindan

kaynaklanabilir.

Apatisi olan PH’li hastalarda yapilan PET ¢aligmasinda
bilateral orbitofrontal korteks, posterior singulat
korteks, striatum, talamus ve dorsolateral prefrontal
korteks de D2/D3 dopamin baglanmasinda artig oldugu
gosterilmigtir.  Bu  bulgular; apatili  hastalarin
mezokortikolimbik dopaminerjik dejenerasyon sonucu
muhtemelen daha diisiik tonik dopamin seviyelerine
sahip oldugunu desteklemektedir (15,16). Ayrica; bu
bulgu hastaligin progresyon gosterdikge PH’deki apati
goriilme sikhigindaki artigi da izah etmektedir. Birgok
calismada hastaligin farkli evrelerinde kognitif, limbik
ve motor semptomlar i¢in farkli kortiko-striatal

dongiilerin etkilendigi gosterilmistir (17,18). Anatomik
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olarak; odiil, motivasyon ve duygulanim regiilasyonu
icin ventromedial prefrontal korteks, hippokampus ve
amigdala bolgesinden primer olarak ventral striatum
bolgesine projeksiyon oldugu bildirilmistir. Bunun
tersine sensoriomotor kortikal bolgelerden
projeksiyonun daha ¢ok dorsal striatuma oldugu
gosterilmigtir (19). Bu verilere ragmen, bazi PH’li
hastalar hem apati hem de impulsivite semptomlarini
birlikte sergileyebilir. Bu durum kortiko striatal
dongiiler  tizerindeki tartigmalari daha  da
alevlendirmekte ve gelecekte alta yatan mekanizmalari

daha iyi anlamamiza yardimci olacaktir (20).

PH’li hastalarin ¢ogunda goriilen ve yasam kalitesini
olumsuz yonde etkileyen apati, PH patolojisinin,
dopaminerjik nigrostriyatal sistem disindaki diger sinir
sistemi yapilarini  tutmast sonucu gelismektedir.
PH’deki apati siklikla gozden kagiyor olabilir.
Semptomatik tedavi hastalarin 6nemli bir kisminda
basarilidir. Bu nedenle apati semtomlarinin erken
taninmast ve onlarin uygun olarak tedavi edilmesi
onemlidir. Apati tanisit esas olarak klinik ozelliklere
dayanir. Anamnez alinirken bu belirtiler sorgulanmali
ve  gerekli  noropsikolojik  testlerle  varligi
gosterilmelidir. Ciinkii hastalar bu belirtilerin PH ile
olan iligkisini anlamayabilir ya da bu belirtileri
anlatmanmn  gerekliligini  kavrayamayabilirler. Bu
nedenle bu belirtilerin sorgulanmasi hastanin kontrol

bagvurularinda da tekrarlanmalidir.

Apati tedavisi ile dopaminerjik ilaglar arasindaki iliski
giiniimiizde hala acik degildir. Birka¢ vaka serisinde
dopaminerjik ilaglarin apati semptomlarint azalttigi
bildirilmistir. Bununla beraber genis bir meta analizde
pramipeksolun motivasyonel apatiyi diizeltigi rapor
edilmistir (21,22). Ancak kolinerjik, seratonerjik ve
noradrenerjik ilaglarin apati iizerinde olumlu etkileri
bulunmamistir (23,24). Hastalarda motor
komplikasyonlardan dolayr anti-parkinson ilaglarin
azaltilmas: apati sikligimmi  artirdign  gosterilmistir
(25,26). Kiigiik bir ¢aliymada depresyonu ve kognitif
hastalarda

bozuklugu olmayan rivastigmin

kullaniminin apati diizelttigi gosterilmistir (27). Diger
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tedavi segenekleri arasinda antikolinerjik ilaglar,
antidepresanlar ve non farmakolojik olarak egzersiz ve

kognitif terapi bulunmaktadir (28).

Calismaya aldigimiz hasta grubunun az sayida olmasi
ve H&Y evrelemesine gore hastalari sadece iki gruba
ayirmamiz  bu c¢aligmanin kisith  yonleri olarak

degerlendirilebilir.

Demans1 ve depresyonu olan olgular1 ¢calismaya dahil
etmememiz bu c¢aligmanin giiglii yam1 olarak one
¢ikmaktadir. Tlave olarak bu tiir hastalarin PH iginde
ayrt  bir klinik sendroma sahip olabilecegini

vurgulamaktadir.

Depresyon ve kognitif bozuklugu olmayan PH’li
hastalarda apatinin sik goriildigii akilda tutulmalidir.
Apati varligi, hastalarin GYA ve tedavinin seyri
tizerinde olumsuz etkilere sahiptir. Muayene esnasinda
hastalar apati yoniinden sorgulanmali ve tedavi

secenekleri goz onilinde bulundurulmalidir.

Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar ¢atigmasi olmadigin

belirtmektedir.
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