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Ozet

Giris: Tremor esansiyel ve Parkinson hastaligina bagli olarak goriilen norodejeneratif bir siirectir. Esansiyel tremor
(ET)-Parkinson hastaligi (PH) iligkisini aragtirmak i¢in yapilan bir ¢alismada ET ve PH’nin aymi hasta ve ailede
birlikteligini, cocukluk cagi baslangicli bazi hastalarda ET’nin eriskin tremor-baskin PH’ya doniistiigiinii
diistindiirmektedir. Calismamizda; ET, PT ve ET-PT hasta gruplar1 arasindaki iliskiyi tespit etmeyi amacladik.
Materyal ve Metod: Calismamiza PH, ET ve ET-PH tamis1 almis hastalar dahil edilmistir. ET degerlendirmede
Hareket Bozukluklar1 Grubu Konsensus Olgiitleri ve WHIGHET (Washington Heights- In Wood ET), Parkinson
tremoru (PT) tanisinda Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi Beyin Bankasi Klinik Tani Kriterleri ve
evrelemesinde Hoehn-Yahr evrelemesi kullanilmistir. Bulgular: 30 PH hastast (Grup 1) (10’u kadin 20’si erkek,
yas ortalamalar1 60,43 + 12,72 (min:39-max:87)), 29 ET hastas1 (Grup 2) (11’1 kadm 18’ i erkek, yas ortalamalar1
53,79 + 14,55 (min:24-max:80)) ve 19 ET-PT hastas1 (Grup 3) (9’u kadin 10’u erkek, yas ortalamalar1 68,16 +
15,20 (min:40-max:95)) dahil edilmistir. ET ve PT’de tremorun baslangi¢ sekli, motor olmayan skala, giinliik
islevler, motor skalalar ve tedavi komplikasyonlar1 karsilastirildiginda bu iki grup arasinda istatistiksel anlamlilik
saptanmamistir (p>0.005). Sonu¢: ET hastalarinda aile dykiisii belirgindir. Motor olmayan belirtilerden ET-PH
hastalarinda belirgin olmaktadir. Uyku bozuklugu, konstipasyon ve pozisyonel dengesizlik ise PH hastalarinda sik
goriilmektedir. Depresif duygudurum kadin PH hastalarinda daha sik olmaktadir. Giinliik yagsam aktivite ve motor
muayenede konugma bozuklugu erkek PH hastalarinda daha sik goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Esansiyel; Tremor; Parkinson; Hareket Bozuklugu

Abstract

Introduction: Tremor is a neurodegenerative process seen in Parkinson disease and essential tremor patients. The
aim of this study is to examine the relationship between essential tremor (ET) and Parkinson disease (PD). The
results point to a conclusion that reveals the transformation of early beginning ET to PD in families containing
both PD and ET patients. In our study we aimed to determine the relationship between ET, PD and ET-PD patient
groups. Material and Methods: In our study, we included patients diagnosed as PD, ET and ET-PD. In evaluation
of our ET patients we used the diagnostic criteria of Movement Disorder Consensus Scale and WHIGHET
(Washington Heights- In Wood ET), and for diagnosis of our PD patients we used the diagnostic criteria of United
Kingdom Parkinson Disease Brain Bank Clinical Diagnosis Criteria. In staging of our PD patients, we used Hoehn-
Yabhr staging criteria. Results: 30 PD patients (Group 1) (10 female, 20 male, median age 60,43 + 12,72 (min:39-
max:87)), 29 ET patients (Group 2) (11 female, 18 male, median age 53,79 + 14,55 (min:24-max:80)) and 19 ET-
PD patients (Group 3) (9 female, 10 male, median age 68,16 + 15,20 (min:40-max:95)) are included. In comparison
of ET and PD, the characteristics during the first onset of tremor, non-motor scales, daily activities, motor scales
and complications due to treatment we didn’t detect any statistically significant difference (p>0.005). Conclusion:
Family history is prominent in ET patients. Non-motor symptoms are more prominent in ET-PD patients. Sleep
disorders, constipation and positional instability is more common in PH patients. Depression is mostly seen in
female PD patients. Detoriation in daily activities and speech disorders are more common in male PH patients.
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GIRIS

Esansiyel tremor (ET) postural ve
aksiyon tremoru ile karakterize en sik tani
alan norolojik hastaliklardandir. Parkinson
hastaligt (PH) ise istirahat tremorunun
gozlendigi zaman ic¢inde yavas progresyon
gdsteren bir hastaliktir. iki hastaligm da
patofizyolojisinde norodejeneratif bir siireg
s0z konusudur. Bu sebepten ET ve PH da
bazi olgularda klinik bulgular birbirine
kanigabilir. Bazi ET olgularmin PH’ya
dontigimiiniin  (ET-PH) her iki klinik
sendromun yliksek goriilme orani nedeni ile
rastlantisal olarak ortaya c¢ikabilecegini
disiindiiren  gorlisler mevcuttur.  Son
donemlerde yapilan bazi ¢alismalarda ise
ET’nin PH icin bir risk faktorii olabilecegi
kuvvet kazanmistir(1-4).

Esansiyel tremor (ET), genellikle
asimetrik ve postural bir tremor olarak
baslayan, zamanla kars1 tarafa yayilan,
sadece 06zel bir pozisyonda ortaya ¢ikabilen,
aksiyonla artip istirahatte gegen; frekansi
genelde 8-12 Hz araliginda, herhangi bir
viicut pargasinda olabilen (eller, bas,
bacaklar, ses) en sik goriilen hareket
bozuklugu hastaligidir (5). ET’nin 40 yas
ve lstiindeki kiselerde prevalansi yaklagik
%4’tir (6). Esansiyel tremor etyolojisi
bilinmemektedir. Heniiz iliskili gen
saptanmamasina ragmen olgularin c¢ogu
aileseldir, otozomal dominat  gecis
gostermektedir (7). Bu  durumun
patofizyolojisi incelendiginde serebellum
ve/veya serebellotalamokortikal Purkinje
hiicrelerinde kayip ve aksonal sisme, beyin
sapinda  Lewy cisimciklerini  igeren
norodejeneratif bulgulari isaret etmektedir
(8,9).

Esansiyel tremor ayirict tanisinda
Parkinson tremorunda (PT),en sik ellerde ve
ekstremitelerin distal kisimlarinda goriilen
istirahat tremorudur (10). ET ve PT her iKisi

de postiiral, kinetik ve istirahat tremoru
bilesenleri igerebilir. Esansiyel tremor-
Parkinson hastalig1 iligkisini aragtirmak i¢in
yapilan bir ¢alismada sonradan PH
gelistiren cocukluk cagi baslangich 22 ET
hastas1 degerlendirilmistir (11). Asimetrik
ET bildiren 11 hastanin 10’unda PH
semptomlart ET tremorunun daha siddetli
oldugu tarafta baglamis ve %68,2’si ilk PH
belirtisi olarak tremorlarinda degisim
bildirmistir (11). Bu bulgular, ET ve PH nin
ayni1 hasta ve ailede birlikteligini, ¢ocukluk
cag1 baslangicli bazi hastalarda ET’nin
eriskin tremor-baskin PH’ya doniistiiglinii
diisiindiirmektedir.  ET  iliskili  gen
mutasyonlarinin bazi hastalar1 sonradan PH
gelisimine yatkin hale getirdigi ileri
stirtilebilir.

En az 10 yildir asimetrik postural
tremoru olan ve istirahat tremoru olmayan
ve basglangigta ET tanis1 almis 13 hasta ile
yapilan bir caligmada hastalarin timii
sonradan PH bulgusu gelistirmislerdir (12).
Mia ve arkadaslar1 ise 2008’de yayinlanan,
169 hastayr iceren c¢aligmalarinda 53
esansiyel tremor tanili hastada PH
gelistigini tespit etmislerdir (13).
Calismamizda; ET, PT ve ET-PT hasta
gruplar1 arasindaki iligkiyi tespit etmeyi
amagladik.

Materyal ve Metod:

Hastalar ve kontrol grubu: Bu
retrospektif calismaya Istanbul Universitesi
Istanbul Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim
Dal1 Hareket Bozukluklar1 Poliklinigi’nden
takipli Parkinson Hastalig1 (PH), ET ve ET-
PH tanis1 almis hastalar dahil edilmistir.

Degerlendirme:ET  degerlendirmesinde
Hareket Bozukluklart Grubu Konsensus
Olgiitleri (Tablo 1) ve WHIGHET
(Washington  Heights- InWood ET)
kullanilmigtir. PT tanisinda Birlesik Krallik
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Parkinson Hastalig1 Dernegi Beyin Bankasi
Klinik Tami Kriterleri (EK 1) ve
evrelemesinde Hoehn-Yahr (Tablo 2).

Tablo 1. Hareket Bozukluklar1 Grubu

Kesin Esansiyel Tremor Tam Kriterleri

-Eller veya 6n kollarda kinetik tremor olsun veya
olmasin bilateral postural tremor goriilebilir.

-Tremorun 5 yildan uzun siiredir olmasi1 gerekmektedir.
-Ust ekstremiteler diginda diger viicut béliimlerinde
tremor asimetrik olabilir, amplitiidii dalgalanabilir ve

tremor Oziirliiliik olusturabilir veya olugturmayabilir

Esansiyel Tremor Dislama Kriterleri:

-Froment belirtisi (karst uzvun istemli hareketi
esnasinda etkilenen uzvun pasif hareketlerinde ‘disli
cark fenomeni’ disinda ndrolojik belirtiler)

-Artmus fizyolojik tremor nedenleri

-Halen veya 6ncesinde tremojenik ilaglara maruziyet
-Santral ve periferik sinir sistemine direk ya da indirek
travma

-Psikojenik tremora yonelik 6ykii veya klinik tan1 -Ani

baslangi¢ veya basamakli kotiilesme kanit

Konsensus Olgiitleri evrelemesi
kullanilmistir.  Klinik  degerlendirmede
demografik ozellikler, 6ziirliiliik oranlarini,
elektrofizyoloji incelemesi yapilmugtir.

Istatiksel analiz: Istatiksel analiz igin
SPSS16.0 (Statistical Package for Social
Sciences for Windows 16.0) programi
kullanildi. Kategorik verilerin
kiyaslanmasinda kikare; nicel, ordinal veya
skoral degiskenlerin kiyaslanmasinda ise
Kruskal Wallis nonparametrik Anova testi
kullanildi. Kruskal-Wallis’de anlamli sonug
bulundugunda farkin  hangi  gruptan
geldiginigbrmek amaciyla gruplar ikili

Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney testi
ile kiyaslandi. Kikare ve Kruskal Wallis
testinde anlamlilik seviyesi 0,05 olarak
kabul edildi.

Tablo 2. Degistirilmis Hoehn-Yahr evrelemesi

Evre 0 Hastalik bulgusu yok

Evre 1 Tek tarafli belirtiler

Evre 1.5 | Tek tarafli ve aksiyel tutulum

Evre 2 Iki yanli belirtiler, denge problemi yok

Dengede etkilenme. Hafif-orta iki yanl

Evre3 tutulum. Fiziksel olarak bagimsiz
Agir 6ziirliiliik, ancak halen yardimsiz
Evre 4 I .
yiiriiyebilir ve ayakta durabilir
Evre5 Yardvlm alfnazsa tekerlekli sandalye veya
yataga bagimli
Bulgular:

Calismaya Istanbul Tip Fakiiltesi Hareket
Bozukluklar1 Poliklinigi’nden takipli 30 PH
hastast (Grup 1) (10’u kadin 20’si erkek,
yas ortalamalar1 60,43 + 12,72 (min:39-
max:87)), 29 ET hastas1 (Grup 2) (11’1
kadin 18 i erkek, yas ortalamalar1 53,79 +
14,55 (min:24-max:80)) ve 19 ET-PT
hastas1 (Grup 3) (9’u kadin 10°u erkek, yas
ortalamalar1 68,16 + 15,20 (min:40-
max:95)) dahil edilmistir.

Bu hastalarin ek hastaliklar1 ve aile dykiisii
verilerine bakildiginda (Tablo 3) ii¢
gruptaistatistiksel ~ olarak  anlamli  bir
farklilik izlenmedi (p > 0,005). En yiiksek
aile oykiisii % 62,1 ile Grup 2, % 52,6 ile ile
Grup 3 ve %30 ile Grup 1°de izlenmistir.

ET ve PT’de tremorun baslangic sekli
karsilagtirildiginda bu iki grup arasinda
istatistiksel anlamlilik saptanmamistir (
p:0.086, p: 0,14) (Tablo 4). Grup 3’de
asimetrikbaslangic %89,5 iken Grup 1’de
%100 olarak belirlenmistir. Hastalarin
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timiinde Birlesik Parkinson Hastalig1
Degerleme Olgegi (BPHDO) motor
olmayan skala degerlendirilmesi
yapildiginda istatiksel anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05) (Tablo 5).

Kognitif bozukluk acisindan  gruplar
arasinda belirgin farklilik saptanmadi.

hastalarinda ET-PH ve ET’ye gore yiiksek
puan aldig1 belirlendi.

Giinliik islevler skorlamasi yapildiginda
gruplar arasinda istatiksel anlamli farklilik
saptanmadi (p>0,05) (Tablo 5).

Tablo 3: Tremor ile ek hastaliklar: ve aile oyKkiisii degerlendirmesi

Hastalik ismi
Grup 1 PD Grup 2 ET Grup 3 ET-PH
YOK VAR YOK VAR YOK VAR kikare p
n
Tip 2 DM 28 2 26 3 16 3 1,052 ,591
% 93,3 6,7 89,7 10,3 84,2 15,8
Hipertansiyon n 23 7 22 7 13 6 470 ,791
% 76,7 23,3 75,9 24,1 68,4 31,6
. . n 29 1 29 0 19 0 1,621 ,445
Polindropti
% 96,7 3,3 100,0 ,0 100,0 0
5 iste d n 27 3 27 2 15 4 2,367 ,306
zgeemiste cepresyon 7o 90,0 100 | 931 6.9 789 | 211
T n 29 1 27 2 19 0 1,511 470
Hipotiroidi
% 96,7 3,3 93,1 6,9 100,0 ,0
. L n 30 0 27 2 19 0 3,468 A77
Hipertiroidi
% 100,0 ,0 93,1 6,9 100,0 ,0
Ailede Parkinson n 25 5 24 5 16 3 017 991
hastaligi
% 83,3 16,7 82,8 17,2 84,2 15,8
Ailede tremor n 21 9 11 18 9 10 6,354 ,042
% 70,0 30,0 37,9 62,1 47,4 52,6

Depresyon Grup 2 hastalarin anlamli olarak
daha yiiksek puan aldi (p<0,001).Cinsiyete
gore depresif duygudurumu PHgrubunda;
kadinlarda daha belirign oldugu goézlendi
(p:0.045 ). Anksiyete Grup 3 hastalarda
daha yiikseksptand1  (p:0,008). Uyku
bozuklugu Grup 1 ve Grup 3 hastalarinda

yilksek  saptandi. motor  olmayan
belirtilerden kognitif yikim,
depresyon,anksiyete, apati  gin  i¢i
uyuklama, agri- parestezi, idrar

inkontinanast ve  yorgunluk ET-PH
hastalarinda PH ve ET ye gore yiiksek puan
aldigt  goriildi. Uyku  bozuklugu,
konstipasyon ve pozisyonel dengesizlik PH

Giinlik yasam aktivite skorunda Grup 3
(9,00+ 9,68), Grup 1 (8,03+ 6,72 ) ve Grup
2 (2,10 £ 1,52 ) seklinde saptandi. Gruplar
arast degerlendirmede Grup 2 ile Grup 3 ve
Grup 2 ile Grup 1 arasinda istatistiksel
olarak anlamlilik tespit edilmistir.

Tremor alt skalasinda Grup 3 (2,00+ 1,10),
Grup 2 (1,62+ 0,62) ve Grup 1 (1,43+ 0,63)
olarak bulunmustur. Ug¢ grup arasinda
istatistiksel anlamlilik saptanmamustir.

BPHDO motor muayene skorlamasinda
gruplar karsilatirildiginda istatiksel anlmali
farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 5).
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Tablo 4. Esansiyel tremorun baslangic sekli ve
sonuclarin karsilastirilmasi

Simetrik | Asimetrik p
PH %34,6 %65,4
(Grup 2) (n:9) (n:17)
ET-PH %10,5 %89,5 0,086
(Grup 3) (n:2) (n:17)
ET 0 %100 0,14
(Grup 1) (n:30)

BPHDO 6l¢egindeki dordiincii belirleyici
olan tedavi komplikasyonlarina gruplar
arasinda  istatiksel anlamli  farklilik
saptanmad1 (p>0,05) (Tablo 7).Kilo kaybi
Grup 1 hastalarda (% 16,7), uyku
bozuklugu Grup 1hastalarda ( % 33,3) daha
sik goriildiigi tespit edildi. Uyku bozuklugu
saptanan Grup 3 hastalarin hepsinde, Grup
lhastalarin da yarisina yakininda depresyon

gozlenmesi; ilag  kullanimi1  disinda
depresyon gibi uyku problemi
olusturabilecek duygu durum

hastaliklarinin da bu durumun nedenleri
arasinda olabilecegini diistindiirdi.
Semptomatik ortastatizm Grup 1 hastalarda
(% 43,3 daha fazla oldugu goriildii.

Bu c¢alismada 5 ET, 5PH, 5 ET-PH
hastasina tremor kaydi yapilabildi. Yapilan
EMG kayitlarinda ¢alisma grubundaki ET
hastalarinda ortalama 6-8 Hz aksiyon-
postural tremorizlendi. Calisma grubundaki
PH hastalarinda ortalama 4-5 Hz istirahat
tremoru saptandi. ET-PH hastalarindan
birinde parkinsonizm ET gelisen tarafin
karsisinda (Resim 1 ve 2 ), diger hastalarda
ise istirahat tremoru esansiyel tremor ile
ayni tarafta bulundu. Bu hastalarda istirahat
tremoru ortalama 4-5 Hz araliginda,
aksiyon tremoru ise 6-7 Hz araliginda
saptand1. Ancak akselerometre gibi ayrintili
frekans analizi yapilamadigindan
istatistiksel anlamliliga bakilamadi.

Resim 1. Bir ET-PH hastasinin 6n kol fleksor ekstansor
kas gruplarinda istirahatte sol elde 4-6 Hz yiizey EMG
kaydi
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Resim 2. Aym ET-PH hastasimin sag 6n kol fleksor
ekstansor kas gruplarinda postiir ve agirhkla amplitiid
artis1 goriilen 6-8 Hz postural-kinetik tremor kaydi
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Tartisma:

Bizim calismamizda ET-PH hastalarinda
ET ve PH hastalarina gore tip 2 DM
varliginin daha yiiksek oranda izlenmesi;
tip 2 DM’nin ET’den ET-PH doniisiimde
bir risk faktorii olabilecegini diistindiirdii.
Bunun tespiti i¢in daha genis calismalara
ithtiyag¢ vardir. Sistemik hastaliklarin ET ve
PH {izerindeki etkisi ile ilgili yapilan bazi
calismalarda ET ve ET  iliskili
parkinsonizmde hipertiroidi insidansinin
artmig oldugunu gosterilmistir (14, 15).

Jankovic  ve  arkadaslari, 1995°de
yayinlanan  bir  c¢alismalarinda, PH
hastalarinin akrabalariin normal
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kontrollere gore 2,5 kat daha fazla tremor
sikligina sahip oldugunu gostermislerdir
(16). Idiopatik PH vakalarinin yaklasik %
5’inin monogenetik bir tabiatta oldugu
bilinmektedir (17). ET hastalarinda aile
Oykiisii calismalarini inceledigimizde ise
pozitif aile Oykiisiiniin 6nemli bir belirteg
oldugu goriilmistiir. Ailevi ET vakalarinda
genellikle otozomal dominant bir gegisten
s0z edilmektedir (18). Bizim ¢alismamizda
da ET gurubunda aile ykiisli oraninin fazla
oldugu goriilmektedir.

Asimetrik dagilim ve tremor siddetinin bir
tarafta daha fazla olmasi1 PH’ nin tipik klinik
bulgularindandir. ET ise wuzun yillar
simetrik bir hastalik olarak kabul edilmistir
(18, 19). PH ve ET’de klinik bulgularin
dagilim ve siddet agisindan asimetrik
ozellik gostermesi beklenenbir bulgudur.

Calismamizda ET ve ET-PH gruplan
esansiyel  tremorun  baslangic  sekli
acisindan farklilik goriilmemistir.
Asimetrik baslangic her iki grupta da
simetrik baslangi¢tan daha sik gézlenmistir.
Ayni sekilde PH grubu ve ET-PH grubu,
parkinsonien belirtilerin baslangici
acisindan her iki grupta asimetrik baslangic
daha yiiksek oranda goézlenmistir. Bizim
calismamizda da; Farkas ve arkadaglarinin
(18) ET ve PH’da asimetrik dagilim ve
tremor siddeti ile ilgili yaptiklar1 calisma
sonuglar ile uyumlu olarak klinik bulgularin
asimetrik olmasi bu ii¢ tablonun birbirinden
ayirt edilmesinde faydali bulunmamis ve
her li¢ grupta gozlemlenebilen bir 6zellik
olarak degerlendirilmistir.

Tremor siddetinde ii¢ grupta yapilan
mukayesede ET-PH hastalarinda tremor
siddeti ET ve PH hastalarina gore yiiksek
saptandi. Bu  sonuglar, Cohen ve
arkadaglarinin ET’ye eslik eden istirahat
tremoru olan hasta grubunun (ET-PH )

ET’nin daha siddetli klinik gosterisi oldugu
bulgusu ile uyum goéstermektedir (20).
Tremoru o6l¢mek igin bir ¢ok ¢aba
gosterilmistir  ancak elektromiyografik,
akselerometrik ya da tremoru 6lgen diger
metodlarin hangisinin klinik degerlendirme
Olcekleriyle korelasyon gosterdigi belirgin
degildir (21).

Bizim ¢alismamizda ise az sayida hasta ile
yapilan EMG kayitlarinda tremor frekans
aralig1 arasinda farklilik saptanmadi.

PH’da kognitif disfonksiyon, depresyon,
anksiyete, ilaca bagli psikoz, apati,
yorgunluk ve uyku bozukluklar1 gibi ¢esitli
davranigsal ve psikiyatrik problemler
goriilebilmektedir. Bu motor olmayan
bulgular hastaligin tiim evrelerinde en az
motor semptomlar kadar bazen de daha
fazla oranda hastay1 etkilemektedirler (22).
Aarsland ve arkadaslarinin 139 Parkinson
hastasindan 4 yil boyunca elde ettikleri
bulgulara gore hastalarin%61’inde en az bir
psikiyatrik semptom ortaya g¢ikmaktadir.
Hastalarin %45’inde ise iki ya da daha fazla
psikiyatrik semptom izlenmistir  (23).
Depresif duygu durum en sik rastlanan
bulgudur. Bunu anksiyete takip etmektedir
(23). Depresyon ve kognitif bozukluklarin
stk olarak bir arada goriilmesi PH’daki
depresyonun norokimyasal temele
dayandigin1 gostermektedir. PH‘da, uzun
stireli izlemde %90°a varan oranda kognitif
bozukluk gozlenmektedir (24). Starkstein
ve arkadaslart major depresyonun kognitif
fonksiyonlarda, giinlik aktivitelerde ve
hatta motor semptomlarda daha fazla
kotiilesmeye  sebep
stirmektedirler (25). Ayrica, PH’nin erken
safhasinda goriilen depresyonda daha hizli
bir kognitif bozulma ve yiiksek demans
insidans1 goriilmektedir (26). Tandberg ve
arkadaglarinin ~ yaptigi  bir ¢alismada

oldugunu  6ne
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kognitif bozuklugun da depresyon geligimi
riskini arttirabildigi gosterilmistir (27).

Biz ise c¢alismamizda motor olmayan
belirtileri BPHDO skalasima gore her ii¢
grupta (ET, ET-PH, PH) degerlendirdik. Bu
calismanin zayif noktalarindan biri ET
hastalarinin  MOB’lerinin BPHDO ile
degerlendirilmesidir. Ancak MOB en iyi bu
skala ile degerlendirilebildiginden ET
hastalarinda uygulandi. Sonug¢ olarak
kognitif bozukluk, depresyon, anksiyete,
agri-parestezi, yorgunluk, giin i¢i uyuklama
ve apati gibi motor olmayan parametrelerde
ET-PH hastalariin sirasiyla PH hastalarina
ve ET hastalarina gore daha yiiksek puan
aldigmmi saptanmistir. Bu sonug; ET-PH
grubunda kognitif fonksiyonlarda
gbzlemlenen daha ileri diizeyde
etkilenmenin bu alt grubun daha yaygin bir
norodejeneratif  slire¢  sonucu ortaya
ciktigini diistindiirdii.

Pluck ve Brown’in 2002°de yaptig1r bir
calismada Parkinson hastaliginda apatinin
psikolojik tepki olmaktan c¢ok altta yatan
hastalik slirecine bagh oldugu
goriinmektedir ve kognitif bozulmayla
yakin iligkisi tesbit edilmistir (28).

ET-PH
hastalarinda apatinin sirasiyla PH ve ET
grubundaki hastalardan daha fazla oldugu
saptandi. leri evre hastalarm ET-PH
grubunda bulunmasi ve PH grubunda erken
evre hastalarin olmasi bizim ¢alismamizda
apatinin ET-PH grubunda daha yiiksek
oranda olmasinin nedeni olarak diistiniildii.
Calismamizda uyku bozuklugu,
konstipasyon ve pozisyonel dengesizlik
Ol¢eklerinde ise PH hastalarinin sirasiyla
ET-PH ve ET hastalarina gore daha yiiksek
puan aldigi belirlendi. ET-PH grubunda PH
ile iligkili bu semptomlarin ET grubundan
daha fazla gézlenmesi ET-PH grubunda PH

Bizim calismamizda ise

ile benzer bir patogenez lzerinde

diistinmemize neden oldu.

Uyku bozuklugu ve konstipasyon PH’nin
preklinik bulgular1 arasinda sayilmaktadir
(29). Parkinson hastaliginin erken evre ile
iliskili bu bulgularmin ET-PH hastalarinda
PH grubunda oldugu gibi yiliksek ¢ikmasi
beklenen bir sonuctur ve parkinsonizm ile
iliskili patogenezi desteklemektedir. ET-PH
ve PH gruplart1 L-dopa yaniti agisindan
incelenmis ve ET-PH grubunda PH grubuna
gore daha iyi cevaplar alindig1 gézlenmistir.
Ancak iki grup arasindaki bu fark
istatistiksel anlamliliga ulagmamistir. PH
tanisinin en 6nemli kriterlerinden biri ve de
olmazsa olmaz ozelligi L-dopa yanitidir.
Ancak Parkinson hastaliginin  farkli
tiplerinde L-dopa yanitinin degiskenlik
gosterebilecegi de lizerinde tartisilmis bir
konudur. Joseph ve arkadaslarinin (30)
yaptig1 c¢alismada, tremor dominant PH
hastalarmin  daha yavas  progresyon
gosterdigi, bu hastalarin L-dopa yanitinin
iyil olmadig1 saptanmustir.

Bizim ¢alismamizda ise PH grubundaki
hastalarda ET-PH hastalarina gore diisiik L-
dopa cevabi izlendi. Bu bulgunun
calismamizdaki  Parkinson hastalarinin
cogunun tremor baskin PH hastasi
olmasindan kaynaklandig: diisiiniildii.

Parkinson hastaliginin 6zellikle tremor
bulgusunun, bradikinezi ve rijiditeye gore
L-dopaya daha az yanit verdigi simdiye
kadar yapilan g¢alismalarda gosterilmistir
(31). Tremorun dominant bulgu oldugu
Parkinson  hastalarinda  yapilan  bir
calismada serotonerjik yolaklarda
etkilenme oldugu gosterilmistir (32). Bu
caligmalar, Parkinson hastaliginda tek bir
ndrotransmiter yerine farkli yapidaki
norotransmiterlerin de isin igine katildigi
heterojen bir patogenezi diisiindiirmektedir.
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Tablo 6: : BPHDO motor olmayan belirtilerin, giinliik yasam aktiviteleri ve motor belirtilerin degerlendirilmesi

Hastaligin ismi

PH ET ET-PH
Ort. | St. sapma | Ort. | St. sapma | Ort. St. p 1vs2 | 1vs3
sapma
Kognitif bozukluk 0,5 0,55 0,1 0,25 1,1 0,91 <0,001 0 <0,001
" Halusinasyon ve psikoz 0 0 0 0 0,26 0,81 0,04 NS N
é‘l Depresyon 0,4 0,68 0,1 0,35 1,05 1,03 0 NS <0,001
E Anksiyete 0,3 0,55 0,1 0,35 0,79 1,13 0,03 NS 0,01
5 Apati 0,8 0,73 0 0 0,89 0,81 <0,001 | <0,001 0
E Uyku bozuklugu 0,5 0,56 0 0,19 0,37 0,63 0,01 0 NS
§ Gun i¢i uyuklama 0,5 0,63 0,1 0,31 0,89 0,74 <0,001 0 <0,001
g Agr1 parestezi 0,3 0,69 0 0 0,47 0,8 0,02 0,01 0
5 Sfinkter kusuru 0,3 0,84 0 0 0,79 1,27 0 0,01 0
% Konstipasyon 0,8 0,97 0,1 0,35 0,47 0,84 0,01 0 NS
5 Pozisyonel dengesizlik 0,6 0,89 0 0 0,58 1,07 0 <0,001 0
= Yorgunluk 0,6 0,76 0,1 0,35 1,11 1,1 0 0 <0,001
Nonmotor toplam skor 5,6 4,66 0,8 14 8,63 8,44 <0,001 | <0,001 | <0,001
— Konugma bozuklugu 1 0,85 0 0 0,79 1,03 <0,001 | <0,001 | <0,001
% Yutma 0,3 0,52 0 0,19 0,32 0,48 0,03 NS 0,01
L:J; Yazi yazma 1 0,88 0,4 0,74 1,07 0,92 0,02 0,02 0,02
= Arag gereg kullanma 0,5 0,9 0,1 0,41 1 1,2 0 0,01 0
; Giyinme 04 0,72 0 0 0,53 1,12 0,02 0 0,01
; Hijyen 0,2 0,68 0 0 0,53 1,12 0,05 NS 0,01
f}i Yatakta donme 0,6 0,89 0 0 0,58 1,26 0 <0,001 | 0,01
§ Diisme 0,5 0,86 0 0 0,42 0,96 0 <0,001 | 0,01
Q Yiirtrrken donma 0,4 0,82 0 0 0,26 0,81 0,01 0 NS
3 Yiiriime 1,2 0,63 0 0 1,05 1,18 <0,001 | <0,001 | <0,001
% Giinliik yasam aktivite 8 6,72 2,1 1,52 9 9,68 <0,001 | <0,001 | <0,001
puanlamasi
Konugma 1 0,83 0 0 0,74 0,93 <0,001 | <0,001 | <0,001
Yiiz ifadesi 1,2 0,61 0 0 1,05 0,97 <0,001 | <0,001 | <0,001
Istirahat Tremoru 1,4 0,63 0 0 1,42 1,17 <0,001 | <0,001 | <0,001
Eri Aksiyon tremoru 0 0 1,6 0,62 1,68 1 <0,001 | <0,001 NS
= Rijidite 0,6 0,76 0 0 0,84 0,96 0 <0,001 | <0,001
E Parmak vurma 0,9 0,76 0 0,19 0,95 1,03 <0,001 | <0,001 | <0,001
E El hareketleri 1,1 0,64 0 0 1,16 1,01 <0,001 | <0,001 | <0,001
~ Alternan hareketler 1,3 0,58 0 0,19 1,16 1,01 <0,001 | <0,001 | <0,001
% Topuk vurma 0,7 0,83 0 0 0,79 0,98 <0,001 | <0,001 | <0,001
= Postur 0,9 0,68 0 0 0,89 1,1 <0,001 | <0,001 | <0,001
Yiiriiys 1,2 0,63 0 0 1,05 1,18 <0,001 | <0,001 | <0,001
Viicut bradikinesi 0,6 0,89 0 0 0,53 0,84 <0,001 | <0,001 | <0,001
Motor skor 12 6 1,6 1,16 136 | 11,39 | <0,001 | <0,001 | <0,001
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Uyku bozuklugu PH hastalarinda (% 33,3)
ET-PH  hastalarma  (%21,1)  gore
anlamliolarak daha fazla goriildii. Uyku
bozuklugu saptanan ET-PH hastalarin
hepsinde, PHhastalarinin da yarisina
yakininda depresyon gozlenmesi; ilag
kullanimi  disinda depresyongibi uyku
problemi olusturabilecek duygu durum

hastaliklarinin da bu durumun
nedenleriarasinda olabilecegini
diistindiirdi.

Parkinson hastalarinda ortostatik
hipotansiyon genellikledopaminerjik
tedaviye baglanmaktadir. Bizim

calismamizda da semptomatik ortastatizm
PHhastalarinda fazla sayidahastada
goriildli. Bu bulgunun, dopa cevabi daha az
goriilen PH hastalarinda, ilag
kullanimidisinda; Goldstein ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada PH'daki
ortostatik  hipotansiyonunnedeni  olarak
gosterdikleri, septal ve  ventrikiiler
miyokardda radyoaktif 6-[18F]-
florodopamin tutulumunun azalmasiyla
gosterilen sempatik denervasyon ile iliskili
reflekssempatik kardiyovaskiiler uyarimin
yetersizligiyle iligkili olabilecegi diistiniildii
32.Calismamizda PH’da kilo kaybi daha
fazla hastada goriildii. Elde edilen bu
sonugcta; kullanilan dopaminerjik
tedaviylebirlikte psikojen faktorlerin de
etkili oldugu diisiiniildii.

Ayrica calismamizda cinsiyete  gore
gruplarda tek tek bakildiginda
depresifduygudurumunun  kadin  PH
hastalarinda anlamli olarak daha fazla
oldugu saptandi. Hemgiinliik aktivite hem
de motor muayenede konusma bozuklugu
goriilen hastalara bakildigindaerkek PH
hastalarinda anlamli olarak konusma
bozuklugunun daha fazla goriildiigii izlendi.

Sonu¢ olarak ET-PH hastalarinda ailede
tremor  Oykisii, tremor siddeti ile
kognitifbozukluk, depresyon, anksiyete,
apati, giin i¢i uyuklama, agr1 - parestezi,
sfinkter kusuru veyorgunluk gibi motor
olmayan  belirtilerin ~ ve  levodopa
yanitlarinin PH hastalarina gore
dahabelirgin oldugunu saptadik.
Parkinsonizm ile iliskilendirilen motor
olmayan belirtilerden  uykubozuklugu,
konstipasyon ve pozisyonel dengesizlik ile
diger = motor  olmayan  belirtilerin
EThastalarina gore ET-PH hastalarinda
daha fazla oldugunu belirledik. Bu bulgular
is1gindamotor  olmayan  parametrelerin
esansiyel tremordan Parkinson hastaligina
doniisimde ve PHile ET-PH gruplarinda
parkinsonizm bulgulari ile birlikte tanida
onemli belirleyicilerdenolabilecegi
kanisina vardik. Calisma populasyonun
kiigiik bir populasyon olmasi nedeni ile
bubulgularin genellenebilmesi i¢in daha
biiyiik hasta populasyonlarinda
sonuglarintekrarlanmasi gerekmektedir.

Tablo 7: BPHDO tedavi komplikasyonlar
degerlendirilmesi

PH ET-PH p
Kilo Kayb1 n 5 1
,050
Bulant1 Kusma % 16,7 5,3
Uyku n 10 4
,004
Bozuklugu % 33,3 21,1
Semptomatik n 13 7
,005
Ortostatizm % 43,3 36,8
Sonug:

ET hastalarinda aile Oykiisti belirgindir.
Motor olmayan belirtilerden kognitif
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bozukluk, depresyon, anksiyete, apati, daha sik olmaktadir. Giinliik yasam aktivite
giinici uyuklama, agri-parestezi, idrar ve motor muayenede konusma bozuklugu
inkontinans1  ve  yorgunluk  ET-PH erkek PH hastalarinda daha siktir.

hastalarinda belirgin olmaktadir. Uyku
bozuklugu, konstipasyon ve pozisyonel
dengesizlik ise  PHhastalarinda  sik
gorilmektedir. Buparametrelerin esansiyel
tremordan Parkinson hastaligina donmede
ve PH ile ET-PH’daparkinsonizm bulgulari
ile birlikte tanida 6nemli belirleyicilerden
olabilecegi diisiiniildi

ET-PH hastalarinda tremor siddeti ET ve
ET-PH hastalarina gore yiiksektir. Motor
parametrelerden aksiyon tremoru ve
istirahat tremoru diye ayr1 iki belirteg
olarakbaktigimizda aksiyon tremoru siddeti
ET-PH hastalarinda, ET hastalarina gore
daha siddetlisaptanmistir. Uyku bozuklugu
PH hastalarinda, kilo kaybi ET-PH
hastalarina ve semptomatik ortastatizm PH

- hastalarinda daha siktir.
Motor olmayan belirtilerden astalarinda daha sixtir

depresifduygudurum kadin PH hastalarinda

Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda herhangi bir ¢ikar ¢atigsmasinin olmadigini bildirmektedir.
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Ek 1. Birlesik Krallik Parkinson Hastalig1 Dernegi Beyin Bankas1 klinik tani kriterleri

Adim 1: Parkinsoniyen sendrom tanisi

. Bradikinezi (istemli hareket baslatilmasinda yavaslik ve tekrarlayici aksiyonlarin hiz ve amplitiidiinde progresif
azalma)

. ve asagidakilerden en az birisi:

0 Kas rijiditesi

0 4 ila 6-Hz istirahat tremoru

0 Primer gorsel, vestibiiler, serebellar veya propriyoseptif disfonksiyondan kaynaklanmayan postural instabilite.

Adim 2: Parkinson hastah@im dislama kriterleri

. Parkinsoniyan 6zelliklerin adim adim progresyonu ile tekrarlanan inme gegmisi
. Tekrarlanmis kafa travmasi gegmisi

. Kesin ensefalit ge¢misi

. Okdilojirik krizler

. Semptomlarin baglangicinda néroleptik tedavi

i Birden fazla etkilenmis akraba olmasi

. Siirdiiriilen remisyon

. 3 yildan sonra kesinlikle tek tarafli 6zellikler

. Supraniikleer bakis paralizisi

. Serebellar isaretler

. Erken ciddi otonomik tutulum

. Hafiza, dil ve praksi rahatsizliklart olan erken agir demans

. Babinski isareti

. Bilgisayarli tomografi taramasinda serebral tiimor veya komunikan hidrosefali mevcudiyeti
. Yiiksek Levodopa dozlarina negatif yanit (malabsorbsiyon dislanabiliyorsa)

. MPTP maruziyeti

(Kesin Parkinson hastaligi tanist igin 3 veya daha fazlasi gereklidir)

. Unilateral baslangig¢

. Istirahat tremoru varlig

. Progresif bozukluk

. En fazla baglangic tarafini etkileyen kalic1 asimetri
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