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1. OZET

PARKINSONIiYEN HALUSINASYONLARIN ELEKTROFIiZYOLOJIK
OZELLIKLERININ INCELENMESI

Gorsel  haliisinasyonlar  Parkinson  Hastaliginin = sik goriilen  non-motor
semptomlarindan birisidir. Gorsel haliisinasyonlarin ortaya ¢ikisiyla ilgili cesitli
teoriler mevcut olmakla birlikte kesin sebebi ve olusum mekanizmasi tam olarak
aydinlatilamamistir. Hallisinasyonlarin ortaya ¢ikisina 151k tutmasi amaciyla
tasarlanan bu ¢alismaya 10 tane haliisinasyonlu Parkinson hastasi ile eslestirilmis 10
tane haliisinasyonsuz Parkinson hastasi ve 10 tane saglikli kontrol dahil edilmistir.
Katilimcilarin  gozler acik ve kapali spontan EEG c¢ekimleri yapilip yanisira
Noropsikometrik ~ ve  Davranigsal — degerlendirme  testleri  uygulanmistir.
Noropsikometrik ve Davranigsal degerlendirme sonuglara gore, haliisinasyonlu
grubun haliisinasyonsuz gruba kiyasla UPDRS-motor, RBD ve uyku bozukluklar
skorlar1 anlamli derecede yiiksektir. Haliisinasyonlu grup kognitif iglevler bakimindan
testlerin ¢ogunda (yalnizca yiiz tanima testi hari¢) kontrol grubundan anlamli diizeyde
diisiiktiir, Haliisinasyonsuz gruptan ise (yliz tanima testi ve ¢izgi yonii belirleme testi
hari¢) daha diisiik skorlara sahip olmakla beraber yalnizca Saat Cizme Testinde bu fark
anlamlidir. EEG analizinde gozler kapali durumda, saglikli kontrollerde goriilen alfa
giic artis1  Haliisinasyonlu  grupta beklenen diizeyde gerceklesmemistir.
Haliisinasyonsuz grupta alfa interhemisferik koherans degerleri yaygin olarak kontrol
grubundan anlamli diizeyde disiiktiir. Haliisinasyonlu grubun beta ve gama
intrahemisferik koheranslar1 ise yaygin olarak anlamli derecede yiiksektir. Ozetle,
Haliisinasyonlu grup uyku ve motor islevler ile genel kognitif diizeylerinde (6zellikle
yiiriitiicti islevlerde) Haliisinasyonsuz gruptan daha diisiik performans sergilemistir.
EEG’de beta ve gama intrahemisferik koherans Haliisinasyonlu grupta anlamli
derecede yaygin olarak yiiksektir. Bu sonuglar, haliisinasyonlan yiriitiicii islevler ve

baz1 networklerdeki islevsel bozukluklar ile iliskilendiren yaklagimlarla uyumludur.

Anahtar Sozciikler: EEG (Elektroensefalografi), giic analizi, koherans, gorsel

haliisinasyon, Parkinson Hastalig1, Noropsikolojik degerlendirme

Bu tez calismasinda TUBITAK “Parkinson Hastaliginda Hafif Bilissel Bozukluktan Demans’a Kognitif Stireglerin Olasi
Biyobelirteglerinin incelenmesi” adli ve 2145111 numarali projesi cercevesinde toplanan datalar kullaniimistir.



2. ABSTRACT

THE ANALYSIS OF ELECTROPHYSIOLOGICAL FEATURES OF
PARKINSONIAN HALLUCINATIONS

Visual hallucinations are one of the most common non-motor symptoms of
Parkinson’s disease. The pathological mechanism has not been revealed yet although
there are many hypothesis that trying to explain the genesis of hallucinations. This
study aimed to enlighten the occurrence of hallucinations. 10 hallucinated and 10 non-
hallucinated patient with PD and 10 matched healthy control were participated in the
study. Spontaneous EEG was recorded during eyes-open and eyes-closed conditions
for all participants and Neuropsychological and Behavioral assessment tests were
carried out. PD patients with hallucinations had significantly higher scores in UPDRS-
motor subtest, RBD scale and sleep disturbance compared to non-hallucinator PD
patients. Hallucinated patients presented significantly worse performance in all
cognitive tests except face recognition task in comparison with healthy control.
Despite lower scores in all cognitive tests (except face recognition and line orientation
tests), only in Clock Drawing Test performance was significantly lower in hallucinated
patients than non-hallucinated group. According to EEG data analysis, there is lack of
increase of alpha power with eyes-closure in hallucinated patients unlike control
group. Alpha interhemispheric coherence was significantly reduced in non-
hallucinated group compared to healthy control. Beta and gamma intra-hemispheric
coherence were significantly increased in hallucinator PD patients. In conclusion,
hallucinated group presented worse performance in sleep and motor symptom scores
and cognitive tests especially executive functions compared to non-hallucinator
patients. Beta and gamma intra-hemispheric coherence were significantly higher in
hallucinated PD patients. These results are consistent with approaches that linked

hallucination to executive dysfunction and cortical networks deficits.

Key Words: EEG (Electroencephalography), Power spectrum, coherence, visual

hallucination, Parkinson’s Disease, Neuropsychological evaluation



3. GIRIS VE AMAC

Parkinson hastaligi, bradikinezi, istirahat tremoru, kaslarda rijidite, postiirel
instabilite ve apatik duygulanim semptomlariyla karakterize bir nérolojik bozukluktur
[1]. Gorsel halliisinasyonlar ise Parkinson hastaliginin en sik rastlanan non-motor
semptomlar1 arasinda gosterilmektedir. Yaklasik %22-40 oraninda goriilen bu
haliisinasyonlarin altinda yatan mekanizmalarla ilgili ¢esitli aciklamalar bulunmakla
beraber kesin sebebi bilinmemektedir [2]. Gorsel algisal bozukluklar, REM uykusu
intriizyonlar1 ve RBD ile olan iligkisellik [3], gorsel bilgi islemedeki asagidan yukari
veya yukaridan asagi yolaklardaki islev bozukluklari, Default Mode Network’iin
dikkat islevlerini inhibe edecek sekildeki artmis aktivasyonu, bu agiklamalardan

bazilaridir [4, 5].

Elektroensefalografi (EEG), beynin elektriksel aktivitesini 6l¢mek i¢in en
sik kullanilan yontemlerden birisidir. Spontan haldeki veya cesitli modalitelerdeki
uyaricilar ile tetiklenen beyin aktivitesinin 6l¢iimii ile beyin dalgalarindaki paternin
analizi yoluyla hastaliklarin tanilanmasi ve arastirilmasinda 6nemli bir ara¢ olarak

kullanilmaktadir.

Haliisinasyon, ilgili duyusal uyaran olmaksizin ortaya c¢ikan algisal
deneyimlerdir. Gorsel, isitsel, dokunsal, kokusal veya tatsal olarak bes farkli duyu i¢in,
unimodal veya multimodal olarak ortaya ¢ikabilmektedir. Insan zihninin ilgi ¢ekici
dogasint anlamak i¢in haliisinasyonlar1 anlamak O6nemli bir adim olabilir.
Haliisinasyonlar1 anlamak ve agiklamak i¢in de parkinsoniyen gorsel haliisinasyonlar

uygun bir model sunabilir.

Bu sebeple tasarlanan mevcut ¢alismanin amaci, gorsel halllisinasyonlari
olan Parkinson hastalarinin, istirahat durumundaki kortikal uyarimlarinin EEG ile
degerlendirilmesidir. Bu sayede Parkinson hastaliginda sik goriilen bu gorsel
haliisinasyonlarin norofizyolojik dogasi ve networklerle olan iliskisi aydinlatilmaya
caligilacaktir. Ayrica elde edilen verilerin, gorsel halliisinasyonlarin fenomenolojik
dogasina, Parkinson hastalarinin biligsel islevlerine ve davranigsal semptomlariyla

iliskilerine de 151k tutmasi amaglanmaktadir.



Bu amagla, 10 tane haliisinasyonlu parkinson hastasi, 10 tane haliisinasyonsuz
parkinson hastasi ve 10 tane saglikli kontrol olmak iizere toplam 30 kisi bu tez
calismasia dahil edilmistir. Katilimcilara beynin elektriksel aktivitesini yansitan
EEG, kognitif ve davranigsal islevselliklerini gosteren Noropsikometrik ve
Davranigsal Degerlendirme Testleri uygulanmistir. Toplanan veriler istatistiksel

yontemlerle analiz edilmis olup elde edilen bulgular literatiir 1s181nda tartigilmigtir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1 Parkinson Hastahgi

4.1.1 Parkinson Hastah@imin Genel Ozellikleri

Parkinson Hastalig1 (idiyopatik Parkinson Hastalig1), Parkinson Sendromunun
altinda smiflandirilan hipokinetik 6zellikte bir hareket bozuklugu hastaligidir.
Substantia nigra pars compacta’da yer alan ve melanin igeren dopaminerjik hiicrelerin
kaybu1 ile karakterizedir. Ayrica ayni bolgede yer alan diger hiicrelerde, ubiquitin adli
proteini iceren Lewy cisimcikleri goriilmektedir. Klinik belirtiler, dopaminerjik ndron
kaybmin % 70-80 gibi miktarlara ulagmasi ile ortaya ¢ikmaktadir. Hastaligin kesin
teshisi i¢in bu patolojik mekanizmalarin saptanmasi gerekmektedir [6].

Parkinson Hastaliginin ana bulgular1 tremor, bradikinezi, rijidite ve postural
instabilitedir. Ancak teshis i¢in bu dort bulgudan ikisinin varlig: yeterlidir. Parkinson
hastaliginda goriilen tremor istirahat durumunda gozlenir, yavas frekanslidir (4-6 Hz)
ve mevcut oldugu ekstremitenin kullanilmasiyla gegici olarak kaybolma 6zelligine
sahiptir. Genellikle bas parmak ve isaret parmaginin istemsiz ritmik hareketi seklinde
gozlenir ve “para sayma” veya “hap yuvarlama” hareketine benzetilmektedir.
Cogunlukla iist ekstremitede ve tek tarafli olarak baglayip uzun siire bu sekilde
seyredebilir. Hastalik ilerledik¢e etkilenen ekstremitenin tamamina, oradan da
viicudun kars1 tarafina yayilir. Bradikinezi, genel olarak istemli hareketlerin
yavaslamasi, fakirlesmesi ve kaybi olarak tanimlanabilir. Bunun sonucu olarak
konusmada, dil ve dudak hareketlerinde yavaslama, goz kirpma ve yiiz ifadesinde
azalma, maske benzeri yiiz ifadesi, ince motor faaliyetlerde beceriksizlik gibi belirtiler
goriilmektedir. Rijidite, agonist ve antagonist kaslarda ayn1 anda gerilmeye bagl
olarak ortaya ¢ikan tonus artisi olarak tanimlanabilir. Bunun sonucunda hasta muayene
edilirken pasif olarak hareket ettirilen ekstremitede sertlik hissedilir. Bu direncin
tizerine tremor da eklenirse disli ¢ark fenomeni goriiliir. Postural instabilite, govdenin
belirli bir pozisyondayken, o pozisyonla iliskili dengeyi saglamak ve korumak
amactyla ortaya cikan reflekslerin bozulmasi ve/veya kaybi ile karakterizedir. Bunun
sonucunda postural degisikliklere kars1 gerekli diizeltme ve ayarlamalar
yapilamamaktadir. Hastalar oturduklar1 yerden kalkmada, merdiven inip ¢ikmada,

yokus asag1 veya yukari yiirimede giicliikk c¢ekerler. Ayaklarni birlestirip ayakta



durduklar1 sirada bir yone dogru itildiklerinde, dengelerini koruyamayip diisme
egilimi gosterirler. Postiirii korumakla ilgili bu beceriksizliklere bagl olarak giinliik
hayatta da pozisyon degisikligi sirasinda diisme ve yaralanmalar yasayabilirler [6-8].

Parkinson hastaliginin etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle beraber genetik
yatkinlik, toksik madde maruziyeti, tekrarlayan kafa travmasi, ilerlemis yas, oksidatif
mekanizma ve serbest radikaller gibi birgok faktoriin kombinasyonunun hastaligin
ortaya ¢ikisinda rol oynadigi diistiniilmektedir [7].

Sik karsilasilan norodejeneratif hastaliklardan biri olarak kabul edilen
Parkinson Hastaliginin prevalansinin genel niiflista %o 2-3, 55 yas {istlinde ise % 1
civarinda oldugu tahmin edilmektedir. Ortalama baslangi¢ yasi1 50-60 yas olarak kabul
edilmekte olup yas ilerledik¢e goriilme sikligi artmaktadir. Bununla birlikte 40 yas
oncesi ortaya ¢ikan geng baslangigli ve 20 yas 6ncesi ortaya ¢ikan Juvenil Parkinson
Hastaligindan da s6z edilmektedir [6].

Parkinson hastaliginin ilk belirtisi genellikle viicudun bir yarisinda ve bir
ekstremitede (¢ogunlukla elde) goriilen istirahat tremorudur. Buna ek olarak ince
hareketlerde beceriksizlesme, hareketlerde yavaslama, el yazisinda kiigiilme
(mikrografi), ayaklar1 siirliyerek yiirime, gece yatakta donmede veya yataktan
kalkmada zorluk tarif edilmektedir. Hasta yakinlari, yiiz ifadesinde donuklasma,
konusmanin anlasilmasinda giigliik, sesin yeterince ¢ikmamasi hatta bazen fisilt1 gibi
konusma, one egik ve diizeltmeye direncli postiir, ylirlimede anormallik gibi belirtileri
gozlemlerler. Belirtiler yavas yavas siddetlenir ve Once ekstremitenin tamamina
ardindan diger beden yarisina yayilir.

Parkinson Hastaliginda motor semptomlarin yani sira non-motor pek ¢ok
semptom mevcuttur. Norolojik muayenede palmomental, nazopalpebral gibi ¢esitli
refleksler gozlenir. Hastalar i yapmadiklar1 halde ¢ok ¢abuk yorulmaktan, halsizlik
ve bitkinlikten sikayetci olurlar. ilerlemis vakalarda donma fenomeni goriilebilir.
Hasta 6zellikle kapi girisi gibi dar alanlarda hareket etmede gii¢liik gosterir. Kabizlik,
stk idrara ¢ikma, deride yaglanma ve cok terleme, koku disfonksiyonu, disfaji-
yutmada bozulma, tiikiiriik akintisi, ortostatik hipotansiyon, uyku bozukluklari, RBD
(REM Uykusu Davranis Bozuklugu), depresyon, apati, anksiyete, hezeyanlar,

haliisinasyonlar ve demans Parkinson Hastaliginda goriilebilecek diger bulgulardandir

[7].



4.1.2 Parkinson Hastaliginda Noropsikiyatrik Semptomlar

Parkinson hastaligina eslik eden noropsikiyatrik semptomlar arasinda depresyon,
anksiyete, apati, uyku bozukluklar1 (RBD, Huzursuz Bacak Sendromu, insomnia vb.),
kognitif bozukluklar (MCI ve ¢esitli demansiyel durumlar), haliisinasyonlar ve psikoz
sayilabilir. Depresyon, anksiyete gibi bozukluklardan herhangi birinin Parkinson
hastaligiyla beraber goriilme sikliginin yaklasik % 30 diizeyinde oldugu tahmin
edilmektedir [9]. Ayn1 calismaya gore, kognitif bozukluklarin Parkinson Hastaliginin
teshisi sirasinda mevcut olma orani % 15 olarak belirtilmis olup, bu bozukluklar kimi
hastalarda sabit kalabildigi gibi kimi hastalarda da demansiyel siirece
evrilebilmektedir. Haliisinasyonlar ve psikoz, tiirlerine gore cesitli sikliklarda
Parkinson Hastaligina eslik etmektedir. Minor haliisinasyonlar % 17-72, Gorsel
haliisinasyonlar % 25-35, isitsel haliisinasyonlar % 20, deliizyonlar ise % 5 oraninda
bildirilmigtir [10]. Haliisinasyonlarin ortaya ¢ikist hakkindaki mekanizmalar,
Parkinson Hastaligindaki yeri ve 6nemi, kognitif durumla iligkisi vb. konular ilerleyen

sayfalarda anlatilacaktir.
4.1.3 Parkinson Hastaliginin Tedavisi

Parkinson hastaligmin tedavisi igin ¢esitli ilaglar kulanilmaktadir. Bunlar
basitce dopaminerjik ve non-dopaminerjik ilaglar olarak iki gruba ayrilabilir.
Dopaminerjik gruptaki ilaglarin en 6nemlisi, ilag¢ tedavisinin altin standard: olarak
kabul edilen Levodopadir (L-dopa). Levodopa, Parkinson Hastaligi i¢in kritik bir
Ooneme sahip olan dopamin ndrotransmiterinin onciil maddesi olarak tanimlanabilir.
Dopamin, dogrudan verildigi takdirde kan-beyin bariyerini gecemediginden, kan-
beyin bariyerini gecebilen ve beyne ulasinca dopamine doniisen bu 6nciil formu
tedavide Oonemli bir yer tutmaktadir. Bu Onciiliin periferde dopamine cevrilerek
kullanilmasin1  6nlemek i¢in de, dekarboksilaz inhibitorleri ile Dbirlikte
kullanilmaktadir. Bu inhibitorler kan-beyin bariyerini gegemedigi igin, Levodopa
beyne yalniz basina ulasir ve dopamine doniiserek etkisini gosterir. Levodopa,
bradikinezi ve rijiditeji hizli ve etkin bir sekilde kontrol ederken uzun stireli kullanimi
ozellikle geng hastalarda diskinezi, on-off dalgalanmalar1 vb. motor komplikasyonlara
yol agabilmektedir [11, 12].



Bir diger ilag secenegi, dopamin agonistleridir. Bu gruptaki ilaglar, dopamin
reseptorlerine baglanarak onun etkisini taklit ederler. Bdylece semptomatik
sikayetlerin azaltilmasina yardimci olurlar. Dopamin agonistleri, Levodopadan sonra
en Oonemli tedavi segenegidir ve ondan daha az motor yan etki olusturmaktadir. Bu
sebeple Ozellikle geng hastalarda tedavinin baslangicinda tercih edilmektedir. Bunlarin
yanisira MAO-B inhibitérleri, COMT inhibitorleri, amantadin ve antikolinerjik ilaglar
da tedavide kullanilmaktadir. Bu ilaglar, dopamin yikimindan sorumlu enzimleri bloke
ederek, Levodopanin plazma Omriinii uzatarak, sinaptik bosluktan dopamin geri

alimini engelleyerek veya diger bazi mekanizmalar ile etki etmektedir [6].

flag tedavisi baslangigta hizli ve etkili bir yol olmakla beraber hastalik
ilerledik¢ce doz yiikseltilmesine ragmen istenen iyiligi veremez hale gelmektedir.
Ayrica basta diskineziler olmak iizere cesitli yan etkiler ortaya c¢ikmaktadir. Bu
sebeple Ozellikle geng hastalarda sikayetler cok yogun degilse ilag tedavisi bir siire
ertelenmekte veya Levodopa disindaki tedavi segenekleri on plana alinmaktadir.
Bununla birlikte hastanin yasam kalitesi etkilenmeye basladigi takdirde diger
kosullara bakilmaksizin ila¢ tedavisine baslanmakta ve genelde yillar i¢inde tiim

hastalara kombinasyon tedaviler uygulanmaktadir [12].

Depresyon ve anksiyete gibi duygudurumsal semptomlarin eslik ettigi
Parkinson tablolarinda, ilaca ek olarak kullanilan Kognitif Davranis¢1 Psikoterapi
(CBT: Cognitive Behavioral Therapy) ve Parlak Isik Terapisinin (Bright Light
Therapy) olumlu sonuclar verdigi bildirilmektedir [9].

[lag tedavisinin disinda Talamotomi, Pallidotomi ve Derin Beyin Stimiilasyonu
gibi yeni norocerrahi teknikler de Parkinson Hastaliginin tedavisinde kullanilmaktadir.
Parkinsoniyen tremor iizerinde olumlu etkisi olan talamotomi, bilateral yapildig:
takdirde yiiksek olasilikla afazi, dizartri veya disfoni gibi konugma problemlerine yol
acabilmektedir. Tremor, rijidite, bradikinezi gibi kardinal motor semptomlarin
yanisira motor dalgalanmalar, diskineziler ve donma gibi yan etkilere de iyi gelen
pallidotomi ise tek tarafli yapildigi durumlarda 6 ay ile 2 y1l arasinda degisen stirelerde
etkinlik gostermektedir. iki tarafli yapilmasi halinde ise hastadan hastaya degisen
diizeylerde hipofoniye yol agabilmektedir. Subtalamik ¢ekirdek veya globus pallidusa

uygulanan derin beyin stimulasyonu ise tiim motor belirtiler iizerinde etki etmekte olup



antiparkinsoniyen ila¢ dozunun azaltilmasina yardimei olmaktadir. Ayrica giivenli bir
sekilde bilateral olarak uygulanabilmektedir. Cerrahi tedavilere karar verilmeden 6nce
detayli bir noropsikometrik degerlendirme yapilmasi ve kisinin mevcut yasam,

calisma ve bakim kosullarmin iyi degerlendirilmesi gerekmektedir [13].
4.2 Parkinsoniyen Gorsel Haliisinasyonlarin Ozellikleri ve Degerlendirilmesi

4.2.1 Haliisinasyonlarin 6zellikleri, iliskili mekanizmalar ve Parkinsoniyen gorsel

haliisinasyonlar

Haliisinasyon, ilgili duyusal uyaran olmaksizin ortaya ¢ikan algisal deneyim
olarak tanimlanabilir. Hallisinasyonlarin en sik goriildigli hastaliklarin arasinda
Sizofreni, Pedinkiiler Hallisinoz, Migren, Charles Bonnet Sendromu, Epilepsi, Lewy
Cisimcikli Demans ve Parkinson Hastalig1 sayilabilir. Haliisinasyonlarin tiirii, seyri,
duygudurumsal niteligi, siliresi vb. Ozellikleri hastaliklara gore degisiklik
gostermektedir. Haliisinasyon, gorsel (viziiel), isitsel (akustik), dokunsal
(taktil/somatik), tatsal (gustatorik) ve kokusal (olfaktorik) olmak Ttizere tim
modalitelerde goriilebilir. Hallisinasyonlar duysal iceriklerinin zenginligi agisindan da
farkli kategorilere ayrilabilir. Renkli 1s1klar, geometrik sekiller vb. basit (elementer)
haliisinasyonlar olabilecegi gibi net bir insan sureti, hayvan, manzara gibi kompleks
(forme) haltisinasyonlar da goriilebilmektedir. Epilepsi ve migrende basit
haltisinasyonlar goriiliirken, Sizofrenide isitsel, Lewy Cisimcikli Demans ve
Parkinsonda kompleks gorsel haliisinasyonlar goriilmektedir. Haliisinasyonlar, farkli
hastaliklarda farkli duygusal dzellikte olabilir. Ornegin; Sizofrenide kisinin kafasmin
icinde konusan, yorumlar yapan, emreden sesler son derece rahatsiz edici bulunurken,
Parkinsonda daha nétral veya rahatsiz edici olmayan 6zelliktedir. Yine patolojiye gore
hastalarin deneyimledigi haliisinasyonlarin gergekgilik niteligi, i¢cgorii ve bilinglilik
durumu degisebilmektedir. Genellikle haliisinasyonlarin rahatsiz edicilik diizeyi
icerigiyle, 1¢goriiniin  korunup korunmamasi ise kognitif durumla iliskili

bulunmaktadir [14].

Parkinsonda haliisinasyonlar, sik goriilen bir non-motor semptom olarak kabul
edilmektedir. Parkinsona 0zgli haliisinasyonlar literatiirde genellikle minor

haliisinasyonlar, gorsel haliisinasyonlar ve diger haliisinasyon tiirleri olarak



siiflandirilmistir. Bazi durumlarda eslik eden psikotik deneyimler ve deliizyonlar

goriilebilmektedir [15].

Minor haliisinasyonlar, kiginin bulundugu mekanda sanki baska bir insan veya
nesne varmis gibi, sanki arkasindan birisi gegmis gibi veya goziiniin 6niinden bir siliiet
gecmis gibi hissetmesine benzer deneyimleri tanimlar. Bu bazen illiizyon gibi, bir
golge veya karanliktaki nesneyi oldugundan farkli algilamak seklinde de ortaya
cikabilmektedir. Bu tiir deneyimlerde ¢ogunlukla kaybedilen bir yakin veya eski bir
evcil hayvanin bazen de yabanci birinin goriildiigii rapor edilmektedir. Parkinson
Hastaliginda minor haliisinasyonlar son zamanlarda ¢ok sayida c¢alismaya konu
edilmistir. Ayrica bu tip haliisinasyonlar Parkinson Hastaliginda en sik goriilen
haliisinasyon tiirii olarak kabul edilmektedir. Erken evrelerde goriilme egiliminde olup
yeni teshis konmus hastalarda % 42, genel olarak ise % 17-72 dolaylarinda
gortilmektedir [10, 15].

Minor haliisinasyonlar, ¢esitli modalitelerde olabilir ve saglikli popiilasyonda
da goriilebilir. Bu tiir deneyimler ¢ogunlukla deliizyonel bir bilesen ya da kognitif
bozukluk icermez. Llebaria (2010) ve arkadaslarinin c¢alismasina gore minor
haliisinasyonu olan Parkinson hastalar1 ile haliisinasyonsuz Parkinson hastalarinin
kognitif islevleri anlamli olarak farklilik gostermemisir [16]. Voksel tabanl
morfometri kullanilarak yapilan bir ¢alismaya gore Minor haliisinasyonlu Parkinson
hastalarinda, ben-merkezli zihinsel imgeleme siirecleri ve vizyospasyal algi
biitiinliiglinii saglayarak beden algisi ile dis diinya ayrimini yapmay1 saglamakla

iligkili bir bolge olan precuneustaki gri madde hacminde azalma bulunmustur [15].

Gorsel haliisinasyonlar  Parkinson hastaliginda % 22-38 civarinda
goriilmektedir ve Lewy cisimciklerinin dagilimi ile iligkili bulunmaktadir. Ayrica
Parkinson hastaligini diger atipik Parkinsonizm tablolarindan ayirmada 6nemli bir
faktordiir. Parkinson Hastaliginda gorsel haliisinasyonlar kompleks 6zellikte olup
tanidik ve tanimadik insan, hayvan ve manzaralardan olusmaktadir. Bazen minyatiir
ozellikte veya hareketli olabilir. Insan sureti seklindeki haliisinasyonlar genellikle
hastayla konusmazlar yani konusma seklindeki isitsel komponent nadirdir, miizik sesi
veya sarki sdyleme eslik edebilir, cogunlukla tehdit edici nitelikte degildir. Genellikle

aksam saatleri veya gece goriiliir, haftada bir ya da daha sik deneyimlenebilir. Migren
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veya epilepsideki haliisinasyonlarin aksine saniyeler veya dakikalarca siirebilir.
Kognitif durumla paralel olarak baslangigta i¢gorii korunurken, biligsel yikim arttik¢a

i¢gori kaybolur [2].

Haliisinasyonlarin ortaya ¢ikis mekanizmalariyla ilgili farkli yaklasimlar
mevcuttur. Parkinson hastaliginda goriillen gorsel haliisinasyonlar baslangigta
Levodopa psikozu olarak nitelendirirken daha sonraki ¢alismalara gére L-dopa plazma
seviyesiyle haliisinasyonlar arasinda dogrudan bir iliski olmadig1 ortaya konmustur.
Dopaminle haliisinasyonlar arasindaki baglanti tam olarak ortaya konamamakla
beraber haliisinasyonlarin, Parkinson hastaliginin bizatihi kendisinden kaynaklanan
bir durum oldugunu 6ne siirmistiir. Parkinson hastalariyla yapilan otopsi ¢alismalarina
gore norokortikal —alfa-siniiklein  (Lewy cisimcikleri) birikimleri  viziiel
haliisinasyonlarin en gii¢liit habercisidir [4]. Ayrica hastalik siiresi arttikga
haliisinasyonlarin goriilme olasilig1 da artmaktadir. Goetz ve arkadaslarinin (2011)
calismasina gore, baslangicta haliisinasyonu olmayan katilimcilarin 4 yil sonra %
26’s1, 6 y1l sonra % 47’si, 10 yil sonra ise % 60’1 hallisinasyon gérmeye baslamistir
[17]. Burada hastalik ilerledik¢e mi haliisinasyonlarin goériilme riski artmakta yoksa
zamanla tedavide kullanilan L-dopa dozu arttikga mi1 haliisinasyonlar tetiklenmekte

oldugu kesin olarak bilinememektedir.

Haliisinasyonlarin ortaya ¢ikisinin genel kognitif durumla iligkili oldugu
diistiniilmektedir fakat aradaki baglanti kesin olarak bilinememektedir. Gorsel
haliisinasyonlar bazi hastalarda demans goriilmeden once ortaya ¢ikarken bazilarinda
demans baslangicindan sonra ortaya c¢ikmaktadir. Bununla birlikte hafif kognitif
defisitler, demans diizeyine wulasmasa bile hastaligin baglangicinda da
goriilebilmektedir. Dolayisiyla haliisinasyonu olan hastalarin  hemen hemen
tamaminda az ya da c¢ok kognitif bir etkilenme mevcut gibi goriinmektedir. Bu
konudaki ¢aligmalar daha dikkatli incelendiginde, haliisinasyonlarin genellikle frontal
bolgeyle iliskili kognitif islevlerde, ozellikle yiiriitiicli islevlerde, ve/veya gorsel-
mekansal islevlerdeki bozulmalar ile iliskilendirildigi goriilmektedir [18-20]. Buna
ilaveten haliisinasyonlarin varligi, Lewy cisimciklerinin biriktigi ve islevini etkiledigi

alanlara gore de degisebilmektedir [21].
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Parkinsoniyen gorsel haliisinasyonlar birincil olarak ciddi bir gorsel duyu
kaybina bagli degildir. Bu 6zelligi ile Charles Bonnet Sendromundan ayrilmaktadir.
Bunun yerine gorsel bilgi islemleme siirecinin ¢esitli noktalarindaki bozulmalar;
retinal hiicrelerdeki dopamin eksikligi, asagidan yukar1 ve yukaridan asagi gorsel
stiregler vb. ile uykuyla iliskili bozukluklar ve RBD’ nin varligi ile iliskili olabilecegi
diistiniilmektedir [4, 22].

Serbestlesme fenomeni olarak adlandirilan hipoteze gore normalde inhibe
edilen baz1 noral yapilardaki uyarilabilirligin (eksitabilitenin) artmasi sonucu disinhibe
olan bu bdlgelerdeki spontan aktivasyonlar haliisinasyonlart olusturmaktadir. Bu
aktiviteler hangi gorsel alanlarda olustuysa ona gore de gorsel haliisinasyonun igerigini
belirledigi 6ne siiriilmektedir. Bu inhibisyon-disinhibisyon dongiisiiniin ayn1 zamanda
bolgedeki kolinerjik denervasyonla iliskili oldugu diistiniilmektedir. Bu modelin daha
¢cok Charles Bonnet ve migrende goriilen hallisinasyonlara uygun oldugu
distintilmektedir [4]. Parkinson Hastaliginin non-motor semptomlari arasinda goz
kurulugu, cift gorme, netlik kaybi, renk, kontrast ve hareket algisinda bozulma gibi
gozle iligkili problamler ve buna bagli olusan gorsel rahatsizliklar oldugu
bilinmektedir. Ayrica elektroretinogram (ERG) ve gorsel uyarilmis potansiyellerin
(VEPs: Visual Evoked Potentials) paternlerinde anormallikler oldugu rapor edilmistir.
Bu duruma gerekge olarak ise retinal dopaminerjik hiicrelerdeki dopamin eksikligi
gosterilmektedir. Dopamin miktarindaki degisim sonucunda, gorsel uyaranin kontrast
ve mekansal 6zellikleri etkilenmekte, uyaranin netligi ve ince detaylar1 kaybolmakta
boylece gorsel kortikal bolgelere gonderilen anlamli bilgi miktar1 azalmaktadir. Buna
dayali olarak ERG ve VEP’te ortaya ¢ikan bozulmalar L-dopa tedavisi ile gegici olarak
diizeltilebilmektedir. Bu tiir gorsel sikayetlerin Levodopaya yaniti oldukca nettir,
ilacla beraber neredeyse normale donen semptomlar, off donemine girilmesiyle
beraber yeniden ortaya ¢ikmaktadir [4]. Bu yaklasim haliisinasyon deneyimlerinin bir
kismina uygun olmakla beraber, L-dopa tedavisine ragmen diizelme gostermeyen

vakalart agiklayamamaktadir.

Haliisinasyonlarin ortaya ¢ikisinda visuo-kortikal islevlerdeki sorunlarin da
etkili oldugu diisiiniilmektedir. Buna gore gorsel haliisinasyonlar yiiksek gorsel

kortikal alanlarla iligkili olarak ortaya ¢ikmaktadir. Dorsal ve ventral yolaklardaki
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akista bozulma ve/veya frontal disfonksiyon sonucu ¢ok modaliteli gorsel bilgi isleme
siireci dlizglin bir sekilde isleyememektedir. Bdylece asagidan yukar1 ve/veya
yukaridan asagr  bilgi islemede bozulma ve sonugta haliisinasyonlar
deneyimlenmektedir [23]. Bu yaklasima gore kimi ¢alismalar dikkat mekanizmasinda
sorun oldugunu iddia ederken kimi calismalar kaynak izleme ve gergegi takip etme
yetilerindeki bozulmayir sorumlu tutmaktadir. Shine ve arkadaglarinin (2014)
makalesine gore gorsel algi yanilmalar1 (misperceptions) ve haliisinasyonlar dikkat
networklerindeki bozulma ile yakindan ilgilidir. S6zedilen makaledeki gorsel deneysel
calisma sirasinda kaydedilen Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintilleme (fMRI)
verilerine gore, haliisinasyonlu grubun hatali gorsel algilari sirasinda dorsal ve ventral
dikkat yolaklarimin alt birimleri arasindaki baglantisalligin azalmis oldugu
bulunmustur [5]. Bir baska calismada ise demansit olmayan haliisinasyonlu ve
haliisinasyonsuz Parkinson hastalarinin gorsel dikkati siirdiirme becerileri ile nesne ve
uzamsal algilar1 test edilmistir. Bu ¢alismanin sonucunda, haliisinasyonlu hastalarda
gorsel dikkati siirdiirme becerisinde bozulma oldugu ve bu bozulmanin da nesne ve
uzamsal algi yetisindeki kayiplarla iliskili oldugu bulunmustur [24]. Straughan ve
arkadaslart siliietleri ve tamamlanmamis objeleri tanima gorevi verdikleri
haliisinasyonlu ve haliisinasyonsuz Parkinson hastalarini karsilastirdiklar1 ¢alismada,
haliisinasyonlu grubun yukaridan asagi (top-down) bilgi isleme siire¢lerinin normal
oldugunu, muglak uyaricilar1 tanimadaki giicliiklerinin asagidan-yukar1 (bottom-up)
stireclerdeki bozulma ile iligkili oldugunu ortaya koymustur [25]. Botha ve Carr’in
derlemesine gore, haliisinasyonu olan Parkinson hastalarinda goriilen, gorsel calisma
bellegi ve dikkatteki bozukluklar, gorsel bilginin girisi ve se¢imi (gating and selection)
tizerindeki kontroliin kaybedilmesine yol agmaktadir. Bu ise striatum ve prefrontal
korteksteki dopaminerjik disregiilasyonla iliskili bulunmaktadir [26]. Parkinsoniyel
gorsel haliisinasyonlar1 “gercegi izleme” becerisindeki bozulma ile iligskilendiren
yaklasimlara gore, hastalarin nesne algilama ve tanima testlerinde diisiik puan aldiklar
fakat uzamsal algilarinda problem olmadigi iddia edilmektedir. ince detaylardan
yoksun muglak gorsel uyaricilar1 tanimalari istenen hastalar, objeleri yanlis algilama
ve tanimlama egilimi gostermektedir. Bir tiir “gorsel siliiet agnozisi” olarak
tanimlanabilecek bu durumda, hastalar gordiikleri nesnelerden, ona ait karakteristik

ozelliklerin ¢ikarimini yapamazlar, asagidan yukart siirecleri aktive edemeyince
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yukaridan asagi siiregler yardimiyla tahminde bulunurlar. Boylece daha Onceden
depolanan semalar vb i¢sel imgeler aktive olur. Bu noktada gercegi izleme yetisindeki
bozukluk nedeniyle hasta, zihnindeki resmin bir i¢sel imaj m1 yoksa bir gorsel algi
tirtinii mii oldugunu ayirt edemez. Kaynak izlemedeki bozulmanin frontal ve temporal
alanlarla iligkili oldugu, ayni zamanda hastalarin uyariciy1 veya baglami depolamada
da sorun yasadiklari, bu sebeple ¢oklu anatomik etkilesimler sonucu haliisinasyonlarin
ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir. Gergek ile hayal/imgelem arasindaki ayrimin
yapilamamasi, bellekten gelmesi beklenen ipuglarinin yetersizligi ve eksik detaylarin
zihinde doldurulmas1 sonucu haliisinasyonlarin ortaya ¢iktigini 6ne siiren bu yaklagim,

konuyla ilgili 6nemli mekanizmalardan birisi olarak dile getirilmektedir [27].

Haliisinasyonlarin kaynagini agiklamaya yonelik bir diger dnemli calisma
Arnulf ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Buna gore gorsel haliisinasyonlar, REM
uykusu (Rapid Eye Movement-Hizli G6z Hareketleri) intruzyonlar ile iliskilidir ve
bir riiya tagkini olarak tanimlanabilir [28]. Literatiirde, gorsel haliisinasyonlart REM
uykusu ve REM Uykusu Davranis Bozuklugu (RBD-REM Behavior Disorder)
lizerinden agiklamaya calisan pek cok c¢alisma bulunmaktadir. RBD, gorsel
haliisinasyonlar ve kognitif yikim iligkisini inceleyen bir derlemeye gore, RBD’si olan
Parkinson hastalarinin RBD’si olmayanlara kiyasla daha fazla haliisinasyon gérme
riski tasidigr bulunmustur. Ayrica gorsel haliisinasyon semptomu gosteren Parkinson
ve Lewy Body gibi siniikleopatilere RBD nin siklikla eslik etmesine ragmen gorsel
haliisinasyonu olan hastalarda goriilen kortikal atrofi paterninin RBD’li hastalarda
goriilen kortikal atrofi paterni ile tam olarak drtiismedigi belirtilmektedir. Ozetle RBD
ile gorsel hallisinasyonlarin ortaya cikisi arasida onemli bir iliski olmakla birlikte

aradaki baglanti tam olarak aydinlatilamamigtir [21].

Haliisinasyonlarin kaynagini acgiklamaya c¢alisan bir diger yaklasim Sizofreni
hastalarinda goriilen isitsel-sozel haliisinasyonlar1 Default Mode Network (DMN veya
Dinlenim Durumu Sebekesi) ve corollary discharge disfonksiyonu ile
iliskilendirmektedir. DMN beynin istirahat durumundaki spontan aktivitesi ile iligkili
sebeke olup, bu spontan aktivite de herhangi bir digsal uyaran yokken (sessiz bir
ortamda gozleri kapali haldeyken) ve/veya kisinin gorevden bagimsiz (task-

independent) sekilde beyinde olusan icsel aktivitedir. Normal sartlar altinda bu
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spontan aktivite dissal bir uyaran/task geldigi zaman deaktive olmaktadir. Isitsel
haliisinasyonu olan sizofreni hastalariyla yapilan ¢aligmalara gore bu hastalarin isitsel
kortekslerinde artmis dinlenim durumu aktivitesi ve baglantisallik bulunmustur. Bu
durumla ilgili olarak, bu hastalarda baz1 kortikal bolgelerde anormal sessizlik
bulunmus olup, bu durumda acaba DMN’deki aktivasyon artiginin sebebi, diger
suskun bolgelerin sessizligini telafi etmek olabilir mi sorusu akla gelmektedir. Isitsel
haliisinasyonu olan sizofreni hastalarindaki DMN’de artmis istirahat aktivitesinin
isitsel kortekste gozlenen artmis istirahat aktivitesine yol actig1 diisiiniilmektedir. Bu
‘anormal dinlenim-dinlenim etkilesimi’ ise, ortaya ¢ikacak bir sonraki digsal isitsel
uyarana yonelik bilissel degerlendirmeyi ve/veya cevabi etkilemektedir. Bu durum ise
‘azalmis dinlenim-uyaric1 etkilesimi® olarak adlandirlabilir. Ozetle bozulmus
dinlenim durumu aktivitesi, gelecek olan uyarici ile ilgili dogru degerlendirme
yapilmasina engel olmaktadir. Artmis i¢sel uyarim yiiziinden, digsal uyaricinin
mahiyeti tam olarak kavranamamakta, bu da onun kaynagi hakkinda yanlis
degerlendirmelere yol agmaktadir [29, 30]. Burada Corollary Discharge kavramindan
bahsetmek dogru olur. Efference Copy de denilen bu kavram, motor korteksten duyuya
giden bir hareket sinyalinin bir kopyasinin duysal kortekse gonderilmesini, boylece
periferik duyudan gelecek geribildirim i¢in bir hazirlik ve beklenti olusmasini
saglayarak hareketlerin ince ayarinin saglanmasini anlatir. Haliisinasyonu olan
sizofreni hastalarinda motor korteks-duysal korteks arasindaki bu baglantinin normal
sekilde olugsmadigi, bu sebeple beklenen degerlendirme ile gercek duyusal deneyim
arasinda tutarsizhik olustugu kabul edilmektedir. Bu durum, haliisinasyon
deneyimleyen hastalarin EEG’lerinde gozlenen anormallik ile iliskilendirilmistir [29,

31].

Biitiin bu hipotezler ve agiklamalara gore haliisinasyonlar duyu organlarinda,
duyusal korteksteki asag1 ve yukar1 bolgelerde, spontan aktivite sebekelerinde ve/veya
gercegi izleme, kaynak takibi vb. yiiriitiicii islevlerdeki bozulmalar gibi ¢esitli

faktorlerin kombinasyonu ile ortaya ¢ikmaktadir.
4.2.2 Parkinsoniyen haliisinasyonlarin néropsikometrik profille iliskisi

Parkinson Hastaligindaki haliisinasyonlarin ne tiir bir kognitif paternle uyumlu

oldugunu ortaya koymak tizere ¢esitli caligmalar yapilmistir. Bu ¢alismalarin ¢ogu
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haliisinasyonlu ve haliisinasyonsuz hastalarin kognitif profillerinin karsilastirilmasi
seklinde veya bir grup Parkinson hastasinin baglangictaki genel kognitif diizeyleri ve
haliisinasyon durumlarinin tespit edilerek bir ka¢ yil boyunca takibini igeren
boylamsal c¢alismalar seklinde yapilmistir. Frontal islevlerdeki bozulma ile
haliisinasyonlar arasinda bir iligski oldugu calismalarin ¢ogundaki ortak bulgu olarak

dile getirilmektedir [32].

Ozer ve arkadaslarmin demansi olmayan Parkinson hastalar ile yaptiklari
calismaya gore haliisinasyonlu hastalarda haliisinasyonsuzlara kiyasla 6ne ¢ikan profil
frontal disfonksiyon ve bellekten geri cagirma islevinde bozulma olarak bulunmustur.
Haliisinasyonlu hastalarin  gorsel-algisal testleri haliisinasyonsuz gruptan farkli
degildir. Bu durum haliisinasyonlarin kaynaginin birincil olarak gorsel algisal
islevlerin bozulmasi degil kaynak takibi/gercegi izleme sorunu oldugu seklinde
yorumlanmigtir [32]. Bir diger ¢alismada demansi olmayan haliisinasyonlu ve
haliisinasyonsuz hastalarin kognitif durumlar1 karsilastirilmistir. Haliisinasyonlu
hastalar minor ve kompleks haliisinasyonu olanlar seklinde iki gruba ayrilmislardir.
Minor haliisinasyonu olan grubun i¢ goriisliniin korundugu ve testlerin hicbirinde
haliisinasyonzsuz gruptan anlamli farklilik géstermedigi bulunmustur. Buna karsin
major haliisinasyonu olup i¢ goriisii korunan grubun frontal-subkortikal etkilenmeye
isaret eden belirgin yiiriitiicii islev bozuklugu gosterdigi, major haliisinasyonlarina dair
icgoriisi olmayan hastalarin ise buna ek olarak posterior kortikal alanlarda biligsel
yikima igaret eden gorevlerde basarisiz olduklari gosterilmistir [16]. Demansi olmayan
haliisinasyonlu Parkinson hastalarini inceleyen bir bagka ¢alismada, non-dopaminerjik
islevler olarak kabul edilen sozel o6grenme ve dikkat islevlerinde bozulma
bulunmustur. Buna ek olarak haliisinasyonlu grubun uyku bozukluklari, depresyon ve
anksiyete skorlart daha yiiksek bulunmustur [33]. Haliisinasyonlu hastalarin demans
diizeyine ulagsmamakla beraber, demansli Parkinson hastalariyla benzer diizeyde
yiriitiicti islev disfonksiyonu gosterdikleri, haliisinasyonu olmayan hastalardan da
belirgin yiiriitiicii islev bozuklugu gosterenlerin, zamanla haliisinasyon semptomu

gosterme risklerinin daha yiiksek oldugu diistiniilmektedir [19, 20].

Boylamsal bir calismaya gore, baslangicta haliisinasyonu olmayip sonradan

ortaya c¢ikan hastalar ve baglangigta hallisinasyonu olan hastalarda, haliisinasyon
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gostermeyen hastalara kiyasla fonemik ve semantik akicilikta, anlik serbest
hatirlamada, go-no go testinde ve apati skorlarinda anlamli fark bulunmustur.
Haliisinasyon varlig1 ve zayif sozel akicilik becerisi ise demansa giden yolda 6nemli
bir prediktér olarak One siirlilmektedir [34]. Haliisinasyonlar ile kortikal atrofi
arasindaki iligkiyi boylamsal olarak inceleyen bir diger calisma da semantik akicilik,
sozel bellek ve gorsel-algisal islevlerde diisiik performans ile haliisinasyon arasinda
iliski bulunmustur. Buna ek olarak haliisinasyonlu grupta yaygin limbik, paralimbik
ve neokortikal gri madde kaybi gozlenirken haliisinasyonsuz gruptaki gri madde kayb1
frontal korteks ve serebellumdaki bazi kiiciik bolgelerle sinirli kalmistir. Sozel
O0grenmedeki diisiis hipokampal atrofiyle, gecikmeli hatirlamadaki bozulma sol
prefrontal korteksteki gri madde kaybi ile, semantik akiciliktaki gerileme ise
talamustaki ilerleyici atrofi ile iliskili bulunmustur [35]. Tim bu ¢alismalarin
sonuglarina gore Parkinson hastalarinda goriilen gorsel haliisinasyonlar ile sozel
akicilik, dikkat, anlik ve gecikmeli hatirlama, gorsel-algisal islevler ve genel olarak
yiiriitiicli islevlerde bozulma ile yakindan bir iliski oldugu goriilmektedir. Bu durum
aynt zamanda demansiyel siirece dogru da bir isaret olup beyindeki kolinerjik

disfonksiyonla ortiismektedir [21].

4.2.3 EEG ve Parkinson Hastali@inda kullanim

Beynin  spontan  elektriksel aktivitesini Olgmeye yarayan EEG
(Elketroensefalografi) Alman bilim adami Hans Berger’in 1929°daki yayini ile bilim
diinyasinda ilk kez yer almistir. 20. Yiizyilin ikinci yarisindan sonra klinikte kullanimi
giderek yayginlagsmis ve giinlimiizde de basta norolojik bilimler olmak tizere pek ¢ok
alanda tani, tedavi veya arastirma amaci ile kullanilmaktadir. EEG ile elde edilen
elektriksel aktivite, beyindeki néron gruplarinin konusmasi olarak nitelenebilir. Bu
aktiviteler giirtilti veya anlamsiz uyarimlar degildir ve bizzat beynin dogal
cevaplaridir. EEG frekanslari delta, teta, alfa, beta ve gama ad1 verilen farkli frekans
dilimlerinden olusur. Bu frekans dilimlerininin herhangi birinin tek basina dogrudan
tek bir kognitif islevle iligkilendirilmesi pek dogru degildir. Farkli bolgelerdeki farkli
tiirdeki frekanslarin kombinasyonu, spesifik bir kognitif durumu daha dogru

aciklayacaktir [36].
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EEG calismalarinda genellikle Spontan EEG (veya Resting State EEG),
Uyarilmis Potansiyeller (Evoked Potentials), Olaya iliskin Potansiyeller (OIP veya
Event Related Potentials) ve Olaya Iliskin Osilasyonlar (OIO, Event Related
Oscillations) kullanilmaktadir. Spontan EEG, denege hig bir uyarici verilmeksizin bir
stire gozleri agik, bir siire de gozleri kapali olarak kaydedilen, beyinde kendiliginden
ortaya c¢ikan elektriksel aktivite olarak tanimlanabilir. Uyarilmis Potansiyeller, denege
bir gorev (task) vermeksizin ¢ogunlukla isitsel veya gorsel bir uyariciya verilen
elektriksel cevabin kaydi ile elde edilir. Olaya iliskin Potansiyeller ise, denege bir
gorev verildigi esnada ortaya ¢ikan potansiyellerdir. Denegin uyariciyr aldig1 ve ona
yanitlar olusturdugu sirada ortaya ¢ikan salinimlar, ¢esitli frekanslarin iist iiste binmis
halinden olusur. Filtreleme yoluyla bu {ist {iste binmis frekanslar ayrilarak delta, teta,
alfa, beta ve gama yanitlar1 elde edilir. Bu yanitlar ise Olaya iliskin Osilasyonlar olarak

tanimlanir [36].

Parkinson hastalar1 ile yapilan EEG ¢aligsmalari incelendiginde goze ¢arpan ilk
bulgu EEG’de genel bir yavaslama olduguyla ilgilidir ve bu genel yavaglama bazi
caligmalarda hastaligin kendisine ait bir 6zellik olarak goriiliirken [37, 38] bazilarinda

kognitif diisiis ve demansa gidisle iliskilendirilmistir [39-41].

Erken ve ge¢ kognitif yikimin EEG iizerinden karsilastirildigr bir caligmada
frontal ve oksipital bolgenin gii¢ degerlerinden yalnizca delta ve teta bandi ile, Parietal
bdlgenin gii¢c degerlerinden ise yalnizca delta ile kognitif statiiler arasinda korelasyon
bulunmustur. Grup analizlerine gore frontal bolgede teta band gii¢ degerleri Parkinson
MCI grubu ile demansi olmayan Parkinson hastalarini ayirt ederken, delta bandi
demansl Parkinson hastalar1 ile MCI grubunu ayirt etmektedir. Frontal delta ve teta
bandinin her ikisi de demanshi Parkinson grubu ile demansi olmayan Parkinson
hastalarinda anlamli farklilik gostermektedir. Parietal bolgedeki delta bandi ile
demansi olan ve olmayan Parkinson hastalar1 arasinda anlamli fark ¢ikarken oksipital
bolgede ise delta bandinda tiim gruplar arasinda, teta bandinda demansi olan ve
olmayan grup arasinda anlaml farklilik goriilmiistiir. Genel olarak demans ve MCI
gosteren Parkinson hastalarinda, kognitif acidan normal Parkinson grubuna kiyasla
yavas dalgalarda (delta ve tata) artis, hizli dalgalarda ise (alfa ve beta) diisiis
bulunmustur [42].

18



Bir diger EEG ¢aligmasina gore Parkinson Hastaliginda istirahat durumunda
frontal gii¢ ve senkronizasyonda artis tespit edilmistir [43]. Alzheimer ve Parkinson
demanslarin1 karsilastiran bir ¢alismaya gore delta ve teta gii¢ degerleri en yiiksek
Parkinson demanshi grupta, en diisiik ise saglikli kontrollerde bulunmustur. Beta
frontal-oksipital interhemisferik koherans en yiiksek Parkinson demansli grupta, alfa
ve beta frontal inter-hemisferik koherans ise en yiiksek Parkinsonlu grupta ama en
diisiik Alzhemier grubunda goriilmiistiir. Alzheimer ve Parkinson demansl gruplardan
elde edilen bu anlaml farklara gore kortikal ve ndral baglantilar acisindan bu iki
tablonun iki ayr1 mekanizmaya sahip oldugu sdylenebilir [44]. Erken donem Parkinson
hastalarinin gii¢ degerlerini Wavelet entropy teknigi ile inceleyen bir ¢alismada ise
hasta grubun gii¢c degerleri gama bandinda sagliklilardan yiiksek, delta, teta, beta ve
alfa bandinda ise diisiik bulunmustur [45].

Bu tez calismasinin amaci haliisinasyonu olan ve olmayan Parkinson
hastalarinin EEG profillerini karsilastirarak, haliisinasyonun beyin dalgalarinda ne tiir
bir degisiklige yol agtigimi tespit etmek ve bu degisikligin Noropsikometrik ve
Davranissal degiskenlerle iligkisini ortaya koymaktir. Bu amagla katilimcilarin gézler
acik ve gozler kapali durumdaki Spontan EEG verileri analiz edilerek literatiir verileri
1s1ginda  tartisgilmigtir.  Daha  Onceki g¢alismalar incelendiginde, Parkinsoniyen
haliisinasyonlar1 EEG ile inceleyen bir ¢alismaya rastlanmamistir. Bu sebeple, elde
edilen bulgular daha ¢ok Sizofrenideki haliisinasyon vakalar1 ve diger haliisinasyon

olgularinin EEG profilleri ile karsilastirilacaktir.
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5. MATERYAL VE METOT

5.1 Katihmcilar

Calismaya, Medipol Universitesi Hastanesi, Noroloji Klinigi, Parkinson ve
Hareket Bozukluklar1 Poliklinigini tarafindan takip edilen, 10 tane haliisinsyonlu, 10
tane hallisinasyonsuz toplam 20 Parkinson hastasi ile demografik degiskenlerce bu
grupla es 10 saglikli kontrol dahil edilmistir. Kontrol grubu ve Haliisinasyonsuz
gruptan birer kisinin EEG datalarinin nitelikleri uygun goriilmedigi icin istatistiksel
analizlere dahil edilmemistir. Katilimcilarin tamami c¢alismaya alinmadan Once
Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu imzalamis olup ¢alismanin detaylartyla ilgili
bilgilendirilmistir. Calisma, Istanbul Medipol Universitesi, Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun 10.03.2017 tarihli ve 10840098-604.01.01-
E.6787 nolu karar1 sonucu alinan onay ile gerceklestirilmistir. Bu tez ¢alismasinda
TUBITAK ‘Parkinson Hastaliginda Hafif Bilissel Bozukluktan Demans’a Kognitif
Siireglerin Olas1 Biyobelirteglerinin Incelenmesi’ adli ve 214S111 numarali projesi

cercevesinde toplanan datalar kullanilmistir.

5.1.1 Dahil Edilme ve Dislama Kriterleri:

Parkinson Hastalig1 tanisi, adi gecen kurumda ¢alisan, bu alanda deneyimli
uzmanlar tarafindan “United Kingdom Parkinson’s Disease Society Brain Bank”
kriterleri ¢ergeverinde konulmustur [46]. Kafa travmasi, toksik madde maruziyeti ya
da ensefalit ge¢misi olan hastalar c¢alisma dis1 birakilmistir. Ayrica Parkinson
Hastaligina eslik eden bagka tanili norolojik veya psikiyatrik hastaligi bulunmak

dislanma kriteri olarak kabul edilmistir.

Hasta gruplarin (Haliisinasyonu olan ve olmayan) klinik 6zelliklerini
belirlemek i¢in Unified Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS) total ve motor alt
boliim puanlart kullanilmistir. Hastaligin evresini belirlemek iginse Hoehn-Yahr

Stages Parkinson Evreleme Olgegi kullanlmustir [47].

Her hastanin kullandig1 Levodopa tedavisi doz ve silire bakimindan esdeger
dozlar1 hesaplanip kaydedilmistir. Antipsikotik veya antikolinerjik medikasyon

tedavisi alan hastalar ¢aligmaya alinmamustir.
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Haliisinasyonu olan ve olmayan hasta gruplarini belirlemek iizere “Task Force
Report; Scales to Assess Psychosis in Parkinson’s Disease” kriterleri kullanilmistir
[48]. Haliisinasyonsuz grubun hem elementer hem de kompleks haliisinasyonlarinin
olmadigr kendilerine ve yakinlarima detayli sekilde sorularak kesin olarak
belirlenmistir. Haliisinasyonu olan grubun, haliisinasyonlarinin nitelik ve sikligini
degerlendirmek i¢inse UM-PDHQ (The University of Miami Parkinson’s Disease
Hallucination Questionnaire) Miami Universitesi Parkinson Hastalig1 Haliisinasyon
Olgegi kullanilmistir [49]. Gorsel haliisinasyonu olmayip diger modalitelerde
haliisinatif deneyimi olan hastalar ile haliisinasyonu elementer diizeyde olan hastalar

caligmaya alinmamustir.

Saglikli kontrol grubu icinse Noropsikometrik degerlendirmeden normal
puanlar alanlar calismaya dahil edilmistir. Buna karar vermek i¢in MMSE’den 26 ve
tistii puan almak ile Noropsikometrik Degerlendirme Bataryasindan elde edilen genel
sonuca gore normal skorlara sahip olmak sarti aranmustir. Ilaveten, bir uzman
tarafindan gergeklestirilen norolojik muayene sonucu normal sinirlar i¢ginde bulunma
sart1 kogsulmustur. Eslik eden bir psikiyatrik tani sahibi olmak ¢alismadan diglanma

sebebi sayillmistir.
5.2 Davranissal ve Noropsikometrik Degerlendirme

Katilimcilarin davranigsal ve biligsel durumlarim1 degerlendirmek iizere bir
batarya olusturulmustur. Bu bataryada yer alan testler, 6l¢tiikleri islevler ve uygulanis

sekilleri agagida detayli olarak anlatilmistir.
5.2.1 Kullanilan testlerin listesi

Katilimeilarin ~ kognitif, davranigsal ve duygudurumsal 6zelliklerini

degerlendirmek tizere agagidaki testler uygulanmistir:
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Kognitif Degerlendirme Testleri

e Genel kognitif duruma yonelik testler:
MMSE (Mini Mental State Exemination)
CDR (Klinik Demans Derecelendirme Olgegi)

e Bellek degerlendirme testleri:

Oktem-SBST (Sozel Bellek Siiregleri Testi)
WMS Gorsel Bellek Alt Testi

WMS Mantiksal Bellek Alt Testi

e Yiiriitiicii islevleri degerlendirme testleri:
Stroop Test
Saat ¢izim Testi
Sozel Akicilik Testi

e Gorsel-mekansal iglevleri 6lgmeye yonelik testler:
Benton Yiiz Tanima Testi

Benton Cizgi Yoni Belirleme Testi

Davramssal ve Duygudurumsal Degerlendirme Testleri

e GDO (Geriatrik Depresyon Olgegi),

e UM-PDHQ (Miami Universitesi Parkinson Hastaligi Haliisinasyon
Olgegi),

e Apati Degerlendirme Olgegi,

e REM Uykusu Davranis Bozuklugu Anketi,

e NPI-Noropsikiyatrik Envanter
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5.2.2 Testlerin Tamitimi ve Uygulams Yontemleri

Kognitif islevleri degerlendirmek amaciyla deneklere uygulanan testler dort
ana baslik altinda toplanabilir: Genel kognitif durumu 6l¢en testler, bellek islevlerini
Olcen testler, ylriitiici islevleri dlgen testler ve gorsel-mekansal becerileri Olgen

testler.

Genel kognitif durumu ol¢mek icin Oncelikle MMSE (Mini Mental State
Exemination) Mini Mental Durum Muayenesi Testi Tiirkge versiyonu uygulanmistir
[50]. Bu testten 26 puanin altinda alan saglikli katilimcilar ¢alismaya dahil
edilmemistir. Ayni puanin altinda kalan hastalara ise CDR (Clinical Demantia Rating

Scale) Klinik Demans Derecelendirme Olgegi uygulanmustir [51].

5.2.2.1 MMSE (Mini Mental State Exemination)

MMSE, demans ile depresyonu ayirmak i¢in gelistirilen ve giinimiizde ¢ok
yaygin kullanimi olan bir hizli kognisyon degerlendirme testidir. Oryantasyon, bellege
kayit, dikkat ve hesaplama, hatirlama ve lisan olmak tizere bes ana basliktan olusur.
Oryantasyon 10 puan, bellek (kayit ve hatirlama) 6 puan, dikkat ve hesaplama 5 puan,
lisan 8 puan ve gorsel-mekansal islev 1 puandir [52]. Testin Tirk 6rneklem igin
gecerlik ve glivenirlik ¢aligsmasi Giingen ve arkadaslar1 tarafindan 2002°de yapilmistir
[50].

5.2.2.2 CDR (Klinik Demans Derecelendirme Olcegi)

Mini Mental testten diisiik puan alan hastalarin kognitif diizeylerini tespit
etmek ve demansiyel bir siire¢ varsa bunun ne diizeyde oldugunu ortaya koymak {izere
CDR-Klinik Demans Derecelendirme 6lgegi uygulanmistir [51]. Hasta ve yakiniyla
ayr1 ayrt yapilan goriismelerden elde edilen veriler 15181inda, klinisyen tarafindan
doldurulan bu 6lgek, 6 alt basliktan olugsmaktadir. Bellek, oryantasyon, yargilama ve
problem c¢ozme, ev disinda islevsellik, ev yasami ve hobiler, kisisel bakim
islevlerinden her birisi 0, 0.5, 1, 2 veya 3 puan verilerek derecelendirilir. Genel puanin

0 olmas1 normal kognitif diizeyi, 0.5 olmast MCI'1, 1 ve {izeri olmast demansiyel
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stireci anlatir. Bellek puaninin genel puani belirlemedeki esas alt baslik oldugu bu

6lgegin detayli puanlama bilgileri igin ilgili kaynak incelenebilir [53].

Bellek islevlerini degerlendirmek icin sozel, nonverbal (gorsel) ve mantiksal

bellege yonelik ii¢ ayr1 test uygulanmustir.

5.2.2.3 Oktem-SBST (Sozel Bellek Siirecleri Testi)

Verbal bellegi dlgmek icin Oktem SBST (Soézel Bellek Siiregleri Testi)
kullanilmistir [54]. Testin gegerlik ve giivenirlik ¢alismalar1 Oktem (2011) tarafindan
yapilmistir [55].

Bu test, Anlik Bellek, Toplam Ogrenme, Ogrenme Yanls1, Perseverasyon,
Tutarsizlik, En Yiiksek Ogrenme ve Kritere Ulasma olmak iizere 7 Ogrenme boyutu
ile USB Kendiliginden Hatirlama, USB Hatirlama Yanlisi, USB Tanima, USB Toplam
Hatirlama ve USB Yanlis Tanima olmak tizere 5 Uzun Siireli Hatirlama (USB)
boyutundan olusmaktadir. Mevcut ¢alismada USB Kendiliginden Hatirlama, USB

Tanima ve Toplam Ogrenme puanlari istatistiksel analizlerde kullanilmistir.

SBST, 15 tane birbiriyle iliskisiz kelimeden olugmaktadir. Mevcut ¢alismada,
testin A Formundaki 15 kelimelik liste, katilimcilara saniyede bir kelime olacak
sekilde okunmus ve ardindan hatirladiklar1 kelimeler siranin 6nemi olmaksizin
isaretlenmistir. Tiim listenin hatirlanabilmesi i¢in on kereye kadar aymi islem
tekrarlanmistir. Kisinin her bir denemedeki bildigi kelime sayilarinin toplami Toplam
Ogrenme Puani olarak kaydedilmistir. 30-40 dakikalik bir siirenin ardindan,
katilimcidan listedeki kelimeler kendilerine okunmaksizin hatirladiklarini saymalari
istenmistir. Bu asamada katilimcinin saydig1 kelimeler USB Kendiliginden Hatirlama
Puani olarak kaydedilmistir. Eksik kelimelerin hatirlanmasi i¢in ise orijinal kelimeleri
iceren 45 kelimelik baska bir liste okunmus ve her bir kelimenin ilk listede olup
olmadigimin sdylenmesi istenmistir. Burada elde edilen puan USB Tanima puan
olarak kabul edilmistir. Bu test araciligiyla katilimcilarin anlik s6zel bellek, bellege
kayit ve bellekten geri getirme, kisa ve uzun siireli sozel bellek islevleri

degerlendirilmistir.
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5.2.2.4 WMS Gorsel Bellek Alt Testi

Nonverbal bellegi degerlendirmek tizere WMS (Wechsler Memory Scale)’nin
gorsel bellek alt testi kullanilmistir [56]. Test, lizerinde geometrik sekiller bulunan 3
karttan olusmaktadir. ilk ve ikinci kartin iizerinde birer tane, iiciincii kartin {izerinde
iki tane sekil bulunmaktadir. 1k iki kart onar, iiciincii kart oniki saniye siireyle ayr
ayr1 denege gosterilip saklanmistir. Her bir kartin gosterilmesinin ardindan denegin
gordiigl sekli ¢izmesi istenmistir. Cizimin ardindan orijinal kart denege gosterilerek
kendi ¢izimiyle karsilastirmasi, yanlislar1 varsa bulmasi ve bos bir sayfaya, karta
bakarak sekli tekrar ¢izmesi sOylenmistir. 30-40 dakikalik bir siirenin ardindan kartlar
gosterilmeden denekten hatirladigi sekilleri ¢izmesi istenmistir. Bdylece anlik ve uzun
stireli gorsel bellek islevleri 6l¢iilmiistiir. Testin Tiirk 6rneklem i¢in standardizasyon

caligmast ile norm degerleri BILNOT Bataryasinda yer almaktadir [57].

5.2.2.5 WMS Mantiksal Bellek Alt Testi

Mantiksal bellek degerlendirmesi i¢in WMS Mantiksal Bellek alt testinde yer
alan iki hikayeden A hikayesi kullanilmistir. 25 unsurdan olusan hikaye denege
okunmus ve hatirladiklarint miimkiin oldugunca detaylara sadik kalarak anlatmasi
istenmistir. Bilinen her unsur i¢in puan verilmis ve kendiliginden hatirlanmayan
unsurlar i¢in ipucu verilmistir. 30-40 dakikalik aranin ardindan hikaye tekrar
okunmadan denekten hikayeyi anlatmasi istenmistir. Bu sekilde anlik ve uzun siireli
mantiksal bellek puanlar1 elde adilmistir. Testin Tiirk 6rneklem i¢in standardizasyon

calismasi ile norm degerleri BILNOT Bataryasinda yer almaktadir [57].

Yiiriitiicii islevleri degerlendirmek i¢in Stroop Test, Saat Cizim Testi ve Sozel

Akicilik Testi kullanilmistir.

5.2.2.6 Stroop Test

J.R. Stroop tarafindan 1935°’te gelistirilen test, frontal islevlere duyarl olup
enterferansa diren¢, kurulumu siirdiirme, odaklanmis dikkat, ¢eldiricilere direnme-
inhibisyon ve kognitif esneklik gibi ¢cok sayida islevi 6lgmektedir [58]. Uygulamasi
oldukga basit olan test 30 renkli kelime ve 30 renkli kutucuk igeren bir form ile siyah-
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beyaz baskili cevap formundan olusmaktadir. Denegin, kirmizi, mavi ve yesil renkte
yazilmig, baskinin yapildigi renk ile uyumsuz renk adlarmin yazdigi kelimelerden
olusan kismin okurken gegen siire ile kelimeleri okumayip, her bir kelimenin
baskisinin yapildigi rengi sdylerken gegirdigi siire 6l¢lilmiistiir. Bu iki siirenin farki,
okurken yapilan spontan diizeltme sayist ve hata sayisi kaydedilmistir. Mevcut
calismada yalnizca siire fark: kriteri istatistiksel analizlerde kullanilmistir. Testin Tiirk
orneklem i¢in standardizasyon ¢alismasi ile norm degerleri BILNOT Bataryasinda yer

almaktadir [57].

5.2.2.7 Saat Cizim Testi

Uygulamasi kolay ve kisa stirede gerceklestirilen bu testte, denege verilen bos
kagida biiyiikce bir yuvarlak cizmesi ve saat olusturacak sekilde rakamlar
yerlestirmesi istenmistir. Ardindan akrep ve yelkovani, saat 11°1 10 gegeyi gosterecek
sekilde yerlestirmesi sOylenmistir. Bu testin iki farkli degerlendirme sistemi mevcut
olup bu c¢alismada 4 puan iizerinden degerlendirilmistir. Saat Cizim Testi, hem
planlama ve soyutlama gibi yliriitlicii islever, hem gorsel-mekansal islevler, hem de
bellek ve isitsel-algisal islevler hakkinda bilgi vermesi agisindan 6nemli bir aractir. Ik
kez Boston Afazi Bataryasinda kullanilan testin, bizim calismamizda kullanilan

formatinin gegerlik ve giivenirlik ¢alismas1 2006’da yapilmistir [59, 60].

5.2.2.8 Sozel Akicilik Testi

Semantik, Fonemik ve Alternan akicilik olmak iizere ii¢ alt gorevle
Olclilmiistiir. Semantik akicilig1 6lgmek lizere deneklere bir dakika siire verilip bu siire
icinde aklina gelen tiim hayvan isimlerini saymasi istenmistir. Fonemik akicilig
Olcmek icin deneklere, her biri i¢cin ayr1 ayri birer dakika verilerek, K, A ve S
harfleriyle baslayan kelime saymalar1 istenmistir. Bu kelime sayma gorevinde 6zel
isimlerin sOylenmemesi sartt kosulmustur. Alternan akicilik ise bir dakika i¢inde
sayillan meyve-ozel isim ¢iftlerinin sayisi ile 6l¢iilmiistiir. Bu test ile ilgisiz kategori
inhibisyonu, semantik bellek, dikkati siirdiirme ve degistirme, calisma bellegi ve
kelime dagarcigi gibi bir ¢ok islevin bir arada kullanimi degerlendirilmistir. Sozel

akicilik testinin Tirkge gecgerlik ve giivenirlik ¢alismasi yapilmistir [61].
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Gorsel-mekansal islevleri 6l¢meye yonelik olarak Benton Yiiz Tanima Testi ve

Benton Cizgi Yonii Belirleme Testi kullanilmistir.

5.2.2.9 Benton Yiiz Tanima Testi

1983°te gelistirilen testin Tiirk 6rneklemi i¢in normatif data toplama ¢alismasi
Keskinkili¢ tarafindan gerceklestirilmistir [62, 63]. Benton Yiiz Tanima Testi, i¢inde
siyah-beyaz baskil1 yiiz resimlerinin yer aldig1 22 sayfalik A4 boyutunda bir kitap ve
cevap formundan olugmaktadir. Kitap, bir sayfasinda hedef uyariciy1r gosteren bir yiiz
fotografi, kars1 sayfasinda ise birisi hedef uyariciyla tipatip ayn1 6 farkli yiiz
fotografindan olugmaktadir. Denekten uyarici resme bakmasi ve karst sayfadaki altt
resmin i¢inden hedef uyaricinin aynisin1 bulmasi istenmistir. Ilk alt1 soru bu sekilde
uygulanmaktadir. Testin kalan kisminda ise, her bir sayfada hedef uyarici, karsi
sayfada ise hedef resimdeki kisiyle bire bir ayn1 olmayan, fakat hedef resimdeki kisiye
ait farkli pozlardaki 3 resmi igeren 6 resim bulunmaktadir. Denekten, hedef uyariciya
dikkatlice bakarak kars1 sayfadan ayni kisiye ait olan farkli pozisyon veya 1siktaki ii¢
resmi bulmasi istenmistir. Cevaplar cevap formuna kaydedilmistir. Testin kisa ve uzun
formu mevcut olup bu ¢alismada kisa form kullanilmistir. Test tamamlandiktan sonra
kisa form puant hesaplanip uzun form puanina donistiiriilerek analizlerde

kullanilmistir.

5.2.2.10 Benton Cizgi Yonii Belirleme Testi

Original adi Benton Judgement of Line Orientation (BLOT) olan Cizgi Yonii
Belirleme testi gorsel-mekansal iglevleri 6lgmek igin kullanilmaktadir [64]. Test, 35
itemlik A5 boyutundaki bir kitap¢ik ve cevap formundan olugmaktadir. ilk bes item
alistirma maddeleri olarak adlandirilmistir. Denege, ilk sayfada yer alan iki ¢izginin
asag1 sayfadaki sirayla numaralandirilmis on bir ¢izgiden a¢i ve yon bakimindan
hangileriyle ayni oldugunu sdylemesi istenmektedir. Alistirma maddelerinde yanlis
yaparsa dogrusu 6gretilmektedir. Denek aligtirma maddelerini gegerse test itemlerinin
uygulanmasina baslanir. Test itemleri, tipki alistirma itemleri gibi ilk sayfada uyarici
iki ¢izgi ve karsisindaki sayfada numaralandirilmis on bir ¢izgiden olugsmaktadir fakat

test itemlerindeki uyarici ¢izgiler alttan veya Ustten bir miktar kisaltilmistir. Eksik
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kisimlarin denek tarafindan zihinde tamamlanmasi ve karsi sayfadaki ayni yon ve
acidaki ¢izginin numarasini sdylemesi beklenmektedir. Testten alinacak minimum
puan 0, maksimum puan 30’dur. Testin Tirk ornekleme yonelik normatif data

calismas1 BILNOT Bataryas1 kapsaminda gerceklestirilmistir [57].

Davranissal ve duygudurumsal degerlendirmek i¢in asagida siralanan 6lgekler

kullanilmstir:

1- GDO (Geriatrik Depresyon Olgegi),

2- UM-PDHQ (Miami Universitesi Parkinson Hastaligi Haliisinasyon
Olgegi),

3- Apati Degerlendirme Olgegi,

4- REM Uykusu Davranis Bozuklugu Anketi,

5- NPI-Noéropsikiyatrik Envanter.

5.2.2.11 GDO (Geriatrik Depresyon Olcegi)

Yesavage ve arkadaslari tarafindan gelistirilmis olup [65], Tiirk yasli niifiisuna yonelik

gegerlik ve giivenirlik ¢alismasi Ertan ve arkadaslari tarafindan yapilmistir [66].

GDO, yasllarin anlayabilecegi bir dilde ve evet-hayir seceneklerine sahip 30
sorudan olusmaktadir. Depresyonun daha ¢ok duygusal ve bilissel yoniine odaklanmis
sorular igerir (mutsuzluk, timitsizlik, caresizlik, degersizlik, bellek, dikkat, karar
verme vb), fiziksel/somatik yoniine dair sorular icermez (cinsel davranis, uyku, istah,
agrilar vb). Depresif igerikteki yanitlar 1, diger yanitlar 0 olarak puanlanir. Toplam
puant 0-9 araligindakiler normal, 10-19 arasindakiler hafif depresif, 20-30

arasindakiler agir depresif olarak degerlendirilir [65].

5.2.2.12 Miami Universitesi Parkinson Hastaligi Haliisinasyon Olgegi (UM-
PDHQ)

Haltisinasyonlu grubun haliisinasyonlarini degerlendirmek tizere UM-PDHQ
(The University of Miami Parkinson’s Disease Hallucination Questionnaire) Miami
Universitesi Parkinson Hastaligi Haliisinasyon Olgegi kullanilmustir.  Olgek,

haliisinasyonlarin tiirli, sikligi, gercekeiligi, duygusal icerigi gibi ozelliklere dair
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sorular icermektedir. Olgekten alinabilecek en diisiik puan 0, en yiiksek puan 14’tiir

[49].

5.2.2.13 Apati Degerlendirme Olcegi

Apati Olgegi, kisinin son dort hafta igindeki durumunu goz Oniiniinde
bulundurarak cevaplamasi istenen, 6z-bildirime dayali bir 6l¢ektir. Dortlii likert
ozellikteki 18 sorudan olusmaktadir. Olgekten alinacak puanlar 18-72 arasinda
degismektedir. 6, 10 ve 11. sorular ters kodlanmustir. Olgekte kisinin ¢evresine kars1
ilgisini, yeni seyler 6grenmeye yonelik tutumunu, motivasyonel durumunu, enerjisini

ve eylem baglatabilmesini vb. sorgulayan maddeler mevcuttur [67].

5.2.2.14 REM Uykusu Davramis Bozuklugu Anketi

RBD (REM Behavior Disorder) REM Uykusu Davranig Bozuklugu Anketi, 10
sorudan olusmaktadir. Gece uyku sirasinda kiginin hareket etme veya konusma gibi
RBD lehine belirtileri olup olmadigini sorgulamak amaciyla tasarlanmistir [68]. 0-13
puan arasi deger alabilen bu form, yalniz basina tani koydurucu degildir fakat

bozuklugun klinik 6zelliklerini yansitmada pratik bir ara¢ olarak kullanilmaktadir.

5.2.2.15 Noropsikiyatrik Envanter (NPI)

NPI (Neuropsychiatric Inventory), Noropsikiyatrik Envanter, hastalarin genel
davranigsal semptomlarini taramak ve tanimlamak i¢in tasarlanmistir. Hezeyanlar,
Haliisinasyonlar, Ajitasyon/Saldirganlik, Depresyon/Disfori, Anksiyete,
Elasyon/Ofori, Apati/Kayitsizlik, Disinhibisyon, Irritabilite/Labilite, Anormal Motor
Davranis, Uyku/Gece davranislari, Istah ve Yeme Degisimleri olmak iizere 12 alt

basliktan olugsmaktadir.

Her bir alt baslhigin neyi inceledigini aciklayan kisa bir paragraf, hasta yakim
tarafindan okunarak, hastaya uygun olup olmadig: isaretlenir. Uygun olmayan
maddenin detaylar1 sorgulanmazken, hasta i¢in dogru olan bashgin altinda daha
detayli evet-hayir sorulari ile, bu belirtilerin ne siklikta ve ne siddette goriildigi

Olctiliir. Ayrica sozii edilen belirtilerin hasta yakinlar1 i¢in ne kadar sikint1 verici
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oldugunun da puanlanmasi istenir. Boylece Siklik x Siddet ve Sikint1 seklinde iki ayr1
puan elde edilir. Alinabilecek puan 0-144 arasinda degismektedir [69]. NPI’in Tiirk
orneklem igin gegerlik ve giivenirlik ¢alismasi 2005 yilinda yapilmistir [70].

5.3 EEG Kaydi

EEG (Elektroensefalografi) kayitlari, Medipol Universitesi Hastanesi, Remer
Klinik Elektrofizyoloji ve Noromodiilasyon Arastirma Uygulama birimi, EEG
laboratuvarinda yer alan, elektriksel giiriiltii yalittmli yar1 aydinlatilmis Faraday kafesi
niteligindeki odada gerceklestirilmistir. Deneklere odaya alindiktan sonra ¢ekimin
detaylari ile ilgili bilgi verilmis olup onam formu doldurtulmustur. Gerekli hazirliklar

tamamlandiktan sonra denekler Farday kafesine alinmistir.

Dort dakika gozler agik ve dort dakika gozler kapali toplam sekiz dakikalik
spontan EEG kaydinin ardindan Isitsel ve Gorsel Seyrek Uyaran Paradigmasi (Oddball
Paradigm) uygulanmistir. Fakat yalnizca spontan EEG verileri bu ¢alismada
kullanmilmistir. EEG kayd1 BrainAmp 32- Channel DC System ile amplifiye edilmistir.
EEG kaydmin orneklem hizi 500 Hz olup, kayit 0.01-250 Hz bant limitleri ile
BrainVision Recorder (Brainproduct, Miinih, Almanya) yazilimi1 araciligiyla
gerceklestirilmistir. Kep olarak 32 Ag-AgCl elektrot yerlesimli elastik kep (Easy
CAP) kullanilmis olup, elektrot yerlesimi uluslararast 10-20 sistemine gore
yapilmistir. Fpl, Fp2, F3, Fz, F4, F7, F8, FC3 FCz, FC4, FT7, FT8, C3, Cz, C4, T7,
T8, TP7, TP8, CP3, CPz, CP4, P3, Pz, P4, P7, P8, O1, Oz, O2 elektrotlar

kullanilmistir.

Buna ek olarak, Al ve A2 referans elektrotlari sag ve sol kulak memesine
yerlestirmistir. G6z hareketlerini tespit etmek iizere aliman EOG kaydi i¢in biitiin
deneklerde sol goz dikey EOGV, sol goz yatay EOGH elektrotlar1 kullanilmistir. Tiim
elektrot empedans degerleri 15 kQ’un altinda olacak sekilde kayitlar
gergeklestirilmistir.

30



5.4 Analizler

EEG kaydimin ardindan elde edilen datalar bazi 6n islemlerden gecirilerek
analize hazir hale getirilmistir. EEG analizleri olarak FFT (Fast Fourier Transform) ve
Coherence analizleri kullanilmistir. Elde edilen sonuglar IBM SPSS Statistics 22

programi araciligryla istatistiksel analizlere tabi tutulmustur.

5.4.1 EEG datasi on islemleme

Ham haldeki EEG datalar1 6ncelikle gozler kapali isaretine gore ikiye ayrilmis
olup elde edilen iki boliim sirastyla gozler agik ve gozler kapali olarak adlandirilmistir.
Ardindan her bir boliim birer saniyelik epoklara ayrilarak ortalama 240 pargadan
olusan her bir data seti g6z ile incelenip manuel olarak Artefact Rejection
uygulanmistir. Bu uygulama ile goz kirpma, kas giriiltiisii, nabiz vb. artefaktlar

temizlenen data diger analizler i¢in kullanima hazir hale getirilmistir.

5.4.2 Gii¢ Spektrumu Analizi (Power Spectrum Analysis)

Giriiltii ve artefaktlardan temizlenip birer saniyelik epoklar seklinde boliimlere
ayrilan dataya FFT (Fast Fourier Transform-Hizli Fourier Doniisiimii) uygulanmistir.
Ardindan gozler agik ve kapali durumlari i¢in bu FFT verilerinin ayr1 ayr1 ortalamalari
(Average) alinmistir. Elde edilen Average datasi tizerinden delta (0.5-3.5 Hz), teta (5-
7.8 Hz), alfa (7.8-13 Hz), beta (15-25 Hz) ve gama (25-48 Hz) aktivitesi incelenmistir.
Her bir frekansa ait en yiiksek gii¢ degerleri (MV2 cinsinden) her bir katilimei i¢in
gozler agik ve kapali durumlarda ayr1 ayr oOlgiilerek ileri istatistiksel analiz igin
kaydedilmistir. Ug karsilastirma grubuna ait biiyiik ortalama (Grand Average) ise tiim
gruplardaki kisilerin gii¢ spektrumlarinin ortalamalar1 alinarak her bir grup i¢in ayri
ayrt gerceklestirilmistir. Bu hesaplamalar Brain-Vision Analyzer programinin 2.1

siiriimii ile gerceklestirilmistir.

5.4.3 Koherans Analizi (Coherence Analysis)

Giriiltillerden temizlenip FFT (Fast Fourier Transform-Hizli Fourier

Dontigiimii) uygulanmis datalara Koherans Analizi  (Coherence Analysis)
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uygulanmistir. Koherans Analizi sonucu elde edilen veriler 0-1 araliginda deger
almakta olup bu deger bire yaklastikca s6z konusu elektrot ¢ifti arasindaki giiclii

iliskiyi, sifira yaklasinca ise zayif iliskiyi-iliskisizligi temsil etmektedir.

F3-TP7, F4-TP8, F3-P7, F4-P8, F3-P3, F4-P4, F3-0O1, F4-02, C3-P7, C4-PS8,
C3-01, C4-02, F3-F4, C3-C4, T7-T8, TP7-TP8, P3-P4, P7-P8, O1-0O2 olmak iizere
19 elektrot ciftinin koheranslar1 analiz edilmistir. Her katilimcinin her bir elektrot
ciftine ait data, delta (0.5-3.5 Hz), teta (5-7.8 Hz), alfa (8-13 Hz), beta (15-25 Hz) ve
gama (25-48 Hz) frekanslar1 incelenmistir. Her bir frekansa ait maksimum koherans
degeri tablolar seklinde kaydedilmistir. Daha sonra bu verilerin Z-déniisiim degerleri
hesaplanarak istatistiksel analizlerde kullanilmak {izere hazir hale getirilimistir.
Haliisinasyonlu, Haliisinasyonsuz ve Kontrol gruplarina ait koherans degerlerinin
biiyiikk ortalamasi (Grand Average) ise tiim gruplardaki kisilerin koheranslarinin
ortalamalar1 alinarak her bir grup i¢in ayr1 ayr gerceklestirilmistir. Bu hesaplamalar

Brain-Vision Analyzer programinin 2.1 stirimii ile ger¢eklestirilmistir.

5.4.4 istatistiksel Analizler

Delta, teta, alfa, beta ve gama frekanslari ig¢in ayr1 ayri olusturulmus Giig
Spektrumu ve Koherans degerlerinin yer aldigir veriler IBM SPSS Statistics 22
programina aktarilmistir. Veriler Kontrol, Haliisinasyonlu PH ve Haliisinasyonsuz PH

olacak sekilde 3 grup iizerinden ANOVA analizine tabi tutulmustur.

Gli¢ spektrumu analizi i¢in Denekler Aras1 Faktor (Between Subject Factor)
olarak Grup (Kontrol, Haliisinasyonsuz PH ve Haliisinasyonlu PH), Denekler Ici
Faktor (Within Subject Factor) olarak Durum (Gozler agik, Gozler kapali), Lokasyon
(Frontal, Santral, Temporal, Temporoparietal, Parietal 1, Parietal 2, Oksipital), ve

Hemisfer (Sag, Sol) degiskenleri lizerinden (3)(2xX7x2) varyans analizi uygulanmistir.

Koherans analizi igin Interhemisferik ve Intrahemisferik olmak {izere iki ayr1
analiz gerceklestirilmistir. Interhemisferik Koherans Analizi icin Denekler Arasi
Faktor (Between Subject Factor) olarak Grup (Kontrol, Haliisinasyonsuz PH ve
Haliisinasyonlu PH), Denekler i¢i Faktor (Within Subject Factor) olarak Durum
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(Gozler agik, Gozler kapali) ve Elektrot ¢ifti (F3-F4, C3-C4, T7-T8, TP7-TP8, P3-P4,
P7-P8, 01-02) degiskenleri tizerinden (3)(2X7) varyans analizi uygulanmistir.

Intrahemisferik Koherans Analizi i¢in Denekler Aras1 Faktor (Between Subject
Factor) olarak Grup (Kontrol, Haliisinasyonsuz PH ve Haliisinasyonlu PH), Denekler
Ici Faktor (Within Subject Factor) olarak Durum (Gézler acik, Gozler kapali), ve
Elektrot ¢ifti (F3-TP7, F4-TP8, F3-P7, F4-P8, F3-P3, F4-P4, F3-01, F4-02, C3-P7,
C4-P8, C3-01, C4-02) degiskenleri iizerinden (3)(2x12) varyans analizi

uygulanmigtir.
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6. BULGULAR

6.1 Demografik, Davranisssal ve Noropsikometrik Degerlendirme Bulgular:

Katilimcilara uygulanan testlerden elde edilen veriler kaydedilerek, Kontrol,
Haliisinasyonsuz PD (Parkinson Hastalig1) ve Haliisinasyonlu PD olacak sekilde 3
farkli grubun puanlari karsilagtiritlmistir. Gruplar arasi fark olup olmadigini belirlemek
icin Independent Samples-Kruskal Wallis Testi, hangi gruplarin birbirinden farkli
oldugunu belirlemek iginse Mann Whitney U Testi kullanilmis olup tiim istatistiksel

analizlerde anlamlilik diizeyi .05 olarak kabul edilmistir.

Haliisinasyonlu ve Haliisinasyonsuz grubun karsilastirilmasi sonucu elde
edilmesi beklenen sonuglarin yalnizca hastalarin Haliisinasyon semptomlariyla
iligkilendirilebilmesi i¢in, hasta gruplarinin demografik 6zelliklerinin yani sira, genel
kognitif diizeyleri MMSE ve CDR skorlar1 iizerinden esitlenmistir. Dopaminerjik
tedavi ile Haliisinasyon arasindaki baglant1 da g6z oniinde bulundurularak, hastalarin

giinliik L-dopa dozlariin eslenikleri hesaplanarak istatistiksel siirece dahil edilmistir.

6.1.1 Demografik ve davramssal degerlendirme bulgulari

Katilimcilarin egitim diizeyleri, hastalik siireleri, UPDRS motor puanlari,
Hoehn-Yahr Evreleri ve Dopa esdeger dozlarinin ortalama ve standart sapmalar1 Tablo
6.1.1.7 'de goriilmektedir. Non-Parametrik testlerin sonuglarina gore; hastalik siiresi,
HY evresi ve dopa esdeger dozlar1 bakimindan hasta gruplar arasinda anlamli fark
yoktur (p > .05). Fakat Haliisinasyonlu grubun UPDRS motor puanlari,

Haliisinasyonsuz grubun puanlarindan anlamli derecede yiiksektir (p =.017).

Davranigsal degigskenlerden depresyon ve apati skorlar1 agisindan
Haliisinasyonlu ve Haliisinasyonsuz gruplar arasinda anlamli farklilik gériilmemistir
(p <.05). Bununla birlikte, Kontrol grubunun depresyon skoru, Haliisinasyonlu grupta
anlamli Slgiide diistiktiir (p = .027). Kontrol grubunun Apati skorlar1 ise hem
Haliisinasyonsuz hem de Haliisinasyonlu gruptan anlamli derecede disiiktiir (sirasiyla
p = .008, p = .037). REM Uyku Davranis Bozuklugu Anketininin sonucunu

degerlendirmek iizere cut off puani 6 olarak kabul edilmistir. Katilimcilar 6 puan ve
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tizeri alanlar ve 6 puanin altinda alanlar olarak gruplanmistir. Buna gore
Haliisinasyonlu grubun ortalamasi hem Haliisinasyonsuz gruptan hem de Kontrol
grubundan anlamli OGlgiide yiiksektir (sirasiyla p = .004, p = .001). NPI
(Noropsikiyatrik Envanter) puanlarinin analizinin sonucuna gore, Hallisinasyonlu
grubun davranissal skorlari, Haliisinasyonsuz gruptan anlamli derecede yiiksektir p =
.027). Bu farkin hangi alt bashiktan kaynaklandigini tespit etmek {izere yapilan
analizlerde en yliksek skorlarin uyku bozukluklar1 ve depresyon sikayetlerinde oldugu
gorilmistir. Bununla birlikte istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ bulunamamustir.

Davranigsal testlere ait betimsel veriler Tablo 6.1.1.2°de gosterilmektedir.
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Tablo 6.1.1.1: Demografik ve motor veriler

Kontrol Haliisinasyonsuz | Haliisinasyonlu
(n=9 3K, 6E) | PD (n=9 2K, 7E) | PD (n=10 1K, 9E)
X S.S X S.S X S.S

Yas 61.33 7.12 69.7 7.09 68.2 6.23
Egitim 8.89 3.89 6.33 4.56 5.00 4.71
Hastalik Stiresi | - . 600 235 740 438
(y1)

UPDRG i i 17.00| 581 31.30| 14.94
(motor)

HocTigggahr i i 178|  067| 19| 099
Evre

Dopa Esdeger | - | 796.44| 221.29| 541.75| 291.94
Dozlan
Tablo 6.1.1.2: Davranissal veriler

Kontrol Haliisinasyonsuz | Haliisinasyonlu
(n=9, 3K, 6E) PD (n=9, 2K, 7E) | PD (n=10, 1K, 9E)
X S.S X S.S X S.S

GDO 8.22 5.61 14.44 6.15| 14.50 5.93
Apati Olgegi 24.22 3.80 35.67 8.22| 30.67 7.63
NPI (s X s) 0.00 0.00 13.44 11.15| 29.80 15.29
RBD Anketi 2.33 1.80 5.00 2.74 6.40 2.50
UM-PDHQ

Haliisinasyon 0.00 0.00 0.00 0.00 9.70 1.89
Olgegi
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6.1.2 Noropsikometrik degerlendirme bulgular:

Parkinson hastalarinin kognitif diizeylerini esitlemek i¢in baslangigta CDR ve
MMSE skorlaria gore gruplar olusturuldugu i¢in Haliisinasyonlu ve Haliisinasyonsuz
hasta gruplarin bu skorlari istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir (p >
.05). Kontrol grubuyla ise hasta gruplar anlamli olarak farklidir. Buna gére Kontrol
grubundaki tiim katilimcilarm CDR  puami  sifir olup MMSE puanlart da
Haliisinasyonsuz ve Haliisinasyonlu gruptan anlamli derecede yliksektir (sirasiyla p =
.002, p <.001). Haliisinasyonlu grubun, normal kontrol grubuna gére néropsikometrik
testlerde yiliz tanima testi disinda kalan tiim alanlarda istaiststiksel olarak anlamli
diisiik performans gosterdigi izlenmistir. Haliisinasyonlu grup, Haliisinasyonsuz
Parkinson hastalar1 ile kiyaslandiginda ise genel olarak tiim ndropsikometrik
domainlerde daha diisiik puanlar izlenmesine karsin (sadece ¢izgi yonii ve yliz tanima
testlerinin puanlar1 Haliisinasyonsuz gruptan daha yiiksek bulunmustur.) sadece saat
cizim testinde istatistiksel olarak anlamli diisiik performans gozlenmistir.
Haliisinasyonsuz Parkinson grubu, normal kontrol grubu ile kiyaslandiginda da benzer
bir patern izlenmistir, ancak haliisinasyonlu gruptan farkli olarak yiiz tanima
testlerinin normal kontrollere gore anlamli kotii oldugu, buna karsin saat ¢izim test
skorlar1 bakimidan normal kontrollerle anlaml1 bir farklilik bulunmadig1 izlenmistir.
Dikkat ¢eken bir diger veri de Stroop Testi hata ve diizeltme puanlarindan elde
edilmistir. Bu iki puan tiirli iki hasta grubunda anlaml diizeyde farkli olmadigi halde
kontrollere kiyasla hata puani Haliisinasyonlu grupta, spontan diizeltme puani ise
Haliisinasyonsuz grupta yiiksek bulunmustur. Bu durum hata yapma ve diizeltme
davraniglar1 acisindan iki hasta grubunun farkli olmasi ve dolayisiyla yiiriitiici
islevlerinde farklilik olmasi seklinde yorumlanabilir. Noropsikometrik Testlerin
betimsel verileri Tablo 6.1.2.1°de, gruplar arasi istatistiksel karsilagtirma sonuglari ise

Tablo 6.1.2.2°de gosterilmektedir.
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Tablo 6.1.2.1: Noropsikolojik testlere dair betimsel veriler

Kontrol Haliisinasyonsuz | Haliisinasyonlu PD
(n=9, 3K, 6E) | PD (n=9, 2K, 7E) | (n=10, 1K, 9E)
X S.S X S.S X S.S

CDR 0.00 0.00 061 0.33 1.00 0.67
MMSE 2756 142  21.22| 764| 19.70 452
SBST-USB
Kendiliginden 13.44 1.13 6.33| 4.06 3.30 3.92
ROST- LR 1.33 1.22 4.44| 1.33 7.00 3.37
Tanima
SBST-Puan 121.78| 1282| 6656| 17.96| 53.90 24.10
WMS-Gorsel
Bellok (ank) 9.78 2.91 433| 335 1.90 1.85
WMS-Gorsel
Bellek (USE) 11.44 251 6.22| 3.87 3.90 3.31
Semantik Akicilik 21.78 6.65 14.00| 458| 11.00 3.50
Fonemik Akicihik 3200 11.29 18.04| 7.76| 14.66 4.38
Alternan Akicilik 8.33 2.29 4.67 2.50 4.20 2.10
Yiiz Tanima 2689 977 2056| 809 2590 10.31
Testi
Cizgi Yond 2267| 545 1465 634 1643 528
Belirleme Testi
Saat Cizme Testi 3.89 0.33 289 136 1.60 1.35
Stroop-Siire Fark 4561 1239 6020 3296| 6296 26.37
Stroop-Hata .05 .76 5.67 6.25 9.60 10.28
Stroop-Spontan 150|  1.93 6.67| 524  4.60 3.97
dizeltme

38




Tablo 6.1.2.2: Noropsikometrik testlerin analiz sonuclari

GRUPLARARAS! | o 0 ot | Haldsinasyontu PD | Halisinasyonsuz PD
KARSILASTIRMA
SONUCLARI
Z p z p Z p

Yas -1.945 .052 -2.169 .030 -.246 .806
Egitim -1.366 172 -1.951 .051 =177 437
Hastalik Siiresi (y1l) -3.839 .000 -3.905 .000 -.295 .768
UPDRS (motor) -3.827 .000 -3.884 .000| -2.377 .017
Hoehn-Yahr Evre -3.876 .000 -3.604 .000 -.482 .630
Dopa Esdeger Dozlari -3.823 .000 -3.751 .000] -1.829 .067
GDO -1.772 .076 -2.213 .027 -.082 935
Apati Olgegi -2.652 .008 -2.086 .037 -.940 347
NPI (s x s) -3.821 .000 -3.884 .000| -2.205 .027
Eiﬁ?oﬁlkgt)i 615 539| -3.347 001| -2.908 004
gll\éle-giDHQ Haliisinasyon 0000| 1000| -389|  .000| -3.896 000
CDR -3.543 000|  -3.592 000 -1.339 181
MMSE -3.069 .002 -3.687 .000] -1.395 163
SBST-USB Kendiliginden -3.563 .000 -3.631 .000] -1.578 115
SBST- USB Tamima -3.264 .001 -3.455 .001] -1.567 A17
SBST-Puan -3.578 .000 -3.597 .000 -.982 .326
WMS-Gorsel Bellek (USB) -2.589 .010 -3.530 .000] -1.562 118
WMS-Gérsel Bellek (anlik) -2.809 .005 -3.621 .000] -1.531 126
Semantik Akicilik -2.792 .005 -3.537 .000| -1.399 162
Fonemik Akicilik -2.387 017 -3.231 .001| -1.066 .286
Alternan Akicihik -2.889 .004 -3.223 .001 -.496 .620
Yiiz Tanima Testi -1.997 .046 -.453 .650| -1.063 .288
Cizgi Yonii Belirleme Testi -2.565 .010 -2.603 .009| -1.079 .281
Saat Cizme Testi -1.735 .083 -3.391 .001| -1.986 .047
Stroop-Siire farki -1.510 131 -2.033 .042 -.212 .832
Stroop-Hata -1.526 27 -2.236 .025 -.372 710
Stroop-Spontan diizeltme -2.245 .025 -1.508 132 -.642 521
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6.2 EEG Analizi Bulgulan

Her bir katilimciya ait gozler agik ve gozler kapali EEG epoklarinin
ortalamalar1 almip 5 farkli frekansa ait tepe degerler kaydedilmistir. Bu degerler
lizerinden yapilan istatistiksel analizler, Kontrol, Hallisinasyonsuz PD ve
Haliisinasyonlu PD olacak sekilde 3 farkli grubun kiyaslanmasi icin ANOVA
kullanilarak gergeklestirilmistir. ANOVA sonuglarinda Greenhouse-Geisser, Post-hoc
testlerde Bonferroni degerleri dikkate alinmis olup tiim istatistiksel analizlerde

anlamlilik diizeyi .05 olarak kabul edilmistir.
6.2.1 Gii¢c Spektrumu Analizi Bulgular

Gii¢ Spektrumu analizinde Denekler Aras1 Faktor olarak Grup, Denekler Igi
Faktor olarak Lokasyon, Hemisfer ve Durum kullanilmistir. (3)(7x2x2).

Delta (1 - 3.5 Hz)

Delta aktivitesi yonelik FFT analizi sonuglarina gore yalnizca Lokasyon (7
farkl kortikal bolge) degiskeni i¢in yapilan dl¢limlerde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (F (150 = 9.295 p < .001). Post-Hoc Analiz sonucuna goére Frontal (F3,
F4) bolgedeki delta degerleri anlamli derecede yiiksektir (p <.01). Lokasyon, hemisfer
ya da durum agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir

(p > .05).

Teta (5-7.8 Hz)

Teta aktivitesine yonelik FFT analizine gore Lokasyon degiskeni istatistiksel
olarak anlamli sonug¢ vermistir (F (5,150) = 4.235, p = .026). Post-Hoc Analizi sonucuna
gore, Parietal (P3, P4) bolgedeki teta aktivitesi anlamli derecede yiiksektir (p < .005).
(Grup) x hemisfer x durum i¢in yapilan karsilagtirmalara gore, Haliisinasyonlu gruba
ait teta giic degerleri Kontrol grubundan yiiksek goriinmekle beraber bu fark
istatistiksel olarak anlamli degere ulasmamustir. (p = .064). Diger degiskenlerin

analizinde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p > .05).
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Alfa (7.8 — 13 Hz)

Alfa aktivitesine yonelik FFT analizine gére Durum degiskeni anlamli farklilik
gostermektedir (F (125) = 5.594, p = .026). Post-Hoc Analizi sonucuna gore, gozler
kapali durumdaki alfa degerleri, gézler acik durumdan anlamli derecede yiiksektir (p
=.032). Lokasyon degiskeni de Alfa degerleri agisindan anlamli sekilde farklilagmistir
(F (6,150) = 5.928 p = .008). Buna gore Parietal ve Oksipital bolgelerdeki alfa aktivitesi,
Temporal ve Temporoparietal bolgelerden anlamli derecede yiiksektir (p < .001).
(Grup) x Durum x Lokasyon karsilastirmasi sonuglari istatistiksel olarak anlamlilik
siniria oldukca yakindir (p = .057). Buna gore Haliisinasyonlu ve Haliisinasyonsuz
Parkinson hastalarinin alfa giic degerleri gozler kapali durumda, parietal ve oksipital

bolgelerde kontrol grubuna gore diisiik bulunmustur. (Sekil 6.2.1.1)

5
4
GRUPLAR:
3 ZE KONTROL
HALUSINASYONSUZ PD
HALUSINASYONLU PD
2

LOKASYON:

F: Frontal (F3, F4)

C: Santral (C3, C4)

0 T: Temporal (T7, T8)

TP: Temporoparietal (TP7, TP8)
P 1: Parietal1 (P3, P4)

-1 P 2: Parietal 2 (P7, P8)

O: Oksipital (01, 02)

ALFA GUC DEGERLERI

F € T TP Pt P2 0O
GOZLER KAPALI

Sekil 6.2.1.1: Gozler kapali durumda alfa gii¢ degerleri
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Gozler acik durumda ise, Hallisinasyonlu grubun alfa gii¢ degerleri; Frontal,
Temporal, Temporoparietal ve Oksipital alanlarda Kontrol grubundan yiiksektir,
Haliisinasyonsuz gruptan ise tiim bolgelerde daha disiik alfa gilic degerleri

gorilmektedir. (Sekil 6.2.1.2)

3.0

25 GRUPLAR:

55 I KONTROL
‘T ' HALUSINASYONSUZ PD
v HALUSINASYONLU PD
x 1.5
L
2
o 1.0 LOKASYON:
z ' F: Frontal (F3, F4)
Q »
x 98 -1 C: Santral (C3, C4)
5 T: Temporal (T7, T8)
< 0.0 TP: Temporoparietal (TP7, TP8)

P 1: Parietal1 (P3, P4)
05 P 2: Parietal 2 (P7, P8)
’ O: Oksipital (01, 02)
1.0

F ¢ T TP P1 P2 O
GOZLER ACIK

Sekil 6.2.1.2: Gozler agik durumda alfa gii¢c degerleri

02

(N'%

1.2
1.0
0.8
0.6
0.4
02 __— RN ;

00 9 10 11 12 13 Hz
B Haliisinasyonlu PD  [JHaliisinasyonsuz PD [JjKontrol

Sekil 6.2.1.3: Gozler kapali durumda O2 elektroduna ait alfa giic degerlerinin Grand
Averaj sonuglar1 gosterilmektedir.
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Her bir katilimcimin O2 elektrodundan olgililen verilerin grup ortalamast
alinarak elde edilen Grand Averaj grafikleri ile istatistiksel analiz sonuglarimizin
uyumlu oldugu goriilmektedir. Oksipital bolgedeki alfa aktivitesi, Kontrol grubunda
beklendigi iizere en yiiksek olup, ardindan Haliisinasyonlu grup ve en diisiik de
Haliisinasyonsuz grup olarak izlenmektedir. (Sekil: 6.2.1.3) Gozler agik durumda ise
Frontal bolgede Haliisinasyonlu grubun anormal alfa aktivitesi sergiledigi

goriilmektedir. (Sekil: 6.2.1.4)

F3

pv?

0.6
0.4

0.2

0.0

9 10 11 12 13 Hz
P Haliisinasyoniu PD  [JJHaliisinasyonsuz PD [JjKontrol

Sekil 6.2.1.4: Gozler agik durumda F3 elektroduna ait alfa gii¢ degerlerinin Grand
Averaj sonuglar1 gosterilmektedir.

Beta (15 - 25 Hz)

Beta aktivitesine yonelik FFT analizi sonuglarina gére Durum degiskeni
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermektedir (F(125) = 5.049, p = .034). Post-
Hoc Analizi sonuglarina gore gozler kapali durumdaki beta giic degerleri, gézler agik
duruma kiyasla daha diisiiktiir (p = .028). Lokasyon degiskeni de Beta degerleri
acisindan anlamli sekilde farklilagsmistir (F,150) = 3.941, p = .015). Buna gore
Temporal bolgedeki beta aktivitesi anlamli derecede yiiksektir (p <.038). Lokasyon x
hemisfer x durum analizlerinde ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmamastir (p > .05).
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Gama (25 - 48 Hz)

Gama aktivitesine yonelik gii¢ spektrumu analizi sonuglarina gére Durum
degiskeni anlamli sonuglar vermektedir (F(1,25) = 5.018, p = .034). Post-Hoc Analizi
sonuglarma gore gozler agik durumdaki gama aktivitesi gozler kapali durumdan
yiiksektir (p = .031). Lokasyon degiskenine gdore aym frekansta istatistiksel olarak
anlaml farklilik gortilmustir (Fe1s0) = 4.746, p = .011). Buna gore, Temporal
bolgedeki gama aktivitesi anlamli derecede yiiksektir (p <.0002) Durum x Lokasyon
Olgtimlerinin sonuglari da anlamli farklilik gostermektedir. (F(s,150) = 4.329, p = .006).
Buna gore gozler agik durumda, Temporal bolgedeki gama aktivitesi diger tiim

bolgelerden anlamli derecede yiiksektir (p <.0001).

Gruplar arasi karsilagtirmalara gore, gozler agik durumda, Haliisinasyonlu
grubun gii¢ degerleri diger iki gruptan hemen hemen tiim bdlgelerde, 6zellikle Santral
ve Temporal alanlarda yiiksektir (Sekil 6.2.1.5) Gozler kapali durumda ise, yine
Haliisinasyonlu grupta, Parietal alanlar basta olmak iizere genel olarak yiiksek gii¢
degerleri goriilmektedir. Bu farklar istatistiksel olarak anlamli diizeye ulasmamistir (p

> .05). (Sekil 6.2.1.6)
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P 1: Parietall (P3, P4)
01 P 2: Parietal 2 (P7, P8)
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0.2

F c T T P1 P2 O
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Sekil 6.2.1.5: Gozler agik durumda gama gii¢ degerlerinin dagilimi
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Sekil 6.2.1.6.: Gozler kapali durumda gama gii¢ degerlerinin dagilimi
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Sekil 6.2.1.7: O2 elektrodu Grand Averaj gama gii¢ degerleri
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Gozler agik durumda O2 elektroduna ait gama gii¢ degerlerinin Grand Averaj
sonuglari yukarida gosterilmistir. (Sekil 6.2.1.7) Her bir katilimcinin O2 elektrodundan
Olctilen verilerin grup ortalamasi alinarak elde edilen bu grafikler ile istatistiksel analiz
sonuglarimizin uyumlu oldugu goriilmektedir. Oksipital bolgedeki gama aktivitesi,
Haliisinasyonlu grupta en yiiksek olup, ardindan Haliisinasyonsuz grup ve en diisiik

de Kontrol grubu olarak izlenmektedir.

6.2.2 Koherans Analizi Bulgular

Koherans analizleri Interhemisferik ve intrahemisferik olarak iki ayr1 alt grupta
gerceklestirilmistir. Interhemisferik koherans analizi i¢in Denekler Arasi Faktor
(Between Subject Factor) olarak Grup, Denekler i¢i Faktor (Within Subject Factor)
olarak Elektrot Cifti ve Durum kullanilarak varyans analizi (ANOVA) yapilmistir.
(3)(7x2) Intrahemisferik koherans analizi i¢in de Denekler Arasi Faktor (Between
Subject Factor) olarak Grup, Denekler I¢i Faktor (Within Subject Factor) olarak
Elektrot Cifti ve Durum kullanilarak varyans analizi (ANOVA) yapilmistir. (3)(12x2)

Delta (1 - 3.5 Hz)

Delta aktivitesi igin Interhemisferik ve Intrahemisferik koherans degerleri
analiz edilmistir. Interhemisferik Koherans analizi sonuclarmna gore Elektrot Cifti
degiskeni acisindan anlaml farklilik bulunmustur (F (,150) = 64.110, p < .001). Post-
Hoc Analizi sonucuna gore, Oksipital bolgedeki (O1-O2) delta koheransi anlaml
derecede yiiksektir (p < .001). Durum x Elektrot Cifti i¢in yapilan interhemisferik
koherans analizi de anlamli sonuglar vermistir (F 6,150 = 27.957, p <.001). Buna gére,
Santral bolgede (C3-C4) gozler agik durumda, kapali duruma kiyasla daha yiiksek
delta koheransi goriilmektedir (p <.0001). Temporal bolgede (T7-T8) ise gozler kapali
durumda daha yiiksek delta koherans: bulunmustur (p < .0001). Grup farki anlaml
bulunmamastir (p > .05).

Intrahemisferik Koherans analizlerinden elde edilen sonuglara gére yanlizca
Elektrot Cifti degiskeni agisindan anlamli farklilik bulunmustur (F (11,275) = 34.919, p
< .001). Post-Hoc Analizine gore, Santral ve Parietal alanlar arasindaki (C3-P7, C4-
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P8) delta koheransi1 anlamli dlgiide yiikselmistir (p < .0001). Diger degiskenlerde ve

gruplar arasi karsilagtirmalarda anlamli fark bulunmamastir (p > .05).

Teta (5-7.8 Hz)

Teta aktivitesi i¢in Interhemisferik ve Intrahemisferik koherans degerleri
analiz edilmistir. interhemisferik Koherans analizi sonucunda Elektrot Cifti degiskeni
acisindan anlamli farklilik bulunmustur (F (s 150) = 51.635, p <.001). Post-Hoc Analizi
sonucuna gore, Oksipital (O1-O2) ve Frontal (F3-F4) bolgedeki teta koheransi anlamli
derecede yiiksektir (p < .001). Durum x Elektrot Cifti i¢in yapilan interhemisferik
koherans analizi de anlamli sonuglar vermistir (F (s 150) = 8.040, p <.001). Buna gore,
Santral bolgede (C3-C4) gozler agik durumda, kapali duruma kiyasla daha yiiksek teta
koheransi goriilmektedir (p < .0001). Temporal bolgede (T7-T8) ise gozler kapali
durumda daha yiiksek teta koheransi bulunmustur (p < .0001). Gruplar arasi fark

anlamli bulunmamistir (p > .05).

Intrahemisferik Koherans analizlerin sonucunda yalmzca Elektrot Cifti
degiskeni anlamli sonuglar vermistir. (F (11,275) = 11.994, p < .001). Post-Hoc Analizine
gore, Santral ve Parietal alanlar arasindaki (C3-P7, C4-P8) teta koheransi anlamli
Olgiide artmistir (p < .0001). Gruplar arasi1 karsilastirmalarda anlamli fark
bulunamamistir (p > .05).

Alfa (8 — 13 Hz)

Alfa aktivitesi i¢in gerceklestirilen interhemisferik koherans analizi, Elektrot
Cifti degiskeni agisindan anlamli sonug vermistir (F g,150) = 59.518, p < .001). Post-
Hoc Analizi sonucuna gore, Oksipital (O1-O2) ve Frontal (F3-F4) bolgedeki alfa
koheransi anlamli derecede yiiksektir (p < .001). (Grup) x Elektrot Cifti analizi
sonuglar anlamlidir (F (12,150)= 2.836, p = .038). Buna gore, Haliisinasyonsuz grubun
Frontal (F3-F4) bolgedeki alfa koheransi, Kontrol grubuna kiyasla azalmistir (p =
.005). Haliisinasyonlu grubun Oksipital (O1-02) bolgedeki koheransi ise diger iki
gruptan yiiksektir fakat anlamli degildir.

Durum x Elektrot Cifti i¢in yapilan analiz sonuglari anlamlidir (F (150) =
16.302, p <.001). Buna gore, Frontal (F3-F4) ve Temporal (T7-T8) bolgede gozler

kapali durumda, gozler acik duruma kiyasla daha yiiksek alfa koherans1 bulunmustur
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(p <.01). Santral bolgede (C3-C4) ise gozler agik durumda daha yiiksek alfa koheransi

goriilmektedir (p < .0001). (Grup) x Durum x Elektrot Cifti analizi de istatistiksel

olarak anlamlidir (F (12,150) = 3.306, p = .005). Buna gore, Kontrol grubunun alfa

koheransi, frontal ve temporal bolgelerde, gozler kapaliyken, gozler agik duruma

kiyasla ytiksektir (p < .0001). Yine Kontrol grubunda, santral bolgede ise, gozler
kapaliyken daha diistiktiir (p < .0001). (Sekil 6.2.2.1) Ayrica, gozler kapali durumda,

Frontal ve Temporal bolgedeki alfa koheransi, Haliisinasyonsuz grupta, Kontrol

grubundan disiiktiir (sirasiyla p <.0001, p =.024). (Sekil 6.2.2.2)
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Sekil 6.2.2.1: Gozler agik durumda, interhemisferik alfa koherans degerleri
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Sekil 6.2.2.2: Gozler kapali durumda, interhemisferik alfa koherans degerleri

Ayrica gruplar arasi fark da anlamh dizeydedir (F 2,25y = 4.230, p = .026).
Buna gore Haliisinasyonsuz grubun alfa koheransi, Kontrol grubuna goére anlamli

diizeyde azalmistir (p =.04). (Sekil 6.2.2.3)
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Sekil 6.2.2.3: Interhemisferik alfa koherans: gruplar arasi karsilastirma sonuglar
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Intrahemisferik koherans analizine gére Elektrot Cifti degiskeni agisindan
anlamlidir (F (11,275) = 15.375, p <.001). Post-Hoc Analizine gore, Santral ve Parietal
alanlar arasindaki (C3-P7, C4-P8) alfa koheransi anlamli 6l¢iide yiikselmistir (p <
.0001). Durum ve elektrot giftleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmustur (F 22,275y = 1.946, p = .041). Buna gore Kontrol grubunda,
Frontal ve Parietal (F3-P3) alanlar arasindaki alfa koheransi, gézler kapali durumda,
gozler agik duruma kiyasla yiiksek bulunmustur (p = .042). (Sekil 6.2.2.5) Ayrica
Haliisinasyonlu grupta, gozler agik durumda Frontal ve Parietal (F3-P7, F4-P8)
alanlar, Frontal ve Oksipital (F3-O1, F4-02) alanlar ile Santral ve Oksipital (C3-01,
C4-02) alanlar arasindaki alfa koheransi diger iki gruptan yiiksektir fakat anlamli
degildir. (Sekil 6.2.2.4)
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Sekil 6.2.2.4: Gozler agik durumda, intrahemisferik alfa koherans degerleri

50



0.5

2 041
<
14
¥
(o] L ]
= 0 GRUPLAR:
¥
V4
“E 0.2 | | & KONTROL
= = HALUSINASYONSUZ PD
z £ HALUSINASYONLU PD
g 0.4} ]
z
<
w
2 0.0/
0.1

F3-TP7 F3-P7 F3-P3 F3-01 C3-P7 C3-01
F4-TP8 F4-P8 F4-P4 F4-02 C4-P8 C4-02
GOZLER KAPALI

<«

Sekil 6.2.2.5: Gozler kapali durumda, intrahemisferik alfa koherans degerleri

Beta (15 - 25 Hz)

Beta aktivitesi i¢in gergeklestirilen Interhemisferik koherans analizi Elektrot
Cifti degiskeni agisindan anlamlidir (F (s,150) = 62.011, p <.001). Post-Hoc Analizine
gore, Oksipital bolgedeki (O1-O2) beta koheranst anlamli derecede yiiksektir (p <
.001). Durum x Elektrot Cifti igin yapilan analiz sonuglart anlamlidir (F (s,150) = 13.825,
p <.0001). Buna gore, Santral bolgede (C3-C4) gozler agik durumda, kapali duruma
kiyasla daha yiiksek beta koheransi goriilmektedir (p <.0001). Temporal bolgede (T7-
T8) ise gozler kapali durumda daha yiiksek beta koheransi bulunmustur (p < .0001).
(Sekil 6.2.2.6) Haluisinasyonlu grupta, Parietal 1 ve Oksipitalde yiiksek beta koheransi

gozlenmekle beraber grup farki anlamli ¢itkmamustir (p > .05).
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Sekil 6.2.2.6: Interhemisferik beta koherans degerleri
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Intrahemisferik beta koherans analizinin sonucu Elektrot Cifti degiskeni

agisindan anlamlidir (F (11,275) = 19.897, p < .001). Post-Hoc Analizine gore, Santral

ve Parietal alanlar arasindaki (C3-P7, C4-P8) beta koheransi anlamli oOlglide

yiikselmistir (p <.01). Grup degiskeni icin yapilan analiz sonuglari anlamlidir. (F (2,25

=5.036, p =.015). Buna gore Haliisinasyonlu grubun beta bandindaki intrahemisferik

koherans1 yaygin olarak Haliisinasyonsuz gruptan ve Kontrol grubundan anlaml

derecede yiiksektir (sirasiyla, p = .046, p = .027). (Sekil 6.2.2.7)
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Sekil 6.2.2.7: Intrahemisferik beta koherans1 gruplar arasi karsilastirma sonuglar
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Sekil 6.2.2.8: F4-P4 elektrotlar arasindaki beta koherans degerlerinin Grand Averaji
resimde goriilmektedir.

FA4-P4 elektrotlar1 arasindaki intrahemisferik beta koherans degerleri, Grand

Averaj grafiginde goriildigii lizere Hallisinasyonlu grupta yiiksektir. Bu durum

istatistiksel analizlerin sonuglariyla uyumludur. (Sekil: 6.2.2.8)
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Gama (25 - 48 Hz)

Gama aktivitesi i¢in gergeklestirilen Interhemisferik koherans analizi, Elektrot
Cifti degiskeni acisindan anlamli sonu¢ vermistir (F s,150) = 72.819, p < .001). Post-
Hoc Analizine gore, Parietal (P3-P4) ve Oksipital bolgedeki (O1-02) gama koheransi
anlamli derecede yiiksektir (p < .001). Durum x Elektrot Cifti i¢cin yapilan analiz
sonuclari da anlamlidir (F (6,150) = 34.853, p <.001). Buna gore, Santral bolgede (C3-
C4) gozler agik durumda, kapali duruma kiyasla daha yiiksek gama koheransi
gorilmektedir (p <.0001). Temporal bolgede (T7-T8) ise gdzler kapali durumda daha
yiiksek gama koheransi bulunmustur (p <.0001).

Gruplar arasi karsilastirmalarin sonuglarina gore ise (Grup) x Durum x Elektrot
Cifti analizi istatistiksel olarak anlamlidir (F (12,150) = 3.482, p = .003). Buna gore, hem
Kontrol grubunda hem de Haliisinasyonlu grupta gama koheransi, Santralde, gézler
acikken, gozler kapali duruma kiyasla yiiksektir (p < .002), Temporal bolgede ise,
gozler kapaliyken, gozler agik duruma kiyasla yiiksektir (p <.0001). (Sekil 6.2.2.9)
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Sekil 6.2.2.9: Gozler acik durumdaki interhemisferik gama koherans degerleri

54



Ayrica Hallisinasyonlu grupta, gozler acik durumda Frontal, Santral, Parietal 1
ve Oksipital alanlarda, gbzler kapali durumda ise Frontal, Temporal, Parietal 1 ve
Oksipital alanlarda diger iki gruptan yiiksektir. (Sekil 6.2.2.10) Gruplar arasi fark,
anlamlilik sinirinda olup (p = .056) Haliisinasyonlu grubun gama koheransi

Haliisinasyonsuz gruptan yiiksektir.
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Sekil 6.2.2.10: Gozler kapali durumdaki interhemisferik gama koherans degerleri

Intrahemisferik gama koherans analizi, Elektrot Cifti degiskeni acisindan
anlamlidir (F 11,275) = 14.175, p < .001). Post-Hoc Analizine gore, Frontal ile Parietal
(F3-P3, P4-P4); Santral ile de Parietal (C3-P7, C4-P8) ve Oksipital (C3-01, C4-02)
alanlar arasindaki koherans diger bolgelerden yiiksektir (p <.03). (Sekil 6.2.2.11)
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Sekil 6.2.2.11: Intrahemisferik gama koherans degerleri

Gruplar arasi fark da istatistiksel olarak anlaml diizeydedir (F 2,25y = 4.701, p
=.018). Buna gore Haliisinasyonlu grubun gama intrahemisferik koherans degerleri

Kontrol grubundan anlaml derecede yiiksektir (p =.021). (Sekil 6.2.2.12)
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Sekil 6.2.2.12: Intrahemisferik gama koherans1 gruplar arasi karsilastirma sonuglart
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Sekil 6.2.2.13: F3-F4 clektrotlar1 arasindaki gama koherans degerlerinin Grand
Averaj1 resimde goriilmektedir.
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Sekil 6.2.2.14: F4-P4 elektrotlar1 arasindaki gama koherans degerlerinin Grand
Averaj1 resimde goriilmektedir.

Gama interhemisferik ve intrahemisferik koherans degerlerini temsil etmek
lizere gozler kapali durumdaki F3-F4 ve F4-P4 elektrot ciftleri arasindaki koherans
degerlerinin Grand Averaj1 grafikle gosterilmis olup her ikisinde de Haliisinasyonlu

grupta artis izlenmektedir. (Sekil: 6.2.2.13 ve Sekil: 6.2.2.14)
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6.3 Bulgularin Ozeti ve Yorumu

Klinik 6zelliklerin yorumu;
Haliisinasyonlu grup,
a) Motor performans agisindan belirgin kotiidiir,
b) REM uyku davranis bozuklugu gostermektedir,
c) Depresyon ve uyku bozukluklar1 bakimmdan davranigsal 6lgeklerde daha

kotii puanlara sahiptir.

Noropsikometrik bulgularim yorumu;
a) Haliisinasyonlu grupta yiiz tanima hari¢ tim kognitif alanlarda normal
kontrollerden anlamli diizeyde daha kotii performans (demans seviyesinde)

izlenmistir.

b) Haliisinasyonlu grup, haliisinasyonu olmayanlara gore istatsitistiksel olarak
anlamliliga ulagsmasa da yiiz tanima ve ¢izgi yonii belirleme hari¢, hemen tim
kognitif alanlarda daha diisiik puanlara sahiptir. Yalnizca Saat Cizim Testinde

iki hasta grubu arasinda anlamli bir farklilik goriilmiistiir.
Ozetle; Haliisinasyonlu grupta, global bir kognitif kotii performans ile, gorsel algisal
islevlerin korundugu, yiiriitiicii islevleri etkileyen bir kognitif bozulma profili
gorilmektedir.

EEG bulgularinin yorumu;

Giic¢ Spektrumu;

Delta, teta ve beta i¢in anlamli bir 6zellik yoktur.
Alfa; Gozler kapali durumda 6zellikle Parietal ve Oksipital bolgelerdede Kontrol

grubu beklenen sekilde alfa artis1 gdstermistir. Haliisinasyonlu ve Hallisinasyonsuz

grupta ise bu artig goriilmemektedir. Gozler kapandiginda alfanin artmamasi patolojik
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bir bulgudur. Gozler agik durumda ise Haliisinasyonlu grubun degerleri diger

gruplardan genel olarak daha yiiksektir. Bu da bir abnormalite gostergesidir.

Gama; Haliisinasyonlu grupta hem Kontrol grubuna hem de Haliisinasyonsuz gruba

gore gozler agik ve kapali durumda yiiksek bir gama aktivitesi s6z konusudur. Bu etki

ozellikle arka alanlarda; Temporal, Parietal ve Oksipital bolgelerde belirgin olmakla

birlikte istatistiksel olarak anlamli degere ulasmamustir.

Koherans Analizi

Delta ve tetada anlamli bir 6zellik yoktur.

Alfa;
a)

b)

d)

Beta;

Alfa interhemisferik koherans, Haliisinasyonlu grubun Oksipital (O1-02)
bolgedeki koheransi gozler acik ve kapali durumda diger iki gruptan yiiksektir.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber literatiir verileri
acisindan énemli bir bulgudur.

Haliisinasyonsuz grubun interhemisferik alfa koheransi yaygin olarak, Kontrol
grubuna gore anlamli diizeyde azalmistir. Haliisinasyonlu gruptan ise
anlamliliga yakin diizeyde diisiiktiir. Genel kognitif diizeyi esitlenmis iki hasta
grubu arasindaki bu fark haliisinasyona atfedilebilecek 6nemli bir bulgudur.
Intrahemisferik koherans; Haliisinasyonlu grupta, gozler acik durumda
Frontal-Parietal, Frontal-Oksipital ve Santral-Oksipital alanlar arasindaki alfa
koheransi diger iki gruptan ytiksektir.

Gozler kapali durumda ise Frontal ve Parietal (F3-P3) alanlar arasindaki

koherans her iki hasta grubunda da kontrole kiyasla anlamli 6l¢iide azalmistir.

Beta interhemisferik koherans; Haliisinasyonlu grupta, Parietal 1 ve Oksipital

bolgede yiiksek seviyede gozlenmekle beraber grup farki anlamli ¢ikmamustir.
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b) Haliisinasyonlu grubun beta intrahemisferik koheransi yaygin olarak

Haliisinasyonsuz gruptan ve Kontrol grubundan anlamli derecede yiiksektir.

Gama;

a) Interhemisferik koherans, Haliisinasyonlu grupta, gdzler agik durumda Frontal,
Santral, Parietal 1 ve Oksipital alanlarda, gozler kapali durumda ise Frontal,
Temporal, Parietal 1 ve Oksipital alanlarda diger iki gruptan yiiksek fakat
anlamli degildir.

b) Haliisinasyonlu grubun gama intrahemisferik koherans degerleri yaygin olarak

Kontrol grubundan anlamli derecede yiiksektir.

Ozetle; Haliisinasyonlu grup, gama frekansinda orta ve arka alanlarda artmis gii¢
spektrumu gostermektedir. Bunun yani sira, beta ve gama frekanslarinda
Haliisinasyonlu grupta genel olarak intrahemisferik koheransta anlamli artis vardir.
Ozellikle arka bolgelerde interhemisferik koheransta artis gdzlenmektedir. Alfa
interhemisferik koheransta, Haliisinasyonlu grupta Kontrole yakin degerler,

Haliisinasyonsuz grupta ise anlamli diislis goriilmiistiir.
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7. TARTISMA VE SONUC

Parkinsoniyen gorsel haliisinasyonlar1 agiklamaya yonelik hipotezlerden birisi
olan serbestlesme fenomeni, gorsel kortikal alanlar {izerindeki inhibisyonun kalkmasi
sonucunda zihinde artmis igsel imajlar iiretilmesi olarak ifade edilebilir. Bir baska
yaklagim, ventral ve dorsal dikkat sebekeleri ile dinlenim durumu aktivitesindeki
degisimler sonucunda gergegi izleme, i¢gorii ve kaynak takibi gibi yiiriitiicii islev
bozukluklarinin haliisinasyonlara yol a¢tigini 6ne siirmektedir [4, 5]. Bazi1 arastirmalar
ise, beyin sapindaki uyku-uyaniklik dengesinden sorumlu bolgelerdeki islev
bozukluklar1 ile Parkinson hastalarinda RBD’nin varligt ve uyanikken riiya
intruzyonlari yagantisinin haliisinasyonlarla iliskili oldugunu ortaya koymustur [3]. Bu
aciklamalar haliisinasyon deneyimlerinin bir kismini1 daha iyi agiklarken, bir kismini
aciklamada yetersiz kalmaktadir. Bu tez calismasinin bulgularinin sozii edilen

aciklamalardan hangileriyle uyumlu oldugu son kisimda tartisilmistir.

Davranissal degerlendirme sonuglarina gére Haliisinasyonlu grubun, UPDRS
motor puanlart ile depresyon, uyku bozukluklari ve RBD insidansi bakimindan
Haliisinasyonsuz gruptan daha dezavantajli durumda olduklar1 goriilmiistiir. Bu
bulgular literatiirdeki ¢esitli makalelerin bulgular1 ile uyumludur. Bizim ¢alismamizda
RBD i¢in REM Uykusu Davranis Bozuklugu Anketi kullanilmis olup katilimcilardan
6 puan ve {izeri alanlar RBD’li, altinda puan alanlar ise RBD’siz olarak kabul edilerek
karsilastirma yapilmistir. Cut off degeri literatiirde genellikle 5 puan ve {istii alinmakla
beraber Poryazova ve arkadaslarinin (2013) ¢alismasindaki veriler 6 puan ve iizeri
olarak degerlendirmenin daha hassas (sensitivity % 84) ve 0zgiin (specifity %96)
olacagini gostermektedir [71]. Normal sartlarda RBD klinik ve PSG verilerinin birlikte
degerlendirilmesi sonucu tanist konulan bir bozukluk oldugu halde bu Olgegin
kullanimi ¢alismalarda kolaylik saglamaktadir. Bizim ¢alismamizda gruplar hem 5
hem de 6 puan cut off ile analiz edilmis olup ikisinde de Haliisinasyonlu ve
Haliisinasyonsuz grup arasinda anlamli fark bulunmustur. Yukarida adi gegen
literatiire binaen bu g¢alismanin bulgularinda yalnizca 6 puanlik cut off degerleri
paylasilmistir. RBD ile Parkinsoniyen gorsel haliisinasyonlar arasinda iliski oldugunu
gosteren ¢ok sayida ¢aligma bulunmaktadir. Bununla birlikte bu iliskinin kaynagi tam

olarak aydinlatilamamistir. Kesitsel ve boylamsal ¢alismalar RBD’si olan Parkinson
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hastalariin olmayanlara kiyasla haliisinasyon gérme riskinin daha fazla oldugunu
gostermektedir [21]. Bunu agiklamaya calisan bir hipoteze gore hastalarda 6nce uyku
bozukluklari, sonra canli riiyalar, daha ileride ise haliisinasyon ve deliizyon
yasantisinin ortaya ¢iktig1 iddia edilmektedir. Parkinson Hastaligina eslik eden RBD,
gorsel haliisinasyonlar ve kognitif yikimdan birinin varliginin diger ikisi i¢in yiiksek
risk faktorii olusturmaktadir [21]. Sebebi kesin olarak bilinmese de uyku bozukluklari
ve RBD varlig1 ile haliisinasyon deneyimi arasinda bir iliski oldugu ve en azindan
uyku bozukluklari, giindiiz uykululugu gibi sikayetlerin haliisinasyonlularda daha
fazla oldugunu gosterilmistir [21, 72, 73]. Bunlarin yan1 sira Hepp ve arkadaslari da
haliisinasyonlu hastalarda anksiyete, depresyon ve uyku bozukluklari puanlarinin daha
yiksek oldugunu bildirmistir [33]. Ayrica motor bozuklukla ilgili puanlarin
haliisinasyonlu grupta daha yiiksek oldugu gosterilmistir [2, 34].

Noropsikometrik testlerin sonucuna gore iki hasta grubu hemen hemen tim
testlerde kontrolden anlamli diisiik puanlara (demans seviyesinde) sahip bulunmustur.
Haliisinasyonlu grup yalnizca Saat Cizim Testinde Haliisinasyonsuz gruptan anlamli
diizeyde daha diisiik performans gostermistir. Diger testlerde ise (Yiiz Tanima ve Cizgi
Yont Belirleme Testi harig) Hallisinasyonlu grup Haliisinasyonsuz gruptan daha
diisiik puanlar almig olmakla beraber anlamli farklilik géstermemistir. Stroop testi hata
ve spontan diizeltme puanlarina gore, kontrollerle kiyaslandiginda, Haliisinasyonlu
grubun hata puani, Haliisinasyonsuz grubun ise spontan diizeltme puani anlamli
derecede yiiksek bulunmustur. Bu sonu¢ Haliisinasyonlu grubun daha ¢ok hata yapma
egiliminde oldugu ve bu hatalar1 kendiliginden diizeltmedigi, buna karsin
Haliisinasyonsuz grubun hatalarin1 spontan olarak diizeltme egiliminde oldugunu
gostermektedir. Bu durum Haliisinasyonsuz grubun kendini izleme (self-monitoring)
ve hata bulma (error-detection) becerisinin Haliisinasyonlu gruba kiyasla daha iyi
olmasi, dolayisiyla kaynak takibi hipotezini destekleyecek sekilde Haliisinasyonsuz
grubun yiiriitiicii islev disfonksiyonu sergiledigi seklinde yorumlanabilir. Hem Saat
Cizim Testi hem de Stroop Testteki bu verilere gore Haliisinasyonlu grup, global
olarak kognitif kotii performans gostermekle beraber gorsel-mekansal iglevler gorece
korunmus olup daha ziyade yiiriitiicii islevlerin etkilendigi bir profil ¢cizmektedir. Bu
durum literatiirdeki Parkinsoniyel haliisinasyonlar ile yiiriitiicii islev defisitlerini

iligkili bulan ¢aligmalar ile uyumludur [20, 33-35]. Bu ¢alismalardan birisi Frontal-
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Parietal koherans ile Parkinson’da yiiriitiicii islev bozuklugu iliskisini inceleyen EEG
calismasidir. Bu calismada yiriitiicii islevler degerlendirmesinden alinan diisiik
puanlar, gozler kapali durumdaki F3-P3 alfa koheransi diisiisii ile iliskili bulunmustur
[74]. Bizim EEG bulgularimizda da gozler kapali durumda aymi elektrot ¢iftinin
koheransi yliriitiicii islevlerde diisiik performans gosteren Hallisinasyonlu grupta
azalmigtir. Ote yandan literatiirdeki Parkinsoniyen haliisinasyonlar ile ilgili
noropsikometrik c¢alismalarin gruplarinin, demansi olmayan haliisinasyonlu ve
haliisinasyonsuz hastalar olarak veya dogrudan haliisinasyonu olan ve olmayan
hastalar olarak kategorize edildigi goriilmektedir. Bu durum, ortaya ¢ikan farklarin
genel kognitif diizeydeki farklardan ortaya ¢ikabilmesi ihtimalini dogurmaktadir. Bu
sebeple bu tez caligmasinda iki hasta grubunun genel kognitif durumlarimi CDR
tizerinden esitlenmistir. Bu sekilde Haliisinasyonla anlamli iliski i¢inde oldugu
diisiiniilen Saat Cizim Testindeki bulgularimiz Ozer ve arkadaslarmin bulgulariyla,
Stroop Testi ile ilgili bulgularimiz ise Imamura ve arkadaslarinin ¢aligmasi ile

uyumludur [32, 19].

Simdiye kadar yapilan c¢alismalar incelendiginde gorsel haliisinasyonlar
tizerine EEG ile yapilan caligmalarinin son derece az sayida oldugu, Parkinsoniyen
gorsel haliisinasyonlart konu edinen bir EEG c¢alismasinin ise mevcut olmadigi
gorilmiistiir. Bu sebeple bu c¢alismadan elde edilen EEG wverileri, o6zelikle
Sizofrenideki isitsel-sozel haliisinasyon vakalar1 ve diger bazi haliisinasyon

caligmalari ile karsilastirilarak tartisilacaktir.

Beyin osilasyonlariin islevsel rollerine dair kabul géren genel prensiplere
gore yavas dalgalar kaynagindan uzaga yayilmakta ve beynin uzak alanlarini
baglamaktadir. Gama gibi hizli dalgalar ise uzak mesafelere gitmeye daha az muktedir
olup yerel dolagimlarla siirlidir. Bu ise, gamanin genelde duyusal cevapla ilgili ilk
komponent olmas1 ve 6zellikle gorsel tasklarla, beta senkronizasyonun Temporal ve
Parietal komsu bolgelerde 6zellikle multimodal semantik islevlerle, teta ve alfa band
senkronizasyonunun ise Frontal ve Parietal alanlar arasindaki dolasimla ozellikle
caligma bellegi tasklartyla iligkili oldugunu gosteren c¢aligmalarla ortaya konmustur

[75, 76].

63



Parkinson hastalig1 ile yapilan EEG calismalarinda, genel olarak demansi olan
ve olmayan Parkinson hastalarinin farki ve Parkinson demansi ile Alzheimer
demansinin farki arastirllmistir. Ortak bulgular1 kisaca 6zetlemek gerekirse Parkinson
demansi, Alzheimer’a kiyasla delta ve teta gibi yavas frekanslarda artis ve alfa
frekansinda diisiis ile karakterizedir [41, 44]. Demansi olan ve olmayan Parkinson
hastalar1 karsilagtirildigi zaman, gozler kapali alfa gii¢ degerlerindeki diisiis, kognitif
diisiisle paralel bulunmustur. Bu iligki yiiriitiicii islev bozuklugu gosteren Parkinson
hastalarinda 6zellikle Frontal bolgede anlamli bulunmustur [77, 78]. Bu bulgular bizim
hasta gruplarimiz ile (kognitif olarak demans diizeyinde olan iki hasta grubu;
haliisinasyonlu ve haliisinasyonsuz Parkinson hastalar1) ile kontrol grubu
karsilastirmasina uymaktadir. Iki hasta grubunun gdzler kapali durumdaki ortalama
Alfa degerleri kontrolden daha diisiiktiir fakat gozler agik durumda Haliisinasyonlu
grubun alfas1 yiikselmektedir. Bu bulgunun Haliisinasyona 6zel bir durum oldugu
diistinilmektedir. Bunu destekleyen diger bulgumuza gore, alfa interhemisferik
koheransta Haliisinasyonsuz grup diger iki gruptan anlamli derecede diisiikken,
Haliisinasyonlu grup Kontrole yakin diizeyde yiiksek alfa koheransi sergilemektedir.
Kognitif yikimla beraber alfanin diismesi beklenmekte olup Haliisinasyonsuz grup bu
beklentiye uygundur. Fakat onunla hemen hemen ayni kognitif diizeyde olan
Haliisinasyonlu grubun alfa koheransi, Haliisinasyonsuz gruptan anlamli derecede
yiiksektir. Bu durum Parkinsonda haliisinasyonla alfa yilikselmesi arasinda bir iligki

olduguna isaret etmektedir.

Sizofreni hastalariyla yapilan EEG calismalarina bakildiginda ilk géze carpan
bulgu haliisinasyonlu hastalardaki spontan gama gii¢ degerlerindeki artis, ve bu artisin
da haliisinasyon gibi pozitif semptomlarla iligkili olmasidir [79-82]. Bununla birlikte
literatiirdeki sayisiz ¢aligma farkli bolgesel incelemelerle gama gii¢ degerleri agisindan
farkli sonuglar bulmustur. Giincel derlemeler geliskili sonuglara 151k tutmaktadir [83,
84]. Bizim ¢alismamizda da halisinasyonlu grubun gama giic degerleri hem
haliisinasyonsuz hem de kontrol grubundan genel olarak yiiksek bulunmakla birlikte
bu fark anlamli seviyeye ulasmamistir. Bunun sebebi literatiirdeki ¢alismalarin gama
frekans araligini1 daha genis (30-80 veya 30-100 Hz) alirken bizim ¢aligmamizda 25-
48 Hz olarak incelenmesi olabilir. Bunun yani sira bu ¢aligmadaki Haliisinasyonlu

orneklemin yeterince genis olmamasi bir baska sebep olarak gosterilebilir.
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Literatiirde s6zii edilen Sizofrenideki gama giic degerlerindeki bu artis,
korteksteki inhibitor néronlarin NMDAR reseptorlerindeki anormallik sonucunda
ortaya ¢ikan hipereksitabiliteye baglanmaktadir [85]. Gama bandinin ¢alisma bellegi,
uzun stireli bellek, dikkat ve duyusal islemleme stireglerinde etkili oldugu diistiniiliirse,
bu islevlerle alakali kortikal bolgelerin asir1 ve/veya diizensiz uyariminin gesitli
kognitif islev bozukluklarina yol agacagi tahmin edilebilir. Beyinde istirahat
durumunda veya kognitif gorevler sirasinda rol oynayan small-world organizasyonlara
ve networklere deginen bir ¢calismaya gore, Sizofreni hastalarindaki artmis gama bandi
aktivitesi bu organizasyon ve networklerdeki diizenin bozulduguna isaret etmektedir.
Sizofreni hastalarinda goriillen DMN’deki artmis anormal resting aktivitesi bunlardan
biridir. Isleve 6zgii bdlgesel ve bolgeler arasi baglantilar yerine, yaygin aktivite ve
uzak alanlar arasindaki anormal baglantisallik, networklerindeki ve dolayisiyla

kognitif islevlerdeki bozulmanin kaynagi olarak gosterilmektedir [29, 79, 86, 87].

Beta ve gama bandinda haliisinasyonlu ve haliisinasyonsuz Sizofreni
hastalarim1 karsilastiran bir diger ¢alisma da, haliisinasyonlu grubun gii¢ degerlerini
daha yiiksek bulmustur [88]. Reulbach ve arkadaslar1 da magnetoensefalografi
calismasinda haliisinasyonlu grubun beta aktivitesini daha yiiksek bulmustur [89].
Lutterveld ve arkadaslari ise isitsel-sdzel haliisinasyonlu hastalarla yaptiklart MEG
calismasinda haliisinasyon sirasinda, sol middle ve superior temporal girusta beta giic
degerlerinde azalma bulmustur. Bu azalma, duyusal uyaran1 algilamak ve
degerlendirmekle sorumlu beta frekansinin bu islevi yeterince yerine getirememesine
baglanmistir. Bir baska sebep olarak da betadaki azalmanin corollary discharge
siirecinin dlizgiin islememesi sonucu igsel kaynakli diisiincenin digsal olarak
yorumlanmast ile iliskili olabilecegi belirtilmistir. [90]. Bu tez ¢aligmasinda ise beta
giic degerleri haliisinasyonlu grupta haliisinasyonsuz gruptan yliksek ama kontrol
grubuna yakin seviyede (fakat farkli bolgesel agirliklarda) gézlenmistir ve elde edilen
farklilik anlaml diizeyde degildir. Literatiirle olan bu farklilik s6zii edilen makalelerin
steady-state tlizerinden degerlendirme yapmasina veya galisilan haliisinasyonlarin

tiiriintin farkli olmasina bagli olabilir.

Haliisinasyon ile yliksek frekansli aktivitelerdeki koherans degerleri arasindaki

iliskiyi arastiran bir calismaya gore, haliisinasyonlu sizofreni hastalarinda azalmis
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frontal (F4-C4) gama ve beta koheransi bulunmustur [91]. Liu ve arkadaslar1 da (2016)
Sizofreni hastalar1 ile Sizofrenisi olmayan kardeslerini saglikli kontrollerle
karsilastirdigt MRI calismasinda bazi bolgelerde artmis bazilarinda ise azalmis
koherans bulmustur [92]. Bizim c¢alismamizda beta ve gama frekansindaki
intrahemisferik koherans degerleri, Hallisinasyonlu grupta anlamli derecede yiiksektir.
[laveten gama interhemisferik koheransta da Haliisinasyonlu grup anlamlilik sinirinda
(p = .056) yiksek degerlere sahiptir. Bu bulgular1 genelleyecek olursak,
Haliisinasyonlu grubun gama ve beta koheransi genel olarak yaygin bir sekilde ytiksek
olma egilimindedir. Bu durum gama gii¢ degerleri icin yapilan yorumlara benzer
sekilde agiklanabilir. DMN ve diger networkler ile beyindeki small-world
oarganizasyonlarin islevlerindeki bozulma sonucu, daha yaygin, 6zellesmemis ve
senkronize ama daha az islevsel network olusumu bu koherans artisi ile iliskili olabilir
[86]. Ote yandan Sizofrenideki EEG ¢alismalarinda gama koheransta azalma
bulunurken bizim ¢alismamizda artis bulunmasi, bir uyusmazliktan ziyade belki de
hastaliklarin iki farkli tablo olmasindan veya haliisinasyonlarin modalitelerinin farkli
olusundan ileri gelmektedir. Sizofrenideki haliisinasyonlar daha az senkronize olmaya
yol agan bir patolojik yapt sonucu olusurken Parkinsondaki haliisinasyonlar
bolgesel/yerel degisimlerle degil de networkler arasi baglantilarda bozulma sebebiyle
daha ytiksek ama gereksiz/ilgisiz koherans ve senkronizasyon gdsteren bir patoloji ile

karakterize olabilir.

Alfa gli¢ degerleri ve koherans analizi sonuglari ile literatiirdeki haliisinasyon
caligmalarinin biiyiik 6l¢iide uyumlu oldugu goriilmektedir. Sizofreni hastalarinda
spontan EEG’deki alfa gii¢ ve koherans degerleri kontrol grubuna gore daha diisiiktiir
[93]. Charles Bonnet sendromuyla ilgili bir makalede de gorsel kompleks
haliisinasyonu olan hastalarin alfa gii¢ degerleri kontrolden diisik bulunmustur [94].
Haliisinasyonlu Parkinson hastalarinin alfa giic degerlerine bakildiginda ise, genel
olarak Haliisinasyonsuz gruptan yiliksek ve kontrol grubuna yakin bulunmustur.
Durum farki incelendigi zaman, gozler kapali durumda Parietal ve Oksipital alanlarda
Haliisinasyonlu (ve Haliisinasyonsuz) grubun alfa gii¢c degerleri kontrol grubundan
disiiktiir. Gozler agik durumda ise ¢ogu bodlgede Haliisinasyonlu grup, kontrol
grubundan (ve Haliisinasyonsuz gruptan) yiiksek alfa gili¢ degerlerine sahiptir.

Haliisinasyonsuz grup ise Ozellikle Parietal ve Oksipital alanlarda diger iki gruptan
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diisiiktiir. Buna gore Haliisinasyonlu hastalarda, gozler kapaninca gergeklesmesi
beklenen belirgin alfa artis1 goriillmemektedir ve gozler acikken diger gruplardan
yiiksek alfa aktivitesi gostermektedir. Haliisinasyonsuz gruptaki yaygin disiis ise,
Parkinson hastalarindaki alfanin, haliisinasyonun varligi ile dogru, yoklugu ile ters
orant1 gosterebilme ihtimalini diisiindirmektedir. Bu durumu agiklayan iki olasilik
olabilir, ilki haliisinasyonun kendisi bizzat zihinsel bir aktivitenin sonucudur, tipki bir
digsal uyarana yanit olusturur gibi multimodal bir mekanizmanin aktivitesi,
haliisinasyonsuz hastalara kiyasla haliisinasyonlu grupta ytiksek alfa olarak gozleniyor
olabilir. Bir diger olasilik ise, Northoff’un Sizofreni haliisinasyonlar1 hakkindaki
hipotezinde oldugu gibi, haliisinasyonlu hastalardaki artmig anormal istirahat
aktivitesi ve normal sinyallesmenin bozulmasi sonucu artmais bir giiriiltliniin, alfa artis
olarak gortinmesi olabilir [30]. Lutterveld ve arkadaslarinin haliisinasyon deneyimi
sirasindaki MEG calismasinda ise sag inferior frontal girusta alfa gii¢ degerlerinde
azalma bulunmustur [90]. Bu durum sozel-emosyonel bilginin islenmesindeki
bozulmanin ve gerekli inhibisyon siireclerindeki disfonksiyonun bir yansimasi olarak

yorumlanmustir.

Kam ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise Sizofreni hastalarinda kontrole kiyasla
Temporal ile Parietal, Temporal ile Santral bolgeler arasindaki alfa koheransta artis
goriilmistiir [95]. Bizim tez calismamizda, genel olarak alfa koherans degerleri gozler
kapali durumda (O1-O2 hari¢) kontrol grubunda en yiiksek bulunmustur.
Interhemisferik koherans Haliisinasyonsuz grupta, kontrol grubundan yaygin olarak
anlamli derecede (Haliisinasyonlu gruptan da anlamsiz derecede) distiktiir. Yine
interhemisferik koheransta, her iki durumda da, Frontal (F3-F4) bolgede Kontrol
grubunun yiiksek, Oksipital (O1-O2) bolgede ise Hallisinasyonlu grubun yiiksek alfa
koherans1 gdstermesi, Halilisinasyonlu grubun Frontal takipten ve kontrolden yoksun
bir sekilde gorsel aktivite gosterdigini diisiindiirmektedir. Gozler agik durumda ise
Halisinasyonlu grupta interhemisferik olarak Oksipital bdlgede (01-02),
intrahemisferik olarak Frontal ile Parietal bolgeler arasinda (F3-P7, F4-P8) ve Frontal
ile Oksipital bolgeler arasinda (F3-O1, F4-02) yiiksek koherans goriilmiistiir. Buna
gore haliisinasyonlu grupta hem birincil gorsel alanlarda lokal olarak, hem de gérme
ile iligkili alanlar ile uzak alanlar arasinda artmis aktivite gézlenmektedir. Bu durumun

sadece Haliisinasyonlu grupta goriilmesi, yukaridaki detayli olarak anlatilan artmis
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ama efektif olmayan Kkortikal aktivite hipotezlerini desteklemektedir. Kam ve
arkadaglarinin ¢alismasinda isitsel alanlar ve ilgili baglantilarda koherans artisi
bulunurken bizim ¢alismamizda da gorsel alanlar ve iliskili baglantilarda koherans
artis1 bulunmasi, genel olarak haliisinasyon ile modalite spesifik bolgelerdeki koherans

artig1 arasinda iligki olabilecegi seklinde yorumlanabilir [95].

Konuya farkli bir noktadan bakan bir ¢alisma, LSD kullanim1 sonucu gorsel
haliisinasyonu olan hastalarin koherans dagilimlarini incelemistir. Buna gore gozler
acikken koheransta yaygin azalma, gozler kapaliyken ozellikle Oksipital alanda
bolgesel koheransta artis, Oksipital-uzak bolgeler arasi koheransta ise azalma
bulunmustur. Buna goére madde kullanimina bagli haliisinasyon deneyimleyen
hastalarin gorsel kortikal alanlarindaki bolgesel koheranstaki artis normal gorsel
sistemdeki bozulma ile, uzak alanlarla Oksipital alan arasi koheransin azalmasi da

Frontal takip veya inhibisyon yetisindeki bozulma ile iliskili olabilir [96].

Sizofreni hastalariyla yapilan ¢alismalarla bizim ¢alismamizi karsilagtirmak
aslinda tam olarak dogru bir yaklasim olmayabilir ¢iinkii hem hastalik hem de
haliisinasyonlarin modalitesi farklidir. Ustelik sizofreni hastalariyla yapilan
calismalarda ya hallisinasyonu olan sizofreni hastalar1 ile saglikli kontroller
kiyaslanmistir, ya haliisinasyonun varligi-yogunlugu acisindan grubu homojenize
etmeden sizofreni hastasi bir grupla calisilmistir veya haliisinasyon sirasindaki durum
ile hasliisinasyon goriilmedigi esnadaki durum kiyaslanmistir. Bunun sonucunda
ortaya cikan farklar, Sizofreni-Kontrol farki (Sizofreni hastaligina 6zgii 6zellikler),
Haliisinasyon-kontrol farki (farklar hastaliga m1 yoksa haliisinasyona mi atfedilecek,
belirlenemez bir durum) veya haliisinasyon gorme ve gérmeme sirasindaki kortikal
ozelliklerin farkini (haliisinasyon yasantisi ile alakali duyusal ve islevsel kortikal
korelatlar1) yansitmaktadir. Dolayistyla bu farklar dogrudan haliisinasyon goren bir
kisinin kortikal yapisindaki, istirahat poziyonundaki anormalliklerini yansitmayabilir.
Bizim caligmamizda ise aymi hastaliga, Parkinson hastaligina sahip hastalardan,
haliisinasyonu olan ve olmayanlar ile saglikli kontroller karsilastiriimistir. Boylece,
gruplar arasi karsilastirmalardan elde edilecek sonuglarin miimkiin oldugunca sadece
haliisinasyon kaynakli patolojileri isaret etmesi amaglanmistir. Bu {i¢ grubun 6rneklem

sayis1 genisletilerek, hem spontan durumda hem de uyarilmis ve olaya iliskin
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potansiyellerle yapilacak ¢alismalar ile diger goriintiileme tekniklerinin de birlikte

kullanilacag: ¢aligmalar, konuyu daha iyi aydinlatacaktir.

Sonug¢ olarak, bu tez caligmasinda, EEG ve Noropsikometrik-Davranigsal
degerlendirme testlerinden elde edilen bulgulara gore Haliisinasyonlu Parkinson
hastalari, gorsel-mekansal testler agisindan Haliisinasyonsuz gruptan anlamli diizeyde
farkli degildir. Yiritiici islevler agisindan farklilik olup RBD ve uyku bozukluklari
acisindan Haliisinasyonlu grup daha dezavantajli durumdadir. EEG verilerine
bakildiginda ise Haliisinasyonlu grupta yaygin ama islevsiz bir yiliksek aktivite
gozlenmistir. Bu bulgular haliisinasyonlar1 aciklamaya yonelik modellerden
networklerdeki bozulmayr merkeze alan yaklasima daha ¢ok uymaktadir. Yiiriitiicli
islevlerdeki etkilenmeyi yansitan Stroop ve Saat Cizme Testi skorlar1 ile EEG’deki
yiiksek koherans, dikkat ve dinlenim durumu sebekelerinde anormal aktivite artist
oldugunu diistindiirmiistiir. Buna gore haliisinasyon ile yiiriitiicli islev bozuklugu
arasinda bir iliski oldugu, i¢sel imgenin kaynagina yonelik yanlis degerlendirmenin
hatali algisal deneyimlere yol agtigi goriilmektedir. Bu sebeple gorsel-mekansal
islevlerdeki bozulmanin ya da serbestlesme fenomeninin haliisinasyonlarin tamamini
aciklayamadigi veya birincil sebep olmadiklari diisiiniilmektedir. Bunun yerine
yiiriitiicl islev bozukluklarini merkeze alan ¢ok faktorlii bir yaklagim haliisinasyonlari

daha 1yi ac¢iklayacaktir.
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International English Language Testing System; TOEFL IBT: Test of English as a Foreign Language-
Internet-Based Test TOEFL PBT: Test of English as a Foreign Language-Paper-Based Test; TOEFL CBT:
Test of English as a Foreign Language-Computer-Based Test; FCE: First Certificate in English; CAE:

Certificate in Advanced English; CPE: Certificate of Proficiency in English

Sayisal

Esit Agirhk

Sozel

ALES Puam
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72

(Diger) Puam

Bilgisayar Bilgisi

Program Kullanma becerisi
Microsoft Office-Word, Excell, Power Y1

SPSS, STATISTICA i

Brain Vision EEG Analyzer ORTA

*Cok iy, iyi, orta, zay1f olarak degerlendirin.
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