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OZET

Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu (DEHB) tanisi olan ¢ocuklarda ve
ailelerinde Huzursuz Bacaklar Sendromunun (HBS) daha sik goéruldigline dair
calismalar mevcuttur. Her iki sendromunda dopamin eksikligi ile ilgili olabilecegi
One sdrulmastur. Bu c¢alismanin amaci DEHB olan c¢ocuklarin anne ve
babalarinda HBS sikh@ini arastirarak, bunlar arasindaki olasi genetik iligkileri
aciga cikarmaktir.

Hastanemiz Cocuk Psikiyatri bolimune bagvuran hastalarin ebeveynleri
ile gorisme gergeklestirildi. Katilimcilarla HBS tani kriterlerini iceren yari
yapilandiriimig goérusme oOlgegi ile gorusme gergeklestiriidi. HBS tanisi
Uluslarasi Huzursuz bacaklara Sendromu Calisma Grubu (UHBSCG) kriterleri
eas alinarak konuldu. Toplam 397 ebeveyn ile gorusuldl. Annelerin yas
ortalamasi 36,4315,69 babalarin yas ortalamasi 40.50+6,21 idi. Annelerin
katilm orani %97, babalarin katihm orani ise %82,4 olarak bulundu.

Bu calismada HBS prevalansi %7,3, annede %9,7, babada HBS
prevelansi %4,3 olarak bulunmustur. Annelerde gorulme orani babalarda
gorulme orani ile karsilastinldiginda anlamli olarak farklihk bulunmustur
(p=0,04). Cocuklarina DEHB tanisi konulan annelerde HBS prevalansi
bdlgemizde vyapilan toplum bazli c¢alisma ile karsilastinldiginda (%3,9)
istatistiksel olarak anlamli duzeyde yuksek olarak bulunmustur (p=0,001).
Cocuklarina DEHB tanisi konulan babalarda HBS prevalansi (% 4,3), diger
calisma ile karsilastirildiginda (% 2,45) istatistiksel olarak anlamli farklilik
gorulmemistir (p=0,08). Cocuklarin cinsiyeti ile annede ve babada HBS gelisimi
arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,22, p=0,27).

Bu galismada gebelikte HBS ile HBS gelisimi istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p=0,009). Gebelik sayilari arasinda HBS olanlara ve olmayanlar
arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. Gebelik trimesterleri arasinda HBS
olan grupla olmayan grupta anlamli farklihk bulunmamakla beraber
3.trimesterde 1. ve 2. trimestere gére HBS gelisimi agisindan anlaml farkhlik
vardir. HBS gelisimi risk faktorlerini belilemek amaciyla anne ve baba igin
yapilan lojistik regresyon analizinde; HBS gelisimi agisindan annede alkol
kullanimi ve gebelikte HBS olmasi risk artigi ile uyumlu bulundu.

Bu calismalarin sonuglari DEHB ve HBS arasinda genetik iligski oldugunu



desteklemektedir. Ebeveynlerdeki HBS, annelerdeki HBS ile iliskili gibi
gorinmektedir. Calismamizin sonuglarina goére annelerdeki artmis HBS
prevelansi genetik gecisin X'e bagh ya da mitokondriyel kaltimla ilgkili

olabilecegini disundurmektedir.

Anahtar kelimeler: Huzursuz Bacaklar Sendromu, Dikkat Eksikligi

Hiperaktivite Bozuklugu



ABSTRACT

The prevalence of Restless Legs Syndrome in parents of children with
Attention Deficit Hyperactivity Disorders

There are several studies suggesting that restless legs syndrome (RLS) are
more common in parents of children with attention deficit hyperactivity disorder.
It has been proposed that both syndromes could be associated with dopamine
deficiency. The aim of this study is to investigate the prevelance of RLS in
parents of children with ADHD and reveal possible genetic associations
between these syndromes.

The study subjects were selected from parents of patients who admitted
to Mersin University Child Psychiatry outpatient clinic. A semistructured
interwiev including questions regarding RLS criteria was performed with the
subjects. The RLS diagnosis was made by the International Restless Legs
Study Syndrome Group (IRLSSG) criteria. 397 parents were included in this
study. The mean age of mothers’ was 36,43+5,69 and fathers’ 40.50+6,21.
Maternal participation rate was 97% and paternal parcitipation rate was 82,4%

The prevalence of RLS in both gender found to be 7,3% which was 9,7 %
in females and 4,3% in males. The mothers were more likely to have RLS than
fathers (p=0,04). Compared with the results of a population based study
conducted in the same region, the maternal prevelance of RLS is higher but
paternal prevelance of RLS was similar in both studies. Gender of the children
was not associated with prevelance of maternal or paternal RLS.

In this study, RLS in pregnancy was correlated with maternal RLS
(p=0,009), but not correlated with the parity of mothers. There was no
association between pregnancy trimester and maternal RLS. Compared with
the first and second trimester, third trimester was found to be related with
developing RLS. Analysis of risk factors for RLS was done using multivarite
logistic regression. We observed significant effects of taking alcohol and RLS
on pregnancy in females.

Results of this study supports the genetic links between ADHD and RLS.
RLS in parents was linked significantly to maternal RLS but not paternal RLS.

Maternal factors in transmission suggest that influences such as genomic



imprinting, a modifier X chromosomal locus or mitochondrial locus may be

involved.

Key words: Attention Deficit Hyperactivity Disorders, Restless Legs Syndrome,



GIRIS VE AMAG

Huzursuz Bacaklar Sendromu (HBS) o6zellikle geceleri bacaklarda
kaginti, yanma, agri gibi yakinmalar ve bacaklarda hareket ettirme durtusu ile
ortaya cikan ve siklikla uyku kalitesini bozan bir hastaliktir. ilk kez 1945te
Ekbom tarafindan net bir bicimde tanimlanmistir'. Agri, yanma, karincalanma
gibi rahatsiz edici sensoryel yakinmalar genellikle istirahatle ortaya c¢ikar ve
hareketle azalir. Cogunlukla bilateral ve simetriktir. Progresif olgularda kollarda
da benzer bulgular gorilir. HBS prevalansi %3 ila %9 arasindadir. ileri
yaslarda gorulme sikligi artar, kadinlarda gorulme sikligi erkeklere gére daha
fazladir. HBS’nin patofizyolojisi ve tedavisi, dopaminerjik sistem ve demir
metabolizmasi ile iliskili gériinmektedir?. HBS eriskinlerde daha sik gorulmekle
beraber cocukluk gaginda da gortlmektedir. HBS etyolojisinde genetik faktérler
de rol oynamaktadir. Otozomal dominant gecis ya da multifaktoriyel gecis
tanimlanmistir. Ailevi HBS hastalarinda semptomlar daha erken yasta ortaya
ctkmaktadir®. Huzursuz bacaklar sendromu igin tanimlanmis genetik formlar
disinda bilinen diger ikincil nedenler arasinda gebelik, demir eksikligi anemisi,
kronik bobrek yetmezligi, vitamin B12 eksikligi, folik asit eksikligi, polinéropatiler
ve tartismali olmakla birlikte Parkinson hastaligi siralanabilir. Hastaligin tanisi
anamnez ve muayene ile konulur. ikincil HBS olgularinin ya da kolaylastiric
nedenlerin saptanmasinda biyokimyasal incelemeler; nadiren de ayirici tani
acisindan gériintiileme ydntemleri kullanilabilir. idyopatik olgularda muayenede
patolojik bulguya rastlanmaz. Tedavide ilk secenek dopamin agonistleridir.
Opiodler, gabapentin, benzodiazepinler diger tedavi secgenekleri olabilir. Son
yillarda HBS ile ilgili calismalar belirgin sekilde artmis, basta uyku ve hareket
bozukluklari birimleri olmak Uzere noéroloji dinyasinda gincel hale gelmigtir.

Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu (DEHB); mental caba
gerektiren durumlarda kalici ve surekli dikkatsizlik ve/veya benzer gelisim
duzeylerindeki bireylere gore daha sik ve siddetli agiri hareketlilik-durttsellik ile
karakterize bir bozukluktur. DEHB ile ilgili bilimsel olarak ilk kaynaklar George
Stil ve Alfred Treodgold tarafindan bildirilmistir. Stil 1902°de bugun kulllanilana
benzer, kolay anlasilir bir tanimlama yapmistir®. Bu gocuklari asiri hareketli, bir
konuya yogunlasamayan, 6grenme guglukleri ve davranim problemleri olan

cocuklar olarak tanimlanmistir. Erkek cocuklar daha fazla etkilenmektedir.



DEHB’nin okul ¢agi ¢cocuklarinda sikliginin yaklasik %3-7 oldugu bildirilmigtir.
Bu alanda yapilan c¢aligmalar incelendiginde daha ¢ok dopaminerjik sistemin
genetiginde yogunlasma oldugu goérilmektedir®. Patofizyoloji tam olarak
anlagilamamakla beraber dopaminerjik disfonksiyonun orta beyin, frontal ve
prefrontal kortekste olduguna dair kanitlar elde edilmistir®®.

DEHB olan cocuklarda ve ailelerinde HBS’nin daha sik géruldigline dair
calismalar mevcuttur. Her iki sendromunda dopamin eksikligi ile ilgili olabilecegi
One surulmastur. Bir bagka calismada ise DEHB, Tourette sendromu (TS) ve
HBS’'nin komorbid durumlar oldugu ve demir eksikligi ile iliskili olabilecegi
hipotezi 6ne siirlilmustiir’. Yine bir calismada HBS ve DEHB arasindaki iliskinin
dopaminerijik sistem ve/veya demir eksikligi ile ilgili olabilecegi &ne sirilmustir®.
Daha 0Once yapilan az sayida c¢alismada kontrol gruplarina gére DEHB olan
¢ocuklarin anne ve babalarinda basta HBS olmak lzere uykuda periyodik
bacak hareketleri (UPBH) sikligi anlamli olarak yilksek bulunmustur®®. Bu
durum DEHB ve HBS ve/veya UPBH’nun genetik olarak iligkili, dopaminerjik
sistemle iligkili ya da her ikisi ile iligkili oldugunu dusundurmektedir. Bu
calismanin amaci DEHB olan c¢ocuklarin anne ve babalarinda HBS sikhgini

arastirarak, bunlar arasindaki genetik iligkilere 11k tutmaktir.
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GENEL BILGILER

Tanim, epidemiyoloji, klinik 6zellikler

HBS ekstremitelerdeki huzursuzluga bagh ekstremiteleri hareket ettirme
istegidir. Semptomlar istirahatle ortaya cikar, hareketle rahatlama olur ve
genellikle aksam saatlerinde sikayetler daha belirgin olur. Pekcok hastada
uykuya dalma ve uykuyu surdurme guglugu gorulir. HBS hastalariyla yapilan
bir calismada hastalarin bacaklarindaki rahatsizlik hissini tanimlamak igin
kullandigi en yaygin terimler sunlar icermektedir: ‘hareket ettirme ihtiyacr’,
‘Urperme’, ‘karincalanma’, ‘huzursuzluk’, ‘cekilme hissi’, ‘elektriklenme’,

‘gerilme’, rahatsizlik’ ve ‘kasinma’*!

. HBS igin tek bir tani testi yoktur; bu yuzden
tani klinik Ozelliklere ve tanisal kriterlere gore konur. HBS igin klinik tanisal
belirtiler ilk kez 1995 yilinda yayinlanan Uluslararasi Huzursuz Bacaklar
Sendromu Calisma grubu (UHBSCG-International RLS Study Groups, IRLSSG)
tarafindan belirlenmistir'?>. 2002'de Amerikan Ulusal Saglik Enstitusu (National
Institute of Health) Konferans’nda UHBSCG Uyelerinden olusan ve
epidemiyoloji konusunda uzman otodrler tarafindan kriterler agik bir sekilde
belirtiimistir. Daha sonra kriterler UHBSCG tarafindan gézden gegirme metni
haline getirilmis ve 2003'de yayinlanmigtir®.

Huzursuz Bacaklar Sendromu Tani Kriterleri

Kesin kriterler:

1. Bacaklardaki rahatsiz edici hisler nedeniyle bacaklari hareket ettirme
istegi

2. Bacaklardaki rahatsiz edici hislerin istirahat halinde(yatarken ya da
otururken) kotulesmesi

3. Hareket etmekle sikayetlerin azalmasi

4. Bacaklardaki rahatsiz edici hislerin aksam saatlerinde daha belirgin
olmasi

Destekleyici kriterler:

1. Dopaminerjik tedaviye pozitif yanit

2. Uykuda ya da uyanikken periyodik bacak hareketleri

3. Otozomal dominant kalitimi destekleyen aile dykust olmasi

lliskili 6zellikler

1. Herhangi bir yasta baslayabilir, ancak siklikla orta ya da ileri yasta
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gozlenir

2. Genellikle progresif seyir gosterir, bazen duragan klinik durum
g6zlenebilir. lyilesme 1 ay ya da daha uzun sirede bazen gézlenebilir

3. Bacaklardaki rahatsiz edici hisler ve hareket ettirme ihtiyaci insomniye
neden olabilir

4. idyopatik ve familyal olgularda nérolojik muayene normaldir

5. Familyal olmayan olgularda periferik noropati ve radikulopati bazi
durumlarda eslik edebilir.

6. DUsuk serum ferritin dizeyleri (<50 microgram/L) eslik edebilir

7. Tani koymak i¢in 4 kesin kriterin karsilanmasi gerekmektedir

Epidemiyoloji

HBS ile ilgili epidemiyolojik ¢alismalar tanisal dl¢utlerin yayinlanmasi ve
kabul gérmesi ile artmistir.

HBS prevalansi batili toplumlarda %3 ila %9 arasindadir.? ileri yaslarda
gorilme sikh@i artar, kadinlarda erkeklere goére daha fazla gérilur'®. HBS
erigkinlerde daha sik gorulmekle beraber ¢ocukluk gaginda da gorulmektedir.
Otuz yas alti populasyonda %3 ve 30-79 yas arasinda %10 sikhkta
gorulmektedir®. Cocukluk cagindan 80 yas iizerine kadar genis yas grubunda
tanimlanmistir.®® Rothdac ve arkadaslarinin yash populasyonda (65 yas Uzeri)
HBS prevalansi ve risk faktorlerini yuz yuze kigisel gorisme ve UHBSCG
OlcUtleri kullanarak yaptiklari toplum tabanli bir galismada HBS prevalansi
kadinlarda %13,9, erkeklerde %6,1 olarak bildiriimistir'®. Ulfberg ve arkadaslar
isveg'te iki bagimsiz HBS calismasi yiritmislerdir. HBS icin UHBSCG
Olcutlerini iceren yazih bir 6lcek 18—64 yas arasi 4000 erkege yollanmistir. HBS
prevalansi %5,8 olarak bulunmustur ve yas artisiyla sikligin arttigi bulunmustur.
Benzer bir dlcek 18—-64 yas arasi 200 kadina da génderilmis ve HBS sikhgi bu
toplumda %11,4 olarak bulunmustur. Bu sonu¢ kadinlarda yluksek prevalansa
isaret eden diger galismalarla uyumlu bulunmustur'’. Ohayan ve arkadaslar
15-100 yaslari arasinda 18.980 hasta ile telefon gérismesi ile yaptiklari anket
calismasinda HBS prevalansini %5,5 olarak hesaplanmis ve prevalansin yas ile
arttig1 bulunmustur. Ayrica HBS ve periyodik bacak hareketleri kadinlarda daha
yiiksek bulunmustur®®,

Yuzylze goérusmelerle ve fizik muayene ile yapilan ¢apraz-kesitsel bir

calismada, Almanya’nin kuzeydogusunda 4310 katilimci (20-79 vyas)
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degerlendiriimis ve UHBSCG odlcutleri kullanilarak HBS sikligi %10.6 olarak
bulunmustur®

En buyuk HBS calismasi toplam 5 ulkeden 23.000 kisiyi icermektedir.
HBS olcitlerini karsilayan tim kisilerin orani %9,6'dir®®. Genel olarak Kuzey
Avrupa ulkelerinde, Akdeniz Ulkelerine gore ylksek siklik izlenmektedir. HBS
biatin etnik gruplarda ortaya ¢ikabilir, bununla birlikte Kafkaslarin daha c¢ok
etkilendigi kanisi yaygindir. Asya'da yapilan klinik galismalarda prevelans daha
disiktir (<%1-%3)%!. Tan ve arkadaslarnin Singapur'da kapi kapi dolasarak 21
yas Uzeri 1000 kisilik bir galismada prevalansi %0,01 olarak bulmuslardir®.

Ulkemizde HBS’nin sikligina iliskin en saglikh veri Sevim ve
arkadaglarinin yurattukleri  kapi-kapir ve yuz-ylze goriugme yontemi ile
gerceklestirilen galismadir. Bu c¢alisma ile HBS prevalansi 18 yas ve ustu
toplumda %3.19 olarak hesaplanmistir®.

Tim epidemiyolojik c¢alismalar degerlendirildiginde HBS’nin  batil
toplumlarda daha sik oldugu ve doguya gittikce sikhginin belirgin bir azalma
gOsterdigi dikkati cekmektedir.

HBS ve Uykuda Periyodik Bacak Hareketleri

UPBH; polisomnografide (PSG) siklikla NREM uykuda, en az ardisik 4
hareketin goruldugu 0,5-5 saniye sureli, ortalama 20—40 sn araliklarla gelen,
Ozellikle bileklerin dorsifleksiyonu ve bazen dizlerin ve kalca ekleminin
ekstansiyonu seklinde periyodik gorulen stereotipik kol ve bacak hareketleri ile
karakterize PSG bulgusudur. HBS hastalarinin en az %80’inde UPBH
mevcuttur. Ayrica birgok tibbi, norolojik ve uyku bozukluklarinda ve hatta
Ozellikle 65 yas Ustundekilerde olmak Uzere normal bireylerde de ilag alimi
(6brnegin, serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI), trisiklik antidepresanlar)
sonrasi gorulebilir. Yapilan bir prevalans ¢alismasinda 15-100 yagslari arasinda
18.980 hastada UPBH prevalansi %3,9 olarak bulunmustur. Ayni ¢alismada
HBS prevelansi %5,5 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada da yas artikga HBS
gorilme sikligi artmistir ve kadinlarda daha fazla tanimlanmistir'®,

Cocuklarda Huzursuz Bacaklar Sendromu

HBS cocukluk ¢aginda da gorulebilmektedir. Genis bir toplum tabanli
calismada cocuklarda ve ergenlerde HBS prevelansi sirasiyla %1,9 ve %2
olarak rapor edilmis ve HBS periyodik bacak hareketleri ile iligkili bulunmustur®*.

Cocukluk ¢aginda HBS tanisi gugtlr. Kotagal ve arkadaslarn 538 g¢ocugun
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32'sinde (%5,9) HBS saptamislardir. HBS’si olan bu ¢ocuklarda %83 oraninda
beklenenden daha dusuk seviyede ferritin dizeyi saptamislardir ve olgularin
%72'sinde aile oykusu belirlenmis. Bu galismada annelerin babalardan daha
fazla HBS tanisi aldi§i saptanmistir®.

10523 aile verisinin toplandidi bir diger calismada 8-11 yas arasi %1.9,
12-17 yas arasi %2.0 oranindaHBS saptanmigtir. Bu hastalarin en azindan 1
yakininda %70’in Uzerinde bir oranda HBS saptanmistir. HBS’li grupta uyku
bozuklugu 8-11 yas arasinda %69.4, 12-17 yas grubunda %39,6 ve iki grupta
sirasiyla agri gelistirme hikayesi %80.6 ve %63.2 olarak bulunmustur®. Yine iki
retrospektif ¢calismada HBS’li erigkin hastalarin %38-45’'inde semptomlarin 20
yasindan énce basladigi bildiriimistir?”*®. Cocuklarda HBS, DEHB ve bilyiime
agrilarindan ayirt edilmelidir®®. HBS ve UPBH, DEHB'si olanlarda, DEHB olan
hastalarda da HBS ve UPBH sik olarak gorulmektedir. HBS/UPBH ve DEHB
arasindaki iligkinin dopaminerjik sistem ve/veya demir eksikligi ile iligkili
olabilecedi ya da ayni kromozomla kalitiliyor olabilecegi diistiniimistir®. Bir
bagka calismada DEHB, Tourette’s sendromu ve HBS patofizyolojisinin demir
eksikligi ile iligkili oldugu ve bu duruma bagli olarak katekolamin sisteminin lg¢
klinik durumda farkl olarak etkilenmesi ile iliskili olabilecegi 6ne sirilmustir’.
Yine farkli iki yayinda DEHB semptomlarinin UPBH ve HBS ile iligkili oldugu
énesurilimiis®3.

HBS'li gocuklarda siklikla DEHB vardir*?. Cocuklardaki HBS/UPBH
tedavisinde kullanilan dopaminerjik ajanlar DEHB belirtilerine de iyi
gelmektedir®,

DEHB’nin patofizyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Norogérunttleme ve
genetik caligsmalar orta beyin, prefrontal korteks, frontal korteks disfonksiyonu
ile iliski distindiirmektedir®®. Serum ferritin diizeyleri ile DEHB semptomlari
korele bulunmus. HBS ve DEHB patofiyolojisinin demir eksikligi ile iligkili oldugu
One slrulmuagstir. DEHB+HBS olan gocuklarin %58’inde, DEHB olan ¢ocuklarin
%210’unda HBS icin pozitif aile dykidsi bulunmustur. HBS igin pozitif aile dykisu
olanlarda DEHB indeksi yiiksek bulunmustur?®.

Huzursuz Bacaklar Sendromunun Genetigi

Ekbom 1945'te sendromun ailesel formunu tarif etmistir ve 0 zamandan
beri ailesel formlar tzerinde bircok calisma yapimistir'. Erken baslangicli

formlarda pozitif aile dykiisinin varigi genetik yatkinigin giiglii bir delildir®.
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HBS ile ilgili ilk yatkinlik lokusu 2001’de tarif edilmistir. Bu lokusun 12.
kromozomun uzun kolunda oldugu ve otozomal resesif bir kalitim sergiledigi
tespit edilmistir®. Bir yil sonra (i¢ Avrupali aileden elde edilen bulgular uyumlu
bulunmamistir®®. Spinoserebellar ataksi Tip | ve Tip Il olanlarda HBS
semptomlarinin prevelansi normal populasyondan yuksek bulunmus, ancak
spinoserebellar ataksi tip Il hastalarinda goérilen CAG tekrari ile iligkili
bulunmamistir®’. Monozigot ikizlerde yiiksek konkordans (%83) ve kompleks
segregasyon analizi kalitimin otozomal dominant oldugunu distndirir®.
Baglanti analizi en az alti farkli kromozom (12q,14q, 9p, 6p ve 15p) ile belirgin
baglantisi oldugunu disiindirir®®. Yakinlarda yapilan tim genom analizi
calismasi HBS-UPHB gelisim riskini %50'den fazla artiran belirli genomik
bélgelerde sik varyasyonlar oldugunu gdstermistir’®. Kromozom 2p, 6p, 15q ve
12q lizerinde farkli genlerde dort allelik varyasyon tanimlanmistir*’. Alman
ailelerde yapilan karmasik segregasyon analizleri erken baslangic¢li (<30 yas)
HBS'de otozomal tek gen Ornegini ortaya koymustur, ancak ge¢ baslangich
hastalardaki 6rnek acik degildir®*. Bonati ve arkadaslari tek bir italyan ailede
kromozom 14g13-21 bdlgesinde otozomal dominant bir baglantiyi
tanimlamislardir®.

Huzursuz Bacaklar Sendromunun Fizyopatolojisi

Yeni patolojik incelemeler HBS patofizyolojisinde merkezi sinir
sisteminde (MSS) demir hemostazindaki bozukluklarin énemli bir rolt oldugunu
desteklemektedir. HBS olgularinda BOS ferritin diizeyi dusiktir*®. Ardisik
serebral manyetik rezonans (MR) incelemeleri ile striatumda ve nukleus ruberde
azalmis demir depolari gosterilmistir**. Wang ve arkadaslar azalmis Thy-1 (CD
90; Norotransmitterlerin saliniminda rol oynayan, hicre adezyon molekul)
ekspresyonun ortaya koymuslardir®. iki MR ve bir transkraniyal doppler
incelemesinde, kontrollerle karsilastirildiginda nigral demir dizeyinde azalma
saptanmistir*4%4.

HBS’de MSS dopaminerjik sisteminin etkilendigine dair guglu kanitlar
mevcuttur. Bircok c¢alisma ile dopamin agonistlerinin HBS’de etkin bir tedavi
ajani olduklari kabul edilmektedir. Demir ve dopamin sistemleri arasinda ¢ok
sayida potansiyel etkilesim vardir. Demir tirozin hidroksilazin kofaktortddr, bu
da dopamin uretiminin hiz kisitlayici basamagidir. Demirin uzaklastirilmasi

farelerde dopamin tasiyici protein gen ekspresyonunu ve aktivitesini
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azaltmaktadir*®. Ikincisi, demir dopamin 2 (D2) reseptdriiniin bir parcasidir.
Sicanlarda demirin %40 azalmasi, D2 postsinaptik reseptorlerinin %60
azalmasiyla  sonuglanmaktadir®®*°.Uciinciisi.  demir  Thy—1  protein
diizenlenmesi igin de gereklidir. Thy—1, dopamin de dahil olmak Uzere tim
monoaminlerin vezikuler salinimini duzenler. Ayni zamanda sinapslari stabil
kilar ve dendritik biyiimeyi baskilar’’. Bu hipotez bundan dolay;, HBS'de
presinaptik anatominin ve postsinaptik dopaminerjik anatominin saglam
oldugunu, asil bileske yapisinin (junction) saglam olmadigini digundgrmektedir.

HBS’de bagka MSS sistemlerinde de anormallikler saptanmigtir. Bucher
ve arkadaslan fonksiyonel MRG kullanarak, serebellum ve talamusta aktivite
artisini gostermiglerdir. Motor komponent boyunca motor korteks ve beyin
sapinda aktivite artisi izlenmistir>.

On altt HBS ve 8 kontrol bireyi ile yapilan bir BOS ¢alismasinda kontrol
grubuyla kargilastirildiginda BOS ferritin dizeyi anlamh duasik ve BOS
transferin duzeyinde artmis olarak bulunmustur. Serum ferritin ve transferrin
diizeyinde kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli fark izlenmemistir®.

HBS hastalarinda agrn esigi anormal olabilmektedir. Stiasney ve
arkadaslari, HBS hastalarinda igne uyarimiyla statik mekanik hiperaljezi
bulmuslar, fakat dopaminerjik tedaviyle duzelen dinamik mekanik hiperaljezi
(allodini) bulamamislardir®®. Schattschneider ve arkadaslari HBS hastalarinda
sicaklik duyusunun anormal Kkantitatif nosiseptor akson refleks testlerine
dayanarak, merkezi somatosensoriyel surecin primer olarak bozuk oldugunu
iddia etmektedirler®®.

ikincil Huzursuz Bacaklar Sendromu

ikincil HBS’nin en sik gorilen nedenleri arasinda; demir eksikligi, bébrek
yetmezligi, gebelik, polinéropati, myelopati, Parkinson hastaliyi ve esansiyel
tremor siralanabilir. HBS ile bazi genetik ataksiler, fiboromyalji, ve romatolojik
hastaliklar arasinda iliski oldugunu iddia eden calismalar mevcuttur®=>®. Cok
sayida ilacin varolan HBS'yi alevlendirmesi veya ortaya ¢ikarabilmesi olasidir.
Bu ilaglar arasinda antihistaminikler, dopamin antagonistleri, mirtazapin, trisiklik
antidepresanlar ve SSRI'lar dikkate degerdir. Anestezi icin kullanilan omurilik
bloklari HBS'ye yol acabilmekte ya da alevlendirebilmektedir >’

HBS ile diisiik serum ferritin diizeylerinin iligkili oldugu bilinmektedir. ileri

baglangic yasi ve ailevi olmayan HBS dusuk demir depolar ile iligkili
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goérunmektedir. Oysa gen¢ baslangicli ve ailevi HBS duslik serum feriitin
diizeyleri ile ortaya cikmamaktadir®.

Gebelik ve HBS gelisimi uzun zamandir bilinmektedir. Manconi ve
arkadaslar 606 gebede HBS gelisimi igin risk unsurlarini degerlendirmiglerdir.
Kadinlarin %26'sinin genelde son (i¢c ayda HBS'den yakindigini bildirmislerdir®.
Bir bagka caligmada gebelerin yas, gebelik suresi, dogum sekli, tatun kullanimu,
bebek agirhgr veya demir/folat destegi acgisindan fark gorulmemistir.
Hemoglobin duzeyi HBS’li olgularda anlamli olarak dusik bulunmustur ve
plazma demiri HBS'li olmayanlarla karsilastiriidiginda dustik olarak
bulunmustur®. Daha 6nce yapilan c¢alismalarda HBS ile hormonlar arasinda
iliski oldugu o6nesurulmis. Menopozal donemdeki vazomotor semptomlar ile
HBS arasinda gugclu bir iligki oldugu 6ne surulmuagstar. Overlerden salinan
Ostrojen dlzeylerinin  beyindeki nérotransmitter duzeyini  etkilemesi ve
hipotalamik termoregulatuar sistemde instabilitiliteye yol ag¢masi ile iligkili
olabilecegi belirtilmistir®.

HBS ve Parkinson hastaliginin her ikisi de dopaminerjik tedaviye yanit
verirler, her ikisinde de iglevsel goriuntilemede dopaminerjik anormallikler
izlenmektedir®®%. Bu iki dopaminerjik olarak tedavi edilebilen hastaligin farkli
oldugunu ve hatta demir birikimi agisindan zit patolojiler oldugu bilinmektedir®.
303 ardigik Parkinson hastasiyla yapilan bir arastirmada, tum Parkinson
hastalarinin  %20.8'nin HBS ic¢in tanisal O&lgltleri karsiladigi bulunmustur.
Parkinson hastasi olanlarda yapilan bu c¢alismada sadece serum ferritin
diizeyleri ile HBS iliskili olarak bulunmustur®.

Spinal anestezi yapilan 202 hastanin takiplerinde %8,7 hastada yeni
UHBSCG kriterleri kullanilarak yeni baglangich HBS tanisi konulmustur.
Semptomlarin gegici oldugu ve spinal anestezinin HBS'yi agrave edebilecegi
one slrllmistir®®. HBS periferik noropati ya da radikulopati ile birlikte
gorilebilir®®®’,

HBS bdbrek yetmezligine de sik olarak eslik eder. Bir galismada
uremik hastalarda HBS orani %23 olarak bulunmustur. Hemodiyaliz
hastalarinda yapilan bu galismada yas, dializ ihtiyaci, haftalik diyaliz ihtiyaci,
hemoglobin, hematokrit, ferritin, transferin ve demir duzeyleri agisindan fark
bulunmamistir. Ancak HBS olan grupta anlamli olarak iPTH (intakt PTH) dizeyi
distk bulunmustur®®. Uyku Kkalitesi tremik hastalarda oldukca kétudir ve
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morbiditesi daha yuksektir. Bu ¢alismada Uremik hastalarin %58,3’'inde HBS,
%70.8'inde UPBH tespit edilmistir. HBS hastalarinin %90’ inda ise UPBH
saptanmistir®®. Uzun dénem dializ terapisi yapilan kronik bdbrek yetmezligi
hastalarinda HBS sikligi %6,6-%62 oraninda tespit edilmistir. Dopaminerjik
yollar ve noéronal demir etkilenmis olabilecegi ileri surtlmustar. Anemi,
hiperfosfotemi HBS gelisiminde rol oynar. Etkili renal transplantasyon sonrasi
birkac hafta iginde HBS belirtilerinin kaybolabilecegi bir calismada belirtilmistir’°.

Daha onceki yapilan pek ¢ok galismada HBS gelisimi i¢in gebeligin risk
faktord oldugu bildirilmistir. AltiyGzkirkiki gebe ile yapilan bir calismada
gebelerin %26’st UHBSCG kriterlerine goére HBS tanisi almiglardir. Kontrol
grubuyla karsilastirildiginda daha dusuk hemoglobin seviyelerine sahip
olduklari belirtilmistir’*. Hormonal degisim, demir eksikligi ve folik asit eksikligi
ve fiziksel aktivitenin degdisimi ile ilgili olabilecegi 6ne surtlmuastir. Folat ve
demir desteginin HBS'yi 6nlemede roli olup olmadigi bilinmemektedir’.
Ozellikle 3. trimesterda HBS bulgulari ortaya c¢ikabilr ya da agrave
olabilir*® ™2,
Noropatilerde HBS riskinin arttigi belirtiimistir. Bir ¢alismada herediter
ndropatilerde kontrol grubuna ve kazanilmis noéropatilere gore anlamli olarak
artmis HBS bulunmustur”®,

Sirkadiyen Belirtiler

Bazi deliller levodopa duyarliiginin geceleri daha fazla oldugunu
gostermektedirler’®. Sendromun subjektif belirtilerinin sirkadiyen ritimi vardir’>"
7 Semptomlarin aksamlari ve gece kétiilesmesinde melatoninin santral
dopamin sekresyonunda yaptigi inhibitor etki rol oynar’®.

Ayirici Tanilar

HBS periferik néropati ya da radikulopati ile tetiklenebildigi icin ayirici
tanida akla gelmelidir. Néropati ya da radikulopati de hastalar bacaklarindaki
huzursuzlugu gidermek igin hareket ettirme ihtiyaci hissetmezler. HBS
noroleptiklerin neden oldugu akatiziden ayirt edilmelidir. Burada antipsikotik ilag
kullanimina bagl olarak dopamin reseptor blokajina bagli motor huzursuziuk
mevcuttur.

Tanisal Galigmalar

HBS demir eksikligi ile sik iligkilendirildiginden tim hastalara serum

ferritin  duzeyi bakilmalidir. Norolojik muayenede periferik ndropati ve
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radikulopatiden suphelenilmisse elektromiyografi ve sinir ileti ¢calismalari bu
bozukluklari géstermek icin yapiimalidir. Tani i¢in polisomnografi ve suggested
immobilizasyon testi (SIT) bazi olgularda gerekli olabilir.

Tedavi

Dopaminerjik ajanlar, HBS tedavisinde en iyi arastirimis ve en etkin
tedavilerdir. Literaturde HBS tedavisinde dopaminerjik tedaviyi 80’li yillarin ilk
yarisinda ilk defa deneyip &neren bilim insani Prof Dr.Sevket Akpinar ‘dir’®.

Dopaminerjik tedavi: Mumkun olan en dusuk dozda baglanmalidir. Hafif
ya da aralikli vakalarda oncelikli olarak levodopa, orta ya da agir vakalarda ya
da guni¢i semptomlari olan vakalarda dopamin agonistleri tercih edilmelidir.
Titrasyon yavas yapilmali ve dopaminerjik tedavinin yan etkileri (bulanti,
hipotansiyon, dizziness, giin ici uykululuk hali) agisindan dikkatli olunmalidir?.

Levodopa: Ozellikle nokturnal semptomlarin iyilesmesinde, kontrol
gruplanyla karsilasgtirildiginda idyopatik ve Uremik hastalarda daha etkili

80,81,82

bulunmustur . Yavas salinimli levodopa ve standart levodopa, sadece

levodopa kullanmina gére daha etkili bulunmustur®%*,

Dopamin agonistleri: Ergot dopamin agonistleri bromokriptin, pergolid ve
kabergolin ve non-ergot dopamin agonistleri, pramipeksol, ropinirol, rotigotinin
etkili oldugu pek ¢ok cift kdr galismada belirtiimistir. ik yapilan kontrollii Gift kor
calismada 6 hastada 7,5 mg bromokriptin kullaniimig. Hastalarin 5’'inde
huzursuzluk ve parestezi de iyilesme izlenmistir®. Cift kér kontrollii calismada
pergolid 0.05-0.65 mg dozunda etkili bulunmustur®.Uzun etkili ergot agonisti
olan kabergolin 2.2 mg/gun dozunda etkili bulunmustur®”. Avrupa ve Kuzey
Amerika’da yapilan u¢ benzer, blyuk, cok merkezli ¢calismada ve bir kicguk
PSG'ye dayali c¢alismada ropinirol yaklagik 1000 hastada plasebo ile
kargilastiriimistir. Calismalarda HBS degerlendirme &lgegdi ve klinik global
degerlendirmeler kullanilarak ropirinolun anlamli etkinligi gdsterilmistir®°*.
Bagka bir garpraz calismada dozun ikiye bolunup kullaniimasiyla daha guglu
etki gdsterilmistir®. Dopaminerijik tedaviler sirasinda olusabilecek iki nemli yan
etki vardir. Bunlar ‘dgmentasyon’ ve ‘rebound’ur. Ogmentasyon, dopaminerjik
semptomlarin gun icerisinde tedavisiz saatten daha erken ortaya gikmasi ya da
semptomlarin siddetinde artis ya da yakinmalarin viacudun diger bolumlerinde
de baslamasi olarak tanimlanir. Bir ¢alismada hastalarin %31-%82'de gece

dozu kullanimi sonrasi ertesi gin 6gdleden sonra ve erken aksam saatlerinde
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semptomlarda artis ortaya cikmistir®™®>. Ogmentasyon o6zellikle levodopa
kullanimiyla iliskili bulunmustur’>. Dopamin agonistleri ile de 6gmentasyon
bildirilmistir °*°°. Dopaminerjik ilaglarin HBS igin uzun dénem kullanimiyla az bir
miktarda veri bulunmaktadir. Calismalar 1 yila kadar ¢ogu hastada dopaminerjik
tedaviye devam etmenin faydasini gosterseler de, tolerans gelisimi ve
dopaminerjiklere bagh belirtilerde artis hakkinda bulgular artmaktadir®®’.
Ogmentasyon belirtilerinin gtkmasinin diisiik demir diizeyi ile iligkili olabilecegi
one sirilmistir®. Rebound semptomlarin ilacin yari émri ile iliskili olarak
ortaya ¢ikmasidir. Bu durum ilacin etkilerinin azalmasi ya da bitmesi ile ortaya
cikar. Tedavisiz ddonemdeki yakinmalara gére daha siddetli olarak ortaya c¢ikar.
Rebound bulgulari 6zelikle sabah saatlerinde ortaya cikar?.

Opioid ilaglar HBS tedavisinde basaril bir sekilde kullaniimaktadir. Bir gift
kor randomize klinik g¢alismada oksikodon 159 mg dozunda HBS
semptomlarinin gideriimesinde etkili bulunmustur®®. Daha disiik potensli olan
dextropropoxyphene etkili bulunmustur’®®. Dopamin agonistlerine yanit
vermeyen, yan etki gelisen ve ciddi belirtilerde artis olan hastalara metadon
uygulanmis ve sonugta 5-20 mg/gin dozlarda belirtilerde artig, tolerans ve
bagimlilik olmaksizin ciddi yararlar saglanmistir®*.

Garcia-Borreguero ve arkadaslari 24 hastaya ortalama 1855 mg/gin
dozunda gabapentin ve plasebo vermisler; HBS Derecelendirme Olgegi, Klinik
Global Diizelme, Analog Adri Olgegdi ve Pittsburgh Agri dlceginde gabapentinle
dizelme izlenmis. Agri yakinmasi olanlarda daha etkili oldugu gosterilmis. Tek
kuguk, acik etiketli bir galismada gabapentin ve ropiniroliin benzer etkinlik ve
tolerabiliteye sahip oldugu gésterilmistir'®.

Karbamazepin kullanan 6 hastada basari orani %50 olarak bulunmustur
192 Yiizyetmisdort hastalik cift kor calismada da etkinligi ortaya konmustur®®?,
Levodopa (200 mg yavas salinimh) ile valproik asit (600 mg yavas salinimli)
karsilastirildiginda etkinlik agisindan anlamli fark bulunamamistir'®,

Benzodiazepinlerin HBS’de kullanimiyla ilgili olarak ¢ok az destekleyici
veri mevcuttur. Klonazepamin HBS semptomlarini iyilestirdigi daha onceki

calismalarda bildirilmistir.2%>8,

Oral demir tedavisinin HBS'de diizelme sagladigi bildirilmistir*®®.
intravenéz demirin giiclii etkinligi bir caismada gdsterilmistir.**® Son dénem

bdbrek hastalarinda yuksek doz demir infuzyonu ile belirgin ancak gegici
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iyilesme oldugu bildirilmistir'**.

Bir calismada dopamin agonistlerini tolere edemeyen hastalarda
bupropionun (150 mg/giin) tedavi segenegi olabilecegi bildirilmistir'*.

Antiepileptikler, klonidin, baklofen, tramadol ve magnezyumun HBS
tedavisinde kullanilabilecegi bildirilmis olmasina karsin, bunlarla ilgili veriler
sinirhidir?,

Kombinasyon tedavisi: Ciddi vakalarda dopaminerjik ajanlar ve opioidler
kombine edilebilir. Antikonvulzanlardan gabapentin kombine edilebilir.

Benzodiazepinler ek tedavi olarak etkilidirler 2.
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GEREC VE YONTEMLER

Caligmaya katillan bireyler Kasim 2006-Aralik 2008 tarihleri arasinda
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Psikiyatrisi bolimine basvuran ve
DEHB tanisi konulan hastalarin gonulli ebeveynlerinden olusmaktaydi.
Calismaya baglamadan once Mersin Universitesi Tip Fakiltesi Etik Kurulu
biriminden onay alindi. Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Psikiyatri
bolimune bagvuran ve DSM-IV tani kriterlerine gore DEHB tanisi konulan
hastalarin ebeveynleri ile goriisme gerceklestirildi**®. Toplam 397 goniillu ile
yluzyuze goérisme gercgeklestirildi (215 anne ve 182 baba). Calismaya katilan
tum bireylere 6nce g¢alismanin amaci ile ilgili bilgiler verildi. Gonulli ebeveynlere
calismayla ilgili bilgileri iceren bilgilendirilmis olur formu okutularak, onaylari
alindi. Calismaya alinan hastalar yari yapilandirilmis bir gérisme Olcegi ile
degerlendirildi. Bu Olgcege calismaya alinan bireylerin demografik bilgileri
kaydedildi. Demografik 6zelliklerden yas, egitim dizeyi, medeni hali, yagsadigi
yer, ekonomik durum bilgileri kaydedildi. Sigara kullanim dykusu olup olmadigi,
sigara kullanim 6ykUsU olanlara sigara kullanim suresi; alkol kullanimi éykasu,
alkol kullananlarda alkol kullanim suresi; ilac kullanim &ykasu, 6zgecmis
Ozellikleri, psikiyatrik hastalik oOykusu ve psikiyatrik ila¢ kullanim oykusu
sorgulandi. Kadin katilimcilarin gebelik sayisi, gebelik HBS oykusu kaydedildi.
Ailede HBS, hareket bozuklugu 6ykusu olup olmadidi sorgulandi. HBS tanisi
icin daha 6nce tanimlanan UHBSCG temel kriterleri bashdinda belirtilen 4
standart tarama sorusu soruldu. Sorularin timune ‘evet’ yaniti veren bireyler
HBS tanisi aldilar. HBS tanisi alan hastalar HBS baglangi¢ yasi, sikayetlerin
seyri, uyku kalitesi tGizerine etkileri agisindan degerlendirildi. HBS tanisi alanlar
HBS siddet Olcegi ile dederlendirildi. HBS siddet dlgedinde hastalara, UHBSCG
tarafindan belirlenen agirlik derecesi skalasinin Tiirkge formu uygulandi***. Bu
skala HBS semptomlarinin siddeti, bacaklari hareket ettirme istegi, uyku tzerine
etkisi, gun ici yorgunluk, uykululuk hali, adirhik derecesi, haftanin kag¢ gun
oldugu, ginin kag¢ saati oldugu, aile, is, ev yasami Uzerine etkileri, ruhsal
durum Uzerine etkilerini iceren 10 adet soruyu icermekteydi (Bkz. Ek 1).

Bu siddet skalasina gore 0-10 arasinda puan alanlar hafif, 10-20
arasinda puan alanlar orta, 20-30 arasinda puan alanlar agir, 30-40 arasinda

puan alanlar ise ¢ok agir olarak degerlendirildi.
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istatistiksel Analiz

Kategorik degiskenler arasindaki iliskinin test edilmesinde ki-kare analizi,
iki oran kargilagtirmasina ait z testi, surekli degiskenlerin gruplarda
kargilastiriimasinda normal dagilan degiskenler igin Student t testi, normal
dagilima sahip olamayanlarda mann whitney u testi kullanildi. Hastalik i¢in risk
faktorlerinin belirlenmesinde lojistik regresyon analizinden faydalanildi. Tanitici
istatistikler igin ortalamatstandart sapma, medyan ve geyreklikler arasi fark
verildi, frekans ve yuzde kullanildi. Analizler SPSS for Windows 11,5 paket

programinda yapildi.
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BULGULAR

Hastanemiz Cocuk Psikiyatri Anabilim Dal tarafindan DEHB tanisiyla
takipli 221 c¢ocuk hastanin 215’inin annesi ve 182'nin babasiyla gorusuldi.
Babalarin 11’ine vefat, 7’sine esinden ayri yasamalari ve anne ile birlikte
gelmemeleri, 5’ine goérismeyi kabul etmemeleri, 16’sina il disinda c¢alismalari
nedeniyle; annelerin ise 3’'Une gorigmeyi kabul etmemeleri, 3’Une ise esinden
ayri yasamalari ve baba ile birlikte gelmemeleri nedeniyle ulagilamadi

Ucgyuizdoksanyedi bireyden 29’unda UHBCG kriterlerine gére HBS tespit
edildi. Bu bireylerin 21’i kadin, 8’i erkekti. Tum o6rneklem grubunda HBS
prevalansi %7,3 (%95 Guven araligi:0,0513;0,1029) idi. Cinsiyete 6zgu HBS
prevalansi ise kadinlarda %9,7 (%95 Given araligi:0,0579;0,1373); erkeklerde
ise %4,3 (Guven arali§i%95:0,0141;0,0737) olarak hesaplandi. Kadinlarda HBS
prevalansi erkekler ile karsilastinldiginda anlamli olarak farklihk yUksekti
(p=0,04). Cocuklarina DEHB tanisi konulan annelerde HBS prevalansi
bdlgemizde yapilan toplum bazli calisma ile karsilastinidiginda (%3,19)
istatistiksel olarak anlamli dizeyde yuksek olarak bulunmustur (p=0,001).
Cocuklarina DEHB tanisi konulan babalarda HBS prevalansi (% 4,39) diger
calisma ile kargilastirildiginda (% 2,45) istatistiksel olarak anlamli farkhlik
gorulmemigtir (p=0,08). Ancak bu kaba prevalans rakamlarinin dogrudan
karsilastiriimasi her iki calismanin yas gruplarinin farkli olmasi nedeniyle
yaniltici olabilecegi i¢in her iki calismadaki benzer yas gruplarindaki prevalans
rakamlari ayri ayri kiyaslanmistir. Buna gore Mersin ili toplum tabanli HBS
prevalans verilerinde 18-27, 28-37, 38-47 yas grubu kadin bireyler ile bu
calismada ayni yas grubu kadinlardaki HBS prevelansi kiyaslandiginda
istatistiksel anlamh fark bulundu. DEHB’li gocuklarin annelerinde siralanmis yas
gruplarindan u¢ grupta da anlamh olarak daha yuksek bir HBS prevalansi
oldugu belirlendi (p=0,006, p=0,05, p=0,03 sirasiyla). Diger grup olan 48-57 yas
grubunda HBS’li hasta yoktu. Erkeklere bakildiginda ise 18-27 ve 58-67 yas
grubunda bizim calismamizda HBS’li hasta yoktu. 28-37 yas grubu ile
kargilastirma yapildiginda istatistiksel agidan anlamh yikseklik mevcuttu
(p=0,001). Diger gruplardan 38-47 ve 48-57 yas grubunda ise istatistiksel
anlamlilik yoktu. (Yas gruplar tekrar diizenlenerek yapildi)

Calismaya alinan 215 annenin 197’si evli, 11’inin egsi vefat etmis, 7’si
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bosanmisti. Calismaya alinan 182 babanin 179’u evli, 3’4 bosanmisti. Annelerin
katilim orani %97, babalarin katilim orani ise %82,4 olarak hesaplandi.
Ebeveynleri ile gorusulen 221 gocugun %86’s1 erkek, %14’U kiz idi. Cocuklarin
cinsiyeti ile annede ve babada HBS gelisimi istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0,22; p=0,27).

Calismaya alinan annelerin yas ortalamasi 36,43 (£5.69) babalarin yas
ortalamasi 40.50 (+ 6.21) idi. Anne ve babanin demografik 6zellikleri Tablo 1'de
gosterilmigtir. Anne ve babanin meslegi ile HBS gelisimi arasinda iligki
bulunamamistir (p=0,49; p=0,86). Sigara kullanimi ile HBS gelisimi agisindan
iliski bulunamamigtir (p=0,68). Alkol kullanimi ile annelerde HBS geligimi
arasinda ise iligkili bulunmustur (p=0,03).

Bizim g¢alismamizda anne ve baba yasi ile HBS gelisimi agisindan
istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmamakla beraber her iki grupta da 30-39
yas grubundakiler, 40—49 yas grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamh fark vardir (p=0,01; p=0,04). Anne ve babalarda HBS gelisiminin yasa
goOre dagilimi Tablo 2 ve Grafik 1'de belirtilmistir.
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Tablo 1: Calismaya alinan anne ve babalarin demografik 6zellikleri.

Demografik 6zellikler | Anne (n=215) | Baba (n=182)
Ortalama yas (SS) 36.43 (5.6) 40.50 (6.2)
Egitim slresi (SS) 7,7 (3,3) 9,2 (3,5)
Meslek gruplari
Ev hanimi %86 (185) 0
Ogrenci %0,9 (2) 0
isci %0,9 (2) %25,8 (47)
Ogretmen %0,9 (2) %1,1 (2)
Memur %4,7 (10) %17,6 (32)
Emeki %2,8 (6) %5,5 (10)
Esnaf %3,3 (7) %45,1 (82)
Saglikgl %0,5 (1) 0
igsiz 0 %1,1 (2)
Ciftci %3,8 (7)
Ekonomik durum
Cok kot %0,9 (2) %0,5(1)
Kot %3,7 (8) %2,2 (4)
Orta %94 (202) %95,6 (174)
iyi %1,4 (3) %1,6 (3)
Yasadigi yer

Koy %0,5 (1) %0,5 (1)
Kasaba %3,3 (7) %3,3 (6)
ice merkezi %17,7 (38) %20,9 (38)
il merkezi %78,6 (169) | %75,3 (137)

HBS A: Annede HBS, HBS B:Babada HBS

Tablo 2:Anne ve babalarda yasa gore HBS dagilimi.

Dekad Anne (n=215) HBS-A(n=21) Baba (n=182) HBS-B(n=182)
20-29 %11 (24) %14,3 (3) %1,1(2) 0

30-39 %55,8 (120) %61,9 (13) %47,1 (88) %75 (6)
40-49 %32,1 (69) %23,8 (5) %42,3 (77) %25 (2)
50-59 %0,9(2) 0 %57,7 (14) 0

60-69 0 0 %0,5 (1) 0
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Grafik 1: Anne ve babalarda yasa goére HBS prevalansinin dagilimi.

Anne ve babalarin meslek gruplarina bakildiginda HBS sikligi Gzerine
anlaml iligki saptanmamistir (p=0,49; p=0,86). Calismaya katilan annelerin
egitim sureleri 7,7+3,3, babalarin egitim sureleri 9,2+3,5 idi. Anne ve babanin
egitim sareleri ile HBS gelisimi arasinda iligki saptanmamigtir (p=0,56; p=0, 55).
Anne ve babanin yasadiklari yer ile HBS gelisimi istatistiksel agidan iligkili
bulunmamistir (p=0,91; p= 0,87).

Anne ve babalarin 6zgec¢cmis dzellikleri ve ilag kullanim &zellikleri Tablo 3
ve Tablo 4’de belirtiimistir. Hastalarin 6zgegmis Ozellikleri ile HBS gelisimi
arasinda istatistiksel anlamhlik bulunmamistir (p=0,48; p=0,90). ila¢ kullanimi

ile HBS gelisimi arasinda istatistiksel anlamlilik bulunmamistir (p=0,54; p=0,85).
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Tablo 3: Calismaya alinan anne ve babalarin 6zge¢gmis 6zellikleri.

Ozgegmis 6zellikleri | Anne (n=215) Baba(n =182)
Ozellik yok %53,5 (115) %68,1 (124)
DM %1,9 (4) %1,6 (3)

HT %2,3 (5) %2,7 (5)
Depresyon %25,6 (55) %4,4 (8)
Migren %2,8 (6) %1,6 (3)
Bobrek hastaligi %0,5 (1) %0,5 (1)
Romatoid artrit %0,9 (2) 0

Kalp hastaligi 0 %4,4 (1)
Anemi 0 %0,5 (1)
SVH 0 %0,5 (1)
Diger %12,6 (27) %14,3 (26)
HT+Bobrek hastaligr | O %0,5 (1)
DM+HT 0 %0,5 (1)

DM: Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon

Tablo 4: Calismaya alinan anne ve babalarin ila¢ kullanim 6zellikleri.

flag kullanimi Anne(n=215) | Baba (n=182)
Kullanmiyor %62,3 (134) %77,5 (141)
OKS %1,9 (4) 0
Antidepresan %26 (56) %4,9 (9)
Antihipertansif %1,9 (4) %3,8 (7)
Antidiyabetik %0,9 (2) %1,6 (3)
Statin 0 %0,5 (1)
Antiepileptik 0 %1,1 (2)
ASA %0,5 (1) %2,7 (5)
Adini bilmiyor %0,5 (1) 0

Diger %6 (13) %7,1 (13)
Antidiyabetik+Antihipertansif | 0 %0,5 (1)

OKS: Oral kontraseptif, ASA: Asetilsalisilik asit

Hastalarin psikiyatrik Oykuleri sorgulandiginda annelerin %38,6 (83),
babalarin %9,9 (18) psikiyatrik tedavi gorduklerini sdylediler. Psikiyatrik tedavi
alanlar iginde annelerin %95,2 (79)’i depresyon, %4,8 (4)'i anksiyete; babalarin
%95 (19)'i depresyon, %5 (1)’i psikoz tanisi aldiklarini belirttiler. Psikiyatrik dyku

ile HBS gelisimi arasinda anne ve baba igin anlamli iligki bulunmamistir.
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(p=0,59; p=0,20). Antidepresan kullanimi ile anne ve babada HBS gelisimi
agisindan anlaml fark bulunmamistir. (p=0,80; p=0,31).

Gebelik donemi ile HBS geligimi istatistiksel olarak anlamlidir. (p=0,009)
Toplam 39 birey gebelik doneminde HBS tariflediler. Bu hastalarin 9’'u ¢alisma
sirasinda HBS tanisi almistir. Dokuz hastanin 2’si gebelikte sikayetlerinin
basladigini ve sonrasinda devam ettigini, 3’0 sikayetlerinin gebelikten 6nce
basladidini, gebelikte agrave oldugunu ve halen devam ettigini, 4’'U ise gebelikte
gecici olarak sikayetlerinin oldugunu sonrasinda duzelip, tekrar sikayetlerinin
basladigini belirttiler. Gebelik sayilari arasinda HBS olanlara ve olmayanlar
arasinda anlaml fark yoktur (p=0,13). Gebelik trimesterleri arasinda HBS olan
grupla olmayan grupta anlamh farkhlik bulunmamakla beraber 3.trimesterda 1.
ve 2. trimestera gore HBS gelisimi agisindan anlamli farklilik vardir (p=0,02).

Anne ve babalarin sigara ve alkol kullanim &zellikleri Tablo 5'de
belirtiimistir. Sigara kullanimina bakildiginda HBS gelisimi agisindan anlaml
iligki yoktur (p=0,68; p=0,29). Alkol kullanimi agisindan bakildiginda annelerin
alkol kullanimi ile HBS gelisimi agisindan anlamli iligki vardir. Babalarin alkol
kullanimi ile HBS gelisimi agisindan istatistiksel agidan anlamhlik bulunmamigtir
(p=0,03; p=1,00).

Hastalardaki HBS siddet skalasina bakildiginda tim grup i¢inde %6,90’i
hafif, %79,31’s1 orta, %13,79’s1 agir derecede idi. Tum grup icindeki HBS
siddeti Grafik 2'de gdésterilmistir. HBS’li olan annelerde %9,5'u hafif, %71,4'u
orta, %19'u agir derecede idi. Babalara bakildiginda ise HBS’li olanlarin hepsi
orta derecede idi. Anneler icin HBS siddet ortalamasi 15,95 (standart sapma
4,55 minimum 8, maksimum 24), babalar icin 13,37 (standart sapma 2,13
minimum 11, maksimum 17). Annelerin HBS giddetinin yasa goére dagilimi

Grafik 3'de gdsterilmistir.
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Grafik 3: Annelerde HBS siddetinin yas gruplarina gore dagilimi
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Tablo 5: Calismaya alinan anne ve babalarin sigara ve alkol kullanim &zellikleri

Sigara ve alkol kullanimi

Anne (n=215)

Baba (n=182)

Sigara

Hi¢ icmemis %61,9 (133) %37,4 (68)
10 adet/glinden az %20 (43) %18,7 (34)
10-19 adet/glin %13,5 (29) %26,4 (48)
1-2 pkt/giin %0,9 (2) %6 (11)

2 pktten fazla %0,5 (1) %3,3 (6)
Birakmis %3,3 (7) %8,2 (15)
Alkol

Ara sira %388,9 (8) %82,4 (34)
Ayda 1 buyuk raki %11,1 (1) %2,4 (1)
Haftada 1 buyuk raki 0 %7,3 (3)
Haftada 1 blylk rakidan fazla | 0 %7,3 (3)

HBS gelisimi risk faktorlerini belirlemek amaciyla anne ve baba igin

yapilan lojistik regresyon analizinde HBS gelisimi igin alkol kullanimi ve

gebelikte HBS risk artigi ile uyumlu bulundu (p=0,01; p=0,001; odds orani=7,8;

4,2). Annelerde HBS gelisimi icin yas, gebelik sayisi, antidepresan ilag

kullanimi, sigara kullanimi, ¢ocuk cinsiyeti HBS gelisimi icin risk faktéru olarak

bulunmamistir. Babalar igin HBS gelimi agisindan yas, ¢ocuk cinsiyeti, sigara

kullanimi, alkol kullanimi ve antidepresan ilag alimi parametrelerinden higbiri

risk arttirici faktor olarak bulunmamistir. Tablo 6, Tablo 7’de bu bulgular

Ozetlenmistir.
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Tablo 6: Annelerde HBS gelisimi icin risk faktorleri(lojistik regresyon analizi)

Anneler HBS+ HBS- P Odds %95 guiven aralgi

(N=21) (N=194) orani Alt sinir Ust
sinir

Yas(orttstd.sapma) 35,09+4,89 | 36,57+5,7 0,46 0,968 0,885 1,058

Gebeliksayisi 3,00+1,34 | 2,60+1,21 | 0,36 0,196 0,816 1,752

(ortxstd.sapma)

Cocuk cinsiyeti

Kiz %23,8 (5) | %13,4(26) | 0,15 2,64 0,704 9,904

Erkek %76,2(16) | %86,6(168) | Referans

Sigara

Kullaniyor %57,1 (12) | %13,4 (26) | 0,150 2,640 0,716 5,792

Kullanmiyor %42,9 (9) %63 (124) | Referans

Alkol

Kullaniyor %19 (4) %2,6 (5) 0,011* 7,89 1,59 39,0

Kullanmiyor %81,0 (17) | %97,4(189) | Referans

Antidepresan

Kullaniyor %23,8 (5) | %26,3 (51) | 0,325 0,542 0,160 0,836

Kullanmiyor %76,2 (16) | %73,7(143) | Referans

Gebelikte HBS

Var %42,9 (9) | 30 (15,5) 0,007* 4,296 1,482 12,45

Yok %57,1(12) | %84,5(164) | Referans
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Tablo 7: Babalarda HBS gelisimi icin risk faktorleri(lojistik regresyon analizi)

Babalar HBS+ HBS- P Odds %95 guven araligi
(N=8) (N=174) orani Alt sinir  Ust sinir

Yag(orttstd.sapma) 37,37+5,01 | 40,64+6,24 | 0,123 0,894 0,775 1,031

Cocuk cinsiyeti

Kiz %25 (2) | %10,9 (19) | 0,232 2,905 0,505 16,71

Erkek %75 (6) | %89,1(155) | Referans

Sigara

Kullaniyor %62,5 (5) | %62,6(109) | 0,86 0,876 0,194 3,966

Kullanmiyor %37,5 (3) | %62,6 (65) | Referans

Alkol

Kullaniyor %25 (2) %24,7 (43) | 0,837 1,194 0,219 6,5

Kullanmiyor %75 (6) %75,3(131) | Referans

Antidepresan

Kullaniyor %12,5 (1) | %4,6 (8) 0,402 2,708 0,264 27,801

Kullanmiyor %87,5 (7) | %75(166) | Referans
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TARTISMA

Bu calismada HBS prevalansi DEHB’li gocuklarin ebeveynlerinde %7,3
(%95 Guven arahdi; 0,0513;0,1029) bulunmustur. Bu rakam Mersin ilinde daha
gerceklestiriimis toplum tabanh epidemiyoloji ¢alismanin rakamindan (3.19)
daha yuksek goérinmektedir ancak bu g¢alismanin yas grubu araligi ile toplum
tabanli ¢calismanin yas grubu (18 yas ve Ustu) ayni olmadigindan yaniltici
olabilir. Bu nedenle daha ileri analizler yapilarak yas grubuna 6zgu prevalans
rakamlari hesaplanarak iki c¢alismanin verileri kiyaslanmistir.  Bizim
calismamizda DEHB olan ¢ocuklarin annelerinde HBS prevelansi, bélgemizde
yapilan toplum bazli prevelans galismasi ile karsilastirildiginda anlamh olarak
yuksek bulunmustur. Babalarin HBS prevelansi ile karsilastirildiginda ise yine
ayni ¢alismaya goére anlaml fakhlik bulunmamistir®®. Bizim ¢alismamizda da
kadinlarda daha énceki ¢alismalarla uyumlu olarak HBS prevelansi erkeklerden
anlamli olarak yiiksek bulunmustur.?*41¢1"1819 DEHB, TS ve HBS'nin komorbid
durumlar oldugu, demir eksikligi ve buna bagli olarak dopaminerjik sistemin
etkilenmesi ile iliskili olabilecegi belirtiimistir’®2°%°. Bir calismada DEHB'si olan
%44 hastada HBS bulgulari, HBS bulgulari olan %26 hastada ise DEHB
bulgulari bulunmusgtur. Bu durumun dopamin disfonksiyonu ile ilgili olabilecegi
one surulmig ve DEHB semptomlari ile iligkili HBS’de dopaminerjik ajanlarin
etkili olabilecegi belirtiimistir’’. Bir baska calismanin sonuclarina gore DEHPB’li
cocuklarda HBS igin pozitif aile 6ykusi olmasinin DEHB semptomlarinin
ciddiyeti ile iliskili oldugunu diisiindiirmektedir?.

Daha 6nce yapilan bir calismada 14 DEHB olan hastanin 9’'unda UPBH,
Bu hastalarin anne ve babalarinin %32'de HBS/UPBH &ykiisii mevcutmus”®.
Yine DEHB olan ¢ocuklarin ebeveynlerine UPBH 6ykusu sorgulanmis. Evet,
yaniti verenlerin ¢ocuklarina PSG yapilmis. Yirmiyedi hastanin 18’'de UPBH
PSG ile tespit edilmis. DEHB olmayan c¢ocuklarin UPBH oranlar ile
kargilastirildiginda anlamli olarak yuksek bulunmustur. Bu hastalarin 8'nin
kendisinde ve ailesinde HBS semptomlari mevcutmus®®. Bu calismalarin
sonuglari DEHB ve HBS arasinda genetik iliski oldugunu desteklemektedir.

Daha 6nce yapilan bir ¢galismada TS’lu ve kronik tiki olan ¢ocuklarda ve
adolesanlarda HBS prevalansi yuksek bulunmustur. TS’nun obsesif kompulsif
bozukluk ve DEHB ile komorbid durumlar oldugu belirtilmistir. Orneklerdeki HBS
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prevalansi bu calismada maternal HBS ile anlamli olarak iliskili bulunmus. Bu
durumun genetik gecisin X’e bagli ya da mitokondriyel kalitimla iligkili
olabilecedi 6ne siriilmistir®. Bizim calismamizda da DEHB olan gocuklarin
annelerinde HBS prevalansi yuksek olarak bulunmustur. Monozigot ikizlerde
yuksek konkordans (%83) ve kompleks segregasyon analizi kalitimin otozomal
dominant oldugunu disiindurir®. Baglanti analizi en az alti farkl
kromozom(12g,14g,9p,6p ve 15p) ile belirgin baglantisi oldugunu diisiindiiriir®.
Yakinlarda yapilan genis ve iligkili genom analizi%50'den fazla HBS-UPHB
gelisim riskini artiran belirli genomik bdlgelerde sik varyasyonlar oldugunu
gostermistir*®. Kromozom 2p, 6p, 15q, ve 12 iizerinde farkli genlerde dort alellik
varyasyon tanimlanmistir*’. Bizim calismamizda ise annelerde HBS
prevelansinin yuksek olmasi maternal kalitimi destekler 6zelliktedir.

Daha onceki calismalarda HBS prevalansi kadinlarda anlamli olarak
yuksek bulunmustur. Bizim ¢alismamizda da anlamli olarak annelerde babalara
gore yuksek bulunmustur. Yagla birlikte HBS prevalansinin arttigi bilinmektedir.
Ancak bizim galismamizda anne ve baba grubunda 30-39 yas grubunda 40-49
yas grubu ile Kkarsilastirildiginda HBS prevelansi agisindan istatistiksel
anlamhlik bulunmustur. Bu durum DEHB’li cocuk sahibi olan annelerde HBS
semptomlarinin daha erken donemde ortaya ¢iktigini destekliyor olabilir.

Gebeligin HBS semptomlarinin ortaya ¢ikmasini kolaylastirdigi ya da
semptomlari agreve ettigi pek cok calismada bildiriimistir. Ozellikle de gebeligin
3. trimesterinda semptomlarin ortaya c¢iktigi ya da var olan semptomlarin
kotulestigi  bildiriimistir®*°%°%72 " Bizim  calismamizda lojistik regresyon
analizinde gebelikte HBS semptomlarinin  olmasinin HBS acgisindan risk
arttirici faktor oldugu bulunmustur. Bizim g¢alismamizda gebelik trimesteri ile
HBS gelisimi arasinda iliski bulunmamakla beraber 1. ve 2.trimester ile
kargilastirildiginda 3.trimesterda HBS gelisimi istatistiksel olarak anlaml artmis
bulunmustur. Bazi yayinlarda gebelik sayisi artisi ile HBS riskinin arttigi
bildirilse de bizim g¢alismamizda gebelik sayisi ile HBS arasinda anlamli iligki
bulunmamistir’®. Bélgemizde yapilan calismada da gebelik sayisi ve HBS
gelisimi arasinda kontrol grubu ve hasta grubu arasinda farkhlik gérilmemistir.

Bizim g¢alismamizda anne ve babalarin 6zge¢cmis ve ilag kullanimlari ile
HBS gelisimi arasinda anlamli iligki bulunmamistir. 5000 kadin arasinda yapilan

diger bir calismada kadinlarda kalp hastaligi ve depresyon HBS'li hastalarda
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daha sik bulunmustur®®. Bir diger calismada katimcilardan HBS olanlarda
depresyon daha sik bulunmustur'®. Bir diger calismada ise kalp hastaligl,
hipertansiyon &ykiisii olmasi HBS igin prediktif deger olarak bulunmus®®.
Bolgemizde yapilan toplum bazli ¢alismada anemi, depresyon, kronik bdbrek
yetmezligi, kontrol grubuyla karsilastirildiinda HBS’li hastalarda anlamli olarak
yiiksek bulunmustur®.

Antidepresan ilaglar 6zellikle SSRI'larin kullanimi ile HBS geligiminin

iliskili oldugu distnilmektedir'®*®.

Bizim calismamizda lojistik regresyon
analizinde anne ve babalarda HBS gelisimini artiran bir risk faktdorl olarak
bulunmamistir.

Sigara kullanimi ile HBS riskinin arttigi bazi c¢alismalarda bildirilmig
olmasina karsin bizim ¢alismamizda anne ve babalarin sigara kullanimi ile HBS

gelisimi arasinda anlamli iliski bulunamamigtir'®923,

Alkol kullanimi ile HBS'nin iligkili oldugu bazi yayinlarda bildirilmigtir'®°.
Bdlgemizde yapilan galismada kontrol grubu ve hasta grubu arasinda alkol
kullanimi agisindan anlamh fark bulunmamistir?®. Bizim galismamizda
annelerde HBS gelisim ile alkol kullanimi arasinda istatistiksel anlamlilik vardir.
Ancak alkol kullanan HBS’li anne sayisi az oldugundan guvenilirligi dusuktir.
(21 HBS'li annenin 4’u alkol kullaniyor, toplam 9 anne alkol aliyor)

Hastalarin yasadiklari yer ve egitim duzeyleri ile HBS gelisimi arasinda
istatistiksel anlamhlik bulunmamistir. Bolgemizdeki diger yapilan c¢alismanin
sonuglari ile uyumlu bulunmusgtur.

Pek c¢ok calismada HBS olan hastalarda aile dykusunin sik oldugu
belirtilmistir*®#>?°. Bizim calismamizda ailede HBS olmasi ile anne ve babalarda
HBS gelisimi arasinda anlaml iligki bulunmamistir. Bu durum hastahigin heniz

tam olarak taninmamasiyla ya da tam olarak ifade edilmemesiyle iligkili olabilir.
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SONUCLAR

HBS ve DEHB’nin bazi fenotipik benzerlikleri oldugu gozleminden yola
cikilarak DEHB’li gocuklarin ebveynlerinde HBS sikhginin daha ylksek
olabilecegi 06ngoériusuyle planlanmigs bu calismada DEHB’li ¢ocuklarin
ebeveynlerinde HBS sikhgi %7,3 olarak bulunmustur. Cinsiyete 6zgu
prevalansa bakildiginda annelerde %9,7, babalarda %4,3 olarak bulunmustur.
Bu bolgede yapilmis toplum tabanli galisma ile karsilastirildiginda DEHB'li
cocuklarin annelerinde HBS prevalansi anlamli olarak yuksek bulunmustur.
Yine ayni c¢alismadaki 18-27, 28-37, 38-47 yas grubu kadin bireyler ile bu
calismadaki ayni yas grubu kadin bireyler karsilastirldiginda HBS prevalansi
bu ¢alismada her l¢ grupta da yuksek bulunmustur. Erkeklere bakildiginda ise;
28-37 yas grubu ile karsilastirma yapildiginda istatistiksel agidan anlamli
yukseklik mevcuttur.

Sonug olarak bu bulgular; daha ileri ¢aligmalarla destleklenmesi gerekse
de, DEHB ile HBS'nin Ozellikle kadin cinsiyetle iligkili oldugunu ve bu iligkinin

genetik olabilecegini disundirmektedir.
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EK
Ek-1: HBS Agirlik Derecesi Skalasinin Turkge versiyonu
Son iki haftallk periyoddaki deneyimlerinizi esas alarak sorulari
cevaplamaniz gerekmektedir.
(1) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetleriniz igin 4 Gzerinden kag
puan verirsiniz?
(4) Cok siddetli
(3) Siddetl
(2) Orta
(1) limh
(0) Yok
(2) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetlerinizden  oturi
bacaklarinizi ve/veya kollarinizi hareket ettirme isteginiz ne derecededir?
(4) Cok siddetli
(3) Siddetl
(2) Orta
(1) limh
(0) Yok
(3) Bacaklarinizi ve/veya kollarinizi hareket ettirdikten sonra ne kadar
rahatlarsiniz?
(4) Rahatlama yok
(3) Hafif rahatlama
(2) Orta derecede rahatlama
(1) Tam ya da tama yakin rahatlama
(0) HBS semptomu yok
(4) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetlerinizden 6ttrl uykunuz
ne derecede bozuluyor?
(4) Cok siddetli
(3) Siddetl
(2) Orta
(1) Hlimh
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(0) Yok
(5) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetlerinizden o6tirt ortaya
¢ikan yorgunluk ve uykusuzlugunuz ne derecededir?

(4) Cok siddetli

(3) Siddetili

(2) Orta

(1) Himh

(0) Yok
(6) Tum yonleriyle dustindigunuzde bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki
sikayetlerinizin agirlik derecesi nedir?

(4) Cok siddetli

(3) Siddetl

(2) Orta

(1) limh

(0) Yok
(7) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetleriniz haftada kag gun
olur?

(4) Cok siddetli (haftada 6-7 gun)

(3) Siddetli (haftada 4-5 glin)

(2) Orta (haftada 2-3 glin)

(1) limh (haftada 1 giin ya da daha az)

(0) Yok
(8) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetleriniz ortalama olarak
gunun kag saatinde vardir?

(4) Cok siddetli (gunde 8 saat ya da daha fazla)

(3) Siddetli (guinde 3-8 saat)

(2) Orta (ginde 1-3 saat)

(1) Ihmli (ginde 1 saatten az)

(0) Yok
(9) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki sikayetleriniz aile, ev, is veya
sosyal yasaminizi ne derecede etkiliyor?

(4) Cok siddetli

(3) Siddetl

(2) Orta
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(1) Himh

(0) Yok
(10) Bacaklarinizdaki ve/veya kollarinizdaki  sikayetleriniz  ruhsal
durumunuzu ne derecede etkiliyor? (6rnedin bu ylizden ne derecede sinirli,
Uzgln, huzursuz veya saldirgan oluyorsunuz?)

(4) Cok siddetli

(3) Siddetl

(2) Orta

(1) Himh

(0) Yok
Uluslararasi HBS Calisma Grubu Degerlendirme Skalasi Huzursuz Bacaklar
Sendromunun siddetini belirlemek i¢in gecgerli ve guvenilir bir dlgektir.
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