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GIRIS

Parkinson Hastaligi (PH) sik goérulen bir nérodejeneratif hastaliktir.
Altmis yas Uzerindeki populasyonun %1-2’sini etkilemektedir. PH'de 6zellikle
motor fonksiyonlar etkilenmektedir. Kardinal bulgulari tremor, rijidite,
bradikinezi-hipokinezi, postural refleks kaybi, fleksiyon postiri ve donma

fenomenidir (1).

Postural insitabilite (Pi), PHde yaygin ve ciddi bir problemdir. Tim
Parkinson hastalarinda uzun sureli izlemde %96 oraninda goérulur (2). Koller
ve arkadaslart her 100 Parkinson hastasinin 38 tanesinde dusme
gerceklestigini, bu hastalarin, %13’Unde kirik olustugunu, %18 hastanin
hastaneye yatirildigini, %3 hastanin ise tekerlekli sandalyede oldugunu
bildirmiglerdir (3). Ayrica Pi, hastaligin sadece son dénemine sinirli bir
semptom degildir, ilk semptomu olarak da ortaya ¢ikabilmektedir (6). Daha
énce yapilmis bir calismada L-DOPAnin Pi'ye kayda deger etkisi olmadigi
gOsterilmistir (4). Derin beyin stimulasyonun tremor, diskinezi, off motor
semptomlarina  etkili oldugu gosterilmistir.  Ancak, derin  beyin

stimilasyonunun da Pi'yi iyilestirici etkisi gdsterilmemistir (5).

Pramipeksol (PM), aminothiazole grubundan, D2 dopaminerjik
reseptorlere selektif, ayrica D3 reseptorlerine de etkili, nonergo dopamin
agonistidir (1). Dopamin benzeri aktiviteye sahiptir. invivo ve invitro hayvan
calismalarinda, PM’nin cesitli noéroprotektif 6zellikleri oldugu goésterilmistir.
Bunlar icinde; dopamin otoreseptor agonisti 6zelligi, antioksidan o6zelligi,
mitokondrial gecirgenligi bloke etmesi, trofik faktorlerin salinmasini
uyarabilmesini sayabiliriz. Klinik ¢alismalarda PM’nin olumlu farmokokinetik
Ozellikleri oldugu dogrulanmistir. Erken ve orta evre PH'de monoterapide
etkili oldugu, ileri evre PH'de L-DOPA tedavisine eklenmesinin de faydal
oldugu gosterilmigtir. PM’nin, ayrica major depresyonda etkili oldugu Klinik
calismalarda gdsterilmistir. PM ek olarak, L-DOPA tedavisine olan

gereksinimi birkac yil geciktirmektedir (1).



Erken evrede PH'de Pi'yi inceleyen az sayida yayin bulunmaktadir.
Amacimiz, erken evrelerde Pi oranini ve siddetini belirlemek ve erken evrede
yaygin olarak kullanilan bir dopamin agonistinin bu bulgu Gzerine etkisini

klinik olarak ve postiurografi esliginde degerlendirmektir.

Postlrografi, dengeyi 0Olgme metodu olup, denge sorunlarinin
sistematik olarak dokimundn saglanmasi amaciyla gelistiriimis kombine test
protokoludur. Denge fonksiyonunu daha ayrintili ve nesnel olarak
degerlendirmek, sorunun hangi alt sistem / sistemlerden kaynaklandigini

ortaya koymak ve ilag etkisini monitorize etmek igin kullaniimistir.



GENEL BILGILER

PARKINSON HASTALIGI

Tanim, Siniflandirma, Epidemiyoloji

Parkinsonizm alti kardinal bulgunun kombinasyonu seklinde ortaya
¢ikan bir sendromdur. Bunlar, klinik olarak bradikinezi, istirahat tremoru,
rijidite, postural reflekslerde bozulma, fleksiyon postliri ve donma
fenomenidir. Klinik olarak kesin, olasi, muhtemel parkinsonizmi tanimlamak
icin bu bulgularin varligi degerlendirilir (Tablo—1). Parkinsonizmin en sik
gorilen bicimi ilk olarak 1817 yilinda James Parkinson tarafindan shaking
palsy (titrek felg) olarak tanimlanan Parkinson Hastaligi (PH) olarak bilinen
idiyopatik tiptir (7). PH patolojik olarak da en fazla substansiya nigradaki
pigmentli néronlarda kayip ve buna eslik eden tipik eozinofilik sitoplazmik
inklizyonlarla (Lewy cisimcikleri) ortaya c¢ikan ilerleyici, Alzheimer
hastaligindan sonra ikinci sirada gorilen nérodejeneratif bir hastaliktir (8, 9,
10). Diger parkinsonizm tablolari degisik nedenlere bagl olarak ortaya
cikabilir (5) (Tablo-2). PH’nin klinik olarak parkinsonizmin diger
nedenlerinden, Oozellikle Parkinson artt sendromlarindan ayirt edilmesi
gerekir. Clnkd bu sendromlarda L-DOPA’ya yanit kétldur ve progresyon
daha hizhdir.

PH, parkinsonizm vakalarinin %80'nini olusturmaktadir. Bu uzun
surece ragmen, L-DOPA ancak 30 yil 6nce kullanima sunulmustur. Yas
degismez bir risk faktorl olup, artan yasla korele olarak hastalik prevelansi
artmaktadir. Ayni yas grubu kontrollerle karsilastiriidiginda, hastalik
grubunda mortalite oraninin 2-5 kat arttigi saptanmistir. Yasam kalitesinde

dususe neden olmasi da 6nemli bir sorundur.

PH dinyanin her yerinde, tim irklarda ve her tlrli sosyoekonomik

kosulda ve meslekte gorulmektedir. Tipik olarak orta ve ileri yasin hastahgi



olup, ortalama 50-60 yaglarinda baslayip, yaklasik 10-20 yillik bir surecte
ilerlemektedir (6,11,12).

Hastalarin %5’inde 40 yasindan dnce baslamakta ve erken baslangich
PH olarak tanimlanmaktadir (13). insidans ve prevalans yasla birlikte
yukselir. Erkeklerde biraz daha siktir. 65 yas Ustl populasyonun %71’ini etkiler
(14). Hastaligin prevalans degerleri yapilan calismalarda 80,6-187/100000
olarak bildirilmigtir (10,15). Eskisehirde yapilan bir ¢calismada Turkiye igin
prevalans degeri 111/100000 olarak bildirilmistir (16). Cesitli calismalarda
farkh sonuglar bildirilse de genel olarak, toplum tabanli serilerde PH’nin yillik
insidansi 100.000’de 18 olarak bildirilmistir (15).

Tablo—1: Parkinsonizm tani kriterleri (7)

istirahat tremoru Kesin: 1 ya da 2.kriterlerden biri dahil bu
Bradikinezi bulgulardan en az ikisi olmali

Rijidite Muhtemel: Sadece 1 veya 2. 6zellik gérular
Postural refleks kaybi Olasi: 3 ile 6 arasindaki 6zelliklerden en az
Fleksiyon posturu ikisi gorulmelidir.

Donma (Motor bloklar)



Tablo-2: Parkinsonizm Klasifikasyonu (7)

I- Primer (idiyopatik) Parkinsonizm

- Parkinson Hastaligi

-Juvenil Parkinson Hastaligi

11- Sekonder (Edinsel, semptomatik) Parkinsonizm

- infeksiyoz: Postensefalitik, yavas virlis enfeksiyonu, AIDS
- llaclar: Dopamin reseptér blokerleri (Antipsikotikler, antiemetikler), rezerpin, tetrabenazin, alfa metil dopa, lityum,
flunarizin

- Toksinler: MPTP, CO, Mn, Hg, CS2, metanol, etanol

- Vaskdler: Multienfarkt demans, Binswanger hastaligi

- Travma: Boksor ensefalopatisi

- Hipoksi

- Metabolik: Paratiroid hastaliklari, hipotiroidi, hepatoserebral dejenerasyon
- Hemiparkinsonizm-hemiatrofi

- Striikturel: Beyin timorleri, normal basingli hidrosefali, siringomezensefali
lll- Parkinson Arti Sendromlar

- Progresif suprantiikleer paralizi (PSP)

- Kortikobazal-Gangliyonik dejenerasyon

- Multisistem Atrofiler (MSA)

- Shy-Drager sendromu (SDS/MSA-a)

- Striatonigral dejenarasyon (SND/MSA-p)

- Sporadik olivopontoserebellar atrofi (OPCA/MSA-c)

- Guam’in parkinsonizm-demans-ALS kompleksi

- Parkinsonizm-primer demans kompleksi
IV-Heredodejeneratif Parkinsonizm

- Huntington hastaligi

- Wilson Hastaligi

- Hallervorden- Spatz hastaligi

- Familyal Olivopontoserebellar atrofi

- Familyal bazal gangliyon kalsifikasyonu (Fahr Hastaligi)

- Seroid-lipofuksinoz

- Gerstmann-Straussler-Scheinker hastaligi

- Otozomal dominant serebellar ataksiler (Machado-Joseph hastaligr)



Klinik Ozellikler

PH, yavas baslayip ilerleme gdsteren bir hastaliktir. Esas olarak
istirahat tremoru, rijidite, bradikinezi, Pi ile karakterizedir. Bu bulgulara; postur
bozukluklari, ayaklari surtyerek kiguk adimlarla yirime, monoton bir ses ile
konusma, bradimimi, sebore, yutma problemleri, agizda salya birikmesi,
depresyon, anksiyete, paresteziler, kas-eklem agrilari, cinsel fonksiyon
bozukluklari, otonomik bozukluklar, glabellar reflekste artma, palmomental
refleks, emme refleksi, cene refleksinde artma eklenebilir. PH de klinik
bulgular gelismeden 6nce, patolojik dedisim yillar boyunca devam edebilir.
Hastaligin ana belirtileri olusmadan c¢abuk yorulma, halsizlik, Kigilik

degisiklikleri, uyku problemleri gozlenebilir (17).

PH, onceden geleneksel olarak motor sistem hastaligi olarak ele
alinmaktaydi. Ancak gunumuizde motor ve motor olmayan (otonomik,
davranissal, bilissel ve duyusal) tutulus paterni ile daha ¢ok karmasik bir
hastalik olarak gorilmektedir (18,19). PH'de gorilen klinik bulgular kardinal
bulgular ve sekonder bulgular olmak Gzere 2 gruba ayrilmaktadir.

A.Kardinal Bulgular B.Sekonder Bulgular

*Rijidite Kognitif/Noropsikiyatri Otonomik Semptomlar
*Akinezi / Bradikinezi *Anksiyete *Konstipasyon
*|stirahat tremoru *Bradifireni *Ortostatik Hipotansiyon
*Postiiral instabilite *Uyku Bozuklugu *Asiri Terleme
*Donma fenomeni *Depresyon *SeksUel Disfonksiyon
*Fleksiyon Posturi *Demans *Uriner Disfonksiyon
Sensoriyel Kranial sinir /Fasial
*Kramplar *Bulanik goruntu
*Agri/Paresteziler *Meyerson bulgusu
*Dizartri
Muskuloskelatal Sistem *Disfaji
*Kompresyon noéropatileri *Maske yliz
*Distoni *Olfaktor disfonksiyon
*Kifoskolyoz *Siyalore



Kardinal Bulgular

PH’nin tremor, rijidite, bradikinezi, Pi, fleksiyon postiiri ve donma
olmak Uzere 6 kardinal bulgusu vardir. Hastalik siklikla asimetrik olarak,
vicudun bir yarisinda baglar. Belirtiler sinsi baslayip yavas yavas ilerler ve

zamanla hastalik vicudun diger yarisina da gecer (7).

Tremor

Olgularin %50-75’inde ilk motor semptom olarak tremor ortaya gikar
(20). Tremor tipik olarak istirahatte ortaya ¢ikar fakat kollar ileri yukari dogru
uzatildiginda da gorilebilir (postural tremor). Klinik izlem boyunca hafiften
belirgine kadar degisen dlgllerde tremor saptanma sikligi %85’e ulasir.

Ancak %15 oraninda hastaligin hi¢cbir déneminde tremor gézlenmez (21).

PH’de klasik 4-6 Hz istirahat tremoru yaninda, olgularin %40-60’inda
daha hizli frekansh (5-8 Hz) postural-kinetik tremor tabloya eslik eder (22).
PH'de tremor siklikla basparmak ve isaret parmaginin birbirine ritmik
surtmesi olarak ortaya ¢ikar ve bu niteligiyle para sayma tremoru olarak da
adlandirilir. En sik ellerde gorulmekle beraber, bazen ayaklar, dil, gene ya da
dudakta olabilir. PH'de ses ve bas tremoru gorulmez. Tremor stres ile,
mental aktivite sirasinda (6rneg@in bir aritmetik islevi yaparken), yurlrken,
diger ekstremitenin motor hareketi sirasinda artar. O ekstremitenin harekete
baslamasiyla ve REM uykusu sirasinda kaybolur, ancak hafif uykuda ve

uyanildiginda tekrar belirir (23).

Rijidite

Rijidite, agonist ve antagonist kaslarin es zamanli olarak kasilmalarina
badli olarak ortaya c¢ikan, o bdlgenin pasif hareketi esnasinda bir kursun
boruyu bukercesine devamli bir direnme seklinde kendini gdsteren kas

tonusundaki artisi ifade eder (23).



Tremora oranla daha az gorulur. Hastaligin ileri asamalarinda ortaya
cikma egilimindedir. El bilegini hareket ettiren kaslarda oldugunda goézle
gorulmeyen tremorun da birlikte hissedilmesiyle disli ¢ark belirtisi alinir.
Rijiditenin derecesi degiskendir ve genellikle tremor gibi unilateral baglar ve
daha sonra karsi tarafa yayilabilir (24). Proksimal ( boyun, omuz, kalca) ve
distal (el ve ayak bilekleri) yerlesimli olabilir. Bilek fleksér ve ekstensoérlerini
ayni oranda etkilerken, trisepslere gore bicepslerde, hamstringlere gore
quadrisepslerde, plantar fleksorlere gore dorsifleksorlerde daha belirgin
gorular (25, 26, 27).

Rijidite siklikla boyun ve govdede fleksiyon gibi postural deformitelerle
birliktedir (23). Rijidite tremora gore daha az degisken olup hastanin iglevsel
yetersizligini daha iyi yansitir. istemli hareket hizini sinilamasina ragmen
rijiditesi olan bazi hastalar motor aktivitelerini surdurebilirler ve bu nedenle
bradikinezi hastanin dzirltligiinde rijiditeden daha belirleyicidir. ilerlememis
olgularda rijiditeyi ortaya c¢ikarmak ancak karsl ekstremiteye tekrarlayici
hareketler yaptirmakla mamkundur (25, 26). PH’de rijidite goriime sikhgr agik
bir bicimde yalnizca bazi serilerde bildirilmigtir ve oranlar %89-99 arasinda
degismektedir (24).

Akinezi / Bradikinezi

Akinezi hareketin olmayisini bradikinezi ise yavasghgini tanimlar.
Bradikinezi hareketleri baglatmakta gucluk, uygulamada yavaslik ve zorluk,
genel olarak hareketlerin fakirlesmesi olarak tanimlanir. PH'de bazal ganglia
disfonksiyonunun en karakteristik semptomu bradikinezidir. “United Kingdom
Brain Bank” tani kriterlerine gore PH tanisi i¢in bradikinezi varligi sarttir (28).
Bradikinezinin manifestasyonlari arasinda ylzin ifadesiz goérinim almasi
(bradimimi), monoton konusma (hipokinetik dizartri), yutma islevinin
azalmasina bagli agizda salya birikimi ve akmasi (siyalore), yudrime
sirasinda otomatik kol hareketlerinin kaybolmasi (assosiye hareketlerin
kaybi) sayilabilir. Bradikinezi de diger parkinsoniyen bulgular gibi hastanin

emosyonel durumu ile baglantihdir. Bunun en dnemli gortntisu paradoksal



hiperkinezi (paradoksal kinezi) adi verilen fenomendir (23). Hipokinezi
(hareketlerin genliginde azalma ) ise hastaliyin erken dénemlerinde bulunur.

Zamanla bradikinezi ve akinezide tabloya eklenir (2).

Hastalar durumu genellikle, harekete baslarken veya hareket
esnasinda sarf edilen asirn gayret, zayiflik ve yorgunluk, ince hareketleri

yapmakta zorluk olarak aktarirlar (23).

Postiiral insitabilite

Postural refleksler dik durmamizi ve posturimuzi surdurdrken
dengemizi korumamizi, dénuglerde veya ylriayus sirasinda yon degistirirken

dengemizi saglamamizi saglar.

Epidemiyolojik calismalar PH'de dusmenin %90 olguda hastaligin
herhangi bir evresinde olabilecegini dogrulamistir. Pi ayrica, PH'de dengenin

devamliliginin degerlendiriimesinde en dnemli bileseni olusturur (1).

Belirtilerin bilateral oldugu Il. hastalik evresinden ( Hoehn&Yahr'a gore)
hastanin yataga bagdimh hale geldidi V. evreye gecis basamaklarinda
dzUrltlik agisindan en énemli rolii Pi oynar (7). Pi tedaviye en az yanit veren
belirtidir ve iglevsel bagimsizlik kaybina ve sosyal geri ¢ekilmeye vyol

acgmaktadir (1).

Tani Kriterleri

PH tanisi icin gelistirilen tani kriterleri arasinda en sik kullanilan
Hughes ve arkadaslarinin 1992 yilinda yayinladiklari kriterlerdir. Bu kriterlere

gore tani 3 basamaktan olugmaktadir (28, 29) (Tablo-3).



Tablo-3: Parkinson Hastaliginin Klinik Tanisi (28, 29)

]
1- Parkinsonien sendromun tanisi:

- Bradikinezi
- Asagidakilerden en az birinin bulunmasi
- 4-6 Hz istirahat tremoru
- Rijidite
-Vizlel, vestibuler, serebellar veya proprioseptif fonksiyon bozuklugunun neden olmadigi postural insitabilite
2- PH igin diglama kriterleri
- Parkinsonizme yol agabilecek inme, kafa travmasi, ensefalit, néroleptik ilag kullanimi, hidrosefali veya beyin
tumora gibi belli bir neden saptanmasi
- Okdilojirik kriz
- Supranukleer bakis paralizileri
- Serebellar bulgular
- Erken ve siddetli otonomik yetmezlik
- Erken ve siddetli demans
- Yiksek doz L-DOPAya kéti yanit
-Semptomlarin baslangicinda néroleptik kullanimi
-Spontan remisyon
-ilk 3 yildan sonra sadece unilateral tutulusun varhig
-Babinski bulgusu
-Bilgisayarli tomografide timor veya kommdunikan hidrosefalinin varhgi
3- PH icin destekleyici kriterler
- Asagidakilerden en az G¢unin bulunmasi
- Unilateral baslangic
- Progresif seyirli olmasi
- Hastaligin basladigi tarafta bulgularin asimetrik olarak daha belirgin devam etmesi
- L-DOPA’ya gok iyi (%70-100) yanit olmasi
- En az 5 sene veya daha fazla L-DOPA’ya yanitin devam etmesi
- L-DOPA’ya bagli diskinezilerin agir olmasi

- Klinik seyrin 10 yil ya da daha fazla devam etmesi

PH, hemen daima asimetrik baslar ve %70 hastada ilk semptom

tremordur. Hastalarda yukarida sayilan belirtilerin degisik kombinasyonlari
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gorulebilir. PH’li hastalarda baskilanamayan nazopalpebral refleks, artmis
snout refleksi, pozitif palmomental refleks gibi canl ytz refleksleri gorulebilir
(30). PH'de motor semptomlarin disinda depresyon, demans, anksiyete,
psikoz, uyku bozukluklari, otonomik disfonksiyon ve seksulel disfonksiyon da
yaygindir. Uyku bozukluklari PH’li hastalarin %70’inden fazlasinda géruldr.

Bu non-motor semptomlar motor semptomlarin éncesinde de gelisebilir (31).

Etyoloji

PH’nin etyolojisi henuz net olarak belirlenebilmis degildir. Son
zamanlarda gercgeklestirilen birgok klinik arastirma, PH'de ¢evresel faktorlerin
yani sira kalitsal ozelliklerin de énemli bir rolu olabilecegini gostermektedir
(32).

PH, 40 yasindan dnce ender olmasina ragmen ilerleyen yasla beraber
prevalansinda artma gérilir. ilerleyen yasla PH’nin artan prevalansi
arasinda gorulen korelasyon icin olasi agiklamalar, néronal zayiflamanin
yagla ilgisini ve zaman dilimine bagh bir etyolojik mekanizmanin varligini

kapsamaktadir (4).

PH'nin genetik ozellikleri son yillarda molekller genetik teknolojinin
hizla gelismesiyle ¢ok daha iyi anlagiimaya baglanmistir. Birgok galisma ile
PH hastalarinin birinci derece akrabalarinda PH gelisme riskinin 2-3 kat daha
fazla oldugu tespit edilmistir. Ailevi PH'de yapilan c¢alismalar sonucunda
mutasyonu halinde dogrudan hastaliga yol acan en az 11 genetik lokus
saptanmistir. ilk olarak 4. kromozom {zerindeki, dopamininin vezikiillerde
depolanmasinda degisiklige ve oksijen radikalleri olusumuyla toksisiteye yol
acabilen bir sinaptik vezikul proteini olan alfa-sinnuklein (PARK1) (otozomal
dominant) ve UCH-L1 (Ubiquitin karboksi terminal hidrolaz L1) (otozomal
dominant) genleri olmak Uzere 2 mutasyon tanimlanmistir. 6. kromozom
uzerindeki parkin geni (otozomal resesif) ve 1. kromozom Uzerindeki DJ-1
geni (otozomal resesif) yeri saptanan ancak islevi henlz tam olarak

tanimlanmayan gen lokuslaridir (33).
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Noropatoloji

PH'de suregelen patojenik mekanizmalar, postmortem dokularin
incelenmesiyle ayrica 6-hidroksidopamin ve MPTP gibi toksinlerin etkileri

netlestikten sonra agiga gikacaktir (7).

PH beyinde tanimlanmig dopaminerjik yolaklarin en buyugu olan
nigrostriatal yolakta olusan néronal hasar ile dogrudan iligkilidir. Bu yolak
substansiya nigranin  (SN) pars kompakta bolgesindeki ndronlarin
aksonlarindan kaynak alir, diensefalonda median 6n beyin igine girer ve
korpus striatumda sonlanir. SN’deki melanin iceren dopaminerjik hlicrelerin
kaybl ve kalan hucrelerin icinde de Lewy cisimcidi olarak adlandirilan,
agirhikh  olarak “ubiquitin” denen bir protein igeren kuresel inklizyon

cisimciklerinin varligi PH igin tanimlayici sayilir (34).

PH’nin patolojik belirleyicisi olan Lewy cisimcigi, ilk kez 1912 yilinda
F.H. Lewy tarafindan Parkinson hastalarinin beyin sapinda, SN’nin
ndéromelanin iceren ndronlarinin sitoplazmasinda yer alan kire bigiminde
inklizyonlar olarak tanimlanmigtir (35). Cogu zaman lokus seruleus,
Meynert’in bazal ¢ekirdegi, vagusun dorsal motor ¢ekirdegi, hipotalamus ve
bagska bazi egilimli bolgelerde de Lewy cisimcigi vardir. Tipik klinik 6zelliklerle

birlikte bu patolojik bulgularin gézlendigi hastalarda PH tanisi nettir.

Parkinson Hastaliginda Kullanilan Medikal Tedaviler

PH'de substansiya nigra pars kompakta noronlarinin
dejenerasyonunun nedeni kesin olarak anlasilamadigi ig¢in, bu sureci

tamamen 6nleyici bir tedavi halen bulunamamistir.

Tedavi ilkeleri:
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1- PH'de tedavide amag hastayr mumkudn olan en uzun sure bagimsiz
olarak fonksiyon gorebilir halde tutmaktir.

2- Hastayi aktif ve mobil kalmasi i¢in cesaretlendirmek

3- Tedaviyi bireysellestirmek

4- Koruyucu oldugu kanitlanmig her turl tedaviye oncelik vermek.

L-DOPA; gunumuzde PH belirti ve bulgularina en fazla etki gosteren
ilag L-DOPA’dir. Ozellikle bradikinezi ve rijidite Uzerine etkili olup tremora
etkisi her hastada farkli olan L-DOPA nétral bir aminoasit oldugu icin tercihan

yemeklerden 30-60 dakika 6nce alinmalidir.

PH’de L-DOPA ile ilk 3-5 yildaki tedavi semptomlarda belirgin dizelme
saglanmaktadir. Bu donem” balayi peryodu” olarak adlandiriimaktadir. Fakat
5 yil sonrasinda %30 ile 80 hastada, motor komplikasyonlar (diskineziler ve
on-off, wearing off periyodlari ), kognitif, uyku ( hizli g6z hareketi davranis
bozukluklari, restless legs sendromu), otonomik (postiral hipotansiyon)
psikiyatrik (hallsinasyonlar) bozukluklar, depresyon gibi yan etkiler ortaya
cikmaktadir (36).

Antikolinerjikler; kolinerjik sistemin dopamin Uzerine yaptidi inhibitor
etkiyi azaltmak icin verilirler. Daha ¢ok istirahat tremoru ve rijidite Uzerine
etkilidir. 55-60 yas Uzerindeki hastalarda unutkanlik ve mental fonksiyonlarda
azalmaya neden olacagindan, tremoru on planda olan geng¢ Parkinson
hastalarinin tedavisinde tercih edilmektedir. G6z tansiyonu, idrar zorlugu,

agiz kurulugu ve kabizlik sorunu olan hastalara veriimemelidir (7).

Amantadin; antiviral bir ila¢ olup, dopamin yapimini ve salgilanmasini
arttirdig1 digsunulmektedir. Erken evredeki hastalara her turlu belirtiye yonelik
olarak verilebilir. lleri evredeki hastalarda L-DOPA’ya bagh gelisen
diskinezileri (sallanma ve kivrilma seklindeki istemsiz hareketler) baskilama
amaciyla verilebilir. ileri yaslardaki hastalarda hayal gérme, ayaklarda ddem

ve ciltte mermer gérunimu gibi yan etkiler gorulebilir (7).
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KOMT (Katekolamin-O-Metil Transferaz) enzim inhibitorleri; L-DOPA’yI
mide bagirsak sisteminde parcalayan KOMT enzimini baskilayarak beyine
daha fazla L-DOPA gecmesini saglar. L-DOPA ile birlikte kullanildiginda
onun etki sliresini uzatmaktadir. Onemli yan etkileri olmamasina ragmen bazi

hastalarda idrar renginin koyulasmasina neden olabilir (7).

MAO-B (Mono-Amino-Oksidaz-B) inhibitort; L-DOPA’nin MAO-B
enzimi ile yikimini dnleyerek dopamin etkinligini artirir. Tek basina ya da L-
DOPA ile birlikte verilir. Uykusuzlugu dnlemek igin ilacin sabah ya da d6gle
saatlerinde alinmasi saglanir. Gerekirse hekim tarafindan L-DOPA dozu

azaltilir.

Dopamin Agonistleri

PH’nin tedavisinde iki farkli amacla kullaniimaktadir. Hastaligin erken
dénemlerinde tek basina verildiginde geng hastalarda L-DOPA tedavisini 3-5
yil geciktirirler. Hastaligin daha ileri dénemlerinde L-DOPA ile birlikte

verildiginde ise, L-DOPA’nin yol acti§i motor yan etkilerini azaltmaktadir.

Dopamin reseptor agonistleri 2 major alt gruba ayrilimaktadir. 1-
Ergolinler (Bromokriptin, Pergolid, Lisurid, Kabergolin) 2- Nonergolinler
(Piripedil, Pramipeksol, Ropinirol). Ergolin deriveleri ergot alkaloidleridir,
nonergolinlerden daha uzun suredir antiparkinson tedavide
kullanilmaktadirlar. Nonergolin deriveleri gerek yan etki profilinin azhgi
gerekse Klinik yararlarinin daha fazla olmasiyla ergolin derivelerinden daha

dstin tutulmaktadirlar (37).
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Tablo—4: Dopamin Agonistleri Ve Dopamin Reseptorleri (7)

Agonist D1 D2 D3 D4 D5
Bromokriptin - ++ ++ + +
Lisurid + ++ ? ? ?
Pergolid + ++ +++ ? +
Kabergolin - +++ ? 2 ?
Ropirinol - ++ ++++ + -

Pramipeksol - ++ ++++ ++ ?

Erken evre Parkinson Hastaliginda dopaminerjik tedavi

Erken evre PH’de tedavide en dnemli olan birka¢g amac sunlardir:
1-Yagam kalitesini artirmak 2- Semptomatik iyilesme saglamak 3- Hastaligin
progresyonunu yavaslatmak 4- Gelecekte tedavi ile iligkili komplikasyonlari
onlemek (38).

Dopamin reseptdr agonistlerinin popularitesi antiparkinson tedavide ilk
olarak 1974 yilinda Donald Calne ve arkadaslari tarafindan bromokriptinin
kullanmasiyla baglamigtir. Dopamin agonistleri (DA) ile tedaviye baglamanin
baslica nedenleri arasinda; L-DOPA’ya baglh yogun tedavi sonrasinda
olusabilecek diskinezileri ve motor komplikasyonlari geciktirerek, L-DOPA’'nin
norotoksik etkilerini azaltmak yer almaktadir. ikinci sikliktaki nedeni ise
spesifik agonistlerin direkt reseptdr aktivasyonu yaparak, daha spesifik ve
kontrolli etkileriyle daha az ekstrapramidal sistem hasari yapmalandir.
Sonug olarak DA’'nin direkt antioksidatif etkileri oldugu kanitlanmistir. Bu
etkilerini invitro olarak; otoreseptdr stimulasyonunu takiben dopamin
turnoverini  azaltarak, oksidatif slUregte dopaminin  ekstraselluler
yararlanilabilirligini azaltarak Ustelik direkt serbest radikalleri “temizleyerek”
yapmaktadir (18, 38).
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Pramipeksol

PM dihidroklorid sentetik aminothiazol derivesi olan non-ergo D2 / D3
reseptor agonistidir (Sekil-1). En yuksek affiniteyi D2 reseptor alt grubuna ve
oncelikli olarak da bu grup iginde olan D3 reseptor alt grubuna
gOstermektedir. D1 reseptorlerine baglanmaz. Sadece alfa-2
adrenoreseptdrlere baglanir (39). Ustelik PH tedavisinde geleneksel olarak
kullanilan ergo turevi DA bu reseptdrleri kismen aktive ederken PM tamamen
aktive etmektedir. PM, PH’nin tedavisinde kullanilan tim diger DA’dan farkh
olarak en yuksek reseptor affinitesini D3 reseptorlerine kargi gostermektedir
(40).

N
.
NH 'S “NH—CH,—CH,~CHj
H
* 2 HCl
e H,0

Sekil-1: Pramipeksolin Yapisi (41).

D3 reseptorleri striatumda, P / Dinorfin iceren gaba-amino batirik asit
ndronlarinin Uzerinde D1 reseptorleri ile birlikte yer almaktadir. Bu néronlar
dogrudan striotopallidal yol tarafindan olusturulur (Sekil-2). Talamokortikal
motor yoldan direkt olarak bosalan inhibitor sinyaller, globus pallidusun
internal segmentinden kaynaklanmaktadir. D2 reseptorleri, enkafalin igceren
GABA nodronlarinin Uzerinde, indirekt striatal disari akis yolundadir. Bu
yollarin aktivasyonuyla motor aktivitenin engellenmesi globus pallidusun
internal segmentinden kaynaklanan motor sinyallerin stimulasyonuyla
olmaktadir (40).
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DA’nin PH’nin tedavisinde L-DOPA’ya goére tercih edilmesinde en
gucli avantaji, onlarin dopamin otoreseptorlerini uyararak, dopamin néron
fonksiyonlarini  ve turnoverini baskilamasidir. Buna karsin, L-DOPA,
dopaminin metabolik 6nclsudir, dopamin sentezini ve turnoverini arttirir,
Muhtemelen, Dopamin néronlarindaki mevcut oksidatif stresi arttirarak,
nérodejenerasyonu hizlandirir (41). Fakat deneysel ¢alismalarda L-DOPA’nin
dopamin néronlarina toksik oldugu in vivo olarak kanitlanmamigtir. Deneysel
hafif derecede parkinsonizm yasayan dopamin noronlarinda nérotrofik olarak

olabilir.

TUdm agonistlerin otoreseptdr stimulasyonuna katilmasina ragmen,
PMnin ek kimyasal Ozellikleriyle, PH'de dopamin ndronlarindaki
norodejenerasyonu yavaslatmasi gucunu arttirmaktadir. Dopamin nodron
hidcre kualtarayle yapilan in vitro ¢alismalarda, PM’nin, norotoksik stresten
sonraki sagkalimi duzenledigi, dopamin ndronlarinin sagkalimini arttiran
¢ozlunebilir faktort Ureterek, bunu sagladigi bulunmustur (42). PM’nin
noroprotektif ~ fonksiyondaki ilerleyen  roli  potansiyel = molekiler
mekanizmalarla son zamanlarda ispatlanmigtir. PM'nin, birka¢ adet olan
acllmis  porlardaki uyariya yanit olarak, mitokondriyal porlardan gegcisi
engelleyebilecegi dusunulmektedir. Mitokondriyal gecis porlarinin agilmasi,

programlanmis hicre 6lumunin baglamasiyla iligkili kabul edilmektedir (40).

En kayda deder ve en oOnemli gbézlem, PMnin, L-DOPAnin
ndrotoksisitesini  engelleyebilme 6zelligidir. Serebellumun, antioksidan
Ozellikleri agikca bu antioksidan etkiden sorumludur, bu sterodzgul degildir.
Bununla birlikte PM’nin D3 reseptorlerine baglanarak gosterdigi antioksidan
etkisine ayrica mesensefalondaki dopamin néronlarinda gelisen L-DOPA

norotoksitesinden korumasida katkida bulunmaktadir (40).

PM’nin noéroprotektif mekanizmasi invitro olarak oldukga iyi sekilde
gOsterilebilir. PM’nin noéroprotektif etkisi nigral dopamin néronlarina yakin
bdlgelerde ispatlanmistir (40). Bu nedenle PM dopamin ndéronlarinda

metamfetamin ve 6- hidroksi dopamin (6-OHDA) toksisitesinden ayrica N-
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metil-4-fenil-1,2,3,6 tetrahidropridin (MPTP) toksisitesi ve akut hipoksi ve
iskemidende koruyucudur. Buna ragmen, erken PHde hastalarin PM
kullandiklarinda birka¢c yil L-DOPA’siz kalmasini saglayan ndroprotektif
Ozellikleri hakkinda net bilgiler yoktur. Diger DA’'nin bu yetenekleri
ispatlanmamistir. Baska alternatif aciklamada, uzun sire PM ile
monoterapide striatal dopamin reseptorlerinin @ tamamen agonistlerle

dolabileceginin gosteriimesidir (43).

Gabaerjik inhibitér néral yollar “-“ isaretle sinir sitemine baglantil
oldugu bolgelerde gosterilmistir, halbuki, glutaminerjik eksitator yollar “+”
isaretle baglantii oldugu noktalarda gosterilmigtir (Sekil-2). Dopamin
cogunlukla striatal GABA’erjik hucrelerin D2 reseptorleri ile indirekt yol
araciligiyla inhibisyonuna ve striatal GABA’erjik hucrelerin D1 ve D3
reseptorleri araciliiyla direkt yol aracihiglyla stimilasyonuna neden
olmaktadir. Bunlarin etkileri globus pallidusun internal segmentinin
inhibisyonuyla sonuglanir. PH’de dopamin innervasyonu ¢ok azaldiginda ve
GPi'nin yiiksek atesleme hizi olustugunda, talamik néronlarin uyariimasina
engel olusur, bdylece talamokortikal motor yollar engellenir, bradikinezi ile
sonuglanir. PM, D3 reseptérlerini uyarir, onun direkt olarak GP'yi inhibe ettigi
dusundlur. Boylece talamokortikal motor yollardaki inhibitor kapi ortadan
kaldirihr. Ayni zamanda benzer sekilde D2 reseptérlerinin uyariimasi GPi'yi
indirekt olarak inhibe eder. Bu etkilerin birlikteligi PM’nin PH tedavisinde
guclu tedavi edici etkilerinden sorumlu olabilir. Gabaerjik hicrelerin indirekt
striatal ¢ikis yolunu yeniden bigimlendirdigi varsayilimaktadir. Boylece, PH'de
PM’nin ayni anda direkt striatopallidal noéronlari (D3 stimulasyonuyla)
uyardidi, indirekt striatopallidal néronlari (D2 stimllasyonuyla) inhibe ettigi
tahmin edilmektedir. Talamokortikal motor yollarin tonik inhibisyonunun
kaldiriimasi, globus pallidusun internal segmentindeki GABA’erjik grup
ndronlarin yiksek derecede kontrolsuz aktivasyonunun bir dereceye kadar
devamliigini saglamaktadir (Sekil-2). Boylece, PM bu iki birbirine bagh
mekanizmayla dopaminin striatumdaki etkilerini taklit eder ve PH’nin

gugsuzlestirici etkilerini ortadan kaldirir (40).
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Sekil-2: Motor fonksiyonun regulasyonunda dopamin reseptdr alt

tiplerinin rolG (40).

Bununla birlikte, limbik sistemde D3 reseptorleri hakim olarak yuksek
miktarda bulunmaktadir. Gergekten, PM’'nin guglu etkilerinin pek ¢ogu limbik
sistemde postsinaptik etkilerle olmaktadir (44). Ornegin, PH’nin tedavisi
sirasinda gelisen bazi psikiyatrik semptomlarin, depresyon gibi bunlarin

aktivasyonuyla oldugu ileri surtlmektedir.

Pramipeksol ile Erken evre Parkinson Hastaligin da Monoterapi; PM
iki tane, genis, cok merkezli, plasebo kontrolllii calismada hafif- orta derecede
PH semptomlari olan bireylerde kullanilarak degerlendirilmistir (40). Her iki
calismada da, klinik olarak benzer hasta populasyonu calismaya alinmistir.
Asil temel farklihgin calismalarin yéntemlerinde oldugu bildiriimistir. ilk
calismada, yedi haftalik peryotta cikilabilecek en yliksek dozu elde etmenin
amagclandigi bildiriimektedir. Sonunda PM ile 4,5 mg/gin doza ulasildigi,
izleyen 24 hafta boyunca bu dozda devam edildigi bildirilmistir. 335 hastanin
calismaya alindigi ve bunlarin yarisina plasebo verildigi belirtiimektedir. Yedi
haftalik doz ylkselme dénemi sonunda PM’nin glnlik dozu 3.72 mg olarak

elde edilmigtir. Hastalarin ¢cogunlugunun (%83 PM, %80 plasebo) ¢alismayi
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tamamladigi ve 3 haftalik dénem (1,5 mg/gin ) ile parkinsonizmin Klinik
kiyaslanmasinda istatistiksel olarak anlamli  farklihk saptanmadigi
bildiriimektedir.

Yaygin olarak olusan ve istatistiksel olarak anlamli yan etkiler; bulanti
insomnia, konstipasyon ve somnolans olarak bildiriimistir. Gastrointestinal
sikayetlerin ilaci birakmaya yol agan en sik yan etki oldugu belirtilen
calismada, vizuel hallsinasyonlar ise ilacin birakilmasina neden olan ikinci

yan etki olarak bildirilmistir (40).

ikinci calismanin doz —bulma calismasi oldudu ifade edilmistir. ilk
calismayla plan olarak benzer bir ¢ok yonleri oldugu belirtiimigtir. PM’nin
etkinligi ginde 3 kez ve 5 ayri dozda (0,75, 1,5, 3,0, 4,5 ve 6,0 mg/gln)
plasebo ile karsilagtirilarak degerlendirilen bu calismada baslica iki major
bulgu elde edilmistir (45). Ilki, yan etkiler doz ile iligkilidir ve tim PM
dozlarinda benzerdir. Ancak 6m/gin PM alan grupta diger gruplarla
karsilastirildiginda néropsikiyatrik yan etkiler anlamli derecede fazla olarak
ortaya c¢ikmistir. ikincisi, 4 hafta boyunca 1,5 mg/gin ve (zerinde alan
gruplar karsilastirildiginda tum gruplarda benzer ve istatistiksel olarak
anlamli sonuglar elde edilmig, parkinsonizm semptomlarinda azalma
gOzlendigi bildirilmistir. PM’nin monoterapide 34 ayda yasam suresini %63
oraninda arttirdigi  bulunmustur. Bu oranin diger kullanilan DA’nin

etkilerinden anlamli derecede fazla oldugu bildirilmistir.

ileri evre PH tedavisinde L-DOPA tedavisine ekleme; Amerika’da orta
—ileri evre PH olan 360 tane katiimci hastayla yapilan bir ¢alismada,
hastalarin yarisina PM’nin yedi hafta Uzerinde bir zamanda titre edilerek
verildigini ve yarisina da plasebo verildigini bildirmektedir (46). Ortalama
hastalik suresi 9 yil olan tum katilmcilarin L-DOPA (ortalama gunlik doz PM
eklenenlerde 843 mg ve plasebo alanlarda 820 mg) kullandigi ve ayni
zamanda ¢ogu olgunun da selejilin, amantadin ve antikolinerjikler gibi ilave
tedaviler de aldiklarn kaydedilen galismada, olgularin tedavilerine ¢alisma

sirasinda da devam edilmistir. L-DOPA dozlari bu calisma sirasinda
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azaltilarak veya arttirilarak ayarlanmigtir. Fakat alinmasi gereken temel doz
seviyesi asiimamistir. Dozun yukseltiimesinden sonra hastalar, dizenli olarak
“off’sureleri, dizabilite oranlari (Schwab-England skalasi), hastalik evresi
acisindan Hoehn-Yahr (H&Y) ile parkinsonizmin siddeti acisindan ise
Birlesmis Parkinson Hastaligi Degerlendirme Olgegi (BPHDO) ile
degerlendirilmistir. PM tedavisi ile anlamli derecede birka¢ alanda iyilesme
saglamistir. PM alan grup ile plasebo alan grup kiyaslandijinda, PM alan
grupta gunlik L-DOPA dozu plasebo alan gruba gore azaltiimistir. Gunluk L-
DOPA dozunun azaltlimis olmasina karsin, PM’nin parkinsonizm
semptomlarinda ve disabilite de plasebo alan gruba kiyasla 6nemli derecede
dizelme sagladigi gozlenmigtir. Ayni zamanda gunluk “off” sirelerinde %30

gibi 6nemli derecede azalma oldugu bildirilmistir (40).

Sonug olarak PM yeni jenerasyon olan ve erken evre PH tedavisinde
klinik olarak etkinligi gosterilmis non ergo DA’dir. Etkin gunlik doz arahgi 1,5-
6 mg/gun olarak belirlenmigtir. Sadece 6 mg/gun gibi yliksek dozda yan
etkiler daha belirgin ortaya c¢iktigindan, erken evre PH ‘de bu dozda
kullaniimamasi &nerilmektedir. ileri evre PH° de L-DOPA tedavisine PM
eklendiginde gunlik “off” slrelerinde azalma, daha az L-DOPA ile
semptomlarin kontroli saglanmistir. Erken evre PH tedavisinde baslangi¢
tedavisi olarak Ozellikle gen¢ yas olan hastalarda kullaniimasi uygun
gorulmektedir. PM, L-DOPA’ya olan ihtiyaci geciktirmede etkilidir. Bu
yaklasimin da ayrica L-DOPA’ya bagli motor komplikasyonlari azaltmada
veya ortadan kaldirmada etkili olabilecedi dustunulmektedir. L-DOPA ile PM
tedavisi karsilastinldiginda, PM’nin yaygin olarak umut verici etkilerinin yani
sira, PH’nin semptomlarini yavaslatmasi ve invivo / invitro noéroprotektif

Ozelikleriyle ilgili cevaplanmamis sorular mevcuttur (40).

DENGE

Denge birgok sistemin ise karistigi karmasik bir sistemdir, dugsmeden
veya agsirl sallanmadan durusu koruyabilme vyetisidir. Normal denge

fonksiyonu, vicudun duragan veya hareket halinde dik pozisyonunu
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koruyabilme becerisini saglar. Bunun olabilmesi icin vestibuler, gorsel, vicut
duyusu sistemlerinden kesin veriler alinmali, birbiriyle bagdastiriimali,
gereksiz bilgiler elenmeli ve secilenler uygun harekete baglanmalidir. Tim
bunlarin gerceklesebilmesi icin saglam bir norolojik sistem ve iskelet adele

sistemi gereklidir.

Organizmanin yasadigi mekanla iligskisini dizenlemesi ve iginde
bulundugu uzay! dogru bir sekilde algilayabilmesi, dengeyi dizenleyen ¢ok

sayida sistemin uyumlu bir bigimde ¢alismasiyla mimkuindur (47).

Dengeye etki eden faktorler

Dengeyi etkileyen temel faktorler; yergcekimi merkezinin yeri, destek

yuzeyi, stabilite siniri, gevresel durumlar, amag ve yapmak istenilen istir (49).

Yergekimi merkezi, vicuda etki eden tum kuvvetlerin sifira esit oldugu
yer olup, normal bir kiside ayakta durma sirasinda ikinci sakral vertebranin
hafifce dnindedir. Gévdenin, basin ve ekstremitelerin hareketi ile strekli yer
degistirir (48, 50). Destek ylzeyi, vicut agirhgr ve yergekiminin etkisi ile
olusan basincin tasindigi vucut ylzeyidir. Ayakta durma sirasinda destek

yuzeyi ayaklar, oturmada uyluklar ve kalgalardir.

Destek yuzeyinin buyukligu, denge becerilerinin zorluk derecesi ile
degismektedir (48, 50, 51). Notral pozisyonda, pelvisin anteriyor veya
posteriyor tilti yoktur. Ayaklar arasinda simetri ve esit yuk dagilimi vardir. Bu
durumda minimal aktif kas kontraksiyonu dizgtn durus icin yeterlidir. Ayaklar
hareketsiz dururken, Ust govde one, arkaya ve yanlara denge kaybi veya
adim alma olmaksizin hareket edebilir. Hareketler “stabilite siniri” igerisinde
yapilabilir. Stabilite siniri; denge kaybi veya disme olmaksizin, vertikale gore
ust govdenin olusturdugu maksimal agi olarak tanimlanmaktadir. Bu sinir
asildiginda denge bozulmaya baslar ve uygun denge cevaplari gelistirilir (49,
50). Yercekimi merkezini destek yuzeyi Uzerinde tutma biyomekaniksel bir

istir ve bu is daima surekli degisen bir ¢cevrede basariimak zorundadir.
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Periferal duyu reseptorleri cevre, viicudun gevre ile ve viicut segmentlerinin
birbirleri ile iliskisi hakkinda bilgi toplarlar. Santral duyu reseptorleri ise vicut
oryantasyonu saglamak, uzaysal pozisyonun farkina varmak, cevredeki

elverigli durumlari veya limitasyonlari saptamak igin bu bilgileri kullanirlar.

Zemin ve gorsel durumlar onemli derecelerde degisebilen, sabit veya
hareketli olabilen ¢evresel etkenlerdir. Cevresel ortamdaki bu farkli durumlar,
dengenin devam ettiriimesini zorlastirabilmektedir (52). Denge, Kiginin
amacina ve yapmak istedigi ise gore istemli olarak da bozulabilmektedir.
Ayaklarin pozisyonunu degistirmek, telefona uzanmak, bir objeden kagcmak
gibi durumlar, kisinin surekli kendi kendine baslattigi denge bozukluklaridir.
Dengeyi etkileyen tUm faktorler (yercekimi merkezinin yeri, destek yuzeyi,
stabilite siniri, gevresel durumlar, amacg ve yapmak istenilen ig) stirekli degisir
ve bu degigsiklilerle birlikte dengeyi kontrol eden merkezlerde gereken

cevaplar olugturularak, denge kaybi olmasi 6nlenir (48, 49, 50).

Dengenin degerlendirilmesi

Dengenin degerlendiriimesi dusme riskinin saptanmasi ve ortaya
cikabilecek problemleri dnlemeye ydnelik tedavi yaklasimlarini gelistirmeye
yardimci olur. Dengenin degerlendiriimesi icin klinik, laboratuar ve

fonksiyonel yaklagim olmak tzere Ug¢ yaklagim vardir (53,54).

Klinik yaklagimda kullanilan dlgimler zamanli topuk parmak durusu,
tek ayak Uzerinde durma gibi statik denge testleridir. Bu posturlerin
surdurdlmesindeki gorsel etkiyi degerlendirebilmek igin gozler acik ve gozler
kapali uygulanabilir. Vellas BJ ve arkadaslari klinik ortamda tek ayak
uzerinde durma dengesinin yaglilarda dusuk fonksiyonel seviyeyi

ongorebilecek basit, ucuz bir test oldugunu bildirmislerdir (55).

Laboratuar yaklasiminda, gesitli alet ve kuvvet platformlari kullanilarak

dinamik postural salinimlarin élguldigu denge testleri yapilir. Laboratuar
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denge degerlendirmeleri siklikla statik ve dinamik denge testlerini birlestirir.

Zaman o6lguimune ek olarak daha kantitatif veriler saglanir.

Fonksiyonel vyaklasim ise Kkisinin gunlik yasam aktivitelerini
gerceklestirirken mobilite, stabilite ve dismeye egdilimini degerlendirmek igin
kullanilir. Birincil olarak dusme riski olan hastalarin hangi durumlarda
dengelerini kaybetmeye daha yatkin oldugu belirlenir. Bu amagla kullanilan
testler Zamanl Kalk Yuru Testi, Berg Denge Testi, Fonksiyonel Uzanma

Testi, Tinetti Testi ve postural stres testleridir (53,54).

Diusme

Dusme, bireyin herhangi bir zorlayici kuvvet, senkop ya da inme
olmadan; dikkatsizlik sonucu bulundugu seviyeden daha asagidaki bir
seviyede hareketsiz hale gelmesidir (56). Son 12 ay igerisinde 2'den fazla

disme olmasi durumu ise rekirren disme olarak tanimlanmaktadir (57).

Dusmeler kadin PH’de erkeklere nazaran daha fazladir ve yasla artar.
Dusmelerin 6nemli bir mortalite ve morbidite nedeni oldugu gergegi, ABD’ de
hospitalizasyon nedenlerinin %5,3’tinden sorumlu olmasindan
anlasilmaktadir (56). PH’'de H&Y’e gore evre 3 veya 4 olarak degerlendirilen
hastalarda dusme riski ve korkusunun artmis oldugu belirtimektedir (58).
Hastalarda disme riskinin diskinezi ve diskinezi olmaksizin “on” doneminde
olabilecegi ve “off’ doneminde de gorulebilecedi bildiriimistir. Parkinson
hastalarinin yasam kalitelerinin arttirlmasi icin, disme riskini azaltacak ve

denge kontrolinl saglayacak 6nlemler alinmasi gerektigi vurgulanmaktadir.
Dismenin Degerlendirilmesi
Dusme etiyolojisi multifaktoriyel oldugu icin etki eden faktorler tespit
edilmeli, gerekli durumlarda uygun mudahaleler yapiimahdir. Hastalar
genellikle disme konusunda kendiliginden bilgi vermedikleri i¢cin her hastaya

en az yida bir kez dugme Oykusu sorulmali, hasta denge ve yurime
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problemleri acisindan degerlendiriimelidir. DuUsen ve dusme riski olan
hastalarin degerlendiriimesinde bazi noktalara dikkat edilmelidir (58). Bunlar,
medikal OykU ve aile Oykusu, ilag ©ykusu, daha onceki dismenin
deg@erlendiriimesi, sensoriyel organizasyonun (gérme, somatik duyu)
degerlendiriimesi, noérolojik degerlendirme, kardiyovaskuler (senkop, aritmi,

koroner arter hastaligi agisindan sorgulama) degerlendirme yapilmalidir.

Diigmenin Onlenmesi

Dismeye neden olabilecek risk faktorlerinin belirlenmesi, dismelerin
Oonlenmesinde 6nemli bir adim olusturur. Cogu dusmede rol oynayan dis
etkenlerin degerlendirilip uygun cevresel dizenlemenin yapilmasi Parkinson

hastasinin disme riskini azaltir ve yasam kalitesini arttirir (59).

Dusme riski olusturabilecek benzodiazepinler ve diger sedatif ilaglar,
ndroleptik, antidepresan, antikonvilzan, antihipertansif ilaglarin kullaniminda
ya da dort veya daha fazla ila¢c kullaniminda mimkin olan azaltmalar
yaplilabilir (60,61).

Egzersiz néromuskuler fonksiyonu ve koruyucu refleksleri koruyarak
duismeyi Onler. Postlr egzersizleri, PH’ de sikga gorilen ve disme egiliminin
artmasina neden olan fleksiyon postirini engellemek veya ilerlemesini
yavasglatmak ic¢in onerilir. Denge ve postur kontrolunl saglamak icin alt
ekstremite ve govde kaslarinin kuvvetlendiriimesine yonelik egzersizler
faydalhdir. Dugmelerin dnlenmesinde statik ve dinamik denge egzersizleri
onemlidir (62,63).

Postiiral insitabilite

Postur saglanirken ekstremiteler, govde ve boyun antigravite kaslari,
Oon boynuz hucreleri yoluyla hem uyarici (lateral vestibuler nukleuslar) hem
baskilayici (pericruciate korteks, bazal ganglion, serebellum, kaudal retikiler

formasyon) glglerin altindadir (47).
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Pi ayakta veya otururken normalde otomatik olarak devreye giren,
alinan vucut pozisyonunun devamhhgini saglayan postural reflekslerin
bozulmasi veya kaybidir. Pi sonucu hastalar oturduklari yerden desteksiz
kalkmada zorluk g¢ekerler, otururken veya ayakta spontan veya hafif itmeler,
tokezlemeler sonucu one, arkaya veya yana dusme egilimi gosterirler.

Dusmenin yonune gdre buna antero- retropulsiyon veya lateropulsiyon denir.

Stroffregen ve Riccio alternatif bir hipotez olarak tim vicut
bilesenlerinin koordine stabilizasyonunun postural kontrole dayandigini éne
surmuslerdir. Bu arastirmacilarin Pi tanimi klasik denge kaybi ve disme
degildir. Postural stabilite algi ve aksiyon sistemlerinin kontrolsiz hareketinin
minimal oldugu durum olarak tarif edilmektedir. Yani tam bir disme hareketi
yerine postiiral stabilitenin azalmasindan bahsedilmektedir. Uzun sireli Pi
hareket hastaligina yol agcamaktadir. Semptomlarda instabilitenin buyUklGgu
ile dogru orantili olabilir. Postural kontrol ihtiyacinin azaltilmasi hareket
hastaligi olusma sikligini ve siddetini azaltabilir. Postural kontrol ihtiyacinin
azaltiimasi sabit bir yere dayanmak veya yatmakla saglanabilir. Pi hipotezine
gére algi organlari arasinda cgeliski bulunmasi gerekmemektedir. Tum algisal

sistemler ayni derecede hareketi gosterse de hareket hastaligi olabilir (64).

Pi hipotezi cok fazla taraftar bulamamistir. Bunun sebebi postiiriin
stabil oldugu ancak degisken gorsel uyaranlara (6rnedin tim goéris alanini
dolduran doénen bir ¢ark) maruz birakilan kisilerde hareket hastaligi
gOrulmesidir (47). Bu durumda vestibller sistem ve proprioseptif sistem
vicudun stabil oldugunu bildirmesine ragmen gozler stabil olmadigini
bildirmektedir.

Yine bir ¢alismada deneklere otururken, yatarken ve baslar kayisla
sabitlenmis halde hareket hastaligi uyandiracak gorsel uyaranlar verilmistir.
Hareket hastaligi siddetinin postural stabilite derecesine gore degismedigi
ancak gorsel uyaranlarin hizina goére degistigi gosterilmistir (64). Gorsel

sinyaller hareket hastaligi igin sart degildir, ¢linkld korlerde de hareket
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hastaligi gorulebilmektedir. Cerrahi prosedurlerle selektif olarak otolit
organlari ve semisurkuler kanallari bozan c¢alismalar her iki sisteminde

hareket hastalii olusmasinda 6nemli oldugunu gostermistir (47).

Posturografi

Posturografi dengeyi 6lgme metodu olup, bas dénmesi ve / veya
dengesizlik problemi olan hastalarin denge sorunlarinin sistematik olarak
dokimunun saglanmasi amaciyla geligtiriimis kombine bir test protokoludur
Bu test ile glnluk hayatta karsilasilan cesitli ylzey ve gorsel gevre durumlari
taklit edilerek hastanin ayakta denge fonksiyonu kantitatif olarak olgulir.
Posturografi ile hastanin vestibuler, gorsel ve vicut duyusu sistem verilerini
yeterli sekilde kullanip kullanmadigi veya bu U¢ sistemden alinan bilgilerin

birbiri ile dogru bir sekilde koordine edilip edilmedigi anlasilir (47).

Postlrografinin en énemli fonksiyonu ise tespit ettigimiz dengenin
bozulmus olan unsurlarin goérsel geri besleme (visual feedback) metodu ile
denge rehabilitasyonunun temelini olusturmasidir. Klinik olarak posturi
izlemeye ve farkli lezyon tiplerine bagli geligebilen insitabilitedeki farkhliklari
saptamaya, serebellar veya spinal bir lezyona bagl olarak ortaya ¢ikabilecek
ataksi Kklinigini  karsilagtirarak analiz etmeye olanak saglamaktadir.
Posturografi denge sorunlarina yol agan hastaliklarin tanisinda tamamlayici

inceleme yontemlerinden biridir (47).

Tanisal amaglar disinda gorsel geri besleme araciligi ile
rehabilitasyonda, ilag etkilerinin monitorize edilmesinde, protezler gibi
ortopedik ara¢ ve gereglerin etkilerinin analiz edilmesinde, gocuk gelisiminde
yer alan, anlam, kavrama gibi zihinsel sureclerde dahil olmak Uzere
gelisimsel faktorlerle durus kontroli arasindaki iligkilerin arastiriimasinda da
kullanilabilir (65). Posturografi diger diagnostik testlerin tamamlayicisidir.
Elektronistagmografi (ENG), Odyometri, Radyodiagnostik (BT, MRG) testlerin
yerine ge¢cmez, ancak bu testlerden elde edilemeyen denge sisteminin

fonksiyonuna yonelik bilgileri saglar.
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Postiirografi Yontem Ve Endikasyonlari

Posturografi cihazlari basing sensorleri ile donatiimis platformlar
kapsamaktadir. Sensorler platform Uzerinde ayakta ve dik duran insanin
salinimlarini  ve basing degisimlerini algilayip elektrik sinyallerine
cevirmektedir. Platfrom Uzerindeki cesitli egzersizler ve farkli pozisyonlar
hasta ayadinin uyguladigi basincin degisimine sebebiyet verir. Sallanti yasl
kisilerde Ozellikle artar ve bir ¢gok calisma sallanti arttikgca disme sikhdinin
arttigini goéstermistir. Bu durum postlrografinin disme tehditi altinda bulunan
kisileri tespit etmede Kklinik bir ara¢ olarak kulanilabilecegini
disundurtmektedir. Olglilebilir temel parametreler arasinda genel denge,
durus salinimlarinin fourier donisimu, agirlik yuzdesi, ayagin topuk ve
parmak arasli, sol ve sag ayak arasi senkronizasyon basin¢ paternleride yer
alabilir. Gozler aglk, kati ylizeyde hareketsiz durus temel pozisyondur ve
referans olarak kullaniir. Goézler kapali (vizuel girdiyi kisitlar), képuk
yastik¢iklar Uzerinde (somatosensoriel girdiyi kisitlar), yada her iki durumu
kapsayacak sekilde, bas saga, sola, one, arkaya egilimli tutularak olgumler
yinelenebilir. Platformu hareket ettirerek de cesitli olgimler yapilabilir.
Boylelikle denge icin farkh girdi sistemleri zaman zaman devre disi
birakilarak stres belirli bir alt sistem ya da sistemlerde yogunlastiriimaktadir.
Referans konum ile kiyaslanma sorunun hangi sistem yada sistemlerden

kaynaklandigina dair bilgi verebilmektedir (66).

PARKINSON HASTALIGINDA DENGE

PHnin en o&nemli bulgularindan birisi olan denge bozuklugu,
dismelere, gunluk yasam aktivitelerinde bagimhligin artmasina ve fiziksel
Ozure neden olmaktadir (67, 68, 69).

Bazal ganglionlarin denge Uzerinde iki major rolu vardir. Birincisi;
harekete baslamadan 6nce motor kortekste gereken hazirligi yapmaktir. Bu
hazirlik, kiginin vicut agirlik merkezini destek yuzeyi Uzerinde tutabilmek igin

postiiral ayarlamalarin yapilmasini saglamaktadir. ikincisi ise; uzun hareket
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siralamalarinda hareketin alt gruplarini aktive etmede ipuglari olusturmaktir.
PH’de gorulen denge ve postural kontrol bozukluklari temel olarak, postiral
kaslarin uygun cevaplar olusturarak postiral ayarlamalari yapamamalari ile
iligkilidir (69).

Parkinson hastalarinda klinik olarak gorulen pek c¢ok bozukluk
bulunmaktadir; fleksiyon posturl, ydrirken ayaklar surikleme, donmalar,
propulsiyon, retropulsiyon, oturma veya ayakta durmada yana veya arkaya
yigiima ve dugsme. Bu bozukluklardan temel olarak postural reaksiyonlardaki
yetersizligin sorumlu oldugu dusunulmektedir. PH'de postural reaksiyonlar
esnek degildir. Ve normal kisilerdeki gibi dedisen kosullara gore hizla ortaya
cilkmazlar. Postural reaksiyonlarin bozulmasina etki eden temel faktorler
rijidite, normal eklem hareket sinirinda azalma, Ozellikle ekstansor kas
grubunda ortaya cikan kuvvet kaybi, boyun, govde, kalcalar ve dizlerde artan

fleksiyon ile gelisen fleksiyon posturudur (52, 70, 71).

Parkinson hastalari, beklenmeyen streslere cevap vermede
zorlanirken, ayakta durma pozisyonunu devam ettirme sirasinda, PH
olmayan kigilerle ayni performansi verebilmektedirler. Burada dikkat toplama
yontemini  kullanmaktadirlar.  Ayni  sekilde hastalarin  dikkatlerini
yogunlastirmalarina engel olunmadidi veya zaman faktorunin dikkate
alinmadig testlerde, normal kisilerle benzer sonuclar vermektedirler (69, 70,
72).

PH'de destek ylzeyinin azalmasi ile (topuk-burun durusu veya tek
ayak Uizerinde durma gibi) veya dikkatin farkli aktivitelere béliinmesi ile Pi
artar. Hastalar istemli hareketlerde (6rnegin; fonksiyonel uzanma, yulrime,
dénme) giderek artan guglukler yagsamaya basglarlar (69, 70, 73). Es zamanh
yapilan isler sirasinda da yetersiz denge cevaplari gosterirler (70, 74, 75).
Ayrica degisen duyusal durumlara uygun hareket cevaplarini olusturmada da

zorlanirlar.
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Parkinsonlu hastalarda tanimlanan gorsel-uzaysal bozukluklar,
mobiliteyi limitleyerek denge bozukluguna yol acarlar. Bazi hastalar
vestibuler, gorsel ve proprioseptif bilginin yapilanmasini saglayan dik
pozisyonu, algilayamayabilirler (67, 70). PH'de denge dis etkenlerle veya
istemli olarak bozulmaya bagladiginda, normal postural cevaplar
olusturulamaz ve rijit bir gdvde nedeniyle anormal bir cevap meydana gelir
(52). istemli hareketler sirasinda uygun postiiral ayarlamalari yapmada
zorlanirlar. Hastaligin ilerlemesi ile postural reaksiyonlar, giderek artan bir
sekilde azalmaya baslar ve dusmeler gorulir. Bu durum PH'de ciddi bir
problemdir (69, 76, 77).

Parkinson Hastaliginda Yuriume Ve Diisme

Akinetik—rijit yarume bozuklugunun en yaygin nedeni PH'dir. Boyun
omuz ve govdenin fleksiyonu ile dne egilmis postlirdedir. PH'de gdvdede
fleksiyon posturu, dizler, gdvde, dirsekler, el bilekleri ve metakarpofalangeal
eklemlerde fleksiyon izlenir. Fiks spinal deformiteler (6rnegin skolyoz)
gorulebilir. Ayakta dururken ya da otururken govde bilingsiz olarak yanlara
veya arkaya dogru yigilabilir. Dengeyi bozucu uyarilara karsl postural
cevaplar yetersiz olup dusmelere sik rastlanir. Yarayus ayaklar surtyerek,
klguk adimh ve yavastir. Eslik eden kol sallama hareketleri asimetrik olarak

azalmis veya kaybolmustur.

Antefleksiyon postirindeki hastada dénls yavas ve blok seklindedir.
Bu belirtiler hastalik ilerledikge degisen dizeylerde hastayi etkiler. ileri
evrelerde yirumede giderek hizlanma, kuguk adimlarla kontrolsiiz bigimde
kosarcasina yurume, festinasyon gelisebilir ve hastalar bir yere
tutunmazlarsa dusebilirler. Festinasyon terimi Latince festinareden gelir,
“acele etme” anlamindadir. istemsiz hizlanma ve acele etmeyi tanimlamak
icin kullaniimaktadir. Adimlar kisadir, hasta ayak surtudikge ayaklar zorlukla
yerden kalkar. Hasta agirlik merkezini yakalamak ister gibi kisa ve hizli
adimlar atmaya calisir. Bazi hastalarda ise yurUme baglangicinda, 6zellikle

dar yerlerden gecgerken veya donusler sirasinda, ani donmalar, motor bloklar

30



olabilir. Donma gegici olarak bir ayagi kaldirip ileri atamama ile karakterizedir
ve bir c¢esit motor bloktur. Bes yildan uzun suren hastalikta vakalarin
yarisinda gorulir. Donmanin patofizyolojisi tam bilinmemektedir, beyin sapi
veya frontal 6zellikle de suplementer motor alan disfonksiyonu ile baglantili
olabilir (78, 79). Donma ylksek dizey yurime bozuklugu iginde kabul
edilmektedir. Parkinson’lu hastalarda derin duyu islevlerinde bozukluk nedeni
ile Pi olur. Parkinson hastalarinda diger bir yirime bozuklugu nedeni, gévde

ve alt ekstremitelerde L- DOPA’ya bagh gelisen diskinezilerdir.

PH'de dengeyi saglamak icin ¢ok kuguk adimlar atiimasi dugsmelere
yol agar. Olgu dizgun olmayan yuzeylerde si§ ve sik adimlar attidi i¢in sik
tokezler. Dusmeler kompansatuar hareketlerin normal hizda
yapllamamasindan ve lokomotor hipokineziden kaynaklanir. Hastaligin ileri
evrelerinde duasmeler postiral reflekslerin kaybina bagh olarak spontan

olarak ortaya ¢gikmaktadir.

PH’de kalga rotasyonu ve diz fleksiyonunun azalmasi salinim fazinda
ekstremitenin daha az kaldiriimasiyla sonuglanir, bu da takilma ile disme
egilimini arttinir. Yararken dugsme destek yuzeyinin disindaki vicudun gravite
merkezinin duzeltlememis hareketidir. Bu MSS’nin bacaklarin ilerleyisini
engelleyen eksternal bir kuvveti ya da govdenin hizlanmasini yeterince
kompanse edememesinden kaynaklanir. Hastalarda dik durusu ve yurlsu
kontrol eden néromuskuler kuvvetler MSS tarafindan basariyla koordine

edilemez ise bu direkt dugsme sebebidir (80).
Parkinson Hastaliginda Postiiral insitabilite

Pi, ayakta veya otururken normalde otomatik olarak devreye giren,
alinan vicut pozisyonunun devamini saglayan postural reflekslerin
bozulmasi veya kaybidir. PH'nin en az spesifik, ancak en fazla 6zurlllak
yaratan kardinal bulgusudur (21). Pi L-DOPA tedavisine en direngli klinik
bulgudur (6).
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Pi ve yiriiylis bozuklugundan, postiir degisiklikleri, postiiral refleks
mekanizmalaridaki kayiplar, rijidite ve akinezi birlikte sorumludur. Hastada
once kol fleksiyonu ile baglayan, daha sonra gévde ve boyun fleksiyonun da
eklendigi 6ne egik bir postur gelisir. Hasta zamanla 6ne veya arkaya dogru
disme meyli gosterir. Hastada postiral refleksler degerlendirilirken 10-15
adim yurumesi ve ardindan donmesi istenir. Normalde ek bir adima ihtiyag
duymadan hasta donebilmelidir. Ancak Parkinson hastalari siklikla Gg ila
daha fazla adim atarak yon degistirebilirler veya disme meyli gosterirler.
Postural refleksleri dederlendirmek icin uygulanan bir diger test de hastanin
arkasina gecip omuzlarindan hafifce geriye dogru c¢ekilerek yapilir. Postural
instabilitenin derecesini dederlendirmek igin kullanilan bu teste “¢cekme (pull)
testi” denir. Normalde hasta en fazla bir veya iki adim geriye gelmeli ve
sonrasinda durmalidir. Postlral refleksleri azalmis bir hasta sandalyeye
oturma girisiminde aniden, kontrolsiz bir bicimde sandalyeye c¢oker. Bu
belirtiye de “sitting en bloc” adi verilir. Postural refleksler parkinsonizmin
erken donemlerinde etkilenmis ise, tani buyuk olasilikla PH degildir ve
progressif supranukleer felg veya multisistem atrofi gibi diger nérodejeneratif

parkinsonizmlerden biri s6z konusudur.

PH’nin en énemli bulgularindan bir tanesi olan postiral kontrolde
yetersizlik, yukaridada belirtildigi gibi ¢cogu zaman L-DOPA tedavisine
yetersiz cevap vermektedir (81). Bazal ganglionlarda dopaminerjik néronlarin
harabiyeti nedeniyle, Parkinson hastalarinda zamanla hareketlerin hizinda
(bradikinezi) ve acisinda (hipokinezi) ilerleyici azalma, denge ve postiral
kontrolde de bozulma goérulir (67, 68, 69). Denge kaybi ile birlikte dugmeler
gériilmeye baslar. Bu durum PH’de ciddi bir problemdir. Pi ve diisme
arasindaki iliski olduk¢ca karmasiktir. Donmalar veya istemsiz hareketler de
dismeye neden olabilmektedir (5). Parkinson hastalarinda disme riskinin,
zamaninda belirlenmesi ve gerekli énlemlerin alinmasi gerekmektedir (69,
82, 83). Bu durumda PHde fizyoterapi degerlendirmelerinin temel
bélimlerinden birisi olan denge degerlendirmesi 6nem kazanmaktadir (83,
84).
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Norolojik durumlarda yaygin olarak kullanilan pek c¢ok denge testi
olmasina karsin, PH'de denge degerlendirmesi ile ilgili literatur
incelendiginde altin standart olarak kabul edilebilecek testlerin olmadigi
gorulmektedir (69, 82). Parkinson hastalarinda hangi testin dengeyi en iyi
Olctigunl inceleyen calismalar oldukgca az sayidadir (85, 86, 87, 88). Bu
calismalarda kullanilan degerlendirmeler incelendiginde, Ozellikle ayakta
durus pozisyonunda statik ve dinamik dengenin degerlendiriimesi Uzerinde
duruldugu goérulmektedir. Parkinson hastalarinda hangi dengenin daha fazla
etkilendiginin ve degerlendiriimesi gerektiginin sdylenmesi olduk¢a zor
olmakla birlikte, Kklinik deneyimler Parkinson hastalarinin fonksiyonel
aktiviteler sirasinda da denge problemlerinin oldugunu gdéstermektedir (84).
PH’de denge dederlendirmesi igin kullanilacak testi segerken bazi kriterlere
dikkat etmek gerekmektedir. Test, dengenin farkh parametrelerini
degerlendirmeli, dugme riski ile ilgili bilgi vermeli, tekrarli dlgimlerde guvenilir
olmali, dopaminerjik kullanimina baglh  performans degisikliklerini

yansitabilmeli ve uygulanan tedavilerin etkilerini gosterebilmelidir (69, 76).

Parkinson Hastaligi Ve Posturografi Egitimi

Denge sistemlerinin ana prensibi ve mantigi durus saliniminin takibi ile
birlikte basing merkezinin yer degistirme paterninin platformdaki sensoérler
vasitasiyla 6lcimine dayanmaktadir. Posturografi sistemlerinde o&lgimler
genel olarak insan vucudunun agilarla yaptigi salinimlarin fizik kurallarina
gore deg@erlendiriimesi ve bunun matematiksel olarak formule edilmesine
dayanmaktadir. Disme indeksini hesaplayabilen posturografi cihazlari hekim
icin buyuk kolaylik saglar. Posturografi egitimi bir platform ve buna eklenen
bir bilgisayar ekrani Gzerine vucut agirlik merkezinin yansitildigi ve gorsel
geribildirimin alinan cihazlar ile (Balance Master - Neurocom, Tetrax vb)
yapilir. Bu cihazlar rehabilitasyon ¢aligsmalarinda tanisal iglemlerin yaninda,
hastadan agirlik kaydirma hareketleri esnasinda gorsel bir hedefi takip
etmesi ya da agirlik merkezini belirli sinirlar iginde tutmasi istenerek egzersiz

amacli kullanilabilir. Cihazlar basing sensorleri ile donatiimis platformlar
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kapsamaktadir. Sensorler platform Uzerinde ayakta ve dik duran insanin
salinimlarini  ve basing degisimlerini algilaylp elektrik sinyallere
cevirmektedir. Pi durumunda gdrsel ya da duyusal sinyaller, bas-gévde
oryantasyonu ve alt ekstremitelerde agirhik tasimadaki simetri hakkinda
hastaya geribildirim saglar. 20 dakikalik seanslar halinde, haftada 2-5 kez
uygulanir. Posturografi egitimi ile hastanin verilerine goére bireysel tedavi
programlari hazirlanabilir ve tedavinin etkinligi degerlendirilebilir. Hastanin
motivasyonunu arttirir. Uygun denge stratejilerinin gelismesi ve istemli
kontrolin duzelmesi ile gunlik yasam aktivitelerini uygulamada guven

saglanir (90).

Pi, PH’nin kardinal bulgularindan biridir, hastaligin progresyonu ve
kalici dizabilite ile iliskilidir (72). PH’de, Pi’nin klinik olarak degerlendiriimesini
saglayan kriterler her zaman objektif olmayabilir. H&Y ve BPHDO gibi
disabilite skalalari insitabilitenin varligini veya yoklugunu yeterince ortaya
koyamamaktadir. Denge  fonksiyonlarinin  daha  ayrintili  olarak

degerlendiriimesi gerekir (91).

Literatirde, PH'de dengeyi degerlendirmeye yonelik olarak kullanilan
Klinik  testlerin  Ozellikle  vicudun arkaya dogru  salinimlarinin
degerlendiriimesinde kismen faydali oldudu, ancak posturografi ile elde
edilen sonugclarin daha objektif ve detayli veriler sunduguna yonelik yorumlar
vardir (90).
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GEREG VE YONTEM

Pamukkale Universitesi Tip Fakiltesi Etik Kurulu'nun 26.02.2007 tarih
ve 11 sayili onay! ile Pamukkale Universitesi Tip Fakultesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Hareket hastaliklari Poliklinigine Kasim 2007 ile
Agustos 2008 tarihleri arasinda basvuran, yeni olarak PH tanisi olan ciddi
kardiyopulmoner, periferik sinir hastaliyi ve ortopedik problemi olmayan 19
erkek ve 12 kadin olmak Uzere 31 erken — orta evre PH hastasi ¢alismaya
alindi. Ayrica yas eglestiriimis ve herhangi bir sinir sistemi rahatsizigi
olmayan 31 goénulli galismaya dahil edildi. Calismaya alinan katiimcilarda
cinsiyet ve egitim duzeyi farki gozetiimedi. Katihmcilar ¢alismanin igerigi,
amaci ve uygulanisi konusunda Dbilgilendirildi ve yazili onaylar

“bilgilendirilmis olur formu” ile alindi.
Calismaya Alinma Kriterleri:

1) Yeni tani alan Parkinson Hastasi olmak

2) Erken veya orta evre PH ‘si olmak (H&Y’e gore Evre | veya Il
olmak)

3) Daha o6ncesinde DA, L-DOPA, gibi dopaminerjik tedavi almamig
olmak

4) Hastalarin iyi iletisim kurabilen, yeterince motive ve calismaya
katilmaya istekli olmalari

5) L-DOPA baslama endikasyonu bulunmamasi
Calismaya Alinmayan Olgular:

1) Psikiyatrik hastalik varligi

2) Periferik veya baska santral nérolojik hastalik varligi (OR: Gegirilmis
SVO)

3) Ayakta durmaya engel alt ekstremite agrisi veya dengeyi

etkileyecek asiri obezite gibi durumlar
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4) Alt ekstremite cerrahisi gegirmis olmasi

5) Bilissel fonksiyon bozuklugu

6) Kooperasyon kurulamamasi

7) Mini mental durum testi skoru 24’Gn altinda olmasi

8) Akut bir hastaligin iyilesme déneminde olmasi

9) Ozgecmisinde vestibiler sistemi etkileyecek hastallk veya kafa
travmasi gegirmis hastalar

10) Goéruntuleme ydontemiyle patoloji saptanan hastalar

11) Antiparkinson tedavi aliyor olup tedaviden fayda goren hastalar

Hastalarin sikayetlerinin (tremor, hareketlerde yavaslama, dengesizlik,
donma) basglama yasi, suresi, bolgesi, sekli, tremor varsa karakteri, kabus,
stridor gibi uyku sorunlari, halsizlik, cabuk yorulma, kisilik degisiklikleri ayrica
siyalore, diyare-kabizlik gibi otonom yakinmalarinin ayrintili sorgusu yapildi.
Aile dykusu ve ilag dykusu olup olmadidi 6grenildi. Senkop, aritmi, koroner
arter hastaligi acgisindan kardiyovaskuler incelemeleri yapildi. Hastalarin
gbrme keskinligi Snellen goérme eseli ile dederlendirildi. Ortostatik
hipotansiyonu olup olmadigini degerlendirmede, postural kan basinci
Olcumdu; en az 5 dakika sirtlstu yattiktan sonra ilk kan basinci, hemen ayaga
kalktiktan ve 3 dakika ayakta bekledikten sonra ikinci ve Gg¢uncu kan basinci
manometre ile dlgllerek degerlendirildi. Ayaga kalktiktan ve 3 dakika ayakta
bekledikten sonra sistolik kan basincinda yatar pozisyona gére 20mmHg’lk
dusme ortostatik hipotansiyon acisindan anlamli kabul edildi. Ayrintili
norolojik muayenelerinde kognisyon, ekstrapramidal sistem muayenesi, kas
kuvveti ve tonusu, serebeller koordinasyon, yuzeyel ve derin duyulari
deg@erlendirildi. Ayirici tani amaciyla hastalarin hemogramlari, biyokimya
degerleri, sedimentasyonlari, tiroid fonksiyon testleri calisildi. Detayli
ndrolojik muayene sonrasi her hasta manyetik rezonans gorintulemeyle
tremor, bradikinezi, Pi, rijidite, nedeni olabilecek diger santral patolojiler
acisindan deg@erlendirildi. Sonugta yeni tani alan 31 tane PH’li hasta ile yas

ve cinsiyet agisindan benzer 31 saglikli kontrol grubu birey ¢alismaya kabul

edildi.
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Yeni tani ve erken-orta evre PH olarak degerlendirilen hastalara PM
tedavi doz tablosu su sekilde diizenlendi: ilk hafta, 0.250 mg ‘lik tb 3x1/2:
Toplam 0.375 mg/giin. Ikinci hafta, 0.250 mg'lik tb 3x1: Toplam 0.750
mg/gin. Uglincl hafta 1 mg’lik tb 3x1/2: Toplam 1,5 mg/giin. Dérdiincl hafta
1mg’lik tb sabah:1mg, 6gdle:1/2 mg, aksam:1/2 mg, Toplam: 2mg/gun. Besinci
hafta 1mg ‘lik tb sabah:1 mg, 6gle:1 mg, aksam:1/2 mg, Toplam: 2,5 mg/gun.
Altinci hafta 1mg’lik tb sabah:1 mg, 6dle:1 mg, aksam: 1 mg, Toplam: 3
mg/gun. Calismaya alinan 5 (%16,2) PHli olgu 3 mg PM'Yyi tolare
edemediginden testleri (H&Y, BPHDO, BDO, postirografi) ilag veriimeden ve
1,5 mg PM tedavisi sirasinda olmak Uzere 2 kez uygulandi. 26 (%83,8) PH’li
olgu 3 mg PM dozunu tolere edebildiginden testleri ilagsiz, 1,5 mg ve 3 mg

dozlarinda olmak uzere toplam 3 kez uygulandi.

Hasta grubuna PH'de evrelemede kullanilan Hoehn&Yahr (H&Y)
skalasi ilag veriimeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM dozlarinda uygulandi.
(Degerlendirme Olcekleri ekte verilmistir.) Hastallk H&Y’ ye gore 1 ile 5 puan
arasinda derecelendirildi. ilag veriimeden yapilan test sonucuyla ilacin
bagslanmasi ile yapilan test sonuclari karsilastirilarak tedaviyle PH’nin

evresinde olusan degisiklikler kaydedildi.

Hasta grubuna, PH’de ¢ok yonde dogdru ve kapsamh bilgi verdigi icin
en fazla kabul gbéren dlgcek olan ve hastaligin siddetini degerlendirmede
kullanilan, Birlesik Parkinson Hastaligi Degerlendirme Olcegi (BPHDO) ilag
verilmeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM dozlarinda uygulandi. (Degerlendirme
dlcekleri ekte verilmistir.) Hastalar BPHDO ile 3 bélimde sirasiyla, mental ve
ruhsal durum, gunlik yasam aktiviteleri, motor performans (hareketlilik
derecesi) agisindan toplam 31 soruyla degerlendirildi. ilacin hangi alana, ne
Olcide, hangi dozda etkili oldugu vyapilan testlerin performanslari
karsilastirilarak saptandi. BPHDO iginde 3 degerlendirme bélimiinde her bir
testin degerlendiriimesinde saptanan bozukluk, siddetine gére 0 (bozukluk
yok veya normal) ile 4 puan (bozukluk en ylksek siddette var veya
yapamiyor) arasinda derecelendirildi. BPHDO’de motor bdlimde denge ile

iligkili dort test olan; sandalyeden dogrulma, postur, yirime ve postiral
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stabilite skorlama derecelerinde ila¢ tedavisiyle herhangi bir degisiklik olup

olmadigi degerlendirildi.

Hem hasta hemde kontrol grubuna 14 farkli aktiviteden olusan
maksimum puani 56 olan gecerliligi ve guvenilirliligi yuksek bir klinik denge
testi olan Berg Denge Olgegi (BDO) uygulandi. (Degerlendirme 6lgekleri ekte
verilmistir). BDO’de, desteksiz oturmak, oturur durumdan ayaga kalkma,
desteksiz ayakta durma, yerden bir cisim alma, 360 derece donme, yataktan
sandalyeye transfer gibi dengeyi degerlendirmemizi saglayan testlerle
katihmcilar degerlendirildi. O ile 20 puan arasi puan alan katihmcilar tekerlekli
sandalyeye bagimli ve %100 disme riski mevcut olarak, 21-40 puan arasi
puan alanlar digme riski mevcut ancak yardimla yuriyebilen, 41-56 puan
aras! puan alanlar ise bagimsiz bir sekilde yuruyebilen ve ¢ok az bir disme
riski ile ambule olabilen olgular olarak degerlendirildi. Hasta grubuna BDO
testi ilag vermeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM dozunda olmak Uzere toplam 3
kez uygulandi. Kontrol grubuna da BDO testi 6grenmeye bagh test
sonugclarinda olusabilecek degisikligi degerlendirebilmek amaciyla 1,5 ay

arayla olmak Uzere toplam 2 kez uygulandi.

Hasta ve kontrol grubu, ayrintili olarak muayeneleri yapildiktan sonra,
dengeyi objektif olarak inceleyebilen bilgisayarli denge dl¢imu (posturografi)
ile deg@erlendirildi. Temel prensibi postiral salinimi 6lgmek olan Tetrax®
(Sunlight Medical Ltd Israel) postlrografi cihazi kullanilarak dlgimler yapildi.
Katihmcilarin testten en az 3 gun 6ncesine kadar sedatif etkili veya vestibuler
sistemi etkileyecek ila¢g kullanmamalari ve 48 saat oncesine kadar alkol
almamalar istendi. Katilimcilar test odasina alindiktan sonra cihazin basing
sensorleri ile donatiimis, platformu Uzerine ayakkabilari ¢ikartilarak alindilar
ve dik durmalar istendi (Sekil-3). Katihmcilara test teknigi anlatilarak teste
baslandi. Katilimcilara, dik durus pozisyonunda gozler acik ve kapal (vizuel
girdiyi kisitlar), yumusak zeminde ( somatosensoriyel girdiyi kisitlar) gozler
aclk ve kapali, gozler kapal iken bas saga ve sola c¢evrili, gozler kapali bagin

One ve arkaya eg@ilmesini kapsayan toplam sekiz pozisyonda (Tablo-5), her
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biri 32 saniye suren toplam 4 dakikalik dlgumlerle testler yapildi ve ayagin

uyguladigi basing degisimi kaydedildi.

Sekil-3: Postirografi ile Denge Olgimi

Tablo-5: Postlrografik Testler: Test pozisyonlari (NO-HF)

|
Ayaktaki pozisyon

NO
NC
PO
PC
HR
HL
HB
HF

Yastik¢iklar olmaksizin
Yastikciklar olmaksizin
Yastikgiklar tizerinde
Yastikgiklar tizerinde
Yastikgiklar olmaksizin
Yastikgiklar olmaksizin
Yastikgiklar olmaksizin

Yastikgiklar olmaksizin

Bas Pozisyonu

Bas dik

Bas dik

Bas dik

Bas dik

Bas 45 derece saga donmius
Bas 45 derece sola donmus
Bas geride

Bas 6nde

Go6z Pozisyonu

Gozler agik

Gozler kapali
Gozler agik

Gozler kapali
Gozler kapali
Gozler kapali
Gozler kapali

Gozler kapali

Hasta ve kontrol grubunda Tetrax® posturografi cihazi ile yapilan

Olcimlerinde, sekiz farkli pozisyondan elde edilen global disme indeksi

sonuglar 3 kategoriye ayrilarak incelendi (Sekil-4).
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Sekil-4: Disme Riskinin Degerlendiriimesi

Posturografi cihazindan elde ettigimiz global disme riski indeksini

degerlendirdigimiz rapor (Sekil-4) su sekilde yorumlandi.

Alcak seviyede diisme riski (resimdeki yesil alan %0-36): Bu
kategoriye ait katilimcilar distuk disme riskine sahip olarak degerlendirildi.
Herhangi 6zel bir dnlem almalarina gerek olmadigi konusunda katilimcilar
bilgilendirildi.

Orta seviyede disme riski (resimdeki sari alan %37-58): Bu
kategoriye ait katilimcilar orta seviyede dusme riskine sahip olarak
degerlendirildi.  YUrUmelerine dikkat etmeleri ve vyurlrken olusabilecek
dusmelere karsl gerekli onlemleri almalari konusunda katilimcilar

bilgilendirildi.

Yuksek seviyede digme riski (resimdeki pembe alan %59-100): Bu
kategoriye ait katilimcilar yuksek disme riskine sahip olarak degerlendirildi.
Katimcilar dusme igcin yuksek risk olusturan grup iginde bulunduklari,
gerekirse yurumeleri igin baston gibi yardimci egyalar kullanmalari gerektigi

konusunda bilgilendirildi.
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Tedaviye baglandiktan sonra dusme indeksi raporu ile hastalarimizin
ilac tedavisine olan vyanitlari moniterize edildi. Dusme riski indeksi,

istatistiksel kiyaslama da mutlak parametrik bir deger olarak kullanildi.

Hasta ve kontrol grubunda bu sekiz pozisyonda global diusme riskini
deg@erlendirdigimiz genel Oolcimden sonra merkezi vestibuler, gorsel,
vestibuler, somatosensoriyel alanlarin ne odlglde etkilendigini saptayabilmek
ve hangi alanlarin global dusme riskinin olusumunda daha etkili oldugunu net
olarak ortaya koyabilmek amaciyla durus salinimlarinin fourier déntsimleri
hesaplanarak, disme riski farkli frekanslardaki durus salinimlarinin
yogunlugu temelinde incelenerek, durus Ozet raporunda dedgerlendirildi
(Sekil-5).

Sunlight Tetrax
Postural Summary Sheet
ID Number Date: 17.07.2008 Examination No. 1
459399
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Sekil-5: Durus 6zet raporu

Durus 6zet raporundaki semboller farkli tonlarda godlgelenmis yada
siyahla boyanmis kutucuklardan olusur. Golgelenme derecesi hasta

performasinin normal degerlerden sapmasina goére boyanir. Daha koyu
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gllgelenmeler pozitif ydonde bir sapmayi gosterir. Daha acgik golgelenme ise

gittikce normal degerlere yaklasildigini gosterir.

Foruier Spektrumunda (Sekil-6), her bir frekans bandindaki zayif
performans asagidaki belirtilen patolojilere goére degerlendirildi. Tetrax

sisteminde postulral salinim frekans bandlari:

F1: Gorsel bozukluk (0.01-0.1Hz)
F2-F4: Vestibller bozukluk, 6zellikle periferal sistemde ( 0.1- 0.50 Hz)
F5-F6: Somato-sensdrlerinde bozukluk (0.50 -1.00 Hz)

F7-F8: Merkezi vestibuler sistemde bozukluk (1.00 - 3 Hz ve Uzeri)

Sekil-6: Normal insanlarda Fourier spektrumu (66).

NOT: Agirhkli sapma dusuk frekanslarda ( 0,01-0,1 Hz).

Fourier déonusum grafiklerinde x-ekseni boyunca uzanan sirasiyla
soldan saga dogru degisen dusuk —ylUksek frekans degeri olan hertz basina

dusen yogunluk y-ekseninde gosterilmigtir.

Hasta ve kontrol grubunda postirografide, ilk olarak merkezi
vestibuler alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan

birey sayisi, gorsel alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk
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saptanan birey sayisi, vestibuler alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde
bozukluk saptanan birey sayisi, somatosensoriyel alanda test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozukluk saptanan birey sayisi hesaplanarak hastalarda ilag
Oncesi donemde test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan
olgu sayisi ile kontrol grubunun ilk dlgimunde test pozisyonlarinin herhangi
birinde bozukluk saptanan birey sayilari karsilastirildi. Daha sonra hasta
grubuna ila¢ tedavisi baslandi. Hasta grubunun 1,5 ay sonra 3 mg PM
kullanirken elde edilen test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk
saptanan birey sayilari ile kontrol grubunun 1,5 ay sonra tekrarlanan
Olcumlerindeki birey sayilari karsilagtirildi. Hasta grubunda ise bu dort
alandaki test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan birey
sayisinin ilag tedavisiyle dedisip degismediginin anlasilabilmesi igin
hastalarin baslangigtaki, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari donemde test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan hasta sayilari kiyaslandi.
Test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan olgularda bu
bozuklugun saptandidi pozisyon sayilari, hastalarin ilag 6ncesi degerleri ile
kontrol grubunun baslangi¢ degerleri arasinda, ayrica hastalar 3 mg PM
kullanirken, kontrol grubunun 1,5 ay sonra yinelenen olgumleri arasinda
tekrar kiyaslandi. Daha sonra bagimh gruplar da test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozukluk saptanan hastalarda bu bozuklugun saptandigi
pozisyon sayisina ilacin etkisini belirlemek amaciyla ila¢ verilmeden, 1,5 mg
PM ve 3 mg PM aldiklari donemde tekrar kargilagtirildi. TUm pozisyonlardan
elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ise, hastalarin ilag dncesi
degerleri ile kontrol grubunun baslangi¢ degerleri arasinda kiyaslandi.
Benzer sekilde tim pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplami hastalar 3 mg PM kullanirken, kontrol grubunun 1,5 ay
sonra yinelenen olgcimundeki degerler arasinda da kiyaslandi. Hastalarin
badimli gruplar ise, tim pozisyonlardan elde edilen bozukluklarinlarin agirlik
dereceleri toplamina ilacin etkisini belilemek amaciyla ilag 6ncesi, 1,5 mg

PM ve 3 mg PM kullanirlarken tekrar kiyaslandi.

Gruplarin degerlendiriimesinde, her bir hastada tim pozisyonlardan

elde edilen bozukluklarin agirlik derecelerinin toplami hesaplanirken
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postlrografi cihazinda mutlak bir degder verilmediginden derecelendirme

yontemiyle (Sekil-7) degerlendirme yapildi.

Sembol Anlami Grade

(—1 ,-1 5) Ortalamanin altindaki standart sapma -1.0 ile, 0

ortalamanin tzerindeki standart sapma 1.5 degeri yandaki sekilde gorulur.

7
. (1 5-30) 1.5 ile 3.0 degerleri arasindaki ortalamanin tzerindeki standart 1

sapmalar yandaki sekildeki gibi gorulur.

(30-60) 3.0ile 6.0 degerleri arasindaki ortalamanin gok lzerindeki standart 2
sapmalarin gorintisi yandaki gibidir.

(6<) 6.0 degerindeki ortalamanin ¢ok ¢ok Uzerindeki standart sapmalar yandaki 3

sekildeki gibi gorular.

Sekil- 7: Derecelendirme skalasi

Hastalarimizda kaydedilen ve istatistiksel degerlendirmede kullanilan
parametreleri 6zetlersek; 1- Hastalarin ve kontrol grubunun yasi, cinsiyeti, 2-
Hastalarda PH suresi, 3- Aile hikayesinin olup olmadigi 4- Hasta grubunda
H&Y ile ila¢ verilmeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM ile hastalik derecelendiriime
skorlari 5- Hasta grubunda BPHDO'de, toplam, mental, glnlik yasam
aktiviteleri, motor bolimunun ilag veriimeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM
dozlarindaki skorlari 6-Hasta ve kontrol grubunda, hasta grubunda dengeyi
degerlendirebilmek ve ilacin etkisini anlayabilmek icin BDO ile sirasiyla ilag
verilmeden, 1,5 mg PM, 3 mg PM ile elde edilen skorlar, kontrol grubunun ilk
testi ile 1.5 ay sonra yinelenen 6lgim skorlari 7- Hasta grubunda postirografi

cihaziyla dlgulen global dugsme riski indeksi yuzde degerinin ilacgla etkilenip
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etkilenmediginin anlasilabilmesi i¢in, ilag veriimeden, 1,5 mg ve 3 mg PM
dozundaki global diusme indeksi yuzde degerleri ve kontrol grubunun global
duisme riski yuzdesinin ilk testteki ve 1,5 ay sonra tekrarlanan dlgimlerdeki
degerleri 8- Hasta ve kontrol grubunda sirasiyla 6ncelikle hastalarda merkezi
vestibuler, gorsel, vestibller, ve somatosensoriyel alanlarda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugu olan hasta sayilarinin ilag
verilmeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM kullanirken odlgulen degerleri ve kontrol
grubunda ise ilk kontrol ve 1,5 ay sonra tekrarlanan Olgimlerinde test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan birey sayilari 9-
Hastalarda merkezi vestibuler, gorsel, vestibller ve somatosensoriyel
alanlarda herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarinin ilag
oncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM kullanirken o&lgulen degerleri, kontrol
grubunda ise ilk olgumlerdeki ve 1,5 ay sonra tekrarlanan olgumlerdeki
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari 10- Hastalarda merkezi
vestibuler alanda tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirhk
dereceleri toplaminin ila¢ verilmeden, 1,5 mg PM ve 3 mg PM kullanirken
elde edilen degerleri ile kontrol grubunda ise ilk testte her bir bireyden tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile 1,5 ay

sonra tekrarlanan olgimden elde edilen degerler.

Yapilan tim bu islemlerden sonra, hastalardan BPHDO ve H&Y
degerlendirme Olgeklerinden elde edilen verilerle ayrica hasta ve kontrol
grubunda BDO, Postiirografi'den elde edilen veriler ve alinan klinik bilgiler
istatiksel analiz amaciyla Statistical Package for Social Sciences 16 (SPSS
16.0) programina yuklendi. Hasta ve kontrol grubunun yas degerleri arasinda
istatistiksel bir farkhligin olup olmadigi Student t testi ile ve her iki grup
arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamh bir farkhligin olup
olmadigi Pearson Ki-Kare testi ile karsilastirildi. Hastalara ait tanimlayici

klinik ve paraklinik dzellikler incelendi.
Hasta grubununda BPHDO, H&Y, BDO’nin degderlendiriimesinde elde

edilen degerlerin, ilag 6ncesi ve 1.5 mg ve 3 mg PM dozlarinda degisim

gOsterip gostermedigi ve bununda istatistiksel olarak anlam tasiyip
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tasimadigini saptamak amaciyla Friedman 2 yonlu varyans analizi ve
Bonferroni dizeltmeli Wilcoxon eslestiriimis iki 6rnek testi ile birlikte ayrica

Marjinal homojenite testleri uygulandi.

Hasta ve kontrol gruplarinda BDO ile dengenin degerlendiriimesinde
ise Oncelikle hastalara ilag verilimeden ve kontrol grubunun ilk
degerlendiriimesinde elde edilen test skorlari, sonrasinda ilacin etkisini
saptamak amaciyla hastalar 3 mg PM kullanirken elde edilen skorlarla
kontrol grubunun 1.5 ay sonra tekrarlanan testlerinden elde edilen degerler,
Mann - Whitney U testi kullanilarak karsilastirildi. Kontrol grubununda BDO’i
skorlarinda &grenilmeye bagh herhangi bir degisiklik olup olmadigini
degerlendirmek amaciyla ilk kontrolde elde edilen degerler ile 1.5 ay sonra
tekrarlanan Olgumlerde elde edilen skorlar, Wilcoxon eslestiriimis 2 6rnek

testi kullanilarak karsilagtirildi.

Hasta ve kontrol gruplarinda Posturografiden elde edilen degerlerin (
global dugme riski indeksi yluzde degeri, merkezi vestibller alanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey sayisi, gorsel
alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey
sayisl, vestibller alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun
saptandigi birey sayisi, somatosensodriyel alanda test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey sayisi ve her bir alan igin ayri
ayri herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari ve ayrica merkezi
vestibuler alanda tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirhk
dereceleri toplami) kiyaslanmasinda sirasiyla Ki-kare testi ve Mann-Whitney
U testi, uygulandi. Oncelikle hastalarin ilag dncesi dlgiim degerleri ile kontrol
grubununun ilk test degerleri karsilastirildi. Hastalar 3 mg PM kullanirken
elde edilen d6lgim degerleri ile de kontrol grubunun 1,5 ay sonra tekrarlanan

Olcum degerleri kiyaslandi.
Hasta grubununda postirografiden elde edilen (global disme riski

indeksinin ylUzde degeri, merkezi vestibller alanda test pozisyonlarinin

herhangi birinde bozuklugun saptandidi birey sayilari ve herhangi bir
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bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari, gorsel alanda test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey sayilari ve herhangi bir
bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari, vestibller alanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey sayilari ve
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari, somatosensoriyel
alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey
sayllari ve herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari) degerler
ilacin etkisini degerlendirebilemek amaciyla ila¢ 6ncesi, 1.5 mg ve 3 mg PM
dozlarinda hesaplanarak, Friedman 2 yonlu varyans analizi ve Marjinal
homojenite testleri uygulanarak kiyaslandi. Sonrasinda sadece merkezi
vestibuler alanda herhangi bir bozukluk saptanan pozisyon sayilarinin ilag
etkisiyle istatistiksel olarak azalma yonunde anlamh farkliik gdstermesi
uzerine, merkezi vestibller alanda tum pozisyonlardan elde edilen
bozukluklarin agirlik dereceleri toplamina ilacin etkisini degerlendirebilmek
amaciyla, derecelendirme yodntemi ile hesaplanan ilag oncesi elde edilen
degerler, 1.5 mg ve 3 mg PM kullanirken elde edilen degerlerle, Friedman 2
yonli varyans analizi kullanilarak kiyaslandi. Bagimli gruplarin kendi
aralarinda, tUm pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri
toplaminin, ilag dncesi 6lgum degerleri ile 1.5 mg PM ve 3 mg PM kullanirken
elde edilen deg@erlerinin kiyaslamasinda ise Bonferroni duzeltmeli Wilcoxon

eslestiriimis 2 6rnek testi kullanildi.

Kontrol grubununda postirografiden elde edilen (global diisme riski
indeksinin yluzde degeri, merkezi vestibller alanda test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozuklugun saptandidi birey sayilari ve herhangi bir
bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari ayrica tum pozisyonlardan elde
edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami, gorsel alanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey sayilari ve
herhangi bir bozuklugun saptandidi pozisyon sayilari, vestibiler alanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandigi birey sayilari ve
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari, somatosensoriyel
alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugun saptandidi birey

sayllarl ve herhangi bir bozuklugun saptandidi pozisyon sayilari, merkezi
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vestibller alanda tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplami) degerlerin 6grenmeye bagh bir degisiklik gdsterip
gOstermedigini belirlemek amaciyla baslangigta elde edilen degerler, 1.5 ay
sonra yinelenen olgim degerleri ile Wilcoxon eglestiriimis 2 6rnek testi ve Ki-

kare testi kullanilarak karsilastirildi.

Hastalarin global disme riski indeksi yluzde degeri ile hastalik sureleri,
yas, BPHDO total puani, BDO, merkezi vestibiler, gérsel, vestibiler,
somatosensoriyel alanlardaki herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon
sayilar1 arasinda ve global diusme indeksi yuzde degeri ile merkezi vestibuler
alanda tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri
toplami arasinda, ayrica merkezi vestibuler alanda tium pozisyonlardan elde
edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile BDO, hasta yagsi, hastalik
stresi ve BPHDO total puani arasinda bir korelasyon olup olmadigi ve
bununda istatistiksel olarak anlam tasiyip tagsimadigini degerlendirmek icin
Sperman korelasyon testi kullanildi.
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BULGULAR

KLINIK VERILER

Bu calismaya yeni tani almis erken-orta evrelerde, herhangi bir
Parkinson tedavisi almayan 31 Parkinson hastasi ile herhangi bir sinir
sistemi rahatsizligi olmayan 31 gonulli olmak Gzere toplam 62 kisi alinmistir.
Hasta grubunun yas ortalamasi 71,8 £ 8,60 yil (min.= 56, max.=90), kontrol
grubunun yas ortalamasi 71,54 + 6.98 yil (min.=58, max.=88) olarak
saptandi. Her iki grubun yas ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi (p>0,05, iki ortalama arasindaki farkin dnemlilik testi). Hasta
grubunun %61,3’si (n=19) erkek, %38,7’si (n=12) kadindi. Kontrol grubunun
%51,6’s1 (n=16) erkek, %48,4’(i (n=15) kadindi. iki grup arasinda cinsiyet
agisindan anlamli fark saptanmadi (Ki-kare= 0,609, p= 0,304, Pearson Ki-
Kare testi). Hasta ve kontrol grubunun yas ortalamalari ve cinsiyetleri

(Tablo—6)‘da gosterilmektedir.

Tablo—6: Hasta ve kontrol grubunun yas ortalamalari ve cinsiyet oranlari

Gruplar Hasta (n=31) Kontrol (n=31) p
Yas 71.8 £7.17 71.54+6.908 >0.05
Cinsiyet Erkek Kadin Erkek Kadin
(n=19) (n=12) (n=16) (n=15) 0.609
%61.3 %38.7 %51.6 %48.4

Hasta ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri ayrintil olarak
(Tablo-7)’de verilmektedir. Hastalarin %25,8'inin (n=8) bir, %3,2’sinin (n=1)
birden fazla ilag kullandigi, %38,7’sinin bir, %9,6’sinin birden fazla kronik

hastaligi oldugu gorulmektedir.
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Tablo-7: Hastalarin demografik 6zellikleri

Hasta
(n=31) (ortxSD)

Kontrol
(n=31) (ort+*SD)

Yag (yil)

71.8 £7.17

71.54+6.908

VKi

26.65+3.98

25.91+4.69

Medeni durum (%)

Evli

22 (%70,9)

25 (%80,6)

Dul 9 (%29,0) 6 (%19,3)
Egitim (%)

Okur yazar degil 10 (%31) 8 (%25,8)
Okur yazar 8 (%25) 12 (%38,7)
ilkokul 8 (%25) 7(%22,5)
Ortaokul - 2 (%6,45)
Lise 3 (%9,6) -
Universite 2 (%6,45) 2 (%6,45)

Kiminle yasiyor (%)

Esi 22 (%70,9) 25 (%80,6)
Yalniz 4 (%12,9) 4 (%12,9)
Cocugu 5(%16,1) 2 (%6,45)
Kronik hastalik (%)

Yok 16 (%51,6) 26 (%83,8)
Bir tane 12 (%38,7) 3 (%9,6)
Birden fazla 3 (%9,6) 2 (%6,45)

Kullandigi ilag (%)
Yok
ikiden az

ikiden fazla

22 (%70,9)
8 (%25,8 )
1(%3,2)

24 (%77,4)
5 (%16,1)
2 (%6,45)

Hasta grubunda H&Y ile yapilan evreleme degerlendiriimesinde,

hastalarin ila¢ verilmeden, 1,5 mg PM, 3 mg PM kullandiklari donemlerdeki

durumlarina dair, istatistiki tanimlayici veriler (Tablo—8)'de 0Ozetlenmigtir.




Evrelerin ortalama ve ortanca degerlerinin ila¢ kullandikga azaldigi dikkati
cekmektedir. Bagimli gruplarin H&Y evre ortancalarinin birbirleriyle
kiyaslandigi Friedman 2 yonlU varyans analizi testinde aradaki farkin anlamli
oldugu gorildi (p<0.001). ilagsiz durumdaki degerler ile 1,5 mg ya da 3 mg
ilac kullanirken elde edilenler degerler kiyaslandiginda bagimh gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml farklihk oldugu saptandi (Bonferroni
Duzeltmeli Wilcoxon Eglestiriimis 2 6rnek testi, sirasiyla p<0.001, p<0.001).
Ancak 1,5 mg PM kullanirlarken yapilan degerlendirme ile 3 mg PM
kullanirlarken yapilan de@erlendirme arasinda anlaml farklilk saptanmadi

(Bonferroni Duizeltmeli Wilcoxon Eslestiriimis 2 érnek testi p>0.05).

Tablo-8: Hastalarin ilag 6ncesi, 1,5 mg ve 3 mg PM ile elde edilen

H&Y evre degerleri

Hoehn-Yahr Ortalama Ortanca Minimum Maksimum
degerler degerler

H&Y 0 mg 1.83 2.0 1.00 3.00

H&Y 1,5 mg 1.53 1.5 1.00 2.00

H&Y 3 mg 1.45 1.0 0.00 2.00

Hasta grubunda ilag kullaniminin hastaligin siddeti Gzerindeki etkisinin
degerlendirilebilmesi igin kullanilan BPHDO’nin total, mental ve ruhsal durum,
gunlik yasam aktiviteleri ve motor skorlarinin, ilaca baslanmadan once, 1,5
mg PM ve 3 mg PM kullanirken tanimlayici degerleri ve topluca kiyaslamalari
(Tablo-9)'da verilmektedir.

51



Tablo-9: Hastalarin ila¢ almadan, 1,5 mg PM, 3 mg PM alirlarken

saptanan BPHDO skorlarina ait istatistiki veriler

llagsiz 1.5 mg PM 3 mg PM p
Ortanca Ortanca Ortanca
( Alt-Gst sinir) | ( Alt-Gst sinir) | (Alt-Gst sinir)
BPHDO total 33.0 28.0 22.0 <0.001
(15- 51) (11- 45) (11-33)
BPHDO mental 3.0 2.5 2.0 <0.001
(0- 6) (0-5) (0- 4)
BPHDO GYA 13.5 12.5 9.0 <0.001
(4- 23) (4- 21) (3-15)
BPHDO motor 13.5 12.5 9.0 <0.001
(11- 24) (6- 23) (6-18)

BPHDO total skorunun hastalar ila¢ kullandikga dustigu
gorulmektedir. Friedman 2 yonlu varyans analizi ile kiyaslandiginda bagiml
gruplarin ortancalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml saptandi (p<
0.001). Bagimh gruplar kendi aralarinda ayri ayri kiyaslandiginda ise (ilag
almadan onceki durum ile 1.5 mg PM kullandiklari zamanki durum, 3 mg PM
kullandiklandiklari zamanki durumlar arasindaki ikili kiyaslamalar) bagimli
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml bulundu (Bonferroni
Duazeltmeli, Wilcoxon Eglestiriimis 2 ornek testi sirasiyla p<0.001, p<0,001,
p<0,001).

Benzer sekilde mental skor, gunlik yasam aktivitesi ve motor alt
skorlar bagimli gruplar arasinda kiyaslandiginda bagimli gruplar arasindaki
farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu gérulda (Friedman 2 yonla varyans
analizi, sirasiyla p<0.001, p<0,001, p<0,001). Motor ve gunlik yasam
aktiviteleri alt skorlarinin bagimli gruplarinin ikili kiyaslamalarinda da tim
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farkliliklar saptanmasina karsin
(Bonferroni Duzeltmeli Wilcoxon Eslestiriimis 2 6rnek testi tim p degerleri <

0.001), mental alt skorun bagimli gruplari ayri ayri kiyaslandiginda anlamh
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istatistiksel farkin ilag kullanimi éncesindeki durum ile 3 mg PM kullanimi
(Bonferroni Duzeltmeli Wilcoxon Eslestirilmis 2 6rnek testi, p<0.001), ve 1.5
mg PM kullanimi ile 3 mg PM kullanimi sirasindaki mental durumlar arasinda
oldugu saptandi (Bonferroni Duzeltmeli Wilcoxon Eslestirilmis 2 drnek testi,
p<0.001). ilac éncesi ve 1,5 mg PM kullanimi sirasindaki mental skorlar
arasinda istatistiksel farkliik saptanmadi. (Bonferroni Dizeltmeli Wilcoxon

Eslestiriimis 2 drnek testi, p>0.05).

Dengeyi klinik olarak degerlendiren ve disme riski konusunda fikir
veren BDO skorlarina ait istatistiki veriler (Tablo—10)’da 6zetlenmistir. Hasta
grubunun ila¢g baglanmadan onceki skorlari ile kontrol grubuna ait skorlar
kiyaslandiginda aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gdérulda.
(Mann-Whitney U Testi, p<0.001). Hastalarin 3 mg PM kullanirken yapilan
BDO dlgiimlerinde elde edilen skorlar kontrol grubunun, 1.5 ay sonra yapilan
ikinci dlgumlerinden elde edilenlerle kiyaslandidinda da aradaki farkin
istatistiksel anlamliliginin devam ettigi gozlendi (Mann-Whitney U Testi, p <
0.001).

Tablo—-10: Hasta ve kontrol grubunun baglangi¢ta ve 1.5 ay sonunda

Berg Denge Olgegi skorlarina ait istatistiki veriler

BDO K-Ortanca  K-GA H-Ortanca H-GA p<
(Ort) (Ort)
ik Test 54.00 U.S:54.80 51.00 U.S:52.00

(54.29) A.S:53.74 (50.34) A.S:48.68 0.001

1.5aysonra 55.00 U.S:55.22 53.00 U.S:53.20 0.001
(54.61) A.S:54.00 (52.00) A.S:50.70

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Guven araliinin Gst ve alt sinirlari), K: Kontrol, H: Hasta
GA: Giiven Araligi, BDO: Berg Denge Olgegi
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Hasta grubunda BDO skorlarinin ilagla etkilenip etkilenmediginin
anlagilabilmesi i¢in hastalarin baslangigtaki, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari
dénemde yapilan olgumleri (Bu o&lgumlerin tanimlayici istatistiki verileri
(Tablo-11)’de verilmektedir, degisiklik ila¢ kullandikga skorun artigi
yonindedir.) kiyaslandiginda aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(Friedman 2 yonli varyans analizi, p<0.001). Bagimh gruplar kendi iglerinde
kiyaslandiginda, hastalarin ilagsiz 6lgum degerleri ile 1,5 mg ila¢ kullandiklari
donemdeki skorlari arasindaki farkin anlamli olmadigi goruldu (Bonferroni
Dizeltmeli Wilcoxon Esglestiriimis 2 6rnek testi, p>0.05); ancak ilag
kullanmadigi donemde elde edilen skorlarla 3 mg PM kullanirken elde edilen
skorlar arasindaki farkin anlamli oldugu (Bonferroni Duzeltmeli Wilcoxon
Eslestiriimis 2 6rnek testi, p < 0.004), yine, 1.5 mg PM kullandiklari donemde
elde edilen skorlarla 3 mg PM kullandiklari donemde elde edilen skorlar
arasindaki farkin anlamh oldugu saptandi (Bonferroni Dizeltmel Wilcoxon

Eslestiriimis 2 6rnek testi, p < 0.004).

Tablo—-11: Hastalarin ilag almadan elde edilen BDO skorlariyla, 1,5

mg ve 3 mg PM ile elde edilen BDO skorlar

Berg Denge Testi Ortalama | Ortanca Minimum Maksimum
degerler degerler
Berg - 0 mg 50.34 51.00 36.00 55,00
Berg — 1,5 mg 51.11 52.00 44,00 55,00
Berg- 3 mg 52.00 53.00 44,00 56,00

Kontrol grubunda BDO skorlarinda 6grenmeye bagl olusabilecek
degisiklikleri saptamak amaciyla yapilan ilk degerlendirme ve 1,5 ay sonra
yinelenen testleri Wilcoxon Eglestiriimis 2 ornek testi ile kiyaslandiginda

istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0.05).
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POSTUROGRAFi VERILERI

Hasta ve kontrol grubunda posturografi cihazinda yapilan tim iglemler
sonucunda elde edilen global disme riskine ait tanimlayici istatistiki veriler
(Tablo-12)’de O6zetlenmistir. Degerlendirme kontrol grubuna iki kez
yapiimigtir. Kiyaslama hasta grubunun ilagsiz baslangi¢c donemindeki global
disme riski yuzde degeri ile kontrol grubunda yer alan bireylerin ilk dlgim
degerlerini ve hasta grubunun 3 mg PM kullanirken elde edilen global disme
riski yuzde degeri ile kontrol grubunun 1,5 ay sonra yinelenen oOlgumlerini

kapsamaktadir.

Tablo-12: Hasta ve kontrol grubunun global disme riski, ylzde

degerlerine ait istatistiki veriler

DR K-Ortanca K-GA H-Ortanca H-GA p
(Ort.) (Ort.)
Ik Test 60.00 U.S:62.18 56.00 U.S:69.34

(52.96) A.S:43.75 (56.30)  A.S:43.27 0.442

1.5aysonra 54.00 U.S:58.31 44.00 U.S:65.91 0.712
(49.74) A.S:41.16 (54.07) A.S:42.23

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Given araliinin Gst ve alt sinirlari), K: Kontrol, H: Hasta
GA: Guven Araligi, DR: Dusme Riski, Ort: Ortalama

Gerek ilk testte (ilag bagslamadan 6nce) gerekse 1.5 ay sonra (hastalar
3 mg PM kullanirlarken) kontrol grubu ile global disme riskleri
kiyaslandiginda dusme indeksi yuzde degerlerinin ortancalari arasinda
istatistiksel olarak anlamh farkhlik saptanmadi (Mann-Whitney U Testi,
siraslyla p= 0.442, p= 0.712).

Hasta grubunda global dusme riski yuUzdesinin ilagla etkilenip
etkilenmediginin anlasilabilmesi igin hastalarin ilag éncesi, 1.5 mg PM ve 3
mg PM aldiklari déonemde yapilan o6lgimlerde (Bu olgumlerin tanimlayici

istatistiki verileri (Tablo—13)'de verilmektedir.) elde edilen ortanca degerler
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Friedman 2 yonll varyans analizi ile kiyaslandiginda aradaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Kontrol grubunda global disme riskinde 6grenmeye bagli olabilecek
degisikligi belirlemek amaciyla 1.5 ay sonra tekrarlanan olguim ile ilk dlgim
arasinda istatistiksel olarak anlamh farkhlik saptanmadi (Wilcoxon

Eslestiriimis 2 6rnek testi, p>0.05).

Tablo-13: Hasta grubunun global disme riski ylzde dederleri (ilac

oncesi ve ilag sonrasi )

DR Ort. Minimum Degerler Maksimum Degerler
DR ilagsiz 56.30 8 100
DR 1.5mg PM. 50.38 8 100
DR 3 mg PM. 54.07 18 100

DR: Disme Riski, PM: Pramipeksol, Ort: Ortalama

Testte uygulanan pozisyonlara gore cihazin fourier dénisumu

yaparak, saptadigi alt sistemlerdeki dugme riskleri degerlendirildiginde;

Merkezi Vestibller Alan: ilag kullanmayan 31 hastanin 27’sinde (%87)
test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptandi. Kontrol grubunda ise
ilk incelemede bu sayi 25 (%80,6) idi. Ki-kare testi ile yapilan kiyaslamada
istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptanmadi (p>0.05). Hastalar 3 mg PM
kullanirken 24 (%77,4) olguda merkezi vestibuler alanda test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozukluk saptandi. Kontrol grubunun 1,5 ay sonraki
tekrarlanan degerlendiriimesinde 23 (%74,19) katihmcida test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozukluk vardi. iki grup arasinda yine anlamli farklilik

saptanmadi. (Ki-kare testi p>0.05).
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Hasta grubunda merkezi vestibuler alanda test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozuklugu olan hasta sayisinin ilagtan etkilenip
etkilenmediginin anlasilabilmesi igin hastalarin ilag éncesi, 1,5 mg PM ve 3
mg PM aldiklari ddbnemde yapilan degerlendirmelerinde test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozukluk saptanan hasta sayilari sirasiyla 27 (%87), 27
(%87) ve 24 (%77,4) idi. Bagimli gruplar Marjinal Homojenite testi ile

kiyaslandiginda aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Kontrol grubunda ise 6grenmeye baglh olabilecek degisikligi belirlemek
amaciyla 1,5 ay sonra yapilan de@erlendirmede 23 (%74,19) bireyde
merkezi vestibller alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk
saptanirken, ilk degerlendirmede bu sayr 25 (%80,6) idi. iki
degerlendirmedeki birey sayilari arasinda anlamh farklihk bulunmadi

(Wilcoxon Esglestirilmis 2 6rnek testi, p>0.05).

Hasta ve kontrol grubunda merkezi vestibuler alanda herhangi bir
bozuklugun saptandigi pozisyon (posturografi cihazinda saptanan sekiz
pozisyona goére) sayilarina ait tanimlayici istatistiki veriler (Tablo—14)'de
Ozetlenmigtir. Hasta grubunun ila¢ veriimeden basglangi¢ doneminde herhangi
bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi ile kontrol grubunun ilk
degerlendirmesi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmamistir (
Mann-Whitney U Testi, p= 0.542). Hastalar 3 mg PM kullanirken herhangi bir
bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi ile kontrol grubunun 1,5 ay sonra
tekrarlanan oOl¢cumlerindeki herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon
saylis| arasinda da istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptanmamistir (Mann-
Whitney U Testi, p= 0.293).
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Tablo-14: Hasta ve kontrol grubunda merkezi vestibller alanda

herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarina ait istatistiki veriler

MVBSPS K-Ortanca K-GA H-Ortanca H-GA p
(Ort.) (Ort.)
ik Test 5.00 U.S:4.86 3.5 U.S:5.35
(4.00) A.S:3.13 (4.23) A.S:3.10 0.542
1.5aysonra 5.00 U.S:5.10 3.00 U.S:4.74 0.293

(4.29) A.S:347  (3.65) A.S:2.56

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Guven araliginin Ust ve alt sinirlari), K: Kontrol, H:
Hasta GA: Guven Araligi, MVBSPS: Merkezi vestibiler alanda herhangi bir bozuklugun

saptandidi pozisyon sayisi, Ort: Ortalama

Hasta grubunda merkezi vestibuler alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi  pozisyon sayilarinin ilagtan etkilenip  etkilenmediginin
anlagilabilmesi i¢in hastalarin ilag 6ncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklar
dénemde vyapilan O&l¢gimleri (Bu o&lgumlerin  verileri (Tablo-15)'de
verilmektedir.) kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamh farklilik bulundu.
(Friedman 2 yonli varyans analizi, p<0.001). Bagimh gruplar kendi iglerinde
kiyaslandiginda, hastalarin ilagsiz 6lgum degerleri ile 1,5 mg PM kullandiklari
donemdeki merkezi vestibuler alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayilari arasindaki farkin anlamli oldugu saptandi (Bonferroni
dizeltmeli Wilcoxon eslestiriimis 2 6rnek testi, p= 0.010). Ancak ilagsiz iken
herhangi bir bozuklugun saptandidi pozisyon sayilari ile 3 mg PM kullanirken
saptanan deg@erler arasindaki farkin anlaml olmadigr  (Bonferroni duzeltmeli
Wilcoxon eglestiriimis 2 6rnek testi, p>0.05) yine, 1,5 mg PM kullandiklar
donemde herhangi bir bozuklugun saptandidi pozisyon sayilari ile 3 mg PM
kullandiklari donemdeki degerler arasindaki farkin da anlamli olmadigi

bulundu (Bonferroni diizeltmeli Wilcoxon eglestiriimis 2 6rnek testi, p>0.05).
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Tablo-15: Hastalarin merkezi vestibuler alanda herhangi bir

bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarinin kargilastiriimasi

MVBSPS Ort. Minimum Degerler Maksimum Degerler p
(Ortanca)

MVBSPS ilagsiz 4.23 0 8
(3.5)

MVBSPS 1.5mg PM. 3.38 0 8 0.001
(3.00)

MVBSPS 3 mg PM. 3.65 0 8
(3.00)

MVBPS: Merkezi vestibiler alanda herhangi bir bozuklugun saptandi§i pozisyon sayisi,
PM: Pramipeksol, Ort: Ortalama

Kontrol grubunda merkezi vestibuler alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi pozisyon sayilarinda ogrenmeye bagli olabilecek degisikligi
belirlemek amaciyla baglangigta dl¢lilen degerler ile 1,5 ay sonra tekrarlanan
Olcimdeki degerler kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi. (Wilcoxon Eslestiriimis 2 6érnek testi, p>0.05).

Hasta grubunda ilag baslamadan merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile kontrol
grubunda tum pozisyonlarda saptanan bozukluklarin agirhik dereceleri
toplami kiyaslandiginda aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
goruldiu. (Mann-Whitney U testi p= 0.001). Oysa, hasta grubu 3 mg PM
kullanirken tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirhk dereceleri
toplami, kontrol grubunun 2. O&lgimunden elde edilen degerler ile
kiyaslandiginda (Bu dlgcimlerin tanimlayici istatistiki verileri (Tablo—16)'da
verilmektedir, degisiklik ila¢c kullandik¢a farkin ortadan kalktidi yonindedir.)
istatistiksel olarak farkhligin devam etmedigi goruldd. (Mann-Whitney U testi,
p>0.05).
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Tablo-16: Hasta ve kontrol grubunda merkezi vestibuler alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplaminin ilag

oncesi ve sonrasina ait istatistiki verileri

MVPBAD K-Ortanca K-GA H-Ortanca H-GA p
(Ort.) (Ort.)
ik Test 1.00 0.S:0.85 2.00 U.S:2.50
(0.67)  A.S:0.50 (2.12) A.S:1.75 0.001
1.5aysonra  1.00 U.S:0.70 0.00 U.S:0.41 >0.05
(0.51) A.S:0.32 0.26)  A.S:0.11

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Giiven araliginin Gst ve alt sinirlar), K: Kontrol, H: Hasta
GA: Guven Araligi, MVPBAD: Merkezi vestibiler alanda tim pozisyonlardaki bozukluklarin

agirhik dereceleri toplami, Ort: Ortalama

Hasta grubunda merkezi vestibller alanda her bir hastada tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik derecelerinin toplaminin
ilactan etkilenip etkilenmediginin anlasilabilmesi icin ila¢ 6ncesi, 1,5 mg PM
ve 3 mg PM aldiklari donemde yapilan olgimleri kiyaslandiginda anlaml
istatistiksel fark saptanmistir (Friedman 2 yonla varyans analizi, p= 0.001).
Tanimlayici veriler (Tablo—-17)’de O&zetlenmistir. Bagimh gruplar kendi
aralarinda ayri ayri kiyaslandiginda ise ilagsiz olgim degerleri ile 1,5 mg PM
kullandiklari donemde, tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplami arasindaki farkin anlamli oldugu goéruldd (Bonferroni
Duzeltmeli, Wilcoxon Esglestiriimis 2 6rnek testi, p<0.001). Benzer sekilde
ilagcsiz iken elde edilen tim pozisyonlardaki bozukluklarin agirlik dereceleri
toplami ile 3 mg PM kullanirken elde edilen skorlar arasindaki farkin anlamh
oldugu (Bonferroni Duzeltmeli, Wilcoxon Eslestiriimis 2 drnek testi, p<0.001),
yine 1.5 mg PM kullandiklari donemde elde edilen skorlarla 3 mg PM
kullandiklari donemde tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplami arasindaki farkin anlamh oldugu bulundu (Bonferroni

Duzeltmeli Wilcoxon Eslestiriimis 2 drnek testi, p<0.001).
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Tablo-17: Hastalarin merkezi vestibuler alanda tim pozisyonlardan
elde edilen bozukluklarin agirlik derecelerinin toplaminin karsilastiriimasi

(farkh ilag dozlarinda)

MVPBAD Ort.  Minimum Degerler Maksimum Degerler p<
(Ortanca)

MVPBAD ilagsiz 212 0.00 3.00
(2.00)

MVPBAD 1.5mg PM. 0.77 0.00 2.00 0.001
(1.00)

MVPBAD 3 mg PM. 0.26 0.00 1.00
(0.00)

MVBPAD: Merkezi vestibller alanda tum pozisyonlardaki bozukluklarin agirlik dereceleri

toplami, PM: Pramipeksol, Ort: Ortalama

Kontrol grubunda merkezi vestibller alanda tUm pozisyonlardan elde
edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplaminin 6grenmeye bagh degisiklik
gOsterip gostermediginin anlasilabilmesi igin baglangigtaki ve 1.5 ay sonra
yinelenen olgum skorlari arasindaki farkin anlamli olmadigi saptandi (

Wilcoxon Eglestirilmis 2 6rnek testi, p>0.05 ).

Goérsel Alan: ilag kullanmayan 31 hastanin 10’'unda (%32,3) test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptandi. Kontrol grubunun ilk
incelemesinde ise bu sayr 10 (%32,3) idi. Ki-kare testiyle yapilan
kiyaslamada istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmadi (p>0.05).
Hastalar 3 mg PM kullanirken 8 (%25,8) olguda gorsel alanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptandi. Kontrol grubunun 1,5 ay
sonraki tekrarlanan degerlendiriimesinde ise 7 (%22,6) bireyin gorsel alanda
en az bir pozisyonda bozuklugu mevcuttu. iki grup arasinda yine anlamli

farkhlik saptanmadi (Ki-kare testi p>0.05).
Hasta grubunda gorsel alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde

bozuklugu olan hasta sayisinin ilagtan etkilenip etkilenmediginin

anlagilabilmesi i¢in hastalarin ilag 6ncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklar
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donemde yapilan degerlendiriimelerinde gorsel alanda en az bir pozisyonda
bozukluk saptadigimiz hasta sayilari sirasiyla 10 ( %32,3), 7 (%22,6) ve 8
(%25.8) idi. Bagimli gruplar Marjinal Homojenite testi ile kiyaslandiginda
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05). Kontrol grubunda
ise 6grenmeye bagh olabilecek degisikligi belirlemek amaciyla 1,5 ay sonra
yapillan degerlendirmede 7 (%22,6) bireyde goérsel alanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanirken, ilk degerlendirmede
bu say1 10 (%32.3) idi. iki degerlendirmedeki birey sayilari arasinda anlamli

farkhlik bulunmadi (Wilcoxon Esglestirilmis 2 6rnek testi, p>0.05).

Hasta ve kontrol grubunda gorsel alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi pozisyon sayilari ile ilgili tanimlayici istatistiki veriler (Tablo—
18)'de dzetlenmistir. Hasta grubunda ilag verilmeden, baslangic déneminde
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi ile kontrol grubunda
saptanan degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli  farkhlik
saptanmamistir ( Mann-Whitney U Testi, p= 0.778). Benzer sekilde hasta
grubunda 3 mg PM kullanirken gorsel alanda herhangi bozuklugun
saptandigi pozisyon sayisi ile, kontrol grubunun 1.5 ay sonra yinelenen
Olcimindeki degerler arasinda da istatistiksel olarak anlamh farkhlik
bulunmadi (Mann-Whitney U Testi, p= 0.848).

Tablo-18: Hasta ve kontrol grubunun gorsel alanda herhangi bir

bozukluk saptanan pozisyon sayilarina ait istatistiki veriler

GABPS K-Ortanca K-GA H-Ortanca H-GA p
(Ort.) (Ort.)
ilk Test 0.00 U.S:0.98 0.00 U.S:0.88
(0.54) A.S:0.11 (0.53) A.S:0.19 0.778
1.5ay sonra 0.00 U.S:0.58 0.00 U.S:0.66 0.848

(0.32) AS:0.06  (0.34) A.S:0.02

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Giiven araliginin tst ve alt sinirlar), K: Kontrol,
H: Hasta GA: Guven Araligi, GABPS: Goérsel alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayisi, Ort: Ortalama
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Hasta grubunda gorsel alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayisinin ilagtan etkilenip etkilenmediginin anlasilabilmesi igin
hastalarin baglangictaki, 1.5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari dénemde yapilan
degerlendirmeleri (Bu olgumlerin verileri (Tablo—19)'da veriimektedir) ile elde
edilen ortanca degerler Friedman 2 yonlu varyans analizi ile kiyaslandiginda

aradaki fark istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0.05).

Tablo-19: Hastalarin gorsel alanda herhangi bir bozuklugun

saptandigi pozisyon sayilarinin ilag dncesi ve ilag sonrasi degerleri

GABPS Ort. Minimum Degerler  Maksimum Degerler
(Ortanca)
GABPS ilagsiz 0.53 0 2
(0.00)
GABPS 1.5mg PM. 0.38 0 3
(0.00)
GABPS 3 mg PM. 0.34 0 3
(0.00)

GABPS: Goérsel alanda herhangi bir bozuklugun saptandidi pozisyon sayisi.

PM: Pramipeksol, Ort: Ortalama

Kontrol grubunda goérsel alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayilarinda o6grenmeye bagll olabilecek degisikligi belirlemek
amaciyla baslangicta olgulen degerler ile 1,5 ay sonra tekrarlanan dlgiumdeki
degerler kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

(Wilcoxon Eglestirilmis 2 6rnek testi, p>0.05).

Vestibller Alan: ilag kullanmayan 31 hastanin 26’sinda (%83,8) test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptandi. Kontrol grubunun ilk
incelemesinde ise bu sayl 27 (%87,0) idi. Ki-kare testi ile yapilan
kiyaslamada istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmadi (p>0.05).
Hastalar 3 mg PM kullanirken 23 (%88,5) olguda vestibller alanda en az bir
pozisyonda bozukluk saptandi. Kontrol grubunun 1,5 ay sonra tekrarlanan

degerlendirmesinde 26 (%83,8) bireyin test pozisyonlarinin herhangi birinde
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bozuklugu mevcuttu. iki grup arasinda yine anlami farklilik saptanmadi. (Ki-
kare testi p > 0.05).

Hasta grubunda, vestibuler alanda test pozisyonlarinin herhangi
birinde bozuklugu olan hasta sayisinin ilagtan etkilenip etkilenmediginin
anlagilabilmesi i¢in hastalarin ilag oncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklar
dénemde yapilan degerlendirmelerinde test pozisyonlarinin herhangi birinde
bozukluk saptanan hasta sayilari sirasiyla 26 (%83,8), 25 (%80,6) ve 23
(%74.1) idi. Bagimli gruplar Marjinal Homojenite testi ile kiyaslandiginda

aradaki fark istatistiksel olarak anlamh bulunmadi (p>0.05).

Kontrol grubunda ise 6grenmeye bagli olabilecek degisikligi belirlemek
amaciyla 1,5 ay sonra yapilan degerlendirmede 27 (%87.0) bireyde
vestibuler alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanirken,
ilk degerlendirmede bu sayl 28 (%90.3) olarak belirlendi. ki
degerlendirmedeki birey sayilari arasinda anlamh farklihk bulunmadi

(Wilcoxon Esglestirilmis 2 6rnek testi, p>0.05).

Hasta ve kontrol grubunda vestibuler alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi pozisyon sayilarina ait tanimlayici istatistiki veriler (Tablo—20)'de
Ozetlenmigtir. Hasta grubunun ila¢ veriimeden, baslangic déneminde
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari ile kontrol grubunun ilk
degerlendirmesi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (
Mann-Whitney U Testi, p= 0.599). Hastalar 3 mg PM kullanirken herhangi bir
bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari ile, kontrol grubunun 1.5 ay sonra
tekrarlanan olgumlerinde elde edilen herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayilari arasinda da istatistiksel olarak anlamh farklihk

saptanmamistir (Mann-Whitney U Testi, p= 0.622).
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Tablo—-20: Hasta ve kontrol grubunun vestibuler alanda herhangi bir

bozukluk saptanan pozisyon sayilarina ait istatistiki veriler

VABPS K-Ortanca K-GA H-Ortanca H-GA p
(Ort.) (Ort))
ik Test 5.00 U.S:5.38 4.00 U.S:5.27
(4.38)  AS:339  (4.19) AS:3.11  0.599
1.5aysonra 5.00 U.S:5.04 4.00 U.S:4.69 0.622
(4.06) AS:3.08  (3.73) A.S:2.76

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Giiven araliginin Gst ve alt sinirlar), K: Kontrol, H:Hasta
GA: Guven Araligi, VABPS: Vestibller alanda herhangi bir bozuklugun saptandidi

pozisyon sayisi, Ort: Ortalama

Hasta grubunda vestibuler alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayisinin ilagtan etkilenip etkilenmediginin anlasilabilmesi igin
hastalarin baglangictaki, 1.5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari dénemde yapilan
degerlendirmeleri (Bu olgumlerin verileri (Tablo—21)’de verilmektedir) ile elde
edilen ortanca degerler Friedman 2 yonlU varyans analizi ile kiyaslandiginda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo-21: Hastalarin vestibuler alanda herhangi bir bozuklugun

saptandigi pozisyon sayilarinin ilag odncesi ve ilag sonrasi degerleri

VABPS Ort. Minimum Degerler Maksimum Degerler
(Ortanca)
VABPS ilagsiz 4.19 0 8
(4.00)
VABPS 1.5mg PM.  3.80 0 8
(4.00)
VABPS 3 mg PM. 3.73 0 8
(4.00)

VABPS: Vestibller alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi.

PM: Pramipeksol, Ort: Ortalama
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Kontrol grubunda vestibller alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi pozisyon sayilarinda ogrenmeye bagli olabilecek degisikligi
belirlemek amaciyla baglangigta dl¢lilen degerler ile 1,5 ay sonra tekrarlanan
Olcimdeki degerler kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi. (Wilcoxon Eslestiriimis 2 6rnek testi, p>0.05).

Somatosensoriyel Alan: llag kullanmayan 31 hastanin 20’sinde
(%64,5) test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptandi. Kontrol
grubunun ilk incelemesinde ise bu say1 25 (%80,6) olarak belirlendi. Ki-kare
testi ile yapilan kiyaslamada istatistiksel olarak anlamlh farklilik saptanmadi
(p>0.05). Hastalar 3 mg PM kullanirken 17 (%54,8) olguda somatosensoriyel
alanda en az bir pozisyonda bozukluk saptandi. Kontrol grubunun 1,5 ay
sonra tekrarlanan degerlendirmesinde 24 (%77,4) bireyin test pozisyonlarinin
herhangi birinde bozuklugu mevcuttu. iki grup arasinda yine anlamh farklilik

saptanmadi. (Ki-kare testi p>0.05).

Hasta grubunda, somatosensoriyel alanda herhangi bir pozisyonda
bozuklugu olan hasta sayisinin ilagtan etkilenip etkilenmediginin
anlagilabilmesi i¢in hastalarin ilag oncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklar
dénemde yapilan degerlendirmelerinde test pozisyonlarinin herhangi birinde
bozukluk saptanan hasta sayilari sirasiyla 20 (%64.5), 21 (%67,7) ve 17
(%54,8) idi. Bagimli gruplar Marjinal Homojenite testi ile kiyaslandiginda

aradaki fark istatistiksel olarak anlamh bulunmadi (p>0.05).

Kontrol grubunda ise 6grenmeye bagli olabilecek degisikligi belirlemek
amaciyla 1,5 ay sonra yapilan degerlendirmede 25 (%80.6) bireyde
somatosensoriyel alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk
saptanirken, ilk degerlendirmede bu sayr 24 (%77.4) idi. ki
degerlendirmedeki birey sayilari arasinda anlamh farklihk bulunmadi

(Wilcoxon Esglestirilmis 2 6rnek testi, p>0.05).

Hasta ve kontrol grubunda somatosensodriyel alanda herhangi bir

bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarina ait tanimlayici istatistiki veriler
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(Tablo—-22)'de 06zetlenmistir. Hasta grubunun ilag veriimeden, baslangic
déneminde herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari ile kontrol
grubunun ilk degerlendirmesi arasinda istatistiksel olarak anlamh farkllik
saptanmadi ( Mann-Whitney U Testi, p=0.349). Hastalar 3 mg PM kullanirken
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari ile, kontrol grubunun
1.5 ay sonra yinelenen oOlgumlerindeki herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayilari arasinda da istatistiksel olarak anlamli farklihk bulunmadi
(Mann-Whitney U Testi, p= 0.182).

Tablo-22: Hasta ve kontrol grubunun somatosensoriyel alanda

herhangi bir bozukluk saptanan pozisyon sayilarina ait istatistiki veriler

SABPS K-Ortanca K-GA H-Ortanca H-GA p
(Ort.) (Ort.)
ilk Test 3.00 U.S:3.93 2.00 U.S:3.66
(3.09) A.S:2.25 (2.65) A.S:1.64 0.349
1.5aysonra 3.00 U.S:4.08 2.00 U.S:3.40 0.182
(3.16) A.S:2.24 (2.34) A.S:1.28

U.S: Ust sinir, A.S: Alt sinir (%95 Giiven araliginin Gst ve alt sinirlar), K: Kontrol, H: Hasta
GA: Guven Araligi, SABPS: Somatosensoriyel alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi

pozisyon sayisi, Ort: Ortalama

Hasta grubunda somatosensoériyel alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi  pozisyon sayisinin  ilagtan  etkilenip  etkilenmediginin
anlagilabilmesi i¢in hastalarin baslangigtaki, 1.5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari
dénemde yapilan de@erlendirmeleri (Bu Ol¢gimlerin verileri (Tablo—23)'de
verilmektedir) ile elde edilen ortanca de@erler Friedman 2 yonlU varyans
analizi ile kiyaslandiginda aradaki fark istatistiksel olarak anlaml bulunmadi
(p>0.05).
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Tablo-23: Hastalarin somatosensoriyel alanda herhangi bir

bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarinin ilag oncesi ve ilag sonrasi

degerleri
SABPS Ort. Minimum Degerler Maksimum Degerler
(Ortanca)
SABPS ilagsiz 2.65 0 7
(2.00)
SABPS 1.5mg PM. 2.50 0 8
(2.00)
SABPS 3 mg PM. 2.34 0 8
(2.00)

SABPS: Somatosensdériyel alanda herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi, PM:
Pramipeksol, Ort: Ortalama

Kontrol grubunda somatosensoriyel alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi pozisyon sayilarinda ogrenmeye bagli olabilecek degisikligi
belirlemek amaciyla baglangigta dlgtlen degerler ile 1,5 ay sonra tekrarlanan
Olcimden elde edilen degerler kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi. (Wilcoxon Eslestiriimis 2 dérnek testi, p>0.05).

KORELASYON ANALIZLERI

1) Hastalarin posturografi ile olgtlen global disme riski yuzde degeri
ile hastalik sureleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon

olmadigi gosterildi (Sperman korelasyon testi p>0,05).
2) Hastalarin posturografi ile dl¢ilen global disme riski ylzde degeri

ile yas arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmadi

(Sperman korelasyon testi p>0,05).
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3) Hastalarin BPHDO total puani ile postiirografide saptanan global
dusme riski yluzde degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmadi (Sperman korelasyon testi p>0,05).

4) Hastalarin posturografi ile olglilen global disme riski ylizde degeri
ile BDO vyani klinik olarak dengeyi degderlendirme dlgedi sonuglari arasinda
anlamli bir korelasyon oldugu gosterildi ( Sperman korelasyon testi, r= -366
ve p=0,043). Yani dusme riski azalirken, Klinik olarak dengeyi
degerlendirmemizi saglayan BDO skorunda artma saptandi. Boylece

aralarinda negatif yonde anlaml bir korelasyon gdsterildi.

5) Hastalarin postirografi ile dlglilen merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirhk dereceleri toplami ile
posturografi ile dlclilen global diisme riski ylizde de@eri arasinda istatistiksel
olarak anlamli, pozitif yonde yuksek dizeyde korelasyon saptandi (Sperman
korelasyon testi, r=0,855, p=0,0001).

6) Hastalarin posturografi ile olglilen merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile BDO,
yani klinik olarak dengeyi degerlendirme 0&lgedi skorlari arasinda negatif
yonde orta dizeyde bir korelasyon saptandi ( Sperman korelasyon testi, r= -
0.437, p= 0.014).

7) Hastalarin posturografi ile olgilen merkezi vestibuler alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin adirlik dereceleri toplami ile hasta
yas! arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olmadigi gosterildi (Sperman

korelasyon testi, p>0,05).

8) Hastalarin posturografi ile olgilen merkezi vestibuler alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile hastalik
suresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki olmadigi gosterildi

(Sperman korelasyon testi, p>0,05).
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9) Hastalarin posturografi ile olglilen merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirhk dereceleri toplami ile
BPHDO total puani arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olmadig

gosterildi (Sperman korelasyon testi, p>0,05).
10) Hastalardan elde edilen BDO skorlari ile BPHDO motor bélimii

skorlari arasinda negatif yonde orta dizeyde bir korelasyon saptandi (

Sperman korelasyon testi, r=-0.378, p= 0.012).
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TARTISMA

Dusme vyasli hastada ciddi komplikasyonlar ve hatta olimle
sonugclanabilecek bir durumdur. Bu nedenle PH gibi durug ve dengenin
etkilenebildigi pek cok norolojik rahatsizlikta, disme riski hastaligin her
doneminde iyi taninmali, irdelenmeli, hangi alt sistem ya da sistemlerden
kaynaklandidi ortaya konmali, dnlemler alinmal ve risk faktorleri mumkunse
ortadan kaldinimalidir. Bu konuda yapilacak her ¢alismanin toplum sagligi
agisindan 6nemli katkilarinin olacagini vurgulamak gerekir. Sorunu iyi
tanimlamak ve risk duzeyini ve kaynagini anlayabilmek hekimin, dolayisi ile
hasta ve hasta yakinlarinin bilinglenmesine katkida bulunacaktir. PH
kanimizca bu agidan dikkate deger farkli bir 6zellik de sergilemektedir. Durus
ve denge bozuklugunun agikar oldugu ve On planda kendini gosterdigi
rahatsizliklar vardir. PH’de ise 6zellikle erken evrelerde bu durum biraz daha
geri planda kalmakta, belki de ihmal edilmektedir. Gergekten bugun halen
semptomatik tedavi icin geligtirilen ilacglar agirlikli olarak bradikinezi ve
tremoru hedeflemekte ve de@erlendirmeler de daha c¢ok bu alanlan
kapsamaktadir. Nitekim arastirmalarda ve klinik degerlendirmelerde PH’de
en sik kullanilan degerlendirme dlgegi olan BPHDO incelenecek olursa

stabilite bozukluklarina ne kadar az pay ayrildigi1 gorilecektir (69).

Bu calismada PH'de gdzlenen kardinal bulgulardan biri olan ve
Ozurlalige, yasam kalitesindeki azalmaya onemli katkida bulunan postural
stabilite bozuklugu, denge kaybi ve dusme riski Uzerine yogunlasiimigtir.
Etyopatogenezi yeterince anlasilamamis olan bu durumun tedavisinde de
yeterince yol katedilememistir. Hastaligin ilerleyen evrelerinde énemli oranda
ve belirgin bir bicimde ortaya ¢ikan bu sorunun erken dénemde ne oranda ve
siddette goruldugune dair yeterli sayida ve detayli ¢calisma bulunmamaktadir.
Erken donemde yaygin olarak kullanilan tedavi protokollerinin etkisi de
belirlenmemistir. Bu nedenle c¢alisamamizda erken evrelerde durus ve

dengenin ne durumda oldugunu belirlemeye ve yaygin olarak kullanilan bir
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tedavi rejiminin etkisini aydinlatmaya calistik. Bunun icin klinik olgekler yani
sira nesnelligin arttirllabilmesi amaciyla postirografik degerlendirme de
yapiimistir. Posturografinin sorunun hangi alt sistemlerden kaynaklandiginin

analiz edilmesinde de degerli bilgiler saglayabilecedi dusunulmustir.

Son yillarda PH tedavisinde L-DOPA koruyucu-geciktirici protokoller
tercih edildiginden erken evrede siklikla kullanilan ilag grubu dopamin
agonistleridir. Ergot tlrevi dopamin agonisterinin valvulopati ve fibrozis yapici
yan etkileri nedeni ile non-ergot agonistler semptomatik tedavi gerektiren
olgularda tercihte ilk siraya ylkselmiglerdir. Calismamizda kullanilan ilacin
PM  olugsunun temel nedeni budur. Uygulama kolayligi, doz
standardizasyonunun daha kisa slUrede ve daha benzer bir bigcimde
yapilabilmesi bir diger nedendir (40). Dopaminerjik tedavinin Pi’'ye pek fazla
etkisi olmadig1 bildiriimekle birlikte dopamin agonistlerinin farkli etki
mekanizmalari da vardir. Ote yandan dopaminerjik tedavinin erken evrelerde

faydali olup olmayacaklari da daha dnce yeterince analiz edilmemigtir.

PH siklikla 5-6. dekadda ortaya gikmaktadir. Bununla birlikte ilerleyen
yas ile birlikte hastali§in gériime sikli§inda artis olmaktadir (4). ilerleyen yag
ile birlikte PH prevelansinin artmasinda, vyasla ilintili olarak yavas nigral
hicre yipranmasina yol agcan néronal zayiflama mekanizmalarinin etkili
oldugu ve altmis yas Uzerinde semptomlarin baslamasina ve ilerlemesine
neden oldugu dusunulmustar (92). Calismamizda da PH bulunan hastalarin
yas ortalamasi 71,8 yil olarak saptanmistir. Bir (%3,2) olgu PH tanisini
besinci dekatta, 9 (%29) olgu altinci dekatta, 21 (%67,7) olgu yedinci dekatta
almistir. Calismamizda literatlrle uyumlu bir sekilde, PH baslangi¢ yasinin
besinci dekatta artmaya basladidi ve yas ilerledikge artisin devam ettigi
saptanmistir. ileri yas ister istemez durus ve dengeyi etkileyebilecek pek cok
baska sorunu da beraberinde getirmektedir. Bunlar arasinda goérsel, periferik
vestibuler, lokomotor sistemdeki dejeneratif degisiklikler, hatta kardiovaskuler
hastaliklar ve ilaglar ilk akla gelenler olarak sayilabilir. Ayni durum ne yazik ki
yas eslestiriimis kontrol grubunu da etkilemektedir. Saf parkinsonien

bulgularin oldugu, tum diger alt sistemlerin hi¢ etkilenmedigi basit bir hasta
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grubu ve bu yaslarda tumuyle saglikh bir kontrol grubu olusturmak hemen
hemen olanak disidir. ileri yas ve beraberinde getirdigi dejeneratif
degisiklikler c¢alisma sonuglarini ister istemez kontamine etmektedir. Bu
nedenle sonuglarimizi dikkatle yorumlamak gerekir. Ornek olarak klinik
skalalarda dengenin PH grubunda daha bozuk oldugunun ve hatta
postlrografide merkezi vestibiuler alandaki tutulumun hasta grubunda daha
bozuk oldugunun belirlenmis olmasina karsin global disme riski indeksi iki
grup arasinda istatistiksel olarak farkli bulunmamistir. Bu durum PH'de
dusme riskinin artmadigi anlamina gelmez, ileri yagla birlikte muhtemelen
araya giren diger faktorlerin etkisini yansitmaktadir. Global anlamda tim
faktorlerin etkisi ile hesaplanan diusme riski kontrol grubunda da erken evre
PH’de oldugu kadar yuksektir. Her bireyi belki tek belki birden fazla faktor
belirli bir risk duzeyine ulastirmaktadir. Dolayisiyla PH erken evrede, olgu
bazinda tek bagina dusme riskini belilememektedir. Bu calismada dengeyi
bozabilecek diger rahatsizliklar ve major sorunlar olabildigince dislanmaya
calisiimasina ragmen ileri yas ve ilintili olabilecek belki de henlz bilinmeyen
cesitli dejenerasyonlarin ve hastaliklarin etkisinin tamamen bertaraf edildigini
soylemek olanak digsidir. Bununla birlikte bir baska bakis agisiyla
dusunulecek olursa PH ileri yas hastaligidir, dolayisi ile Utopik verilerden yola
cikarak hastaligin dengeye etkisinin soyut analizini yapmak da bizi gergek
durumdan uzaklastirabilir. Sonugta disme riski global bir indekstir ve her

olguyu kritik bir esige getiren bir ya da birden fazla neden s6z konusu olabilir.

PH’nin prevalansi ayni yas grubundaki erkek ve kadinlarda yapilan
calismalarda erkeklerde PH igin orta derecede (1,2 -1,5 kat) artmis risk
gosterilmistir (93). Calismamizda da literatir bilgisine paralel olarak, hasta
grubu 19 erkek ( %61,3), 12 kadin (%38,7) hastadan olugsmaktaydi.

PHde kalitim o&nemlidir. Ailevi PH'de yapilan c¢alismalarda, 4.
kromozom Uzerindeki PARK-1 ve UCHL-1 genlerinde 2 mutasyon ve 6.
kromozom Uzerindeki parkin geni ve 1. kromozom Uzerindeki DJ-1 geni
mutasyonlar tanimlanmis olan gen mutasyonlaridir (33). Hastalarin

%15’inde en az birinci derecede akrabalarinda PH vardir. Literatur bilgisiyle
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uyumlu olarak galismamiza katilan 31 hastamizin 5’inin (%16,12) ailelerinde

PH bulundugu bilgisi edinilmigtir.

Bu uyumluluklardan yola ¢ikarak, belirli bir zaman araliginda secilen

olgularimizin iyi bir temsil grubu olusturdugunu disuntyoruz.

Parkinsonizmin en sik goérulen bi¢cimi olan PH’nin klinik olarak
tanisinda kullanilan tani kriterleri icerisinde en 6zgun klinik belirtisi olan
bradikinezinin kesin tani icin olmasi gerekmektedir (7). Calismamizda
olgularimizin, 11 (%35,4) tanesinde bradikinezi klinigi belirgin iken, 20
(%64,5) hastamizda da istirahat tremoru klinik tabloda belirgin bulgu olarak
g6zlendi. Tremor ile ortaya c¢ikan PHnin daha yavas seyirli hastalik

progresyonu gosterdigi ve daha iyi prognoza igaret ettigi bildiriimektedir.

Pi, PHnin en az spesifik, ancak en fazla 6zurlilik yaratan ve
hastalarin gunlik yasamlarindaki iglevselliklerini belirgin olarak etkileyen
kardinal bulgusudur (22). Postural refleks kaybi genellikle hastaligin daha
ileri evrelerinde ortaya ¢ikmakla birlikte erken evrelerde de gorulebilir. Donma
fenomeni ile birlikte kalca kiriklarina yol agabilen dliismelerin en sik nedenidir
Kadin cinsiyet, simetrik baslangi¢, postlral dengesizlik ve otonom
yetersizlikte PH’de dusme riskini ngoren en belirleyici 6zelliklerdir (7). PHde
g6zlenen fleksiyon postlrl, yurirken ayaklari surikleme, donmalar,
propulsiyon, retropulsiyon, oturma veya ayakta durma gibi bozukluklardan
genellikle postiral reaksiyonlardaki yetersizlik sorumludur. Pi’nin
degerlendiriimesiyle ilgili spesifik bir 6lcek bulunmamaktadir. Cogunlukla son
6 ay icinde hastanin ifade ettigi disme sayllarina goére Pi
degerlendiriimektedir. Visser ve ark. PH'de dengeyi degerlendiren en gecerli
testin geri cekme testi (haber vermeden omuzlardan geri ¢ekme) oldugunu
ileri  sUrmuslerdir (82). Qutubuddin ve ark. PHde dengenin
deg@erlendiriimesinde geri cekme testinin kolay bir yontem olmasina karsin,
dengeyi butun vyonleriyle degerlendirmedigi ve vyanlis sonu¢ verme
olasiliginin yiksek oldugunu belirtmiglerdir (94). Calismamizda da 20

(%64,5) hastamizda da postural denge muayenesinde tam bir postiral
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yanitsizlik olmamakla birlikte, hastanin geriye dogru qittigi ancak yardimsiz
olarak toparladi§i  hafif derecede postiral dengesizlik gozlendi.
Calismamizin amaglarindan birisi erken evre PH hastalarinda Pi oraninin
tespitidir. Calismamizda dengeyi ayarlama hizini temel alan basit geri gekme
testi ile degerlendirildiginde erken evre PH hastalarinda Pi orani yaklasik 2/3
olarak bulunmustur. Calismamizda postiral dengede yetersizlik erken
evrelerdeki olgularimizda genellikle postural yanitin yoklugu derecesinde
saptanmamis olup, 4 puan Uzerinden degerlendirildiginde, (0: Normal, 1:
Geriye dogru gider, ancak yardimsiz toparlar, 2: Postural yanit yoktur.
Muayene eden tarafindan tutulmazsa duser. 3: Cok dengesizdir,
kendiliginden dengesini kaybetme egilimindedir, 4: Destek olmadan ayakta
duramaz.) basit geri gekme testinde Pi siddetinin, hastalarimizda grade 1 (

20 (%64,5) olgu ) dizeyinde oldugu gézlendi.

Debono ve arkadaslari erken evre PH'de postural performansi ayni
yas araligindaki kontrol grubuyla karsilastirmiglar ve PH'li hastalarda Pi'nin
Klinik alt yapisini aragtirmiglardir. 9 PH hastasiyla cins ve yas eslestirilmis
saglhkh kontrol grubunu galismaya dahil etmislerdir. Gozler acik ve kapal
durumda platform hareketsiz iken statik ve dinamik durumlarda ayrica
platform hareket ettirilerek anteroposterior ve medio lateral osilasyonlara izin
verilerek kayitlamalar yapilmigtir (95). Mobil platformdaki osilasyonlari ve
hareketsiz platfromda dengeyle ilgili saptadiklari verileri sayisal olarak
belirtmislerdir. Hareketsiz konumda PH hastalarinin hem gozler acik iken
hemde gozler kapali pozisyonda iken, kontrol grubundan daha genis bir ayak
basing merkezinin oldugu ve daha fazla salladiklarini bulmuslardir. Dinamik
durumda, PH hastalarinin gozler kapali iken, anteroposterior pozisyonda
salinimlarinin kontrol grubundan daha fazla oldugunu saptamislardir. Erken
evre PH hastalarinin Pi’nin klinigini kompanse edebilecekleri, hastaligin bu
evresinde halen kismen islev goren bir takim norolojik mekanizmalarla,
zorlansalar da dengelerini saglayabilecekleri sonucuna ulasmiglardir (96).
Calismamizda, bu gibi yapisinda dinamik ve statik platformlarda 6lgllebilen
degerleri barindiran ve bu platformlar ile aralarinda ¢ok gugli bir korelasyon

bulunan ve genel dengeyi degerlendirdigimiz Tetrax cihaziyla, erken evre PH
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hastalarinda global diisme riski acisindan kontrol grubuyla anlamli bir farklilik
saptamamamiz, bu evre hastalarda Pi siddetinin belirgin ézirliilik yaratacak
kadar yuksek olmadigi seklinde veya ayni yas grubunda dismeye yol
acabilecek gorsel, periferik vestibller, osteoporatik ve dejeneratif
surecglerinde katkistyla bu farkin  ortadan kalkabilecegi seklinde
yorumlanmistir. Calismamizda diger amagclarimizdan biri erken evre PH'de
Pi siddetini belirlemektir. Bu amacla, hastalarimizi klinik olarak
inceledigimizde, erken evredeki hastalarin  ¢esiti kompansatuar
mekanizmalarla dengelerini desteksiz olarak saglayabildikleri ve Kklinikte
kullandigimiz  basit geri ¢cekme testlerinin  sonuglariyla  birlikte
degerlendirdigimizde, belirli 6l¢gide postural dengesizlikleri bulunmakla
birlikte, ¢cogu olgumuzda postiral yanitlarinin hala var oldugu sonucuna

ulasiimigtir.

PHde denge ve ylruyls bozukluklarinin fizyopatolojisi heniz tam
olarak aydinlatilamamistir (97). PH'nin en 6nemli bulgularindan bir tanesi
olan postural kontrolde yetersizlik, cogu zaman tedavilere yetersiz cevap
vermektedir (4,5). L-DOPA tedavisi ve subtalamik nukleus stimulasyonu adim
genisligi ve yurlyis hizini iyilestirir, fakat Pi (izerindeki etkileri azdir. Chastan
ve arkadaslari, substantia nigra pars retikllata stimidlasyonunun PH’de
hareket ve denge uzerine olan etkisini incelemiglerdir (96). Biomekanik
parametreleri ve bacak kasi aktivitelerini yuriyus baslangici sirasinda
kaydettikleri 7 hastaya bilateral subtalamik nukleus (STN) stimilasyonu
uygulamiglar. 204 PH’li hastaya ise substantia nigra pars retikilata’ya
yerlestirilen elektrot ile baglanti saglayarak stimulasyon uygulamislardir.
Parkinson hastalarini L-DOPA ile tedavi alan grup, STN stimulasyonu
uygulanan grup, substantia nigra pars retikilata stimulasyonu uygulanan
gruplar olarak incelemiglerdir. Adim genigliginin veya hizinin L-DOPA veya
subtalamik nukleus stimllasyonu uygulanan grupta belirgin olarak iyilestigini,
substantia nigra pars retikllata stimulasyonu yapilan grupta ise bu
bulgulardan ikisinde de anlamli bir dizelme olmadigi sonucuna ulagsmislardir.
Hizli yurirken aniden durabilme 6zelliginin hem STN stimulasyonunda hem

de substantia nigra pars retikilata stimulasyonunda dizeldigini, ancak L-
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DOPA ile dizelmedigini gézlemlemigler. Bu sonuglar, anteroposterior (
uzunluk-hiz) ve vertikal (fren kapasitesi) yurlyls parametrelerinin bazal
ganglia devresi igerisinde iki ayri sistem tarafindan kontrol edildigini
desteklemektedir. Buna gore hareket ve denge ayri devreler tarafindan
kontrol edilmektedir. Sonug¢ olarak, major bir bazal ganglia olan SNr'in
ciktilarinin pontomesensefalik yapilara yayildigi bilinir. Bunun da yUriyus
boyunca dengenin korunmasinda kismen rol oynadigi kabul edilmektedir.
Nillson ve arkadaslari ise ylksek frekans verilerek yapillan STN
stimulasyounun, PH hastalarinda denge ve diusmeye ve disme korkusuna
etkisini arastirmiglardir. Sonugclari klinik denge o6lgekleri ve postlrografi gibi
objektif yontemlerlerle degderlendirmigler, STN stimilasyonunun BDO
puanlarini arttirdigi ve basit geri gekme testi sonuglarini istatistiksel olarak
anlamli derecede duzelttigini bildirmislerdir. Ancak bu calismada posturografi
testlerinde ise, klinik testleri destekleyecek sekilde anlamli bir duzelme
g6zlenmedigi bildirilmigtir. Bu durumun, STN stimllasyonun otomatik postural
yanitlari kontrol etmede daha az etkili oldugu yada stimulasyonla yapilan bu
cerrahi tedavinin posturografi sonuglarina etkisizligi seklinde
yorumlanabilecegini belirtmiglerdir (97). Bir baska calismada ise L-DOPA
direncli Pi’si olan 14 PH’li olguya bilateral STN stimiilasyonu uygulandiktan
sonra, stimulatorin etkisini, kantitatif bir yontem olan postiurografi ile,
hastalara L-DOPA verilerek “ON” ve “OFF” donemlerinde degerlendirmisler.
Hastalarin hicbirisinde PI kliniginde STN stimiilasyonu sonrasi iyilesme
gbzlenmemistir. Sonuc olarak L-DOPA resiztans Pi klinigine bilateral ve
yuksek frekans da dahi uyugulansa STN stimulasyonunun etkili olmadigini
bildirmigleridir  (98). Tum bu c¢alisma sonuglari g6z ©Onlnde
bulunduruldugunda PH ‘de Pi ve dengesizlik gibi lokomotor sistem tutulumu
On planda olan hastalarda su ana kadar etkisi net olarak kanitlanmis, cerrahi
bir prosedur gelistirilemedigi icin, medikal tedaviler Gzerine yogunlasiimasi ve
bu bulgularin etyopatogenezlerine yodnelik arastirmalarin arttirlmasi ve
semptomatik tedavilerinin bulunmasi gerektigi inancindayiz. Calismamizda
bu sebeplerden dolayr PH tedavisinde sik kullanilan tremolitik ozelligi

kanitlanmis ve noéroprotektif etkili bir non ergo dopamin agonistinin denge
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uzerine ve dusme riskine Kklinik ve paraklinik etkilerinin incelenmesi

hedeflenmisgtir.

Pi patofizyolojisini arastiran ¢alismalardan biri de Valkovic ve
arkadaslari tarafindan yapilmistir. Onceki arastirmalarda ézellikle Pi'nin PH
hastalarinda gorsel, vestibller, boyun proprioseptif duyu islevinin asiri
etkilenimine yanit olarak ortaya c¢iktigi gosterilmigtir. Bu calismada ise alt
ekstremite proprioseptif sistemini degerlendirmede gecerli olan duysal
enformasyon skalasi kullanilarak, PH’li hastalarin ve saglikh kontrol
grubunun soleus kasina mekanik vibrasyonlar uygulanarak, postural yanitlari
degerlendirilmigtir. Erken evre ve ileri evre olan PH hastalar, yas ile
eslestiriimis kontrol grubuyla birlikte ¢alismaya dahil edilmigtir. Her grup 11
kisiden olusturulmustur. Olgularin gozleri kapatilarak, her iki soleus kasina
rastgele 9 pulse’lik, 3 sn etkili vibrasyon uygulanmistir. Bu stimuluslara
verilen postural cevaplar, statik posturografi ile degerlendiriimistir.
Dopaminerjik tedavinin etkisi hem ON hemde OFF fazindaki hastalar test
edilerek karsilagtiriimistir. Postural yanitlarin latansinda ve paterninde
gruplar arasinda fark saptanmamistir. ileri evre PH hastalarinda amplitiidler
belirgin olarak daha genis olmasina ragmen, kontrol gruplari ile erken evre
PH hastalarinda fark saptanmamistir. Olglimlerden hicbirine dopaminerjik
tedavinin belirgin bir etkisini goériimemistir. Alt bacak propriosepsiyonunun
tetikledigi postural reaksiyonlardaki skala degerleri, ileri evre PH hastalarinda
bozuklugu gosterir yonde elde edilmistir. Bu ¢calisma, PH progresyonunda
ortaya c¢ikan duysal durumlarda ani bir degisiklik oldugunda postural
yanitlarin dlgim skalasinda jeneralize bozulmanin arttigina kanit olusturur.
Sonug olarak, Pi’'nin patofizyolojisinde bu tiir bir bozulmanin belirgin bir rol
oynabileceg@i dustnulmustir (99). Bizim ¢alismamizda kullandigimiz Tetrax
durus grafigi ise, hem gorsel, vestibuler, hem somatosensorlerdeki bozuklugu
yani kas propriyoseptorleri temelinde olan degisiklikleri, bunun yanisira
merkezi vestibiler sistemden kaynaklanan bozukluklarin her birini farkli
fourier frekans bandlarinda normal olmayan salinimlar seklinde yorumlayan
hem agirlik dagihm indeksi ve ayagin topuk ve parmak arasindaki

senkronizasyonu, sol ve sag ayak arasi senkronizasyonu inceleme olanagi
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sunan, stabilite parametrelerini diger calismalarin gogundan ustun bir sekilde
sekiz farkli pozisyonda analiz edebilen bdylece denge fonksiyonlarini ¢ok
daha kesin, objektif ve verimli sekilde ortaya koyabilmeyi saglayan bir yontem
olarak literatirde s6z edilen c¢alismalarin ¢ogunu kapsayarak, inceleme
olanagi sunmaktadir. Bu durumun, hekime hastanin denge kaybi sebebini ve
kaynagini bulmasinda ve hasta i¢in en yararli tedavinin secilmesinde

yardimci olacagi kanaatindeyiz.

Olanow ve ark. PH’de glinUimuizde kullanilan tedavilerin, &zellikle
erken evre olan hastalarda, semptomlari etkili bir sekilde kontrol ettigini
ancak, hastaligin progresiyle iligkili olarak ortaya g¢ikan “nondopaminerjik”
mekanizmalarla gelisen; PI, diisme ve demans gibi bulgularin mevcut olan
tedavilerle yeterli 6lclide tedavi edilemedigini belirtmigler (100). Noroprotektif
etkili olabilecek ajanlar ile ilgili olarak laboratuar ve patolojik ¢alismalar
yapllmaktadir. Fakat, gunumizde PHde gorilen bu semptomlar
diuzeltebilecek herhangi bir ilag net olarak tespit edilememistir. Calismamizda
hastalarimizin tedavisinde kullandigimiz PM, aminothiazole grubundan D2
dopaminerjik reseptoérlere selektif etkili, ayrica D3 reseptoérlerinede eftkili,
nonergo dopamin agonistidir (1). En ylksek affiniteyi D2 reseptér alt grubuna
ve oOncelikli olarakta bu grup icinde yer alan D3 reseptor alt grubuna
gOstermektedir. Erken evre PH’de monoterapide ileri evrede de L-DOPA ile
birlikte kullanilabilece@i bildirilmistir  (39). L-DOPA ile PM tedavisi
kargilastirildiginda, PH'nin semptomlarini yavaglatmasi ve invivo ve invitro
ndroprotektif ozelikleriyle ilgili cevaplanmamis sorular bulunmaktadir (40).
PM PH’de ndroproteksiyonu, nérodejenerasyonun ilerlemesini yavagslatarak
veya durdurarak saglanmaktadir (46). Bu 6zellikleriyle de erken veya orta
evre PH’de kullanilarak, L-DOPA ihtiyacini erteleyerek ona bagli olusabilecek
diskinezileri ve motor komplikasyon olugsumunu geciktirmektedir. Ayni
zamanda da PH seyrinde siklikla gérdugumuiz duygu durum bozukluklari ve
depresyon Uzerine olan olumlu etkileriyle kronik, nérodejeneratif ve ilerleyici
bir hastalikla mucadelede, umut vermektedir. Literatirde de belirtildigi gibi,
noroprotektif tedavinin 6zelikle hastaligin erken evrelerinde semptomlari

kontrol altina almadaki 6nemi vurgulanmakla birlikte nondomaminerjik
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lezyonlarla alakal oldugu diisiiniilen semptomlar olan Pi ve diisme (izerine
yapilmis yeterli sayida ilag¢ calismasi bulunmamaktadir (100). Bu
eksikliklerden yol ¢ikarak galismamizda hedeflerimizden biri de Klinik etkinligi
erken evre PH hastalarinda kanitlanmis bir dopamin agonistinin 6zarlGluk

yaratan bir semptom Uzerine etkinligini ortaya ¢ikarabilmekti.

Calismamizda oOncelikle hastalarimiza klinik degerlendirme Olgeklerini
uyguladik. PH’de klinikte uygulanan ve Hoehn Yahr (H&Y) 0dlgedi olarak
adlandirilan 1967 yilinda Margaret Hoehn ve Melvin Yahr tarafindan getirilen
hastaligin derecesini tanimlamada kullanilan skala ile galismamiza aldigimiz
hastalarimizi degerlendirdik. Bu skalaya gore hastalik 1 ile 5 puan arasinda
derecelendirildi. Literaturde PM’nin H&Y skalasinda iyilesme sagladigi ve L-
DOPA tedavisindeki “off” surelerinide azalttigi gosterilmigtir (36).
Calismamizda H&Y ile ilgili sonuglarimizi inceledigimizde, ilag vermeden
degerlendirdigimiz hastalarin 11’i (%35,4) H&Y’ye gore evre |, 17’si (%54,8)
evre Il, 3'0 (%9,6) evre Ill olarak degerlendirildi. ilacin etkisini inceledigimiz
diger dlgumlerde ise, 1,5 mg PM dozuyla PH’li olgularin 14’G (%45,6) H&Y’ye
gore evre |, 17’si (%54,8) evre Il olarak degerlendirildi, evre llI'de ise hasta
bulunmuyordu. 3 mg PM dozunda ise (5 hastamiz 3 mg PMYyi tolere
edemedi.) 21 (%67,7) hasta H&Y’ye gore evre |, 5 (%16,1) hasta ise evre |l
olarak degerlendirildi. Literatlr bilgisine benzer sekilde ¢alismamizda PM
tedavisinin H&Y skalasinda doz vyukseltimesine paralel olarak belirgin

iyilesme sagladigi sonucuna ulasildi.

Calismamizda, kullandigimiz bir diger klinik testimiz ise, PHde c¢ok
yonde dogru ve kapsamli bilgi verdidi icin en fazla kabul goren oélgek olan ve
hastaligin siddetini degerlendirmede kullanilan, Birlesik Parkinson Hastaligi
Degerlendirme Olcegi (BPHDO) idi. Onho ve arkadaslari, PM’nin etkinligini
ve tolarabilitesini degerlendirdikleri bir g¢alismada, PM’nin BPHDO
skorlarinda anlamli bir dizelme meydana getirdigini, bu dizelmenin 2 hafta
sonra yapilan olgimlerde gértlebildigini 4, 8 ve 12 hafta sonraki yinelenen
Olcumlerde de devam ettigini bildirmigledir (94). Calismamizdada literatir ile

benzer sekilde, BPHDO ile mental durum, giinlik yasam aktiviteleri ve motor
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muayene bdlimleri ve BPHDO total skoru, ilag veriimeden ve PM dozu
kademeli olarak arttirihp, ilag sonrasi 3.haftada ve 1.5 ay sonunda
degerlendirildiginde olgularimizda, klinik olarak dizelmeyle korele olarak her

3 béliimde ve total BPHDO skorlarinda azalma oldugu gézlendi.

BPHDO motor degerlendirme bolimi PH'de motor fonksiyonlari ve
hastaligin siddetini géstermek Uzere geligtirilmis, guvenirliligi ve gecerliligi
saptanmis bir Olgektir. Cogu testlerin dengenin tUm parametrelerini
degerlendirmedigi, guvenirliligin sinirh hasta grubunda gosterilebildigi ve
bircok calismada L-DOPA kullanimi ile ortaya c¢ikabilecek degisikliklerin
dikkate alinmadigi gorulmektedir. Ayrica PHde dusme riskinin erken
donemde belirlenmesinin yaralanmalari énleyebileceginin bilinmesine kargin
(101, 102, 103, 104), denge testleri ile digme riski arasindaki iligkiyi gdsteren
sistematik calismalar bulunmamaktadir. Bu amagla ¢alismamizda erken evre
PH’de Pi oran ve siddeti ile birlikte ve diisme riskini daha gtivenilir bir sekilde
degerlendirebilmek ve daha sistematik bir arastirma olusturabilmek amaciyla
postirografinin  yanisira, BPHDO’nin motor durum degerlendiriime
boliumuyle birlikte, mental ve ruhsal durum muayenesi, gunluk yasam

aktivitesi bolumude degerlendirilirdi.

BPHDO’niin motor dederlendirme béliminde, denge ile iligkili olan dort
test bulunmaktadir. Bunlar, sandalyeden kalkma, postur, postural stabilite ve
ylriime testlerinden olusmaktadir (101). Calismamizdaki hastalara, BPHDO
ile motor muayene bdlimunde, denge ile iligkili dort test olan; sandalyeden
kalkma, postur, yurime ve postlral stabilite testleri uygulandi. Hastalar, 0-4
arasi derecelerde puan verilerek degerlendirildi. 31 hastanin PM tedavisine
yanitini izledigimiz ilag oncesi ve kademeli olarak doz arttirrminin yapildigi,
ila¢c sonrasi yapilan testlerde, 8 (%25,8) hastada dort testin skorlarinda
tedaviyle herhangi bir degisiklik goézlenmedi. Diger 23 hastamizda (bazi
hastalarimizda birden fazla alanda olmak Uizere diizelme saptandi.), dort testi
tek tek inceledigimizde; 11 (%35,4) hastada, sandalyeden kalkmasinin
degerlendirildigi (hasta arkasi duz bir sandalyeden kollarini gogsunde

caprazlayarak kalkmaya calistigi) testte PM tedavisiyle duzelme izlendi. 8
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(%25,8) hastada, posturinun degerlendirildigi testte, test puaninda
dismeyle korele olarak tedavi sonrasinda dizelme saptandi. 12 (%38,7)
hastada, yuriumenin degerlendirildigi testte dizelme goézlendi. 11 (%35,4)
hastada PM tedavisi sonrasinda; hastanin 6nceden uyarildidi ayaklari
birbirinden hafifce uzak ve gézleri acik konumda ayakta duruyor iken,
omuzlarindan ani olarak geriye dogru cekilmesine verdigi yaniti
degerlendirdigimiz postural denge testinde dizelme saptandi. Calismamiz da
BPHDO denge performasinda diizelmeyi degerlendirdigimizde, hasta sayisi
g6z 6niinde bulunduruldugunda, yaklasik olarak %75 oraninda (BPHDO ile
elde edilen sonuglar) hastamizin PM tedavisi sonrasinda dengelerinde klinik
olarak dlzelme gorildi. PH klinik 6lgeklerinden olan BPHDO ile
hastalarimizda hastalik siddetinde ila¢g kullanimina paralel olarak azalma
goéruldu. Bu sonug, calismamizda PM’nin PH tedavisine klinik olarak
etkinliginin bir kez daha dogrulanmasi ve hastalarimizin ilaglari duzenli

kullandiginin gdsterilmesi agisindan anlamli kabul edildi.

PH'de anksiyete bozukluklarinin prevelansi %25-50 oranindadir.
Bunlar; panik bozukluklar, sosyal fobi, obsesif - kompulsif bozukluk, fobik
bozukluk, agarofobi gibi durumlari kapsamaktadir (105). PHde PM'’nin
antidepresan etkinlik gdsterdigi ve major depresyonda etkili oldugu Klinik
calismalarda gosterilmigtir (1). PM’nin  antidepresan 06zelliginin  limbik
sistemdeki postsinaptik D3 reseptorleri aracihidiyla oldugu bilinmektedir (41).
Dolayisiyla bu durumda ilacin artmis duygudurum bozuklugu olan PH ‘de
kullaniimasi faydali olabilir. Calismamizda, BPHDO ile PH hastalari klinik
olarak degerlendirildiginde, mental durum ve davraniglarini
degerlendirdigimiz bélimde hastalarimizin 6zellikle depresif semptomlarinda
gerileme ve inisiyatif yitimi ve gunlik rutin aktivitelere ilgisizligi iceren
motivasyon degerlendirme skorlarinda dusme saptandi. Klinik iyilesmeyle
korele olarak 20 (%64,5) hastamizda istatistiksel olarak anlamh dizelme
g6zlendi. Calismamizda PM’nin mental durum Uzerine olan Klinik etkisinin
yuksek dozlarda (3 mg PM ) daha belirgin olarak ortaya ¢iktigi gézlendi. Bu
sonu¢ arastirmamizin PM’nin antidepresif etkisinin ylksek dozlarda daha

belirgin oldugunu gdstermesi agisindan anlamli kabul edildi.
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Pinter ve arkadaslarinin vyaptiklari ¢ift koér, plasebo kontrolli,
randominize, ¢ok merkezli galismada PM ‘nin ileri evre PH'de ek tedavide,
BPHDO ginlik yasam aktiviteleri skorlarinda plaseboya oranla anlamli
dizelme sagladigini gostermiglerdir (39). Calismamizda ise erken evre PM
ile monoterapi de PH’li olgularimizda gunluk yasam aktivite skorlarinda ilag
oncesi yapilan olgumler ile ilag sonrasi PM’nin dozunun arttiriimasina paralel
olarak, vyapilan degerlendirmelerde klinik olarak duzelme ile korele test

skorlarinda azalmanin oldugu, anlaml farklilik gézlendi.

Denge birgok sistemin ise karistigi karmasik bir sistemdir, dugsmeden
veya asiri sallanmadan durusu koruyabilme yetisidir. PH’nin baslica 6zurlalik
yaratan bulgularindan olan Pi’nin olusmasinda, bircok faktér denge kaybina
yol acarak katkida bulunmaktadir. Bunlar arasinda, postiral reflekslerin
kaybi ve istemli hareketlerin kontrolinde yetersizligin yanisira, antiparkinson
tedavinin (diskinezi gibi) diigme igin risk olusturan yan etkileri, PI’'nin tedaviye
kotl yanit vermesini ayrica, ortostatik hipotansiyon, yurayus anormallikleri,
bacak kaslarinin kuvvetsizligi, azalmis periferal duyu gibi yas ile ilgili
degisikliklerin bu etkenlerle kontamine olmasini sayabiliriz (103). PH’de
denge bozukluklari yurlyldstn patofizyolojisi net olarak anlasiimadigi gibi
denge ile diugme arasindaki iligki de tam olarak anlasilamamaktadir (69). Bu
yuzden dusme hikayesi ile denge arasindaki iligkide arastiriimasi gereken
onemli bir konudur. PH'de disme fiziksel travmalarin olusmasina, disme
korkusunun gelismesine ve bunlarin sonucunda da gunden gune azalan
aktivite ile hastalarin bagimli hale gelmelerine neden olmaktadir. Parkinson
hastalarinin  %38-68’inin dustugundn bilinmesine karsin dusme ile ilgili
faktorler tam olarak bilinmemektedir (106). Calismamizda hastalarimizin
Oykulerinde 7’sinde (%22,5) disme (donma ile iligskisiz) oldugu 6grenildi.
Postural dengesizligi olan hastalarimizin sayisi ise 20 (%64,5) olarak
saptanmisti. Bu sonug¢ dusmenin, postiral dengesizligi olan her PH
hastasinda gorulen bir durum olmadigini géstermesi agisindan dnemli olarak

degerlendirildi.
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PH’de dengeyi gelistirmeye yonelik pek ¢ok tedavi yaklagimi olmasina
kargin, bu yaklasimlarin denge Uzerindeki etkilerini gosteren standardize
degerlendirmeler yetersizdir. PH'de denge bozukluklarini ve dengedeki
gelismeleri objektif olarak gdsterebilecek klinik olarak kullanimi kolay,
guvenilir ve gecerli testlere gereksinim vardir (94, 106). Noérolojik durumlarda
yaygin olarak kullanilan pek ¢ok denge testi olmasina kargin, PH'de denge
degerlendirmesi ile ilgili literatlr incelendiginde altin standart olarak kabul
edilebilecek testlerin olmadigi gérulmektedir (69, 82). Parkinson hastalarinda
hangi testin dengeyi en iyi Olgtugunu inceleyen calismalar oldukga az
sayidadir (85, 86, 87, 88). Bu calismalarda kullanilan degerlendirmeler
incelendiginde, Ozellikle ayakta durus pozisyonunda statik ve dinamik
dengenin degerlendirilmesi Uzerinde duruldugu gorulmektedir. Parkinson
hastalarinda hangi tir dengenin daha fazla etkilendiginin ve
degerlendiriimesinin gerektiginin sdylenmesi oldukga zor olmakla birlikte,
klinik deneyimler Parkinson hastalarinin fonksiyonel aktiviteler sirasinda da
denge problemlerinin  oldugunu gdstermektedir (84). PHde denge
degerlendirmesi icin kullanilacak testi segerken bazi kriterlere dikkat etmek
gerekmektedir. Test, dengenin farkli parametrelerini degerlendirmeli, disme
riski ile ilgili bilgi vermeli, tekrarli dlgimlerde guvenilir olmali, L-DOPA veya
agonist kullanimina bagli performans degisikliklerini yansitabilmeli ve

uygulanan tedavilerin etkilerini gosterebilmelidir (76).

Calismamizda kullandigimiz bir diger klinik dlgek olan, BDO, kisilerin
14 farkli aktivite esnasindaki denge durumlarini devam ettirip
ettiremeyeceklerini gosteren gecerlilik ve guvenirliligi ylUksek bir testtir.
Shumway-Cook ve arkadaglari ortalama BDO skorunu diismeyen yasllarda
52,6, dugen yaslilarda ise 39,6 olarak bulmuglar ve bu testin yaslilarda
dusmelerin 6nemli belirleyicisi oldugunu belirtmiglerdir (107). Benzer sekilde
Lajoie ve arkadaslari da dusmeyen yaslilar ve disen yaslilarda ortalama
BDO skorunu sirasiyla 49,9 ve 38 olarak bulmuslar ve dismeler igin bu
skalanin  6énemli belirleyici oldugunu go&stermiglerdir (108). Literatir
incelendiginde tim guvenilirik ve gegerlilik galismalarinda, BDO’niin test

tekrar test guvenilirliligi ve gecerliligi en yluksek test olarak bulunmasi; denge
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bozukluklarinin takip edilmesine ve dengedeki gelismelerin gdsteriimesine
hassas, dusme riski ile ilgili bilgi veren, PH'de tedavi yaklasimlarinin
(medikal, fizik tedavi ve rehabilitasyon) denge bozuklugu Uzerine etkilerinin
degerlendiriimesinde, faydali bilgiler verebilecek bir 0lgek oldugunu
gOstermektedir. Denge, mobilite ve yurume ile ilgili kapsamh bilgi veren
BDO'nin, dengenin BPHDO motor degerlendirme  bolimi ile
degerlendirilemeyen yodnlerini dederlendirebilecegi dusunilmektedir. Bizim
calismamizda da tum bu nedenlerden dolayr dengenin Kklinik olarak

degerlendiriimesinde BDO kullanildi.

Calismamizda, BDO ile non ergo dopamin agonisti PM'nin erken
evrede Pi'ye ve dengeye etkisi incelendi. BDO ile 14 maddenin her biri O
(kotl) ile 4 (en iyi) arasinda derecelendirilerek, oturmadan ayaga kalkma,
ayaklar bitisik olarak ayakta durma, tandem pozisyonunda ayakta durma, tek
bacak Uzerinde dengede kalma gibi pozisyonlar sirasindaki bagimlilik
ve/veya bagimsizlik duzeyini ve kisinin pozisyon degisikligi yapabilmesini
dlger. BDO’den alinan en yiiksek puan, en iyi dengeyi gdstermektedir. Bu
testten alinan puanlara goére olgular “yiksek disme riski (0—20 puan)”’, “orta
dizeyde dusme riski (21—40 puan)”, “dusik disme riski (41-56 puan)” olarak
gruplara ayrilmaktadir (95, 110). Bizim galismamizda hastalarimizi, kontrol
grubuyla karsilastirarak inceledigimizde, hasta grubunun ilag éncesi BDO
skorlart ile kontrol grubunun ilk kiyaslanmasiyla elde ettigimiz BDO
skorlarindaki istatistiksel olarak anlamli farkin, hastalarimiz 3 mg PM
kullanirken elde edilen skorlari ile kontrol grubunun 1,5 ay sonra yapilan
kiyaslamasinda da devam ettigi gozlendi. Calismamizda elde edilen bu
sonug, PM'nin kontrol grubuyla BDO skorlari agisindan yapilan kiyaslamada
olusan istatistiksel farklihgi ortadan kaldiracak kadar etkili olmadigi
dolayisiyla klinik olarak dengeye sadlikli kontrol grubunun dizeyine
ulagtiracak kadar etki etmedidi veya kontrol grubumuzun herhangi bir
merkezi sinir sistemi hastaligina sahip olmayan yada major olarak dengeyi
etkileyecek klinigi ve dykusu olmayan saglikli kigilerden olusmasi nedeni ile

de bu farkin dogal olabilecedi seklinde yorumlandi. Cunkd saglikh
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bireylerimizde elde ettigimiz BDO ortalama puani 55 ( Tam puan:56 ) olarak

saptanmigti.

Salik ve ark. 29 PH bulunan hastayla yaptiklari ¢alismada hastalarin
ifade ettikleri diisme sayilari ile Pi testleri arasinda anlamli farklilik
olmamasina ragmen, BDQO’ye gére ayrilan gruplar arasinda Pi testlerinde
anlamh farkhliklar ortaya giktigini bulmuslardir. BDO’ye gére disme riski
yiksek olan grupta Pi testlerinin sonuglari daha kéti bulunmustur (109).
Calismamizda kontrol grubuyla karsilastirmamizda BDO ile klinik olarak
gozleyemedigimiz iyilesmeyi, hastalarin bagiml gruplarinin incelemesinde
ilag oncesi ve ilag sonrasi yapilan de@erlendiriimelerinde ilag dozunun
arttirlmasina paralel olarak, BDO ortalama skorunun 51 puandan 53 puana
yikseldigi goruldi. PM’nin hastalarin bagimli gruplarinda BDO toplam
skorunda belirgin bir artis sagladigi gorildi. Dolayisiyla PMnin BDO ile
degerlendirilen denge skalasinda anlamli dizelmeye sadece bagdimh gruplar
arasinda neden oldugu gosteriimisti. Bu durum ayrica Pi kliniginde

gerilemeyle de ilintili olabilir.

Franchignoni ve ark. (111), BPHDO motor degerlendirme boélimi ile
BDO arasinda orta ile iyi arasi korelasyon oldugunu gdéstermiglerdir.
Arastirmamizda da BPHDO motor boliminin toplam puani arttikga, yani
motor bulgular kétllestikce, BDO toplam puaninin azaldi§i dolayisiyla
dengenin kotulestigi gosterilmistir. Boylece ¢alismamizda literatur ile benzer
sekilde, Parkinson hastalarinin hem ilag verilmeden, hemde ila¢ verildikten
sonra BPHDO motor degerlendirme bdlimi ile BDO testi arasinda yapilan
degerlendirimesinde negatif yonde orta-iyi oranda korelasyon oldugu

sonucuna ulasildi.

Klinik degerlendirme o6lceklerinde hastalarimizin PM’den klinik olarak
fayda gorduklerini gosterebilmemiz, denge fonksiyonlarini ve alt sistemleri

spesifik olarak daha objektif ve verimli bir sekilde kantitatif bir yontemle test
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edebilmemize olanak verirken, postlrografi sonuclarimizin guvenilirliginin

artmasini sagladi.

Dengeyi olabildigince nesnel degerlendirmek icin posturografi adi
verilen Olgim yontemi kullanilir. Posturografik cihazlarda temel prensip
postural salinimi Olgcmektir. Kisinin ayakta dik olarak Uzerine bastigi bir
platform Uzerine yerlegtirilmis basing algilayicilar, basing merkezindeki yer
degistirme  paternlerini  algillar. PH'de  hastaligin  klinik  olarak
degerlendiriimesini  saglayan testler her zaman objektif sonug
veremeyeceginden, Pi’nin varligi veya yoklugunu daha ayrintili olarak ortaya
koyacak yontemlere gereksinim bulunmaktadir. Gozler agik, kati ylzeyde
hareketsiz durus temel pozisyondur ve referans olarak kullanilir. Gozler
kapali (viziel girdiyi kisitlar), képuk yastikciklar Uzerinde (somatosensoriel
girdiyi kisitlar), ya da her iki durumu kapsayacak sekilde, bas saga, sola, 6ne,
arkaya egilimli tutularak olgumler yinelenebilir (66). Bizim ¢alismamizda da,
klinikte PH'de 6zellikle vicudun posterior salinimlarini daha objektif olarak
degerlendirmeyi saglayan ve PM’nin erken evre PH hastalarinda mevcut olan
Pi'ye olan etkisini daha ayrintili ve objektif olarak ortaya cikarabilecek bir

yontem olarak posturografi kullanildi.

Posturografi tarafindan basing merkezi ve yercekimi merkezi salinim
acilan yardimiyla da kisinin disme riski indeksi hesaplanir (69). Disme
indeksi degerlendirilmesi her adayin disme riskini belirlemek icin kullanilir Bu
deger denge olcumine bagimhdir, ¢linku kisinin dengesini etkin bi¢imde
kullanabilmesi disme riskiyle ve kirik olusumuyla yakindan iligkilidir. Disme
indeksi parametresi kiginin denge ol¢gumlerindeki verilerinin kullanilarak
denge bozukluklarinin etkisiyle artan digme riskinin detayli sekilde ortaya
konulmasini saglar (112). Arastirmamizda, hasta ve kontrol grubunda
posturografi cihazi ile global dusme riski indeksinin ylzde degerlerini
kiyasladigimizda, hastalarimiza ilag vermeden ve kontrol grubunun ilk
incelemesi ile hastalarimiz 3 mg PM kullanirken, kontrol grubunun 1.5 ay
sonra yinelenen incelemesinin kiyaslanmasinda istatistiksel olarak anlaml

fark bulunmadi. Buna gore yas eslestiriimis kontrol grubuyla PH hastalarinin
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yapilan kiyaslamasinda global disme indeksi yuzde dederi acisindan anlamli
fark saptanmadi. Ayni zamanda hastalarin global diisme indeksi ylzdelerinin
ilagtan etkilenip etkilenmedigini anlayabilmek igin, baslangigtaki, 1.5 mg PM
aldiklari ve 3 mg PM aldiklari dénemde yapilan olgimlerin kiyaslanmasinda
da istatistiksel anlaml farkhlik gézlenmemesi nedeniyle, global olarak diisme
indeksine PM’nin etkisi olmadigi sonucuna ulasildi. Global disme riski
indeksi, dort ayr sistemi (merkezi vestibuler, gorsel, vestibller,
somatosensoriyel) birlikte degerlendirmemizi sagladigindan hangi sistem
yada sistemlerin ilagtan daha fazla etkilendigini net olarak degerlendirebilmek
ve PH'deki Pi etyopatogenezinde major rol oynayan sistemleri ortaya
cikarabilmek ve PM’nin varsa etkili oldugu spesifik alanlari ortaya koyabilmek
amaciyla posturografi yontemiyle arastirdigimiz disme riski bu sistemler

temelinde alt gruplara ayrilarak tekrar degerlendirildi.

Bilindigi gibi su ana kadar posturografi ilgili yapilan yayinlarda da
bildirildigi Gzere, 1hmli periferal vestibuler bozuklugu olan olgularda bile son
derece duyarh bir yontemdir (113). Santral vestibiler sistem etkilenimine
bagli Pi'nin degerlendirildigi 389 vakanin katildigi bir galismada 209 (%54)
olguda postlrografide anormallikler saptandigi bildirilmistir. Posturografi,
vestibuler rehabilitasyon pratiginde 6zellikle periferik vestibller ve santral
vestibuler sistemleri etkileyen farkli patolojiler arasinda ayirnm yapmakta
kullanilir (94). Postlrografi alt sistemlerin tutulumunu ylksek sensiviteyle
ortaya koyarak PH'de, disme riskinin saptanmasina ek bir paraklinik destek
saglayabilecegi gibi PH igin 6zirlilik yapan bulgu olan Pi’nin olusumundan
sorumlu alanlarida géz onune serebilir. Calismamizda da postlurografi ile
oncelikle merkezi vestibller sistem olmak Uzere, gorsel, periferik vestibuler,
somatosensdriyel sistemlerin her birinin PH'de gérilen Pi'ye ve diisme
riskine katkisinin ne oranda oldugunu disme riski olan bireyler (hasta ve
kontrol) hem gruplar arasi, hemde bagimh gruplar incelenerek degerlendirildi.
Bu dort sistemin her birinde test pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugu
olan birey sayisinin, ilag oncesi ve ilag sonrasi yapilan hasta-kontrol grubu
kiyaslamasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik yoktu. Ayrica bu dort

alanin her birinde hastalardaki test pozisyonlarinin herhangi birinde
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bozuklugu olan birey sayisinin ilagtan etkilenip etkilenmedigini degerlendiren
ila¢c oncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM kullandiklari donemlerde yapilan birey
sayllarinin kiyaslamasinda ve kontrol grubunda 6grenmeye bagli olarak test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugu olan birey sayisinda olabilecek
degisikligi belirlemek amaciyla baslangigta ve 1.5 ay sonra tekrarlanan
Olcimler arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Bdylece, PM’nin
dusme riskini global olarak azaltmakta etkili olmadigdi gibi, ayni zamanda test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugu olan birey sayisinda da anlamli
azalma olusturacak kadar etkili olmadigi objektif bir yéntemle ortaya
cikariimig oldu. Kontrol grubunun baslangigta ve tekrarlanan incelemelerinin
kiyaslanmasinda oOgrenilmeye bagl test pozisyonlarinin herhangi birinde
bozuklugu olan birey sayisinda anlamli farklilik olmamasi, arastirmamizin
sonuglarini daha guvenilir ve anlamli hale getirdi. Sonugta, global disme
indeksini degerlendirmede karsilastigimiz multifaktoryel etmenlerin, test
pozisyonlarindan herhangi birinde bozuklugu olan ve disme igin risk tasiyan

birey sayilarini degerlendirdigimiz incelememizde de devam ettigi dngoraldu.

Calismamizda, hasta ve kontrol grubumuzun yine her bir alan igin ayri
ayri deg@erlendirildigi, herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisina
gOre yapilan analiz sonucunda hasta ve kontrol grubunun baslangigta ve 1,5
ay sonra tekrarlanan dlcumlerinin kiyaslamalarinda herhangi bir bozuklugun
saptandiyi pozisyon sayilarinda istatistiksel olarak anlamh farkhlik
bulunmadi. Sadece merkezi vestibller alanda hastalarda ilacin etkili olup
olmadigini inceledigimiz ila¢ 6ncesi, 1,5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari
donemde yapilan de@erlendirmelerde herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayilarinin kiyaslanmasinda istatistiksel olarak anlamh (Herhangi
bir bozuklugun saptandidi pozisyon sayisinda azalma yodnunde.) farklilik
saptandi. Bunun uzerine bagimh gruplar tekrar kiyaslandiginda, hastalarin
ilag oncesi ve 1,5 mg PM aldiklari donemler arasinda herhangi bir
bozuklugun saptandi§i pozisyon sayilari arasindaki farkin ilag kullanimiyla
azaldigini gosteren istatistiksel olarak anlamli farkhlik yaratan sonuglar elde
edildi. Merkezi vestibuler alanda ila¢ Oncesi doneme gore, 1.5mg PM

kullanimiyla herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarinin azaldigi
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gOzlendi, ancak bu azalmanin 3 mg PM ile devam etmemesi, 3 mg PM’i
tolare edemeyen 5 hastamiz oldugu igin, 3 mg ile yapilan testimizde olgu
sayisinin azalmasi sonucu olabilecedi seklinde yorumlandi. Ancak gorsel,
periferik vestibller ve somatosensoriyel alanlarin higbirinde ne hasta-kontrol
grubu kiyaslama testlerinde ne de hastalarda ilacin etkisinin degerlendirildigi
bagimh grup testlerinde herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon
sayilarinda istatistiksel anlamli farklhlik gézlenmedi. Bu bize PM’nin, Pi ‘ye ve
dolayisiyla digme riskine olan etkisinin ancak, merkezi vestibller sisteme
spesifik oldugunu ve daha ayrintih alt testlerle bunu netlestirmemiz

gerektigini gosterdi.

Parkinson hastalarinda, dusme korkusu, guvensizlik, motivasyon
eksikligi nedeniyle fonksiyonel aktiviteleri yaparken denge ve yurlyus kalitesi
etkilenmektedir (114). Hastalarda mevcut olan ylrime sorunlari anormal
postural yanitlar, bariz disme korkusuyla olusan disme egilimi ve ortastatik
hipotansiyonla komplike hale gelir. Bu nedenle disme ve dusmeye yodnelik
risklerin belirlenmesi, etkili dnlem ve de hem medikal tedavilerin planlanmasi
hemde fizyoterapi stratejilerinin gelistiriimesi icin dnemlidir. Arastirmamizda
da bu dislinceden yola cikarak PH'de en fazla etkilenen ve medikal
tedavilerin ve fizyoterapi yontemlerinin en fazla etkiledigi alt sistemleri
paraklinik ve objektif bir ydntemle ortaya c¢ikarabilmek amaciyla
postlrografiden elde ettigimiz verilerle daha ayrintili alt testler uygulandi .
Hastalarimizda, merkezi vestibuler sistemde tum pozisyonlardan elde edilen
bozukluklarin agirhk dereceleri toplami hasta ve kontrol grubu arasinda,
hastalarin ilag almadigi dénemde ve kontrol grubunun baslangic
dénemindeki degerler kullanilarak kiyaslandiginda farkin istatistiksel olarak
anlamli oldugu goruldu. Ancak 1,5 ay sonra hastalar 3 mg PM kullanirken ve
kontrol grubunun ikinci Olgcimuinde tim pozisyonlardan elde edilen
bozukluklarin agirlik dereceleri toplami arasindaki farkin istatistiksel olarak
anlamlilik olusturmadigi gériildii. Yani PM’in Pi'ye ve global diisme riskine
sadece merkezi vestibller sistemden kaynaklanan dusme riskini azaltarak
etkili oldugu ve hastalardaki ylksek derecede olan, merkezi vestibuler

sistemden kaynaklanan tim pozisyonlarindan elde edilen bozukluklarin
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agirhk dereceleri toplamini azalttigi ve kontrol grubu seviyesine ulastirdigi
anlasildi. Ayrica hastalarin bagimh gruplarda yapilan alt testlerindede ilag
oncesi ve 1,5 mg PM ve 3 mg sonrasi yapilan incelemelerdede ilag dozu
yukseltiimesine paralel olarak tum pozisyonlardaki bozukluklarin agrilik
dereceleri toplaminin istatistiksel olarak anlamli farkhlik yaratacak oélgtde
azaldigi goruldld. Bu sonuca da ancak c¢ok ayrintili yapilan alt testlerden
sonra ulasilabildi. Diger alanlardaki (gorsel, periferik vestibuler ve
somatosensdriyel) tUm pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplaminin, ilag dncesi ve ilag sonrasi degerlerinin kontrol grubuyla
ve bagimh gruplarda yapilan incelemelerinde istatistiksel olarak anlamli
farklilk olusturmadigr gozlendi. Boylece PM'in sadece merkezi vestibuler
sistemden kaynaklanan dusme riski Uzerine etkili oldugu, diger alt
sistemlerden herhangi birini etkilemedigi sonucu kesinlik kazanmis oldu. Bu
sonuglarla calismamizin o6nceki calismalardan farkli olarak, PM’nin motor
fonksiyonun regulasyonunda, dopamin reseptér alt tipleri lzerinde Pi
siddetini azaltmadaki etkinligini ve dusme riskini sadece merkezi vestibuler
sisteme Ozgul olarak azalttigini, postirografi ile gosteren ilk calisma olmasi

nedeniyle de literatlrde yerini alacagi inancindayiz.

Calismamizdaki  korelasyon analizi sonuclarina  baktigimizda;
hastalarin postiirografi ile dlgiilen global diisme riski yiizdesi ile BDO yani
klinik olarak dengeyi degerlendirme O0Olgegi arasinda istatistiksel olarak
anlamli negatif yénde bir korelasyon elde edildi. Yani nesnel bir yontem olan
posturografi ile saptadigimiz global disme riski ile, daha dnceki ¢alismalarda
bildirildigi gibi yasllarda dusmelerin 6nemli belirleyicisi oldugu belirtilen
(107), denge bozukluklarinin takip edilmesine ve dengedeki gelismelerin
goOsterilmesine hassas, dusme riski ile ilgili bilgi veren, PHde tedavi
yaklasimlarinin (medikal, fizik tedavi ve rehabilitasyon) denge bozuklugu
uzerine etkilerinin degerlendiriimesinde, faydali bilgiler verebilen klinik bir
Olcegin (108) arasinda anlamli bir korelasyon saptanmasi postirografide
global disme riski ylzdesinde PM tedavisiyle goéremedigimiz obijektif
dizelmeyi Klinik bir tani testiyle olan korelasyon ile gdsterebilmemiz,

kantitatif yontemlerin yanisira, klinik degerlendirme o&lgeklerinin  dnemini
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gOstermektedir. Bir calismada tekrarlayan dusme hikayesi olan olgularda
postlrografik degerlendirme sonugclari ile klinik denge testlerinin beraber
kullanildiginda elde edilen sonuglarin daha guvenilir oldugu sonucuna
ulagiimistir (115). Calismamizda ayrica posturografi ile Olgulen merkezi
vestibller alanda tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplami ile BDO skorlari arasinda da negatif yonde bir korelasyon
elde edildi. Son derece ayrintili olarak alt gruplarin analizinden elde ettigimiz
sonug ile BDO 6lgedi arasindaki korelasyonun devam etmesi bize bir kez
daha gelecekte planlanan galismalarda nesnel yontemlerle, klinik dlgeklerin
mutlaka beraber kullaniimasi gerekliligini gosterdi. Literatirde, hafif —orta
diizeyde PH hastalarinda Pi’'ye medikal tedavinin ve fizik tedavinin etkilerinin
degerlendirildigi bir arastirmada postiirografi sonuglarinin BDO skorlari ile
korele oldugu gdsterilmistir (94). Ayrica calismamizda klinik olarak etkinligi
kanitlanmig bir ilacin, merkezi vestibller sisteme spesifik etkisinin objektif bir
yontem ile dogrulanmasi ayrica klinik ve paraklinik yontemlerin sonuglarinin
aralarinda korelasyon gdsterilmesi ¢alismamizin sonuglarinin guvenilirligini

arttirmasi agisindan anlamli kabul edildi.

Calismamizda ayrica, hastalarimizin postirografi ile elde edilen
merkezi vestibller alanda tim pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin
agirlik dereceleri toplami ile global disme riski yuzdesi arasinda pozitif yonde
yuksek duzeyde korelasyon saptanmigtir. Bir ¢calismada da bildirildigi gibi
santral vestibller anormalliklerin varliginin postirografi ile net olarak ortaya
cikarilmasi klinisyene tedavi segimi hakkinda yol gostermesi agisindan son
derece 6nemlidir (116). Calismamizda elde ettigimiz bu sonug, global disme
indeksine, merkezi vestibuler sistemin katkisini gostermesi ve tedavi

stratejilerinin bu yonde planlanmasi agisindan onemlilik tagsimaktadir.

Shannon ve arkadaslari cok merkezli, plasebo kontrolll, randominize,
cift kor olarak yaptiklari bir galismada 335 erken evre Parkinson hastasinda
PM’nin etkinligini ve guvenilirligini degerlendirmiglerdir. Bu ¢alismada PM’nin
ortalama gunlik idame dozu 3,8 mg/dl olarak belirlenmigtir. Ka Sing Wong

ve arkadaslari, Cinde PM ile yaptiklari, randominize ¢ift kér ve plasebo
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kontrolli calismalarinda ise kademeli sekilde doz arttirak, 1. haftada, 7.
haftada ve hasta tolarebilitesine gore doz arttirarak 3,5 ay sonra olmak Uzere
toplam 14 haftalik sdre iginde hastalarin klinik yanitini karsilastirmislar.
Maksimum kullanilan PM dozu 4,5 mg/gun olarak alinmistir (36). Bizim
¢alismamizda da, maksimum kullanilan PM dozu 3 mg/gln olarak belirlendi.
PH hastalarimizda doz yukseltimesine paralel olarak klinik degerlendirme
Olceklerinde diuzelme gdzlememizin yanisira, ortaya ¢ikabilecek bulanti,
insomnia, konstipasyon, somnolans ve vistuel hallUsinasyon gibi yan
etkilerden sakindigimiz icin, daha yuksek dozlar denenmedi. Arastirmamiz
sonucunda 3 mg PM dozu, 1,5’a gbére su agilardan daha faydali bulundu:
Hastalarimizin klinik olarak degerlendiriimelerinde 3mg PM dozunda 1,5
mg’a gore tremor, rijidite ve bradikinezi gibi semptomlarinda daha belirgin
duzelme, klinik Olceklerde hastaligin siddeti ve derecesinde gerileme ve
dengeyi degerlendirdigimiz klinik testlerdede test skorlarinda duzelme ile
korele olarak artis gézlendi. Postural reflekslerini degerlendirdigimiz basit geri
cekme testinde hastalarimizin 3 mg PM dozunda 1,5 mg’a oranla duzelme
g6zlendi. Ancak 1.5 mg PM dozu ile 3 mg PM dozu arasindaki farki
postlrografi ile degerlendirdigimiz, global disme indeksi ylzdesinde ve her
bir alt sistemde test pozisyonlarinin herhangi birinde bozuklugu bulunan
hasta sayilarinda, gorsel, vestibller, somatosensoriyel sistemde herhangi bir
bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarinda anlamli farklilik olusmadigi
goéruldu. Alt grup incelemelerini ayrintih  yaptigimiz merkezi vestibuler
sistemde de 3 mg PM dozunda 1,5 mg PM dozuna goére herhangi bir
bozuklugun saptandidi pozisyon sayilarinda azalma gdézlenmedi. Merkezi
vestibuler sistemde daha ayrinti olarak yapilan alt testlerimizde tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik derceleri toplaminda 3 mg
PM dozunda, 1,5 mg'a gore azalma gozlendi. Yani PM dozunun artiriimasiyla
global olarak disme indeksi ylizdesinde azalma yada artma seklinde anlaml
bir fark ortaya ¢ikmaz iken ancak alt gruplarin gok ayrintili yapilan testlerinde
bu fark sadece merkezi vestibller sistemde ortaya ¢ikti. Bu PM’nin merkezi
vestibller sisteme spesifik etki gosterdigi diger alt sistemlerde herhangi bir

etkisinin olmadigi seklinde degerlendirildi.
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Literatirde, PM’nin plasebo alan grup ile karsilastirildiginda en sik
gozlenen yan etkisinin bulanti oldugu digerlerinin ise insomnia, konstipasyon,
somnolans ve visuel halusinasyon seklinde ortaya c¢iktigi bildiriimektedir
(117). Calismamizda da PM tedavisi ile ortaya ¢ikan en sik gézlenen yan
etkinin bulanti oldugu goéruldu. Diger yan etkiler ise sirasiyla somnolans veya
konstipasyon seklindeydi. Hastalarimizin higbirinde insomnia veya vizuel

halUsinasyon seklinde yan etki gbzlenmedi.

Salik ve arkadaslari disme riskine yas, hastaligin baslangi¢ yasi, BMI,
cinsiyet, yorgunluk gibi parametrelerin etkili olmadigini bildirmiglerdir (109).
Calismamizda da; elde ettigimiz sonuglar neticesinde, ve hastadan alinan
bilgiler dahilinde dusme riski Uzerinde yas, hastaligin sudresi, hastaligin
baglangic yasi, gibi degiskenlerin etkili olmadigi sonucuna ulasiimistir.
Ancak yapilan bazi ¢alismalarda, PH’de dusme riski Uzerinde yas, hastalik
suresi ve hastalik siddetinin etkili oldugu ve bu parametrelerdeki artisin

disme riskini arttirdigi belirtilmigtir (104).

PH'de goérlilen postir ve ylrime bozukluklarinin patofizyolojisi
bilinmemektedir. Pi, bilindigi gibi PH’de disabilite ile yakindan iliskilidir ve
dopaminerjik tedaviye direnclidir. Bu yuzden nondopaminerjik sistemde yer
alan lezyonlarin Pi patofizyolojisine katkida bulundugu disinilmektedir
(118). Bazi hastalarda dopaminerjik ilaglarla dizelme olmasi striyatal
dopamin yetmezligine baglanmakla birlikte, her hastada bu ilaglarin yarar
saglamamasi, PHde noradrenerjik sistemin de etkilenmesinin rolu
olabileceg@ini dusundurtr. Narabayashi ve arkadaslari prospektif, ¢ift kor,
plasebo kontrolli olarak 226 PH’li olguyla yaptiklari ¢alismalarinda sentetik
norepinefrin prekirsort olan dihidroksifenilserin (DOPS) denilen molekulin
kan beyin bariyerini en ¢ok gecebilen izomeri olan L-threo DOPS’u hastalara
oral yolla vererek etkilerini incelemiglerdir. Tedaviden 6 hafta sonra olgularin
yurimelerinde, basit geri cekme testlerinde diizelme ve festinasyon kliniginde
gerileme bildirmislerdir (119). Bazi Japon arastirmacilarda L-threo DOPS’un
Pi ve yurimede etkili oldugunu, fakat bu konuda daha genis ve detayl

calismalar yapilmasi gerektigini bildirmiglerdir (120). Bu c¢aligmalarin
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hicbirinde kullanilan medikal tedavilerin etkinligi bizim c¢alismamizda
degerlendirdigimiz sekilde alt gruplarin ayrintili olarak analizinin yapildigi
objektif sonuclar veren ve standardizasyon gugligu olmayan posturografi gibi
bir yontemin sonuglari ile detayl dlgumler yapilarak degerlendiriimemigtir. Bu
nondopaminerjik lezyonlar 6zellikle ileri evrelerde PH olan ve klinik olarak
dismeleri 6n planda olan hastalarda iyi tanimlanmistir. Calismamizda da,
non ergo dopaminerjik agonist PM ile erken evre PH baz hastalarimizda
daha belirgin olarak gordigumuz posturde ve dusme riskindeki dizelme bu
hastalarimizda striatal dopaminerjik yetmezliginin, daha 6n planda oldugunu
gOstermesi acgisindan anlamli  olarak degerlendirilmistir. Fakat tim
olgularimizin kliniginde ve postiurografi testlerinde belirgin bir dizelme
gorulmemesi bazi olgularimizda da nonadrenerjik sistem tutulumunun 6n
planda olabilecegini disinmemize neden oldu. Gelecekte planlanan
calismalarda santral norepinefrin eksikligini farmakolojik olarak yerine
koyabilecek tedavi rejimleriyle birlikte dopaminerjik yontemlerin birlikte
denenmesi neticesinde PH tedavisinde PI kliniginin daha etkin ve kalici bir

sekilde tedavi edilebilecegi inancindayiz.

Son yillarda yapilan bu konudaki diger calismalar da gostermektedir
ki, PI ve sonucu olarak olusan denge kaybi gibi PH seyrinde major dizabilite
nedeni olan semptomlar daha ¢ok lokus seroleustaki hicre kaybi ve santral
noradrenerjik yetmezlige bagli olabileceginin goésterilmistir. Grimbergen ve
ark. lokus seroleustaki hiicre kaybinin ve santral norepinefrin eksikliginin
PH'deki Pi'nin  patolofizyolojisiyle ~ yakindan iligkili  olabilecegini
arastirmiglardir. Bu calismada, noradrenerjik nérotransmisyon defekti ile Pi
arasindaki baglantiyi net olarak ortaya c¢ikararak, yeni semptomatik
tedavilerin bulunabilmesi hedeflenmistir. Bu ¢alismada hipotezi desteklemek
amaciyla, tamamlayici arastirma teknikleri, ilerlemis noérogorintilemeler
(yapisal, fonksiyonel ve nukleer goéruntileme) serebrospinal sivida
norokimyasal c¢alismalar, post-mortem klinikopatolojik incelemeler,
posturografik calismalar ile tamamlanan ayrintili klinik denge degerlendirme
calismalari yapilmigtir (118). Calismamizda da hastalarimizda nonergo

dopamin agonisti olan PM ile dusme riskinde global olarak belirgin sekilde
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azalma olmamasi, bu 06ne surlulen lokus seroloustaki hicre kaybi ve
norepinefrin eksikligine bagli mekanizmanin PH’de disabilite birakici en
belirgin semptom olan Pi’ye neden olan mekanizma olabilecegini gdstermesi
acisindan énemlilik arz etmektedir. Bu yiizdendir ki, PI dopaminerijik tedaviye
en direncli olan bulgudur. Ozellikle ister erken evre PH olsun, ister orta veya
ileri evre PH olsun; Pi siddeti yiiksek olan hastalarda dopaminerjik tedavilerin
disinda semptomatik tedaviler bulunmasinin disme riskinin azalmasi ve

PI’nin yarattigi 6zGrlilGgun azaltilmasi agisindan umut verici goriinmektedir.

Bu calismada, erken evre olan ve yeni tani alan PH hastalarinda daha
geri planda kalan ve ¢ogu zaman ihmal edilen PH'de gdzlenen kardinal
bulgulardan biri olan ve o6zurliluge, yasam kalitesindeki azalmaya onemli
katkida bulunan Pi bozuklugu, denge kaybi ve diisme riski (izerine
yogunlasilmistir. Calismamiz bu yakinmalarin 6zelliklerini, nérolojik muayene
bulgularini, klinik dlgeklerle degerlendirme derecelerini, nonergo dopamin
agonisti bir ilag olan PM’nin etkilerini ayrintilari ile arastiran ve postirografinin
tim alt testlerinin uygulandigi elde edilen bulgularin klinik parametrelerle
korelasyonunun yapildigi ve tum testleri kontrol grubu ile karsilastiran son

yillardaki tek calismadir

Calismamiz, PP'nin erken evre, yeni tani alan PH hastalarinda sik
gérulebilen bir bulgu oldugunu gostermesinin yani sira, yapilan klinik
incelemeler, bunun genellikle postiral yanitin yoklugu boyutunda degil
dengenin desteksiz saglanabildigi postural kontrolde yetersizlik derecesinde
oldugu sonucuna ulagsmamizi sagladi. PM gibi DA olan bir ilacin bu bulgu
uzerine klinik olarak etkisi olmakla birlikte, postirografi gibi daha objektif
sonu¢ veren kantitatif bir yontemde bunu global olarak ve alt sistem
incelemelerine gerek kalmadan gdsteremememiz, Pi etyopatogenezinin
netlesmemesine ve nondopaminerjik sistemlerinde bu bulgunun ortaya
cikisinda etkili oldugu goristnu desteklememize neden oldu. Calismamizda
postlrografide denge problemi olmayan PH olgularinda dahi global disme
indeksi yuzdesi yas eslestiriimis kontrol grubuyla benzer sekilde ve yuksek

saptandi. Bu durum, dismenin global bir indeks oldugunu, sadece PH ‘ye
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bagll bir durum olmadigini hasta ve kontrol grubunu ilerleyen yasla birlikte
beraber etkileyen gorsel, periferik vestibller, kardiyovaskiler ve lokomotor

sistemlerin etkilenimiyle kritik bir dizeye getiren bir stre¢ oldugunu gdsterdi.

Calismamiz ayrica PH hastalarinda 6énemli bir 6zurltlik nedeni olan
Pi’nin hastaligin erken evrelerinde oran ve siddetinin belirlenmesinin dnemini
vurgulamasi ve bu nedenle ortaya cikabilecek, dusme sonucundaki
yaralanmalarin ve yasli hastalarda Pi'ye sekonder gelisebilecek sekonder
komplikasyonlarin dnlenmesinin 6énemini vurgulamaktadir. Clnkl bilgimiz
dahilinde PH’de hizli postural duzeltmelerin yapillamamasi sonucu gelisen
disme, ¢ogunlukla hastanede takip gerektiren 6lume dahi yol agabilen bir
durumdur. Ayrica Klinik olgeklerin yani sira kantitatif ve objektif 6lgim teknigi
olan postirografinin hangi asamalardan sonra PH’deki dismeden sorumlu
major sistemleri ortaya c¢ikarabildiginin gostermesi acisindan da onemlidir.
Kanaatimizce, PH’nin erken evrelerinde digsme ve digsmeye yonelik risklerin
belirlenmesi etkili tedavi stratejilerinin gelistirilebilmesi i¢cin de son derece

onemlidir.

Calismamizda ayni zamanda Kklinik olarak dengeyi degerlendirme
dlgegi yani BDO ile postirografide ayrintili olarak bagmli grup
incelemelerinde ortaya c¢ikardigimiz merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami arasinda
negatif orta dizeyde bir korelasyon saptamamiz, arastirmamizin dengenin
degerlendirildigi denge testleri ile disme riski arasindaki iligkiyi gosteren
sistematik bir galisma olmasinin yani sira; literatur incelendiginde bu konuda
yapilan Ozelliklede yeni tani alan ve erken evre olan PH’li hastalarda ilag

etkisini inceleyen ilk calisma olmasi nedeniylede dnemlidir.

Calismamizda posturografi analizinde test pozisyonlarinin herhangi
birinde bozukluk saptanan birey sayilarini inceledigimizde merkezi vestibuler
sistemin 27 (%87) olguda, periferik vestibuler sistemin 26 (%83,8) olguda
etkilendigi, somatosensariyel sistemin 20 (%64,5) olguda etkilendigi en az

etkilenen sistemin 10 (%32,3) olgu ile gorsel alan oldugu gdsterilmistir. Buna

97



gOre posturografi ile elde ettigimiz objektif sonuglarla da dogruladigimiz gibi
PH’de Pi siddetine ve diisme riskine en fazla katkida bulunan sistem merkezi
vestibller sitemdir. Onunla benzer derecede katkida bulunan bir diger alt
sistem ise periferik vestibuler sistemdir. Daha ayrintih olan alt grup
testlerinde merkezi vestibller alanda herhangi bir bozukluk saptanan
pozisyon sayisi ila¢ tedavisiyle istatistiksel olarak farkllik olusturacak olgtide
azalmistir. Ancak PM, periferik vestibuler sistemde etkili olmadigi i¢in bu
sistemin PH hastalarinda yarattigi yiksek disme riski devam etmektedir. Bu
nedenle hastalarimizda merkezi vestibuler sistemden kaynaklanan disme
riskini PM ile yiiksek oranda azaltmamiza ragmen, klinik olarak Pi tamamen
dizelmedi. Dolayisiyla hastalarimizin global digme riski yuzde degerlerinde
klinik dizelmeyle korele azalmayi gosterir anlamh farklihk olusmadi. Cunkd,
PH'de Pi'ye ve disme riskine belirgin katkisi olan periferik vestibiler
patolojiler devam etmekteydi. Kanaatimizce, periferik vestibiler ve
somatosensdriyel sistemlerin PH'li hastalarda Pi ve disme riskine olan
katkisini en aza indirmek icin medikal tedavi protokollerinin yanisira
hastalarimiza vestibller rehabilitasyon programlarinin ve fizyoterapi
stratejilerinin es zamanli uygulanmasi daha yuz guldurtcu sonuglar almamiz

acisindan 6nemlidir.

Calismamiza alinan hastalarin ortalama global disme indeksi ylzde
degeri 56.30 (min=8, max=100) olarak saptanmistir. Erken evre PH
olmalarina ragmen hasta grubumuzun, yaslh ve kismi 6zurlaligu bulunabilen
ve periferik vestibuler, dejeneratif suregler, osteoporoz gibi, ileri yas ve global
anlamda araya giren tum faktorler nedeniyle hesaplanan disme riski yuksek
gérulen olgulardan olustugunu soyleyebiliriz. Benzer surecler yas eslestiriimis
kontrol grubunuda etkilediginden kontrol grubunda da global disme riski
erken evre PHde oldugu kadar yuksektir. PM kullanimiyla da hasta ve
kontrol grubu arasinda yine global disme indeksinin yuzde degeri agisindan
bir fark gézlenmemistir. PM, PH’de global anlamda disme riskine etkili
bulunmamistir. Ancak bu durum “PM PH’li olgularda global disme riskine
etkilidir, “ hipotezimizi reddettirmez. Cunku, bu duruma ragmen istatistiksel

sonuglarimizin da dogruladigi gibi postirografide ayrintih yapilan alt
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gruplarin analizinde, hastalarda merkezi vestibller alanda, kontrol grubuna
oranla tum pozisyonlardaki bozukluklarin agirlik dereceleri toplami
istatistiksel olarak anlamli derecede yuksek saptanmistir. PM kullanimiyla
hasta grubundaki merkezi vestibller alandaki bozukluk, kontrol grubu
dizeyine gerilemistir. PM merkezi vestibller sisteme spesifik etki
gOstermigtir. Boylece global disme riskini tamamen azaltmamig ancak, bu
riske merkezi vestibller sistemin katkisini ortadan kaldirarak kismi etki
gOstermistir. Bu durum hipotezimizi dogrulayan bir sonugtur. Ayrica bu durum
postiirografinin Pi bulgusu olan her PH hastasinda global diisme riskini
indeksini  olusturan santral ve periferik patolojilerin ayirimi igin
kullanilabilirligini gostermesinin  yani sira, O6zellikle erken doénem PH
hastalarinda merkezi vestibuler sistem tutulumunu incelemek ve kullanilan
tedavilerin  etkinligini izlemek amaciyla kullanilabilecegi goértusunu

dogurmaktadir.

Calismamizda erken evre PH'de merkezi vestibuler sistemin
hastalarda Pi ve diisme riskini olusturan baslica alt sistem oldugu, hastaligin
seyri sirasinda ilk degerlendirmede bu sistemin (%87) en fazla etkilenen alt
sistem oldugu PM dozunun arttiriimasiyla birlikte (%77,4) bu oranda azalma
g6zlendigi bu azalmayi genis bakis agisiyla (tum sistemlerin Dbirlikte
degerlendiriimesi) posturografinin net olarak ortaya koymakta yetersiz kaldigi
gosterildi. Ancak, ¢ok ayrintilh yapilan incelemeler sonucunda bagimli alt
testlerin yapiimasiyla bozuklugun saptandigi pozisyonlardaki bozukluklarin
agirlik dereceleri toplaminin ilagsiz ve ilag sonrasi o6lgim degerlerinin
karsilastirimasinda, PM’nin PH kliniginde gézlenen Pl'yi olusturan baglica alt
sistem olan merkezi vestibller sisteme spesifik etkisi objektif ve net sekilde
gosterildi. Tum sistemleri degerlendirdigimiz global dugme indeksine, PM’'nin
etkisininin olmamasi, diger sistemlerin (gorsel, vestibller, somotosensoriyel)
PI’nin olusumunda yarattiyi katki ve bunlara PM'nin etkisinin yetersizligi
olarak yorumlandi. Buna gore PM’nin dusme riskine etkisi olmakla birlikte, bu
etki global bir sekilde ortaya gcikmamakta, ¢ok ayrintili incelemelerle anlasilan
merkezi vestibuler sistem Uzerinde belirgin oldugu sonucuna ulagiimaktadir.

Calismamiz, dopaminerjik ilaglarin postirografi ile diisme riskine ve Piye
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etkisinin  incelenmesinin  planlanabilecedi  gelecekteki ¢alismalarda,
incelemelerin diger alt sistemlerde (gorsel, vestibller ve somatosensoriyel)
yapllmadan, dogrudan merkezi vestibller sistem Uzerinde spesifik olarak
yapillmasi gerektigini gostermesi, bdylece daha kisa zamanda ve daha
objektif sonuclara ulasabilecedini ortaya ¢ikaran bir calisma olmasi agisindan
da literatire katki saglayan bir arastirma oOzelligi tasimaktadir. Boylece
calismamiz sonucunda sOyleyebiliriz ki, erken evre PH hastalarinda
dnemsenmeyen ve ¢odu zaman gbz ardi edilebilen, Plyi, (2/3) ylksek
oranda saptamamiz, bunun dusme riskine olan etkisinin ortaya
cikarilabilmesinde postlrografi gibi kantitatif bir ydontemin merkezi vestibuler
sistemden deg@erlendiriimeye baslanmasinin 6zurlllik yaratan ve hastalarin
yasam Kkalitesini belirgin olarak dustiren bu semptomun erken evrede
saptanarak, semptomatik tedavilerin bulunmasiyla PH tedavisinde yeni bir

doneme girilecegi inancindayiz.

Erken evre Parkinson hastalarinda merkezi vestibuler sistem ile iliskili
bilgi ediniimek istendiginde ya da farkh alt sistemlerin tutulumunu ortaya
koyarak, antiparkinson ilaclarin baslica ézirliiliik nedeni olarak gosterilen Pi
klinigine etkisi net bir gsekilde gosteriimek veya paraklinik ek bir kanit
isteniyorsa, posturografi onerilir. Denge bozukluklarinin takip edilmesinde ve
ilag tedavisinin denge bozuklugu ve dusme riski Uzerine etkisinin
izlenmesinde klinik degerlendirme, paraklinik yaklasimlara gore daha duyarl

olabilir, hasta takibinde bu nokta géz 6ntinde bulundurulmahdir.

100



SONUGLAR

Erken-orta evre PH hastalarinda PM’nin Pl ve diisme riskine etkisini
klinik Olgekler ve postirografi bulgulari ile inceledigimiz calismamizin

sonuglari;

1) Kiinik veri sonuglart;

Hastalarin H&Y ile yapilan klinik evrelemesinde ilag dncesi ve 1.5 mg
PM kullanirken ve yine ilag 6ncesi ve 3 mg PM kullanirken elde edilen
degerleri kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir (p
<0.001). Ancak 1,5 mg PM ve 3 mg PM kullanirken yapilan kiyaslama

arasinda istatistiksel anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).

Hastalarin BPHDO ile yapilan hastalik siddeti (izerine ilacin etkisinin
degerlendirildigi kiyaslamalarda, BPHDO total skorunun, ilag éncesi ve 1.5
mg PM kullanirken ki kiyaslamada, ilag oncesi ve 3 mg PM kullanirken
yapilan kiyaslamada ve yine 1.5 mg PM kullanirken ve 3 mg PM kullanirken
yapilan kiyaslamada, Kklinik olarak dizelmeyle korele dustugu ve bu
sonuglarin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulundu (p<0.001, p<0.001, p<
0.001).

Benzer sekilde BPHDO mental, giinliik yasam aktiviteleri, motor alt
skorlar bagimli gruplar arasinda kiyaslandiginda bagimli gruplar arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu (p<0.001, p<0.001, p<0.001)
goruldd. Motor ve gunlik yasam aktiviteleri alt skorlarinin bagimli gruplarin
ikili kiyaslamalarinda da tium gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
farkhliklar (p<0.001) saptanmasina karsin, mental alt skorun bagimli gruplari
ayri ayri kiyaslandiginda anlamli istatistiksel farkin ilag kullanimi dncesi ile 3
mg PM kullanimi ve 1.5 mg PM kullanimi ile 3 mg PM kullanimi sirasindaki
mental durumlar arasinda oldugu (p<0.001), ilag 6ncesi ve 1.5 mg PM
kullanimi sirasindaki mental skorlar arasinda istatistiksel anlamh farkllik

bulunmadigi gértldiu ( p>0.05).
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Dengeyi klinik olarak degerlendiren BDO ile hasta grubu ve kontrol
grubunun kiyaslamalarinda ise, hastalarin ila¢ baglanmadan onceki skorlari
ile kontrol grubunun baslangi¢ skorlari arasinda ve yine hastalar 3 mg PM
kullanirlarken kontrol grubunun ise 1.5 ay sonraki ikinci dlgimlerinden elde
edilen degerler arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goéruldu
(p<0.001, p<0.001).

Hastalarin BDO skorlarina ilacin etkisini degerlendirmek icin yapilan
Olcumlerde, ila¢ kullandik¢a skorun artisi yonunde istatistiksel olarak anlamli
farklihk saptandi (p<0.001). Bagimh gruplarin( ilag 6éncesi, 1,5 mg PM ve 3
mg PM dozlarinda) ikili kiyaslamalarinda ise tum gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml farkhlik bulundu (p<0.001).

2) Posturografi sonuglari;

Hasta grubunun ila¢g baslamadan &nceki global disme riski ylzde
degerleri ile kontrol grubundaki bireylerin ilk dlgimundeki degerler arasinda
ve yine hasta grubunun 3 mg PM kullanirken elde edilen 6lgum degerleri ile
kontrol grubunun 1.5 ay sonra tekrarlanan olgumleri arasinda da global
dusme riski yuzdeleri agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi
(p>0.05).

Hastalarda global dusme indeksi yuzdesine ilacin etkisini
degerlendirebilmek amaciyla, hastalarin, ilag éncesi ve 1.5 mg PM ve 3 mg
PM aldiklari déonemde yapilan olgimler arasinda istatistiksel olarak anlamli

farkhlik saptanmamistir (p>0.05).

Merkezi vestibller alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde
bozukluk saptanan hastalarin ilag 6ncesi sayisi ile kontrol grubunun ilk
incelemesindeki birey sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk
saptanmamistir (p>0.05) . Hastalar 3 mg PM kullanirken merkezi vestibuler

alanda test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan olgu sayisi
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ile kontrol grubunun 1.5 ay sonra yinelenen incelemesindeki birey sayisi

arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Hastalarda merkezi vestibuler alanda test pozisyonlarinin herhangi
birinde bozukluk saptanan olgu sayisina ilacin etkisini degerlendirebilmek
amaciyla, hastalarin, ilag 6ncesi ve 1.5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari
dénemde vyapilan degerlendirmelerindeki hasta sayilari arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir (p>0.05).

Hasta grubunda postirografide merkezi vestibuler alanda herhangi bir
bozuklugun saptandi§i pozisyon sayisini ilag 6ncesi donemde gdsteren
posturografi bulgusu ile kontrol grubunun baslangi¢ degerlendiriimesinde her
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamistir (p= 0.542).
Hastalar 3 mg PM kullanirken herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon
sayisi ile, kontrol grubunun 1.5 ay sonra yinelenen oOlgimlerindeki herhangi
bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi arasinda da istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmamistir (p= 0.293).

Hastalarin merkezi vestibller alanda herhangi bir bozuklugun
saptandigi pozisyon sayilarinin ilag dncesi 6lgum degerleri ile 1,5 mg PM
kullanirken elde edilen de@erleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0,001). Ancak ilag 6ncesi herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon
sayisi ile 3 mg PM kullanirken saptanan 6lgim degerleri arasinda yine, 1,5
mg PM kullanirken herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi ile 3
mg PM kullandiklari dénemde elde edilen de@erler arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Hasta grubunda ilag ©Oncesi merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile kontrol
grubundaki ilk élgimden elde edilen degerler kiyaslandiginda aradaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goéruldiu (p<0.001). Ancak ilag sonrasi,
hastalar 3 mg PM kullanirken tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin

agirhk dereceleri toplami ile kontrol grubunun 1,5 ay sonra yinelenen
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Olcimunden elde edilen dederler arasinda istatistiksel olarak anlamli farkllik

saptanmamistir (p>0.05).

Hastalarin merkezi vestibller alanda tUm pozisyonlardan elde edilen
bozukluklarin agirlik dereceleri toplaminin ilag 6ncesi 6lgim degerleri ile 1.5
mg PM ve 3 mg PM kullanirken yapilan degerleri kiyaslandiginda anlamli
istatistiksel farklilik saptanmigtir (p<0.001). Bagimli gruplar kendi aralarinda
ayri ayri kiyaslandiginda ilag oOncesi tum pozisyonlardan elde edilen
bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile 1.5 mg PM kullanirken elde edilen
degerler arasinda istatistiksel olarak anlaml farklihk saptanmistir (p<0.001).
Benzer sekilde, ilagsiz iken tum pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin
agirlik dereceleri toplami ile 3 mg PM kullanirken dl¢llen degerler ve 1.5 mg
PM kullanirken tim pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik
dereceleri toplami ile 3 mg PM kullanirken Olgulen degerler arasinda

istatistiksel olarak anlamli farkllik saptanmistir (p<0.001, p<0.001).

Gorsel, periferik vestibller, somatosensdriyel alanlarin her birinde test
pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan hastalarin ilag oncesi
sayisi ile kontrol grubunun ilk incelemesindeki birey sayisi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (p> 0.05, p>0.05, p>0.05).
Hastalar 3 mg PM kullanirken gorsel, periferik vestibuler, somatosensoriyel
alanlarin her birinde test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan
olgu sayisi ile kontrol grubunun 1,5 ay sonra yinelenen incelemesindeki birey
sayis| arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05,
p>0.05, p>0.05).

Hastalarda gorsel, periferik vestibller, somatosensoriyel alanlarin her
birinde test pozisyonlarinin herhangi birinde bozukluk saptanan olgu
sayllarina ilacin etkisini degerlendirebilmek amaciyla, hastalarin, ila¢g dncesi
ve 1.5 mg PM ve 3 mg PM aldiklari donemde yapilan degerlendirmelerindeki
hasta sayilari arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir (p>
0.05, p>0.05, p>0.05).
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Hasta grubunda postlrografide gérsel alan, periferik vestibller alan ve
somatosensoriyel alanlarin her birinde herhangi bir bozuklugun saptandigi
pozisyon sayisini ilag dncesi donemde gosteren posturografi bulgusu ile
kontrol grubunun baglangictaki degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmamistir (p=0.778, p=0.599, p=0.349). Hastalar 3 mg PM
kullanirken herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi ile, kontrol
grubunun 1.5 ay sonra tekrarlanan o&lgimlerinde alanlarin her birinde
herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi arasinda da istatistiksel

olarak anlaml fark saptanmamistir (p=0.848, p=0.622, p=0.182).

Hastalarin gorsel alan, periferik vestibuler alan ve somatosensoriyel
alanlarin her birinde herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilarinin
ilac oncesi Olgum degerleri ile 1,5 mg PM kullanirken elde edilen degerleri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05, p>0.05, p>0.05).
Benzer sekilde ilag 6ncesi herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon
sayisi ile 3 mg PM kullanirken saptanan olgim degerleri arasinda yine, 1,5
mg PM kullanirken herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayisi ile 3
mg PM kullanirken herhangi bir bozuklugun saptandigi pozisyon sayilari
arasinda, her ¢ alanda saptanan fark istatistiksel olarak anlamh bulunmadi
(p>0.05, p>0.05, p>0.05).

3) Korelasyon analizi sonuglari;

Hastalarin postirografi ile élgtlen global disme indeksi ylizde degerleri
ile BDO olgegi skorlari arasinda negatif yénde anlamli bir korelasyon
saptanmigtir (r= -366, p= 0.043).

Hastalarin postirografide o&lgilen merkezi vestibller alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile yine
posturografide olgllen global disme indeksi yuzde degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde yuksek dizeyde korelasyon
saptanmistir (r= 0,855, p= 0.001).
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Hastalarin posturografide o&lgilen merkezi vestibiler alanda tim
pozisyonlardan elde edilen bozukluklarin agirlik dereceleri toplami ile BDO
skorlar1 arasinda negatif ydonde orta dizeyde bir korelasyon saptanmistir (r= -
0.437, p= 0.014).

Hastalardan elde edilen BDO skorlari ile BPHDO motor balimi
skorlari arasinda negatif ydonde orta dizeyde bir korelasyon saptanmistir (r= -
0.378, p= 0.012).
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OZET

Erken Evrelerde Parkinson Hastaliginda Pramipeksol
Tedavisinin Denge Bozuklugu Ve Dusme Riskine Etkisi:

Klinik Ve Postlirografik Degerlendirme

Dr.Sibel Giiler

Bu calismada, yeni tani alan, erken evrede olan ve daha oncesinde
herhangi bir antiparkinson tedavi almayan Parkinson hastalarinda denge,
postiiral insitabilite (Pi) ve diisme riskinin klinik ve postiirografik olarak

incelenmesi amacglanmistir.

Calismaya yeni tani almis erken-orta evrelerde herhangi bir Parkinson
tedavisi almayan 31 Parkinson hastasi ile herhangi bir sinir sistemi
rahatsizliyi olmayan 31 gonulli olmak Uzere toplam 62 kisi kabul edildi.
Hastalara ilk G¢ haftada 1,5 mg PM (Pramipeksol) , ikinci ¢ haftada 3 mg
PM olmak Uzere kademeli olarak PM tedavisi verildi. Global disme riskini
Olcen, merkezi vestibuler, gorsel, periferik vestibller, somatosensoriyel,
alanlardaki testleri iceren detayli postirografi galismalari hem hasta hem de
kontrol grubunda yapildi. Hasta grubuna PH’deki klinik degerlendirme
Olcekleri olan Hoehn&Yahr (H&Y) skalasi ile Birlesik Parkinson hastaligi
degerlendirme 6lcegi (BPHDO) uygulanirken, hem hasta hemde kontrol
grubu denge olgcedi olan Berg denge dlgegi (BDO) ile degerlendirildi.

Hastalara testler toplam 3 kez kontrol grubuna ise 2 kez uygulandi.

Sonucta, klinik olarak BDO ile yapilan degerlendirmeler Parkinson
hastalarinda, kontrol grubuna gére anlamh farkhlik oldugunu ortaya koydu.
PM’nin denge sorunu Uzerinde olumlu etkisi oldugu klinik olarak gosterildi.
Posturografide ise global disme riskinin hasta ve kontrol grubunda
istatistiksel olarak farkli olmadigi ancak alt sistemler ayri ayri incelendiginde

Parkinson hastalarinda merkezi vestibuler alanda kontrol grubuna gére daha
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fazla bozukluk oldugu ve PM’nin bu bozuklugu dizeltmede kismen etkili

oldugu gosterildi.
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SUMMARY

The Effect Of Pramipexole Therapy On Balance Disorder And
Fall Risk in Parkinson Disease At Early Stage: Clinic And

Posturographic Assessment

Dr. Sibel Giiler

The aim of this study was to examine balance, postural instability (Pi)
and fall risk by clinic and posturographic evaluation in newly diagnosed, early

stage Parkinson patients who didn’t have any antiparkinson treatment before.

31 Parkinson patients who didn’t have any antiparkinson treatment
before and 31 voluntary subjects without any neurological disease totally 62
subjects were admitted to study. Patients were treated gradually increasing
dose pramipexole (PM) therapy, 1,5 mg at first three weeks and 3 mg at
second three weeks. Detailed posturographic assessments which involved
central vestibular, visual, peripheric vestibular, somatosensorial field tests
and measured global fall risk were applied to both patient and control groups.
Clinical measurament tools in Parkinson disease as Hoehn &Yahr Scale and
Combined Parkinson Disease Assessment tool were used in patient group
only whereas both patient and control groups were assessed with Berg
Balance Scale (BBS). Patient group was assessed 3 times and control group

was assessed 2 times.

As a result, clinical assessments with BBS revealed that there was
significant differerance in Parkinson patients when compared with control
group. The positive effect of PM on balance disorder was shown clinically. It
was also shown that global fall risk in posturography, wasn’t statistically
different in patient and control groups but when the subsystem were

examined separately, it was found that the defect in central vestibular field
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was were in Parkinson patients when compared with control group and PM

was partially effective in the treatment of this defect.

110



KAYNAKLAR

1. J.W.Blaszczyk, R.Orawiec, D.Duda-Klodowska, G.Opala. Assessment of
postural instability in patients with Parkinson’s disease. Exp Brain Res 2007;
183: 107-114.

2. Ertan S. Parkinson hastaliginin klinik 6zellikleri. CerrahpasaTip Fakultesi
surekli tip egitimi etkinlikleri 2005; 42: 249-254.

3. Forno LS. Neuropathology of Parkinson’s disease. J Neuropathol Exp
Neurol 1996; 55: 259-272.

4. Adler C, Ahlskog JE, editors. Parkinson’s disease and Movement

Disorders. New Jersey. Current Clinical Practice; 2000.

5. Apaydin H. Alfa-Sinuklein hastaliklari. Parkinson Hastaligi ve Hareket
bozukluklari dergisi 1999; 2: 23-30.

6. Rajput AH, Birdi S. Epidemiology of Parkinson’s disease. Parkinsonism Relat
Disord 1997; 3: 175-186.

7. Stanley F, Jankovic J. Hareket Bozukluklari. Editér: Akbostanci C.M.1.Baski,
Ankara: Veri Medikal Yayincilik, 2008.

8. Gibb W.R.G, Lees J. Pathological clues to the cause of parkinson’s disease. Ed:
Marsden C.D, Fahn S. Oxford: Butterworth-Heinemann, 1994.

9. Marsden C.D. Parkinson’s disease. Journal of Neurology, Neurosurgery
and Psychiatry, 1994; 57: 672-681.

10. Paulson H.L, Stern M.B. Clinical manifestations of parkinson’s disease.

Movement Disorders Neurologic Principles and Practice 2004; 14: 233-245.

111



11. Tanner CM Epidemiology and genetics of Parkinson’s disease. Mov
Disord 1997: 137-152.

12. Harada H, Nishikawa S, Takahaski K. Epidemiology of Parkinson’s
disease in Japanase city. Arch Neurol 1983; 40: 151-154.

13. Ross RAC, Jongen JCF. Clinical course of patients with idiopathic
Parkinson’s disease. Mov Disord 1996; 11: 236-246.

14. Raming LA, Gould WJ. Speech characteristic in Parkinson’s disease.
Neurol Consult 1986; 4: 1-8.

15. Bradley GW, Daroff RB. Neurology in Clinical Practice. Editér: Tan E. 5.
Baski, Ankara: Veri Medikal Yayincilik, 2008.

16. Uysal M, Gucuyener D, ve ark. Parkinson’s disease in Eskisehir, Turkey.
Eur J Neurol 1995; 2: 44-45.

17. Zarifoglu M. Parkinson Hastaligi. Editér: Ogul E. Klinik Noroloji. Ankara:
Gunes Kitabevi, 2002: 66-72.

18. Zileli T. Noéroanatomi-Norofizyoloji esaslarl. Ankara: Hacettepe Unv.
Yayinlari, 19809.

19. Taner D. Fonksiyonel noroanatomi. Ankara: ODTU gelistirme vakfi

yayincilik ve iletigsim, 1998.

20. Findley LJ, Koller WC, editors. Clinical features of tremor in

extrapyramidal syndromes. New York: Marcel Dekker Inc,1995.

21. Martin WE, Loewenson RB, Resch JA, et al. Parkinson’s disease:clinical
analysis of 100 patients. Neurology 1983; 23: 783-790.

112



22. Jankovich J. Pathophysiology and Clinical Assessment of Parkinsonian
Symptoms and signs. In: PahtaR, Lyons KE, Koller WC, editors. Handbook of
Parkinson’s Disease. New York: Marcel Dekker Inc, 2003: 71-107.

23. Cakmur R. Parkinson hastahdinin epidemiyolojisi ve klinik 6zellikleri.
Tarkiye Klinikleri Noroloji Dergisi 2003: 15-17.

24. Hughes AJ, Daniel SE, Lees AJ. The clinical features of Parkinson’s
disease in 100 histologically proven cases. Adv Neurol 1993; 60: 595-599.

25. Adams RD. Principles of Neurology. New York: Mc Graw-Hill, 1997

26. Waters CH. Parkinson Hastaliginin Tanisi ve Tedavisi. Editor: Buytkkal
B, istanbul: Turgut yayincilik, 2000.

27. Bromberg MB. Consessus. Supplements to Clinical Neurophsiology.
2003; 55: 335-338.

28. Hughes AJ, Daniel SE, Kilford L, et al. Accuracy of clinical diagnosis
ofidiopathic Parkinson’s disease: a clinico-pathological study of 100 cases. J
Neurol Neurosurg Psychiatry 1992; 55: 181-184.

29. Hughes AJ, Ben-Shlomo Y, Daniel SE, et al. What features improve
theaccuracy of clinical diagnosis in Parkinson’s disease: A clinicopathological
study. Neurology 1992; 42: 1142-1146.

30.Stacky M. Managing late complications of Parkinson’s disease. America:
Medical Clinics, 1999.

31.Thanvi BR, Munshi SK, Vijaykumar N, et al. Neuropsychiatric non-motor
aspects of Parkinson’s disease. Postgraduate Medical Journal 2003; 79: 561-
565.

113



32. Payami H, Zareparsi S, James D, et al. Familial aggregation of
Parkinson’s disease: A comparative study of early-onset and late-onset
disease. Arch Nerol 2002; 59: 848-850.

33. Alan E, Guttmacher M, Collins FS. Alzheimer’s disease and Parkinson’s
disease. The New England J of Med 2003; 348: 1356-1364.

34. Kuzuhara S, Mori H, Izimiyama N, et al. Lewy bodies are ubiquitinated.
Acta Neuropathol 1988; 75: 345-353.

35. Pollanen MS, Dickson DW, Bergeron C. Pathology and biology of the
Lewy Body. J Neuropathol Exp Neurol 1993; 52: 183-191.

36. Ka Sing W, Chin-Song L, Din-E S, Chih-Chao Y, Tak Hong T, Vincent M.
Efficacy, safety, and tolerability of pramipexole in untreated and levodopa-
treated patients with Parkinson’s disease. Journal of the Neurological
Sciences 2003; 216: 81-87.

37. Foley P, Gerlach M, Double KL, Riederer P. Dopamin receptoér agonists
in the therapy of Parkinson ‘s disease. J Neural Transm 2004; 111: 1375-
1446.

38. Lev N, Djaldetti R, Melamed E. Initation of symtomatic therapy in
Parkinson’s disease dopamine agonist versus levodopa. J Neurol 2007; 254
19-26.

39. Pinter M, Pogarell O, Oertel W H. Efficacy, safety, and tolerance of the
non-ergoline dopamine agonist pramipexole in the treatment ofadvanced
Parkinson’s disease: a double blind, placebo controlled, randomised,

multicentre study. J. Neurol. Neurosurg. Psychiatry 1999; 66: 436-441.

114



40. James P, Bennett J, Montford F. Pramipexole a new dopamine agonist
for the treatment of Parkinson’s disease. Journal of the Neurological
Sciences 1999; 163: 25-31.

41. Olanow CW. Attempts to obtain neuroprotection in Parkinson’s disease.
Neurology 1997; 49: 26-33.

42. Carvey PM, Pieri S, Ling ZD. Attenuation of levodopa-induced toxicity in
mesencephalic cultures by pramipexole. J Neural Transm 1997; 104: 209-
228.

43. Kitamura Y, Kohno Y, Nakaazawa M, Nomura Y. Inhibitory effects of
talipexole and pramipexole on MPTP-induced dopamine reduction in the
striatum of C57BL/6N mice. Jpn J Pharmacol 1997; 74: 51-57.

44. Hoffmann WE, Smith MW, Piercey MF. Electrophysiological evidence
associating limbic preference with pramipexole, a D3-preferring dopamine
agonist. Soc Neurosci Abs 1995; 21: 1142.

45. Parkinson Study Group. Safety and efficacy of pramipexole in early
Parkinson disease. J Am Med Assoc 1997; 278: 125-130.

46. Lieberman A, Ranhosky A, Korts D. Clinical evaluation of pramipexole in
advanced Parkinson’s disease: Results of a double blind, placebo-controlled,

parallel-group study. Neurology 1997; 49: 162—-168.

47. Uneri A. Bilgisayarli dinamik postiirografi. Editér: Ardic FN. Vertigo. izmir:
Guven Kitapevi, 2005: 95-108.

48. Allison L, Fuller K. Balance and vestibular disorders. In: Umphred D,
editors. Neurological Rehabilitation. New York: Aharcourt Health Sciences
Company, 2000: 616-660.

115



49. O’Sullivan S.B. Assessment of motor functions. In: O’Sullivan SB,
Schmitz TJ, editors. Physical Rehabilitation Assessment and Treatment.
Philadelphia: F.A. Davis Company, 2001: 177-212.

50. Karatas M. Denge ve Koordinasyon. Editor: Akman N, Karatas, M. Temel
ve Uygulanan Kinezyoloji. Ankara: Haberal Egitim Vakfi, 2003: 281-288.

51. Guyton AC. Beyin sapi ve bazal gangliyonlarin motor fonksiyonlari-
Retikiler formasyon, vestibller aparey, denge ve beyin sapi refleksleri.
Editér: Guyton WB. Ankara: Saunders Company, 1986: 887-905.

52. Nutt JG, Horak, FB. Gait and balance disorders. In: Watts RL, Koller WC,
editors. Movement Disorders. New York: McGraw-Hill Companies, 1997:
649-660.

53. Berg KO, Kairy D. Balance interventions to prevent falls. Generation
2003; 26: 75-78.

54. American Geriatrics Society, British Geriatrics Society and American
Academy of Orthopedic Surgeons Panel on Falls Preventation. Guideline for

prevention of falls in older persons. J Am Geriatr Soc 2001; 49: 664-672.

55. Vellas BJ, Rubenstein LZ, Ousset PJ, Faisant C, Kostek V et al. One-leg
standing balance and functional status in a population of 512 community

living elderly persons. Aging 1997; 9: 95-98.

56. Alexander BH, Rivara FP, Wolf ME. The Cost and Frequancy of
Hosptalization for Related Injuries in Older Adults. Am J Public Healh 1992;
82: 1020-1023.

57. Lamb SE, Jorstad Stein EC, Hauer K, Becker C. Develompent of a

Common Outcome Data Set for Fall Injury Prevention Trials: The Prevention
of Falls Network Europe Consensus. J Am Geriatr Soc 2005; 53: 1618-1622.

116



58. Nnodim JO, Alexander NB. Assessing Falls in Older Adults: A
Comprehensive Fall Evaluation to Reduce Fall Risk in Older Adults.
Geriatrics 2005; 60: 24-28.

59. Lewis CB, Bottemley JM. Geriatric Physical Therapy: A Clinical
Approach. East Norwark, Connecticut: Appleton and Lange, 1994.

60. Tinetti ME. Preventing falls in elderly persons. N Engl J of Med 2003;
348: 42-49.

61. Edelberg HK. Falls and function: How to prevent falls and injuries in

patients with impaired mobility. Geriatrics 2001; 56: 41-49.

62. Herdman SJ. Role of vestibular adaptation in vestibular rehabilitation.
Otolaryngol Head Neck Surg 1998; 119: 49-54.

63. Telian SA, Shepard NT. Update on vestibular rehabilitation therapy.
Otolaryngol Clin North Am 1996; 29: 359-371.

64. Cohen H. Vestibular rehabilitation improves daily life function. Am J
Occup Ther.1994; 48: 919-925.

65. Nashner LM, Peters JF. Dynamic posturography in the diagnosis and
management of dizziness and balance disorders. Neurol Clin 1990; 2: 331-
349.

66. Kohen-Raz R. Application of tetra-atxiametric posturography in clinical
and developmental diagnosis. Percept Mot Skills.1991; 73: 635-656.

67. Tolosa ES, Marti MJ. Parkinson’s disease. In: Watts RL, Koller WC,

Editors. Movement Disorders. New York: McGraw-Hill Companies, 1997
429- 441.

117



68. Adams RD, Victor M. Degenerative disease of the nervous system. In:
Adams RD, Victor M editors. Principles of Neurology. New York: McGraw-Hill
Companies, 1989: 921-967.

69. Smithson F, Moris ME, Lansek R. Performance on Clinical Tests of
Balance in Parkinson’s Disease. Physical Therapy, 1998; 78: 577-592.

70. O’Sullivan SB. Parkinson’s Disease. In: O’Sullivan SB, Schmitz TJ,
editors. Physical Rehabilitation, Assessment and Treatment. Philadelphia:
F.A. Davis Company, 2001: 747-782.

71. Haerer AF. Station and gait. In: Haerer AF editor. Dejong’s The
Neurologic Examination. Philadelphia: Lippincott-Raven, 1992: 420-432.

72. Whitney SL, Poole JL, Cass SP. A review of balance instruments for
older adults, Am. J. Occup. Ther 1998; 52: 666-667.

73. Ashburn A, Srack E, Pickering RM, Ward CD. A community dwelling
sample of people with Parkinson’s disease: characteristics of fallers and
nonfallers. Age Aging 2001; 30: 47-52.

74. O'Shea S, Morris ME, Lansek R. Dual task interference during gait
inpeople with Parkinson’s disease: effects of motor versus cognitive
secondary tasks, Physical Therapy 2002; 82: 888-897.

75. Yogev G, Giladi N, Peretz C, Springer S, Simon ES, et al. Dual tasking,
gait rhytmicity, and Parkinson’s disease: Which aspects of gait attention

demanding? European Journal of Neuroscience 2005; 22: 1248-1256.
76. Bilclough J, Wood B, Bowron A, Walker R. Specialized physiotherapy

assessment and falls prediction in Parkinson’s Disease. Age and Ageing
2001; 30: 41-45.

118



77. Wood BH, Bilclough JA, Bowron A, Walker RW. Incidence and prediction
of falls in Parkinson’s disease: a prospective multidisciplinary study. Jour.
Neurol. Neurosur Psyc 2002; 72: 721-725.

78. Lee MS, Kim HS, Lyoo CH. “Off’ gait freezing and temporal
discrimination threshold in patients with Parkinson disease. Neurology 2005;
64: 670-674.

79. Thomas M, Jankovic J, Suteerawattananon M, Wankadia S, Caroline KS
et al. Clinical gait and balance scale: validation and utilization. J of the
Neurogical Sciences 2004; 217: 89-99.

80. Melzer |, Benjuya N, Kaplanski J. Effects of regular walking on postural
stability in the elderly. Gerontology 2003; 49: 240-245.

81. Roberts-Warrior D, Overby A, Jankovic J. Postural control in Parkinson
disease after unilateral posteroventral pallidotomy. Brain 2000; 123: 2141-
2149.

82. Visser M, Marinus J, Bloem BR, Kisijes H. Clinical tests for thevaluation
of postural instability in patients with Parkinson’s Disease. Arch. Phys. Med.
Rehabil 2003; 84: 1669-1674.

83. Gray P, Hildebrand K. Fall risk factors in Parkinson’s Disease. Journal
Neuroscience Nursing 2000; 32: 222-228.

84. Moris S, Moris ME, Lansek R. Reliability of measurements of obtained
with the timed “Up and Go” Test in people with Parkinson’s Disease. Physical
Therapy 2001; 81: 810-818.

85. Marchese R, Bove M, Abbruzzese G. Effect of cognitive and motor tasks

on postural stability in Parkinson’s disease: a posturographic study, Mov.
Disord 2003; 18: 652-660.

119



86. Ouslander JG, Osterweil D, Morley J. Gait disorders and gait. In:
Ouslander JG, Osterweil D, Morley J, editors. Medical Care in the Nursing
Home. New York: McGraw-Hill, 1997: 251-275.

87. Gunter KB, White KN, Hayes WC, Snow CM. Functional mobility
discriminates nonfallers from one-time and frequent fallers. Journal of
Gerontology Medical Sciences 2000; 55: 672-676.

88. Schenkman M, Cutson T, Kuchibhatla M. Reliability of impairment and
physical performance measures for persons with Parkinson’s disease.
Physical Therapy 1997; 77: 19-27.

89. Adams RD, Victor M, Ropper AH. editors. Principles of Neurology. New
York: McGraw-Hill; 1997.

90. Bloem BR, Beckley DJ, Hilten BJ, Roos RA. Clinimetrics of postural
instability in Parkinson disease. J Neurol 1998; 245: 669-67 3.

91. Bir LS, Guler S. Dinamik Platform Postlrografi. Editor: Sarica Y. Postir
Denge Ve Yurime Bozukluklari. Ankara: Gunes Kitabevi, 2008: 147-149.

92. Waters CH. Parkinson Hastaliginin Tanisi ve Tedavisi. Editér: Buyukkal
B, istanbul: Turgut yayincilik, 2000.

93. Schoenberg BS. Descriptive epidemiology of Parkinson’s disease:
disease disribution and hypothesis formulation. Adv Neurol 1987; 45: 277-
283.

94. Qutubuddin AA, Pegg PO, Cifu DX, Brown R, McNamee S et al.
Validating the Berg Balance Scale for Patients with Parkinson’s Disease: A
Key to Rehabilitation Evaluation. Arch. Phys. Med. Rehabil 2005; 86: 789-
792.

120



95. Chastan N, Debono B, Maltéte D, Weber J. Discordance between
measured postural instability and absence of clinical symptoms in

Parkinson's disease patients in the early stages of the disease. Mov Disord
2008; 23: 366-372.

96. Chastan N, Westby GW, Yelnik J, Bardinet E, Do MC, Agid Y, Welter ML.
Effects of nigral stimulation on locomotion and postural stability in patients
with Parkinson's disease. Brain 2009 Jan; 132: 172-184.

97. Nilsson MH, Fransson PA, Jarnlo GB, Magnusson M, Rehncrona S. The

effects of high frequency subthalamic stimulation on balance performance

and fear of falling in patients with Parkinson's disease. J Neuroeng Rehabil.
2009; 30: 6:13.

98. Visser JE, Allum JH, Carpenter MG, Esselink RA, Speelman JD, Borm
GF, Bloem BR. Subthalamic nucleus stimulation and levodopa-resistant
postural instability in Parkinson's disease. J Neurol. 2008; 255: 205-210.

99. Valkovic P, Krafczyk S, Botzel K. Postural reactions to soleus muscle

vibration in Parkinson's disease: scaling deteriorates as disease progresses.
Neurosci Lett. 2006 J 19;401: 92-96.

100. Olanow CW, Kieburtz K, Schapira AH. Why have we failed to achieve

neuroprotection in Parkinson’s disease ? Ann Neurol. 2008; 64: 101-110.

101. Wood BH, BilcloughJA, Bowron A, Walker RW. Incidence and prediction
of falls in Parkinson’s disease: a prospective multidisciplinary study. Jour.
Neurol. Neurosur. Psyc 2002; 72: 721-725.

102. Schaafsma JD, Giladi N, Balash Y, Bartel AL. Gait dynamics in

Parkinson’s Disease: relationship to Parkinsonian features, falls and

response to levodopa. Gerontology 2003; 212: 47-53.

121



103. Akdin AL, Frank JS, Jog MS. Fear of falling and postural control in
Parkinson’s disease, Jour. Neurol. Neurosur. Psyc 2003; 18: 496-502.

104. Ashburn A, Stack E, Pickering RM, Cristopher DW. Predicting fallers in
a community-based of people with Parkinson’s disease. Gerontology 2001;
47: 277- 281.

105. Alonso-Navarro H, Jimenez FJ. Panic attack like episodes possibly
associated with pramipexole therapy in Parkinson disease. European Journal
of Neurology 2007; 14: 1468-1472.

106. Balash Y, Peretz CH, Leibovich G, Herman T, Hausdorf JM. Falls in
outpatients with Parkinson’s disease: frequency, impact and identifying
factors, Journal Neurology 2005; 252: 1310-1315.

107. Shumway-Cook A, Baldwin M, Polissar NL, Gruber W. Predicting the
probability for falls in community-dwelling older adults. Physical Therapy
1997; 77: 812-819.

108. Lajoie Y, Girard A, Guay M. Comparison of reaction time, The Berg
Scale and ABC in non-fallers and fallers. Arch Gerontol Geriatr 2002; 35:
215-225.

109. Berg KO, Wood-Dauphinee SL, Williams JI, Maki B. Measuring balance
in the elderly: validation of an instrument. Can J Public Halth 1992; 83: 11.

110. Yesim S, Bilge K, Beril DC, Raif C. Measuring The Factors Effecting On
Falling Risk in Patients With Parkinson’s Disease. Parkinson Hast. Hareket
Boz. Der 2007; 10: 35-41.

111. Franchignoni F, Martignoni E, Ferriero G, Pasetti C. Balance and fear of
falling in Parkinson’s disease 2005; 11: 427-433.

122



112. Arce F. The scaling of postural adjusments during bimanual load-lifting

in traumatic brain- injured adults. Movement Science, 2004.

113. Richard P. Sensitivity and Specificity of Platform Posturography for
Identifying Patients With Vestibular Dysfunction. Physical Theraphy 1995; 75:
290-305.

114. Wee JY, Wong H, Palepu A. Validation of the Berg Balance Scale as a
predictor of length of stay and discharge destination in stroke rehabilitation.
Arch Phys Med Rehabil 2003; 84: 731-735.

115. Severine B, Rene G, Geme C, Athanase B, Philippe P. Posturography
and Risk of Recurrent Falls in Healthy Non-Institutionalized Persons Aged
Over 65 Gerontology 2006; 52: 6.

116. Furman JM. Role of posturography in the management of vestibular
patients Otolaryngol Head Neck Surg 1995; 112: 8-15.

117. Shannon KM, Bennett JP, Friedman JH. Efficasy pramipexole, a novel
dopamin agonist as monotherapyin mild to moderate Parkinson Disease .The

Pramipexole study group. Neurology 1997; 49: 724-728.

118. Grimbergen YA, Langston JW, Roos RA, Bloem BR. Postural instability
in Parkinson disease: the adrenerjik hypothesis and the locus coeruleus.
Expert Rey Neurother 2009; 9: 279-290.

119. Narabayashi H, Kondo T. Result of a double blind study of L-threo
DOPS in Parkinsonism. Recent Developments in Parkinson Disease 1987;
10:279-281.

120. Ogawa N, Kuroda H, Yamamoto M. Improvement in freezing
phenomenon of Parkinson disease after L-threo DOPS. Acta Med. Okayama
1984; 38: 301-304.

123



-EKLER-

Ek 1:

UNIFIED PARKINSON’S DISEASE RATING SCALE

I. MENTAL DURUM, DAVRANIS VE RUHSAL DURUM

(1 - 4. maddeler) Her madde hasta ile gérisme temelinde degerlendirilir.

1. Entellektiiel Yikim

0- Yoktur

1- Hafif derecededir. Olaylari kismen unutma disinda gugliuk yok, surekli unutkanlik hali.

2- Orta derecededir. Dezoryantasyon ve kompleks problemlerle bas etmede glglik ile giden
orta derecede bellek yitimi. Evdeki fonksiyonlarda hafif ama kesin bir bozukluk ve zaman
zaman yonlendirme gereksinimi mevcut.

3- Agir bellek yitimi. Zaman ve yer dezoryantasyonu ile giden agir bellek yitimi. Problemlerle
basetmede agir bozukluk.

4- Agir bellek yitimi. Sadece kisi oryantasyonun korunmasi ile giden agir bellek yitimi.
Muhakeme veya problem ¢bézmeyi bagaramaz. Bakim icin ¢ok fazla yardim gereksinimi

vardir. Hi¢cbir zaman yalniz birakilamaz.

2. Diisiince Bozukluklari (Demans veya ilag Entoksikasyonuna Bagh)

0- Yoktur.

1- Canli rGyalar vardir.

2- I¢ goriiniin korundugu "benign" haliisinasyonlar.

3- Ara sira veya sik sik halliisinasyon ya da delirler (hezeyanlar), iggori bozulmustur; glinliik
aktiviteleri engelleyebilir.

4- Surekli hallisinasyon, deliryum veya belirgin psikoz vardir. Kendine bakamaz.

3. Depresyon

0- Yoktur.

1- Mutsuzluk veya sucluluk dénemleri normalden fazla, ancak gin boyu ya da haftalarca
suirmez.

2- Surekli depresyon hali (1 hafta veya daha fazla).

3- Vejetatif semptomlarla birlikte surekli depresyon hali (uykusuzluk, anoreksi, kilo yitimi, ilgi
yitimi).

4- Vejetatif semptomlar ve intihar disinceleri ya da niyeti ile giden surekli depresyon.

124



4. Motivasyon / inisiyatif

0- Normal.

1- Eskisinden daha az hakkini savunur, daha pasif.

2- Segcilmis (rutin olmayan) aktiviteler igin inisiyatif yitimi veya ilgisizlik mevcut.
3- Gunlik (rutin) aktiviteler icin inisiyatif yitimi veya ilgisizlik mevcut.

4- ige kapaniklik, tam motivasyon yitimi.

Il. GUNLUK YASAM AKTIVITELERI

"On/off' donemleri belirtilir.

(5-17. maddeler) Her madde On ve Off dénemleri igin ayri ayri degerlendirilir. On ve Off
dénemlerinden neyin kastedildiginin hasta tarafindan anlasiimasi saglanmalidir. Bdylece On

ve Off dénemleri i¢in gunluk fonksiyonel yeterliligi hakkindaki sorularinizi yanitlayabilir.

5. Konugsma

0- Normal.

1- Hafif derecede bozulmustur. Anlagiimasinda guglik yoktur.
2- Orta derecede bozulmustur. Bazen tekrarlamasi istenir.

3- Agir derecede bozulmustur. Sik sik tekrarlamasi istenir.

4- Cogu zaman anlasilamaz.

6. Salivasyon

0- Normal

1- Hafif, ancak adizda tukuruk birikmesi kesindir; geceleri tukarik akabilir.
2- Orta derecede tukurik birikimi, minimal derece akabilir.

3- Belirgin tikurdk artisi ile giden bir miktar tikirik akmasi olur.

4- Belirgin bicimde tukurik birikimi ve surekli mendil gereksinimi mevcut.

7. Yutma

0- Normal.

1- Nadiren yutma problemi.

2- Ara sira yutma problemi.

3- Yumusak gida gerektirecek kadar yutma problemi

4- Nazogastrik tlip veya gastrostomi gereklidir.

8. Yazi

0- Normal.

1- Hafif yavaglama veya harflerde kigulme.

2- Orta derecede yavaslama veya harflerde kiiglme; tim kelimeler okunabilir.
3- Agir derecede bozulma, kelimelerin timU okunamaz.

4- Kelimelerin buytk ¢ogunlugu okunamaz.
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9. Bigcak ve Diger Mutfak Gereglerini Kullanma

0- Normal.

1- Biraz yavas ve beceriksiz, ancak yardim gereksinimi yoktur.

2- Beceriksiz ve yavas olmasina karsin birgok gida maddesini kesebilir, kismen yardim
gereksinimi vardir.

3- Gidalar bagkasi tarafindan kesilmelidir, ancak halen, yavas bir sekilde yiyebilir.

4- Beslenmede tamamen yardima muhtagtir.

10. Giyinme

0- Normal.

1- Biraz yavas, fakat yardim gereksinimi yoktur.

2- Zaman zaman dugme ilikleme, giysilerin kollarini gegirmede yardim gerekir.
3- Onemli élgiide yardim gereksinimi vardir, ancak bazilarini yalniz yapabilir.

4- Tamamen yardim gerekir.

11. Kisisel Temizlik

0- Normal.

1- Biraz yavas, ancak yardim gereksinimi yoktur.

2- Dus ya da banyo yapmasinda yardim gerekir, veya ¢ok yavas olarak yapabilir.
3- Yikanma, dis firgalama, sa¢ tarama, banyoya gitmede yardim gerekir.

4- Foley sonda veya diger mekanik aracglara gereksinimi vardir.

12. Yatakta Dénme ve Yatak Ortiileri ile Bagsedebilme

0- Normal.

1- Biraz yavas ve beceriksiz, ancak yardim gereksinimi yoktur.

2- Yalniz bagina donebilir veya ortiiler ile bas edebilir/dliizeltebilir, ancak blylik 6l¢liide guglik
vardir.

3- Baslayabilir, fakat tek bagina dénemez ya da értiler ile bas edemez/dizeltemez.

4- Yardimsiz yapamaz.

13. Diisme (Donma lle iligkisiz)

0- Yoktur.

1- Nadiren diusme.

2- Ara sira diisme, guinde bir kereden az.
3- Gunde ortalama bir kere digme.

4- Gunde bir kereden fazla diisme.
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14. Yiirirken Donma

0- Yoktur.

1- Yururken nadiren donma; ylrimeyi baslatmada tereddt olabilir.
2- Zaman zaman yururken donma.

3- Sik sik donma, ara sira donmaya bagh disme.

4- Donmaya bagli sik sik disme.

15. Yiirime

0- Normal.

1- Iimli gigluk. Kollarini sallamayabilir ya da ayaklarini sirtyebilir.

2- Orta derecede gugluk, ancak hafif destek gerekebilir ya da gerekmez.
3- Yurimede agir derecede bozukluk, destek gerekir.

4- Destekle dahi hi¢ ylriyemez.

16. Tremor

0- Yoktur.

1- Hafif ve seyrek olarak vardir.

2- Orta derecededir; hastayi rahatsiz eder.
3- ileri derecededir; birgok aktiviteyi engeller.

4- Cok agir derecededir, aktivitelerin gogunu etkiler.

17. Parkinsonizmle llgili Duysal Yakinmalar

0- Yoktur.

1- Zaman zaman uyusma, karincalanma veya hafif agri.

2- Sik sik uyusma, karincalanma veya agri; 1zdirap verici 6l¢iide degil.
3- Sik sik agrili duyumlar.

4- 1zdirap verici agri.

lll. MOTOR MUAYENE
(18-31.maddeler) Muayene sirasinda hastanin icinde bulundugu durum zemininde her
madde degerlendirilir. ilerideki takiplerde hastanin muayenesi giniin ayni saatinde ve

hastanin ilag alma araliklarina uygun bir zamanda yapilir.

18. Konugsma

0- Normal

1- Ihmli ekspresyon, diksiyon ve/veya volim kaybi.

2- Orta derecede bozulma: Monoton, dizartrik, fakat anlagsilabilir.
3- Belirgin derecede bozulmustur, anlagiimasi gugtar.

4- Anlagilamaz.
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19. Yiiz ifadesi

0- Normal

1- Minimal hipomimi, normal olabilir (Pokerci Yizii)

2- Ihmh, fakat yUz ifadesinde kesin olarak azalma vardir.

3- Orta derecede hipomimi; dudaklar zaman zaman hafif aralik kalir.

4- YUz ifadesinin agir derecede veya tam kaybi ile birlikte maske yuz; dudaklar 0,6 cm veya

daha fazla aralik kalir.

20. istirahat Tremoru

0- Yoktur.

1- Hafif ve seyrek olarak saptanir.

2- Dusuk amplitudlu ve siirekli ya da orta amplittidlt, ancak arasira mevcuttur.
3- Orta amplitudli ve gogu zaman vardir.

4- Yuksek amplitidli ve cogu zaman vardir

21. Ellerde Aksiyon veya Postiiral Tremor

0- Yoktur.

1- Hafiftir, hareketle ortaya cikar.

2- Orta amplitudlidur, hareketle ortaya gikar.

3- Orta amplitidlidur, hareketle oldugu kadar posturin surdurilmesiyle de ortaya ¢ikar.

4- Yuksek amplitudlidir, yemek yemesini engeller.

22. Rijidite (Hasta oturur durumda ve gevsek bir haldeyken blylk eklemlerin pasif
hareketlerine gore degerlendirilir, disli cark ihmal edilir)

0- Yoktur.

1- Hafiftir veya sadece karsi uzvun hareketi sirasinda saptanabilir.

2- Hafif - orta derecededir.

3- Belirgindir, hareketin tim "range"i kolaylikla gerceklestirilir.

4- Agirdir, hareketin tim "range"i giglikle gerceklestirilir.

23. Parmak Vurma (Hasta, her eliyle ayri ayri olmak lizere, bagparmak ve isaret parmagini
mUmkin oldugunca buyik amplitidla ve hizl olarak birbirine vurur)

0- Normal.

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde disme.

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddit veya suregelen harekette
duraklamalar olabilir.

4- Hareket cok gug¢ yapilabilir.
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24. El Hareketleri (Hasta, her eliyle ayri ayri olmak tzere, elini mimkin oldugunca blyik
amplittdli ve hizli olarak agip kapatir)

0- Normal.

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitidiinde diisme.

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddit veya suregelen harekette
sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket cok gug¢ yapilabilir.

25. Ellerin Hizh Tekrarlayici Hareketleri (Hasta, her eliyle ayri ayri olmak Uzere, mimkin
oldugunca buyuk amplitidli ve hizli olarak pronasyon ve supinasyon hareketlerini vertikal ya
da horizontal planda yapar)

0- Normal

1- Hafif yavaglama ve/veya amplitidinde disme

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddit veya suregelen harekette
sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket ¢ok gug yapilabilir.

26. Ayak Hareketleri (Hasta ayaginin timdnd kaldirmak suretiyle topugunu ardarda yere
vurur. Hareketin amplitidi yaklasik 7,5 cm olmalidir.)

0- Normal

1- Hafif yavaglama ve/veya amplitidinde disme.

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddit veya suregelen harekette
sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket ¢ok gug yapilabilir.

27. Sandalyeden Dogrulma (Hasta arkasi diiz ahsap veya metal bir sandalyeden kollarini
g6gsinde caprazlayarak kalkmaya calisir.)

0- Normal.

1- Yavastir; birden fazla girisim gerekebilir.

2- Sandalyenin kolundan destek alarak yapabilir.

3- Sandalyeye tekrar disme egilimi vardir ve birden fazla girisim gerekebilir, ancak yardimsiz
kalkabilir.

4- Yardimsiz kalkamaz.
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28. Postiir

0- Normal erekt postdir.

1- Tam olarak erekt postir yoktur, hafifce 6ne egik postirdedir, yasli kisiler igin normal kabul

edilebilir.

2- Orta derecede 0One egik postirdedir, kesinlikle anormaldir; bir tarafa dogru hafif¢e
egdilebilir.

3- Kifozla birlikte ileri derecede 6ne egik posturdedir; bir tarafa dogru orta derecede egilebilir.

4- Postlrde asir derecede bozuklukla birlikte belirgin fleksiyon vardir.

29. Yuriime

0- Normal

1- Yavas yurur, kiguk adimlarla ayak suriyebilir, ancak giderek hizlanma (festination) veya
One egilme (propulsion) yoktur.

2- Guglukle yurar ancak pek az yardim gerekir ya da gerekmez; giderek hizlanma, kiguk
adimlar veya 6ne egilme biraz olabilir.

3- Destek gerektiren ileri derecede yuruyis bozuklugu.

4- Destekle bile hi¢ yuriyemez.

30. Postiiral Denge (Hastanin ayaklari birbirinden hafifce uzak ve gdzleri agik konumda
ayakta duruyorken, omuzlarindan ani olarak geriye dogru cekilmesine verdigi yanit
degerlendirilir -Pull Test. (Hasta 6nceden uyarilir)

0- Normal.

1- Geriye dogru gider, ancak yardimsiz toparlanir.

2- Postiral yanit yoktur. Muayene eden tarafindan tutulmazsa diger.

3- Cok dengesizdir, kendiliginden dengesini kaybetme egilimindedir.

4- Destek olmadan ayakta duramaz.

31. Beden Bradikinezisi ve Hipokinezisi (Yavaslik, kararsizlik, kol sallamada azalma,
amplitid kigllmesi ve genel hareket fakirliginin kombinasyonudur.)

0- Yoktur.

1- Hareketi temkinli gésteren minimal yavaslik, bazi kimseler i¢cin normal sayilabilir. Olasilikla
amplitid azalmasi mevcut.

2- Hareketin kesinlikle anormal derecede olmak Uizere hafif derecede yavashgi ve fakirligi ya
da amplitidinin kismen dusukligu.

3- Orta derecede yavaslik, hareketin fakirligi veya kugik amplitidlt olmasi.

4- Belirgin yavaslik, hareketin fakirligi veya klglik amplitudii olmasi.
IV.TEDAVi KOMPLiKASYONLARI (Son bir haftaya ait)

A. DISKIiNEZILER

32. Siire: Diskineziler uyanikken giiniin ne kadarini kapsiyor? (anamnez bilgisi)
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0- Yoktur.

1- Gunin %1-25'ini.

2- Gunuin %26-50'sini.
3- Gunun %51-75'ini.
4- Giniln %76-100'Und.

33. Diskineziler ne kadar oziirliliik (disabilite) yaratmaktadir? (Anamnez bilgisi;
muayene ile degisiklie ugrayabilir.)

0- Ozirlilik yaratmaz.

1- Hafif derecede 6zurluluk.

2- Orta derecede 6zurluluk.

3- Agir derecede 6zurluluk.

4- Tamamen.

34. Agnih Diskineziler: Diskineziler ne kadar agrihdir?
0- Agnli diskenizi yoktur.

1- Hafif derecededir.

2- Orta derecededir.

3- Siddetlidir.

4- Agirdir.

35. Erken Sabah Distonisi Varligi: (Anamnez bilgisi)
0- Hayir.
1- Evet.

B- KLiNiK DALGALANMALAR

36. Bir ilag dozundan sonraki zaman iginde beklenen "off" donemi var mi ?
0- Hayrr.

1- Evet.

37. Bir ilag dozundan sonraki zaman iginde beklenmedik "off" dénemi var mi?
0- Hayir.
1- Evet.

38. Herhangi bir "off" donemi aniden, 6rnegin birka¢ saniye i¢cinde ortaya ¢ikiyor mu?

0- Hayrr.
1- Evet.
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39. Gundiiz uyanik oldugu zaman "off" déneminde gegen ortalama suresi ne kadardir?
0- Yoktur.

1- Gunin %1-25'.

2- GUnlin %26-50'si.

3- Gundn %51-75'i.

4- Ginun %76-100'0.

C. DIGER KOMPLIKASYONLAR

40. Hastanin anoreksi, bulanti veya kusmasi var mi?

0- Hayrr.

1- Evet.

41. Hastanin insonmi veya hipersomnolans gibi herhangi bir uyku bozuklugu var mi?
0- Hayrr.

1- Evet.

42. Hastanin semptomatik ortostatik hipotansiyonu var mi?

0- Hayir
1- Evet
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Ek:2 Berg Denge Testi

OTURUR DURUMDAN AYAGA KALKMA

TALIMATLAR: Litfen ayaga kalkin. Destek amagh ellerinizi kullanmamaya caligin.
) 4 ellerini kullanmaksizin ayaga kalkabilir ve bagimsiz olarak dengeyi kurabilir.
) 3 ellerini kullanarak bagimsiz olarak kalkabilir.

(

(

()2 birkag denemeden sonra ellerini kullanarak ayagda kalkabilir.

()1 kalkma ve/veya dengeyi kurabilmek i¢cin minimal yardima ihtiyag duyar.
(

) 0 kalkmak icin orta derecede veya maksimum yardima ihtiya¢ duyar.

DESTEKSIZ AYAKTA DURMA

TALIMATLAR: Litfen iki dakika boyunca tutunmadan ayakta durun.
)4 glvenli bir seklide 2 dakika ayakta durabilir.
) 3 2 dakika gézetim altinda ayakta durabilir.

(

(

()2 desteksiz otuz saniye ayakta durabilir.

()1 30 saniye desteksiz ayakta durabilmek igin birka¢ denemeye ihtiyag duyma.
(

) 0 30 saniye desteksiz ayakta duramaz.

AYAKLAR ZEMIN YADA TABUREDE DESTEKLi, SIRT DESTEKSiZ OTURMA
TALIMATLAR: Litfen iki dakikaligina kollarinizi kavusturarak oturun.

)4 saglam ve guvenli sekilde iki dakika oturabilir.

) 3 2 dakika gézetim altinda oturabilir.

(
(
()2 30 saniye oturabilir.
()1 10 saniye oturabilir.
(

) 0 desteksiz 10 saniye oturamaz.

AYAKTAYKEN OTURMA

TALIMATLAR: Litfen oturun.
)4 elleri minimum kullanarak glvenli olarak oturur.
) 3 elleri kullanarak ¢okisu kontrol eder.

(
(
()2 c¢oklsl kontrol amagl sandalyeye karsi bacaklarin arkasini kullanma.
()1 kontrolsiiz ¢okisle bagimsiz olarak oturabilir.

(

) 0 oturmak i¢in yardima ihtiya¢ duyar.

TRANSFERLER

TALIMATLAR: Pivot transfer icin sandalye (ler)i ayarlayin. Kisiden kolsuz bir sandalyeden
kolluklu olana dogru ve tam ters yone transferini isteyin.

()4 ellerin gok az kullanimiyla givenli transfer yapabilir.

()3 ellerin belirgin kulanimiyla glivenli transfer yapabilir.
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s6zel ipucu ve/veya gbzetimle transfer.
yardim igin bir Kigiye ihtiya¢ duyar.
glivende olmak icin iki kisinin yardimina ya da gbzetimine ihtiya¢ duyar.

GOZLER KAPALI OLARAK DESTEKSIZ AYAKTA DURMA
TALIMATLAR: Lutfen gozlerinizi kapayin ve 10 saniye icin hareketsiz ayakta durun.

(
(
(
(
(

) 4
)3
)2
) 1
)0

guvenli olarak 10 saniye ayakta durabilir.

g6zetimle 10 saniye ayakta durabilir.

3 saniye ayakta durabilir.

gOzlerini 3 saniye kapayamaz fakat guvenli durabilir.

dismemek icin yardima ihtiyag duyar.

AYAKLAR BITiSIK DESTEKSiZ AYAKTA DURMA
TALIMATLAR: Litfen ayaklarinizi birlestirin ve tutunmadan ayakta durun.

(
(
(
(
(

)4
)3
)2
)1
)0

badimsiz olarak ayaklari birlestirip 1 dakika guivenle durabilir.

badimsiz olarak ayaklari birlestirip 1 dakika gézetim altinda durabilir.

badimsiz olarak ayaklari birlestirebilir ancak 30 saniye tutamaz.

pozisyon almak i¢in yardima ihtiya¢ duyar ancak ayaklar bitisik 15 saniye durabilir.

pozisyon almak i¢in yardima ihtiya¢ duyar ve 15 saniye duramaz.

AYAKTAYKEN KOLLAR AGIK ONE UZANMA

TALIMATLAR: Kollari 90° kaldirin. Parmaklarinizi gererek uzanabileceginiz kadar uzanin.

(
(
(
(
(

)4
)3
)2
)1
)0

emin olarak 25 cm dne uzanma.

12 cm 6teye uzanma.

5 cm 6teye uzanma.

One uzanir fakat gdzetime ihtiyag duyar.

denerken dengeyi kaybeder ya da dis desteg@e ihtiya¢ duyar.

AYAKTA DURMA POZiISYONUNDA YERDEN NESNE ALMA
TALIMATLAR: Ayaklarinizin éniindeki terlik/ayakkabiyi alin.

(
(
(
(
(

)4
)3
)2
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guvenli ve kolayca terligi alabilir.

terligi alabilir fakat gdzetime ihtiya¢ duyar.

alamaz fakat terlikten 2-5 cm uzaga erigir ve bagimsiz olarak dengeyi korur.
alamaz ve denerken gozetime ihtiyag duyar.

deneyemez / dengeyi kaybetmemek ya da dismemek i¢in yardim gerekir.

AYAKTAYKEN SOL VE SAG OMUZ UZERINDEN ARKAYA BAKMAK iGIN DONME

TALIMATLAR: Sol omzunuz tizerinden tam arkaniza bakmak igin déniin. Sagla tekrar edin.

(
(

)4
)3

her iki taraftan arkaya bakar ve iyi adirlik aktarir.

tek taraftan arkaya bakar; diger taraftan agirligi tam aktaramaz.
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()2 ancak yana doéner fakat dengeyi korur.
( )1 donerken gézetime ihtiyag¢ duyar.

()0 dengeyi kaybetmemek ya da dismemek igin yardim gerekir.

360 DERECE DONME
TALIMATLAR: Tam bir déniis yapin. Durun. Diger yéne tam bir dénis yapin.
)4 4 saniye ya da daha az surede guvenli bir sekilde 360 derece donebilir.
) 3 4 saniye ya da daha az surede yalniz bir yéne guvenli bir sekilde 360 derece ddnebilir

(
(
()2 guvenli bir sekilde ancak yavas olarak 360 derece donebilir.
()1 yakin gézetim ya da s6zel ipucuna ihtiyac¢ duyar.

(

) 0 doénerken yardim gerekir.

DESTEKSIZ AYAKTA DURURKEN BASAMAK / TABURE UZERINE AYAKLARI KOYMA
TALIMATLAR: basamak/tabure (zerine sirayla ayaklarinizi  koyun. Herbir ayak
basamak/tabureye dort kez dedinceye kadar devam edin.

)4 bagdimsiz ve guvenli bir sekilde durup 20 saniyede 8 adim tamamlayabilir.

) 3 bagdimsiz durup 20 saniyeden uzun sirede 8 adim tamamlayabilir.

(

(

( )2 yardimsiz gézetimli 4 adim tamamlayabilir.
()1 minimal yardimh >2 adim tamamlayabilir.

(

) 0 dismemek i¢in yardima ihtiyaci vardir / deneyemez.

BiR AYAK ONDE DESTEKSIZ DURMA
TALIMATLAR: (KiSIYE GOSTERIN) Bir ayag: direkt olarak ébiiriiniin éniine yerlestirin. Eger
ayaginizi digerinin tam 6nidne koyamayacaginizi dusindyorsaniz, éndeki ayagin topugu
arkadakinin parmaklarindan 6nde olacak sekilde 6ne adim atmaya calisin.

)4 bagimsiz olarak ayagi tandem koyup 30 saniye durabilir.

) 3 bagimsiz olarak ayagi 6ne atip 30 saniye tutabilir.

(

(

()2 bagimsiz olarak ufak bir adim atip 30 saniye durabilir.
()1 adim atmak icin yardim gerekir fakat 15 saniye durabilir.
(

) 0 adimlarken ya da ayakta duruken dengeyi kaybeder.

TEK AYAK USTUNDE DURMA

TALIMATLAR: Tutunmadan miimkiin oldugu kadar uzun siire tek ayak ustiinde durun.
)4 bagimsiz olarak bacagini kaldirip 10 saniyeden fazla durabilir.

) 3 bagimsiz olarak bacagini kaldirip 5-10 saniye durabilir.

(

(

()2 bagimsiz olarak bacagini kaldirip = 3 saniye durabilir.

()1 bacagini kaldirmaya c¢alisir, 3 saniye duramaz ancak bagimsiz ayakta kalir.
(

) 0 istenileni deneyemez ya da dismemek i¢in yardima ihtiya¢ duyar.
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Ek:3 Hoehn Yahr Skalasi
|

0: Klinik Belirti olmamasi.

1: Yalnizca tek tarafl tutulma.

2: Yalnizca iki tarafli tutulma.

3: Postural reflekslerin bozulmasi, ya da dengesizlik disme anamnezi.
Ozrlilik hali hafiften orta dereceye kadar degisir.

4: Tamamen ilerlemis tablo.

5: Yataga ya da tekerlekli iskemleye bagimli olma.
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