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KISALTMALAR

ET : Esansiyel tremor

EOG : Elektrookulografi

ETit : Belirgin intansiyonel tremoru olan esansiyel tremorlular
ETpt : Postural tremoru 6n planda olan esansiyel tremorlular



GIRIS VE AMAGC

Esansiyel tremor (ET), en sik gorulen hareket bozuklugudur. Endojen
ve eksojen tetikleyiciler ve diger norolojik belirtiler olmaksizin kademeli olarak
artan postural ve kinetik tremor ile karakterizedir (1). Yash ve geng
populasyonda prevalans %1 ile %22 arasindadir (2). ET'de siklikla Ust
ekstremiteler, daha az siklikla da bas, alt ekstremiteler, ses, dil, yliz ve govde
etkilenir (3). ET’nin patofizyolojisi tam bilinmemektedir (4). Bir cok calismada
esansiyel tremorun Guillain-Mollaret Ug¢geninde (rubral nukleus, olivar
nukleus ve serebellum) olugan anormallikler nedeniyle ortaya ciktigina dair
destekleyici veriler elde edilmis ve tremorun inferior olive’den koken alip
olivoserebellar ag ile yayilan intrinsik osilasyonlardan kaynaklandigini 6ne
surtlmastar (5). Klinik, nérogoruntileme ve hayvan calismalarindan elde
edilen cesitli veriler ET’nin olusumu ve yaylliminda serebellumun yer aldigini

gOstermektedir (6).

GOz hareketlerini kayitlanmasi konusunda elektrookulografi (EOG),
teknik yonden en pratik olan yontemdir (7). Kornearetinal potansiyeller, g6z
hareketleri sirasinda korneanin (+), retinanin (-) elektrik yuku tasimasiyla
olusur (8). EOG’de genellikle gaze testi, sakkad testi, trekking testi,
optokinetik test, pozisyonel test, Hallpike manevrasi ve kalorik testler
uygulanir (9). Frontal korteks, posteriyor parietal korteks, bazal ganglia,
superior kollikulus, nukleus retikularis tegmenti pontis ve serebellum
sakkadin Ust dizey kontrolinde oOnemli yer tutar. Yavas takip (smooth
pursuit) g6z hareketinin yapilmasinda frontal korteks, posterior parietal
korteks, striat korteks, lateral genikulat nukleus, optik trakt nukleusu pontin
nukleuslar, inferiyor oliva, serebellum, 3, 4, 6. kraniyal sinirler sorumludur

(10, 11). Yavas takibin idamesinde serebellumun énemli bir rolt vardir (12).

Literaturde ET’li hastalarda gz hareket bozukluklarini inceleyen ilk ve
tek calisma Helmchen ve arkadaglarinin 2003’de yaptidi “Esansiyel
Tremorda Go6z Hareket Anormallikleri Serebellar Disfonksiyonun Gostergesi

Olabilir’ adh cahismadir. 17 ET’li ve 11 saglikli kontrol gruplari arasinda g6z
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hareket anormallikleri incelendikten sonra hasta grubu belirgin intansiyonel
tremoru olan ET'liler (ETit) ve postural tremoru 6n planda olan ET'liler (ETpt)
seklinde iki gruba ayrilip g6z hareket anormallikleri incelenmistir. Helmchen
ve arkadaslari c¢alismalarinda esansiyel tremorlu hastalarda, serebellar
disfonksiyonda da gorulebilen baslangi¢ pursit g6z hareketlerinde ve

vestibulookuler refleks supresyonunda patolojiler saptanmistir (13).

Bu arastirmada, daha ¢ok sayida katilimciyla, serebellar sistem
muayenesinde patoloji olmayan ET'li hastalarda g6z hareket anormalligi olup
olmadigini rutinde kullanilan EOG ile arastirmak amacglandi. ET hastalarinda
EOG'de elde edilen bulgulari, ET patofizyolojisinde 6zellikle son ¢alismalarda
uzerinde durulan serebellar disfonksiyon basta olmak Uzere, beyin sapi,
talamus ile yolaklarindaki disfonksiyonunun, bu yolaklardaki disfonksiyon
sonucunda ortaya c¢ikabilen goz bulgulari ile karsilagtirmak ve ayrica bu
bulgularin ET ayirici tanisinda guglik cekilebilen bazi olgularda, taniya

katkilarini literatur esliginde tartismak planlandi.



GENEL BILGILER

ESANSIYEL TREMOR

Esansiyel tremor (ET), en sik goérilen hareket bozuklugudur (1).
Esansiyel tremor terimi siklikla ailesel olan ve sebebi bilinmeyen bir kinetik
tremor bigimini tanimlamak igin 20. yuzyil ortasindan itibaren literaturde
kullaniimaktadir (14). Endojen ve eksojen tetikleyiciler ve diger norolojik
belirtiler olmaksizin kademeli olarak artan postural ve kinetik tremor ile
karakterizedir (1). ET’de siklikla Ust ekstremiteler (hastalarin %95’i), daha az
siklikla da bas (%34), alt ekstremiteler (%30), ses (%12), dil (%7), yuz (%5),
govde (%5) oranlarinda etkilenir (3).

Tarihge

Tremor terimi ilk olarak eski Hindistan, Misir, israil ve Yunan
metinlerinde bulunmaktadir. Hekimlerin istirahat ve kinetik tremoru olan
hastalarla ilgilendigi Bergamali Galen’in (milattan sonra 130-200) yazilarinda
gorulmektedir, kinetik tremor ve istirahat tremorunun birbirinden ayirt edilmesi
ise Sylvius de la Boe (1680), Van Swieten (1745) ve Sauvages’in (1768)
yazilarinda gorulmektedir (14). Esansiyel tremor konusunda ilk yayinlar
1836’da Most, 1886’da Sinkler, 1887°de Charles Dana ve 1949‘da Critchley
tarafindan yapilmigtir (15). ET'nin ilk ayrintili tanimlanmasi New York
norologu Charles Dana tarafindan yapiimistir (14). Dana, ET’nin vidcut
bdlimlerine etkisini, tremorun siddetindeki degisimleri, baslangi¢ yasini,
uykuda tremorun olmayisini ve mortaliteyi arttirmadigini ayrica senil ve
familyal iki farkli seklinin oldugunu belirtmistir (16). ET’de tipik olarak postural
tremorun oldugu fakat kinetik, intansiyon ve istrahat tremor kompenentlerine
de sahip olabilecegi Critchley (1949, 1972), Davis ve Kunkle (1951),
Mfarshall (1962) ve Findley (1987) tarafindan bildirilmistir. Critchley, Hassler
(1953), Jager ve King (1955), Larsson ve Sjogren (1960), Marshall (1962),
Murray (1981), Larsen ve Calne (1983), Findley (1986), Hubble (1989), Lou



ve Jankovic (1991), Koller ve arkadaslari ET'nin siklikla Ust ekstremiteyi
etkiledigini fakat bas, bacak, gévde, ses ve yuz kaslarini da etkileyebilecegini
belirtmiglerdir (15).

Epidemiyoloji

Yasli ve geng populasyonda prevalans %1 ile %22 arasindadir (2). ET
siklikla ikinci dekadin sonlarinda ortaya c¢ikar ancak c¢ocuklukta baslayip
daha sonra kalici olabilir, insidans ikinci kez 35 yasin Ustundeki erigkinlerde
tepe yapar (17). Kirk yas ustinde %0,4 (Haere ve ark., 1982) ve %6,7
(Bharucha ve ark., 1988) arasinda, 70 yas Ustinde %8,37 (Larsson ve
Sjogren, 1960) ve %12,6 (Rautakorpi ve ark., 1982) arasinda bildirilmistir
(15). Mersin’de 2002'de Okan Dogu ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada 40
yas ustu prevalans %4 olarak bildirilmigtir (18). ET’de aile oykusu %17 ile
%100 arasindaki degerlerde rapor edilmigtir (2, 19). Kadin erkek oranini 0,5
ve 0,71 bulan, bu oranin tersi bulan ve iki cinsiyet arasinda esit siklikta

gorulduaguna bulan bildiriler vardir (15).
Risk Faktorleri ve Etyo-Patogenez

ET'nin patofizyolojisi tam bilinmemektedir (4). Esansiyel tremorun
patofizyolojisi Uzerine yapilan hipotezler hayvan modelleri, ¢evresel risk
faktorleri ile ilgili c¢alismalar, goérintileme, genetik ve ndropatolojik
caligmalara dayanmaktadir. Bir ¢ok calismada ET'nin Guillain-Mollaret
ucgeninde (rubral nukleus, olivar nukleus ve serebellum) olusan anormallikler
nedeniyle ortaya c¢iktigina dair destekleyici veriler elde edilmis ve tremorun
inferior olive’den kdken alip olivoserebellar ag ile vyayillan intrinsik
osilasyonlardan kaynaklandigi one surulmuastur. Gergekten de, anormal
serebellar ritim olusturma da oldugu gibi tremor ile iliskili hareket
anormallikleri ile agiklanamayan, yuruylus anormallikleri ve anormal g6z

hareketleri gibi bulgular anormal serebellar disfonksiyonla ilintili olabilir (5).

Epidemiyolojik ¢alismalar ET igin birkac risk faktort tanimlamistir. ET
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icin birinci risk faktéru olarak yas tanimlanmistir. Calismalar yasin artmasiyla
birlikte ET insidans ve prevalansinin arttigini gostermigtir. ET igin ikinci risk
faktérii etnik kdkenin olabililecegi belirtiimistir. iki calismada beyaz irktan,
Afrikan Amerikalilara dogru artan prevalans rapor edilmistir. Uglincli risk

faktorinan ise aile dykusu oldugu belirtilmistir (14).

ET'de kalitim 6nemlidir (20). ET’li hastalar ve ailelerinde tU¢ gen lokusu
(3913'de ETM1, 2p22°de ETM2 ve 6p23'de bir lokus) gosterilmigtir (21).

Birgok ailede otozomal dominant bir patern saptanmistir (20, 22).

Son vyillarda c¢evresel faktorlerin de etkisi Uzerinde durulmaya
baglanmigtir. Cogu olgu serilerinde ET hastalarinin blydk kisminda
etkilenmis bir akrabanin olmayisi ve prevalansin yliksek olmasina karsin
genetik calismalarda belirgin  bir korelasyon saptanmamasi c¢evresel
faktorlerin 6nemine dikkat gekmistir. Aile iginde tremorun baglama yasi ve
siddetindeki farkliliklar olmasi nedeniyle cevresel faktorlerin, altta yatan
hassas genotipler icin degistirici gdrev yapabilecegi distunilmustir (14). ki
ikiz calismasinda monozigotik ikizlerde %60-63, dizigotik ikizlerde %27-42
oraninda birliktelik izlenmistir ve ¢evresel faktorlerin dnemli olabilecegi 6ne
surdlmastar (14, 23). Bazi epidemiyolojik c¢alismalarda beta karbolin
alkaloidleri ve kursun gibi c¢evresel faktorler incelenmistir. Harmine ve
harmanenin bulundugu beta karbolin alkaloidleri yuksek tremorojenik
kimyasallardir. Her ikiside vucutta endojen ve eksojen olarak varhgi
bilinmektedir (14, 24). Beta karbolin alkaloidler 6zellikle yuksek isida uzun
sure pisirilen ette bulunur, besin zincirinde de bulunur. Bir calismada
harmane ve harminenin kan konsantrasyonu ET’li hastalarda kontrol grubuna
gore yuksek saptanmigtir (14). Harmalinenin inferior olivede noéronlarda
senkronize ritmik bosalimlara sebep oldugu gosterilmistir (20). Cevresel

toksinlerle daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ oldugu vurgulanmistir (14).

Bazi c¢aligmalarda elde edilen bulgular hastaligin norodejeneratif
olabilecegini dusundurmustir. Bunu dustunduren nedenler: Birincisi ET’nin

progresif olmasi. ikincisi altta yatan patolojik stirecin yayildigini diistindirir
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hafif koordinasyon bozuklugu ve hafif ylrime ataksisinin gelismesidir.
llerlemis olgularda istrahat tremorunun ortaya cikisi, patolojik siirecin bazal
gangliaya ilerledigini dusundurmustur (14). Manyetik rezonans spektroskopi
calismalarinda N-asetil L aspartat/kreatin orani serebellar kortekste ET
olgularinda kontrol olgularina goére azalmis olarak bulunmustur. Bu
sonugclarin ndronal kayip veya disfonksiyonla uyumlu oldugu belirtilmistir (22,
14).

Heike ve arkadaslarinin 2007’de yayinlanan, 44 ET, 100 kontrol ve 100
Parkinson hastasinin katildi§i bir c¢alismasinda; ortabeyin sonografisinde
subtansia nigrada Parkinson Hastalari ve ET'li hastalarda anlamli derecede
hiperekojenite saptanmistir. Ortabeyin hiperekojenitesi, nigral duyarlilik veya
hassasligin, nérodejenerasyona ilerleyiginin transkranyal sonografik isareti
olabilecegi sonucu elde edilmigtir. Ayni  calismada ortabeyin
hiperekojenitesinin ET'de, artmis Parkinson hastaligi gelisme riskini

gOsterebilecegdi belirtilmistir (25).

intraoperatif ~elektrofizyolojik kayitlarda istemli kasi esnasinda
ventrolateral talamokortikal yolaklarda anormal osilasyon g0sterilmigtir.
Oyleyse hiperaktivitenin osilasyonlari ve bazi diger formlari istemli kas
aktivasyonu esnasinda serebellar yolaklarin osilator etkisi ile birlikte veya bu
etkisi olmaksizin nukleus ventralis intermedius yoluyla kortikotalamik girdiden
kaynaklanabilir. Bu ylzden olivoserebellar ve talomokortikal yolaklardaki
tremorogenesislerin gérece 6nemi ve iligkisi hala belirsizdir. Tremorogeneze
istirak edenler, subtalamik bdlgede kritik hedef zona inserta ve prelemniskal
radyasyon, ventrolateral talamusun serebellar ve somatosensorial afferentleri

veya bazal ganglia yolaklarinda olabilir (22).

ET noéropatolojisinde serebellumun roli Uzerine olan ¢alismalari

inceledigimizde:

Klinik, nérogoruntuleme ve hayvan calismalarindan elde edilen deliller

ET’nin olusumu ve yayilliminda serebellumun yer aldigini éne surmektedir
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(6). Bazi galismalarda ET’li hastalarda postural instabilite ve ataksik yurtyls
gOsterilmigtir (14). Deuschl ve arkadaglari ilimh intansiyonel tremorun %25
oraninda ET’li oldularda rapor etmislerdir ve daha ilimh sekilde intansiyonel
tremorun %33 oraninda hastalarda bulundugunu belirtmislerdir (26, 6).
intansiyonel tremorlu ET’li hastalarda ayni zamanda disdiadokoknezi,
tandem vyuaruyuste zorluk ve ballistik kol hareketleri gibi diger serebellar

bulgularin da oldugu belirtilmistir (6, 27).

Singer ve arkadaslar, %50 ET’li hastada tandem yurlyus anormalligi
saptamiglar ve serebellar disfonksiyonun patofizyolojide énemli olabilecegini
One surmuslerdir (28). Stolze ve arkadaslarinin yaptiklari bir galismada
yurime bozukluklarini en ¢ok serebellar sendromlu hastalarda goérmusler,
intansiyonel tremorlu ET hastalarinda daha fazla olmak Uzere ET hasta
grubunda yurume bozuklugu bildirmiglerdir. Bu sonuglarla etyolojide

serebellumun Uzerinde durmuslardir (29).

Helmchen ve arkadaslari intansiyonel kol tremoru olan ET’li hastalarda
okulomotor ve vestibulookller reflekste patolojiler saptamislar ve bunlarin

serebellar disfonksiyonun bir gostergesi olabilecegdini belirtmiglerdir (13).

PET caligsmalarinda bilateral oliver nukleusta glukoz kullaniminin artisi
ve bilateral serebellum, kirmizi nukleus ve talamusta kan akimi artigi
gosterilmigtir. Fonksiyonal MRG ¢aligmalari bilateral serebelar hemisferler,
dentat nukleus, kirmizi nukleus ve kontrlateral globus pallidus, talamus ve
primer sensorimotor kortekste kan akiminda artisi géstermistir (22). Manyetik
rezonans spektroskopi ¢alismalari N-asetil L aspartat/kreatin orani serebellar
kortekste ET olgularinda kontrol olgularina goére azalmis olarak bulunmustur
(22, 14).

Elan D. Louis ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada 33 ET’li hastadan
8'inde (24.2%) beyin sapinda Ozellikle lokus seruleusta Lewy hucreleri
saptanmigtir, bununla beraber ET’li hastalarinda c¢ogunlugunda (25/33,

75.8%) Lewy hacreleri saptanmayip bunlarda serebellumda patolojik
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degisiklikler saptanmistir (30).

Klinik

ET'nin belirleyici 6zelligi statik bir ekstremite posturu ile ortaya gikmasi
ya da belirgin bir sekilde artmasidir (17). ET’de tremor frekansi 4 ile 12 Hz
arasindadir ve yasla ters orantilidir; ileri yaglarda tremor frekansi genellikle
bu degerler arasindaki disuk degerlerde goérulur (14). ET hastalarinda, her iki
ust ekstremitede (%95), daha az siklikla bas (%34), yuz (%5), dil (%7), ses
(%12), govde (%5), ve alt ekstremitede (%30) tremor gorulir (14). Tremor
siklikla kollarda baslar (15). Tremor genellikle simetriktir, veya hafif asimetrik
olabilir ancak hastalarin yaklasik %15’inde ilk olarak dominant elde ortaya
cikabilir (14, 17). Parmaklarda adduksiyon-abduksiyon hareketi, elde
fleksiyon-ekstansiyon hareketi tipiktir (16). ilk baslarda tremor hafif ve
asemptomatik olabilir ve yillar boyunca kétllesmeyebilir ama ¢odu hasta
tremorun zaman icinde kotulestigini fark eder (20). Tremor amplitida
zamanla artar ve yazi yazma, su igme, yemek yeme, giyinme, vucut bakimi,
araba kullanma ve konusmada gugluk ortaya c¢ikar (14). Tremor utang ve
fonksiyonel bozukluk yaratacak kadar ciddi olabilir. Hastalarin %15 kadari

tremor sebebi ile erken emekliye ayrilir (20).

Tremor Ust ekstremitelerde sinirli olabilir ya da bag tremoru eklenebilir
ya da bas tremoru bagimsiz olarak ortaya gikabilir (17). Tremorun ilerleyerek
basa yayillma orani %30-50’dir (20). Nadiren bas tremoru ellerden 6nce
ortaya cikar (17). izole bas tremoru nadirdir ve calismalarda ET’li hastalarin
%1-10’unda rapor edilmistir (14). Bas tremoruda yapisi itibariyle posturaldir.
ilerlemis vakalarda, ¢ene, dudaklar, dil ve larinks tutulumu olur ve larinksin

etkilenmesi sesin titremesine neden olur (17).

Duygusal stres, heyecan, fiziksel yorgunluk, vicut sicakligindaki artma
veya azalma, ekstremitelerdeki agrili durumlarda tremorda artma gorulebilir.
Bazi hastalarda kahve ve gay icilmesi, sigara kullanimi ve aclik, tremoru

kotulestirebilir (31). Birgok hasta, tremorun alkolll icecek kullanimi ile gegici
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olarak baskilandigini ifade eder (20).

Bazi ET'li hastalarda istrahat tremoru gelisebilmektedir. istrahat tremoru
olmayanlara gore istrahat tremoru olan ET’li hastalarda hastalik siresi daha
uzun ve hastalik daha siddetlidir. Bu hastalarin hicbirinde bradikinezi ve

rijiditenin klinik bulgulari bulunmamaktadir (14).

ET tanisi dyku ve fizik muayene ile konulur. Taniyi destekleyen 6zgul
laboratuar testi, veya goruntileme ¢alismasi yoktur (2). Esansiyel tremor tani
kriterleri (Consensus statement of Movement Disorder Society on tremor.)
(14, 32):

Kesin ET:

A. Dahil olma:

El ve oOnkollarda gorilebilir ve devamli olan, kinetik tremorun
eslik ettigi veya etmedigi bilateral postural tremor. Tremorun besg
yildan uzun suredir bulunmasi. Tremor bazen st
ekstremitelerden ziyade vicudun diger bolgelerinde olabilir.
Tremor asimetrik, degisken amplitudli olabilir ve tremor
Ozurlaluge yol agabilir veya agmayabilir.

B. Dahil olmama:

1.Froment bulgusu hari¢ olmak Uzere norolojik belirtiler

2.Belirgin fizyolojik tremor nedenleri

3.Tremor yapan ilaglara son zamanlarda veya devamli olarak
maruziyet

4 .Periferik veya santral sinir sistemine direkt veya indirekt travma
5.Tremorun psikojenik orjinlerinin klinik kaniti veya oykusunun

olmasi

Cesitli ilaclar ET'ye benzer simetrik aksiyon tremoru yapabilir; bunlar
arasinda lityum, valproik asit, segici seratonin geri alim inhibitorleri, trisiklik
antidepresanlar, beta adrenerjik agonistler, efedrin, teofilin, kortikosteroidler,

siklosporin ve ndroleptikler yer alir. Hipertiroidizm ET'’yi taklit eden simetrik
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tremora neden olabilir (33). Ekstremiteleri veya boynu etkileyebilen distonik
tremor esansiyel tremordan distonik postur, kas hipertrofisi ve agri sayesinde
ayirt edilebilir (22). Hafif ET ile artmis fizyolojik tremor arasinda ayrim
yapmak genellikle zordur (33). ET siklikla yanhs bir sekilde parkinsonizm
olarak teshis edilir ama rijidite veya bradikinezinin olmamasi ve
parkinsonizmde gorilen titrek mikrografi seklindeki el yazisinin tersine buyuk,

diuzensiz ve titrek el yazisinin bulunmasi ile ayirici tani yapilabilir (20).

Tedavi

ET'de ilag tedavisi ve ilaglara direncli, siddetli ve engellilik yaratan
durumlarda cerrahi tedavi uygulanir (14). ET'de ila¢ tedavisinde propranolol,
primidon, atenolol, gabapentin, sotalol, topiramat, klozapin, nadolol,
nimodipin, trazodon, asetozolamid, izoniazid, pindolol, metazolamid,
mirtazapin, nifedipin, verapamil, amantadin, klonidin, glutetimid, L-
triptofan/pridoksin, metoprolol, nikardipin, olanzapin, fenobarbital, ketiapin,
teofilinle ilgili caligmalar yapilmistir (3). Tek baglarina veya kombine olarak
kullanilan beta blokerler ve primidon en etkili farmakolojik tedavilerdir (17).

Yapilan calismalarda propranolol ve primidon tek baslarina
kullaniminda akselorometrideki 6lgimlerde tremor buyUklaginu yaklasik %50
azalttiklari saptanmigtir (3). Gorman ve arkadaslarinin bir galismasinda
propranolol ve primidonun birbirine Ustunligu saptanmamigtir  (16).
Baslangicta tolerabilite primidon igin dnemli bir sorun olmakla birlikte, bir
¢alisma primidonun uzun donemdeki tolerabilitesinin propranololinkinden
daha iyi olduguna ilskin veriler gostermigtir. Bu ¢alismada yan etkiler, akut
dénemde propranololle %8, primidonla %32 saptanmakla birlikte bir yil
sonraki incelemede primidonla %0, propranololle %17 oraninda saptanmistir
(14). Bir calismada ortalama 260mg/gin dozunda propranolol kullanimi ile
tremor amplitidinde %35 azalma saglanirken primidonun tedaviye

eklenmesi ile bu oranin %60-70’e ¢iktig1 gorulmustar (3).

Botulinum toksin A, el tremorunda, bas ve ses tremorunda kullanilabilir
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fakat doza bagimh elde glg¢suzlik, boguk sese ve yutma gugligine neden
olabilir (3).

Talamotomi yani talamusun ventral ara nukleusuna stereotaktik lezyon
yapiimasi tremoru belirgin duzeltebilir ve hastalarin ortalama %80-90’inda
iyilesme olur (33). Yiksek frekanslh talamik stimulasyon tremorun ciddiyetini
belirgin Olgude azaltabilir (22). Derin beyin stimulasyonu ET hastalarinda
elektrotlar iki tarafli olarak talamusun ventral ara nukleusuna yerlestirilir,
ayarlanabilir elektriksel stimllasyon optimal, bireysellestiriimis tremor
kontrollune izin verir. Derin beyin stimulasyonu talamotomiden avantajlidir
cunkl her iki islemde ortak olan bircok yan etki (konusma guglugu,
hemiparezi, konfuzyon) derin beyin stimulasyonu yapilan hastalarda

stimulasyon parametrelerinin ayarlanmasiyla dizelebilir (33).

GOZ HAREKETLERI

Gorme alaninin periferine ilging bir gorsel hedef girdiginde gozler hizlica
hareket ederek bu goruntuyu fovea Uzerine yerlestirir ve bu goz hareketine
sakkad ad verilir (34). istemli bir sakkadda sinyaller retinadan geger ve optik
sinir yoluyla lateral genikulat cisme, oradan da oksipltal lobda 17.alana gelir.
Baglanti lifleri bu sinyalleri 18 ve 19. alanlara tasirlar. Sinyal daha sonra
frontal lobda ilgili bolgelere gelir. Frontal 8. alan ve superior kollikullisten
kalkan sinyaller horizontal bakis merkezi olan pontin paramedian retikller
formasyona gelir, buradan 3 ve 6. kranial sinir nikleusuna giden uyarilar ile
sakkadik sinyal olusturulur. Vertikal sakkadlar ise rostral interstisyel medial
longitidinal fasikulisten 3 ve 4. kranial sinir nukleusuna giden uyarilar ile
olusturulur (7). Agonist kas maksimum sekilde kasilirken, antagonist kas tam
olarak gevser ve bu sekilde hareket en hizli sekilde gergeklesir (35).
Sakkadlar karanlhkta veya gozler kapaliyken de olusabilir. Ayrica yavas
dizeltici g6z hareketlerini periyodik olarak bodlerek uyaranla iligkili
nistagmusun hizli fazini olustururlar (36). Parapontin retikiler formasyon
vertikal g6z hareketlerinin meydana gelmesinde de rol oynar (1, 15).

Torsiyonel ve vertikal sakkadlar icin medial longitudinal faskikulusun rostral
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intertisiyel nikleusunda yer alan néronlar goérev alir (10, 37). Sakkad
olusumunda beyin sapi diginda yuksek duzey kontrolu de 6nemlidir. Frontal
korteks, posteriyor parietal korteks, bazal ganglia, superior kollikulus, nikleus
retikUlaris tegmenti pontis ve serebellum sakkadin Ust duzey kontrolinde

onemli yer tutar (10, 11).

Frontal kortekste 8. alanin stimulasyonu gozlerin kontrlaterale hareketini
saglar (10, 37). Posterior parietal korteks, ilgilenilen goérsel nesnenin
degistiriimesinde, viziel hedeflere sakkadlarin proglanmasini saglar. Beyin
sapinda sakkadlarla iligkili yapilar serebelluma projekte olurlar (10). Dorsal

vermis, fastigial nukleus sakkad amplitutudun kontrolinde onemlidirler(11).

Pursuid kontrol sisteminin gorevi hedefin goértntlsini fovea sentraliste
tutmaktir. Pursuid kontrol sistemi hedefin retina tzerindeki kayma hizini izler
ve bu kaymay sifira indirecek sinyalleri premotor sisteme gonderir (38).
Frontal korteks, posterior parietal korteks, striat korteks, lateral genikulat
nikleus, optik trakt nukleusu pontin nikleuslar, inferiyor oliva, serebellum, 3,
4, 6. kraniyal sinirler yavas takip géz haraketinden sorumludur (10, 11).
Genel olarak stabil siyah bir zeminde hareket eden kuguk hedefler yavas
takip goz hareketi sistemini stimile ederken, tium gorsel ¢evrenin hareketi
optokinetik sistemi uyarir (39). Yavas takip g6z hareketi, hareket eden
stimulusun varhgina baglidir ve stimulusu duz bir sekilde izleyemeyen
kisilerin bazilari hedefi bir seri sakkadik bakiglarla izlerler. Yavas takip goz
hareket emirleri  pariyeto-oksipital gorsel assosiasyon alanlarinca
olusturulurlar ve internal sagittal stratum ile ipsilateral parapontin retikuler
formasyona ulasirlar. Hedefin hizina goére takibin yerine getiriimesi ise
premotor sistem tarafindan gerceklesir ve es zamanh olarak optokinetik
sistem (zerine de inhibitdr sinyaller gonderir (40). Eger hedef 90
derece/saniye hizin Ustlinde hareket ettiginde hedefin gorintisinu tekrar

fovea sentralise dusurebilmek icin bir sakkadik harekete ihtiya¢ duyulur (38).

Optokinetik sistem ise bir kisinin gozleri acikken ve duragan bir gorsel

cevrede rotasyonu sirasinda olusan ek bir hareketi olusturan sistemdir (41).
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Optokinetik sistemin girdisi tam olarak bilinmese de retinal hareket
reseptorlerinden kalktigi dusunulir ve bu sistemin gevreye gore gozlerin
hareketini korumak icin vestibuler nukleuslara gelen sinyali besledigi
bilinmektedir (34, 41). Optokinetik sistemde bir lezyon varliginda kisinin
hareket eden bir gorsel gevreyi takip ederken nistagmus olusmaz veya zayif
olarak izlenir. Bu defekt lezyonun yerine gore belli bir yone olabildigi gibi, tim
yonlere de olabilir (42). Klinikte optokinetik sistem hastadan 30—40 derece
gorsel agl ile hareket eden siyah beyaz gizgileri takip etmesi istenerek test
edilir (42, 43).

Vestibuler kontrol sistemi basin pozisyonunu ve hareketini izler ve diger
sensoriyal sistemlerden (okuler, proprioseptif sistem) gelen enformasyonlarla
birlikte bas, vicut, ekstremiteler ve gozlerin hareketinin kontrolini sadlar.
Vestibuler sistem tarafindan gonderilen kontrol sinyallerle premotor sistem
gorsel hedefi basin hareketi suresince fovea sentraliste tutmaya yardim
edecek kompansator goz hareketleri olusturur (38) Vestibuler sistem periferik

vestibuler sistem ve santral vestibller sistem olarak ikiye ayrilir (8).

Periferik vestibuler sistem igerisinde labirent, tlysu hucreler, yarim daire
kanallari ve otolitik organlar bulunmaktadir (33, 44). Yarim daire kanallari,
lateral, anterior ve posterior olmak Uzere U¢ adettir, bir uglari genisleyerek
ampulla adini alir. Ampullalarda krista adi verilen bir bolgede tuylu hucreler
iceren epitel bulunur (8). Taysu hucreler hem utrikulus (30.000) hem de
sakkulusun (16.000) makulasinda ¢ok sayida bulunurlar (45). Taysu
hicrelerin iki ayri fonksiyonu bulunmaktadir (46, 47). Bunlardan ilki herhangi
bir digsal uyari olmadigi donemde spontan aktif olan ve vestibller afferent
sinir liflerinden aldigi girdilerle beyne tonik input gonderme, ikinci ise yon
degisikliklerine gore polarizasyon fonksiyonudur (34, 48). Yarim daire
kanallari ve otolit organlardan ¢ikan afferent sinir lifleri VIII. kranial sinirin
vestibller pargasi ile santral sinir sistemine ulasir. Bu sinir lifleri bipolardir ve
hicre goOvdeleri Scarpa ganglionunda uzanirken, periferik uzantilari tlysu
hicrelerde, santral uzantilari ise ipsilateral vestibuler nikleuslarin 6zel

bdlgelerinde sinaps yapar. Fakat santral uzantilarin az bir kismi nukleusa
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ugramadan direk olarak serebelluma uzanir (49, 50).

Vestibuler nukleuslar dordincu ventrikulin tabaninda uzanan kompleks
hicre gruplaridir (49, 51). Bu nukleuslar labirintin yaninda spinal korttan,
retikler formasyondan, kontrlateral vestibller nukleuslardan ve 6zellikle
serebellumdan girdi alirlar. Bu nukleuslar Gzerine serebellumun asil etkisi
inhibitorddr. Genel olarak vestibuler nukleuslarin efferent liflerini afferentlerini

aldiklari ayni beyin parcalarina gonderdikleri sdylenir (49, 51, 52).

Vestibulo-okuler yollar vestibuler nukleuslardan okulomotor nukleuslara
olan direk yol ve vestibuler nikleuslardan retikuler formasyon ve diger yapilar
uzerinden olan indirekt yol olmak tzere ikiye ayrilir (33, 53). Vestibulo-okuler
yollarin fonksiyonel bir organizasyonu vardir ve bas hareketlerine ragmen
gOzlerin stabilizasyonu ve gorsel impulslarin retinada fovea Uzerine
dusmesini saglayan refleksi (vestibllo-okuler refleks) saglarlar (8). Yarim
daire kanallarindan gelen bir impuls ayni taraf vestibuler nukleusa iletildikten
sonra karsl taraf parapontin retikiler formasyona iletilir ve buradan da
okulomotor néronlara giden girdi ile gozleri hedef Uzerinde tutan g6z
hareketleri ortaya gikar. Her bir yarim daire kanali dogrudan dogruya bir cift
g6z kasini etkiler, bu nedenle yarim daire kanallarinin hastaliginda

nistagmus olusabilmektedir (54).

ELEKTROOKULOGRAFiI

Go6z hareketlerinin kayit edilmesinde kullanilan belli basl teknikler: alalti
limbus izleme metodu, manyetik arayici sistem (magnetic search coil system)
ve elektrookulografidir (EOG). EOG, teknik yonden en pratik olan yontemdir
(7). Laboratuarda hasta odanin ortasinda bir yataga konumlandiriimali ve
muayene masasinin tam karsisinda isikh cubuk olmalidir (55, 56). Horizontal
Olcim icin elektrodlar kantUslerin medial ve lateraline yerlestirilir ve toprak
hatti icin kaslarin orta Ust kismina konulan elektrod kullanilir. Vertikal

Olcimde elektrodlar kasin Ustl ve alt gbz kapaginin altina konulur (7).
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EOG’de genellikle gaze testi, sakkad testi, trekking testi, optokinetik
test, pozisyonel test, Hallpike manevrasi ve kalorik testler uygulanir.
Sedatifler, antikonvilzanlar, alkol gibi durumlar kiginin uyaniklik durumu
etkileyebileceginden bu durumlar sorgulanmalidir (9). Testten 6nce hastaya
primer pozisyonda kendinden 2 metre uzakliktaki fiksasyon merkezinden +/-
10 derece iki hedef arasina bakmasi séylenerek kalibrasyon tamamlanir (55,
56).

Gaze Testi: Gaze belli bir ydone veya karsiya bakis demektir. Bu test
sirasinda hasta gozleri agikken ve kapaliyken karsiya, 30 derece saga, 30
derece sola, 20-30 derece asag! ve 30 derece yukari yonlerde baktirilir ve
nistagmus incelenir (8). Normal gaze kontrol yetenegine sahip bir kisi, gdrme
alani igindeki bir objeye bakislarini sabit olarak fikse edebilir. Bu sistemdeki
anormallik, bakistaki bu stabiliteyi bozar. Eger akut, unilateral periferik bir
vestibuler lezyon veya beyinsapi ve serebellum gibi santral bir lezyon sonucu
bu yetenekte bozulma olugursa, birtakim spontan g6z hareketleri gézlenir. Bu
anormal gbéz hareketleri genelde nistagmus seklindedir (57). Bazi kisilerde
gozler kapali durumda yapilan gaze testi sirasinda horizontal nistagmusun

izlenebilecegi akilda tutulmalidir (9).

Santral lezyonlara bagh nistagmus horizontal, vertikal, oblik veya
rotatuar olabilir. Genellikle okuler fiksasyonla artis gosterir, eger horizontalse
santral sinir sistemi nistagmusu genellikle bilateraldir ve bakis yonine dogru
vurur (17). Bilateral horizontal gaze nistagmus; en sik santral sinir sistemi
nistagmus tipidir ve beyin sapi ve serebellar sistemi etkileyen posterior fossa
yapisal lezyonlari, ilag intoksikasyonu ve metabolik bozukluklar, lokal
vaskuler, neoplastik veya dejeneratif lezyonlara bagli ortaya gikabilir (34, 58).
Genis serebello-pontin kose ve serebellar timorler bilateral horizontal bakis
nistagmusuna yol acabilirler (34, 59). Rebound nistagmus; Serebellar
sistemin kronik hastaliklarinda gorultir. Burada saga ve sola bakista ortaya
¢clkan nistagmusun dalgalanarak ortadan kaybolmasindan 10-20 saniye
sonra tekrar ortaya c¢iktigi izlenir (34). Yukari-vuran nistagmus; oldukga

baylk klinik éneme sahiptir ve ilag intoksikasyonu veya posterior fossayi
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etkileyen kazanilmis bir patolojinin varligini gosterir (60). Ozellikle Wernicke
ensefalopatisi, intrinsik meduller hastaliklar ve kaudal beyin sapi lezyonlari
akla gelmelidir (34). Asagi-vuran nistagmus; meduller ve medulla-servikal
lezyonlarda gorulebilir ve medullaya basi yapan baziller olaylar, Arnold-Chiari

malformasyonu ve beyin sapi ensefalitleri sik nedenler arasindadir (34, 61).

Sakkad Testi: GOz hareketli iken bas sabit konumdadir ve hedef
horizontal planda ileri geri hareket ederken kayit yapilir (8). Bazi normal
kisiler sakkadik bakislarla hedefi tam olarak bulamazlar ve dogrulamak igin
bir veya iki dogrulayici sakkad gerekebilir (34). Okuller dismetri,
disdiadokokinezinin okuler kargiligidir. Hasta sakkadi yaptiginda hipermetrik
oldugu yani hedefi astigr gorilur ve daha sonra hedefe fiske olmak igin geri
doner (34, 62). Siklikla tek yonlidir ve serebellum ile serebellumun beyin
sap! badlantilarinda bir lezyonun varligini diastndirir. Sakkadin hedefe
ulasamamasina ise hipometrik sakkad adi verilir (63). Sakkadik hipometri
serebellar ve beyin sapi lezyonlarinda meydana gelir (64). Normal insanlarda
da sakkadik hipometri goérulebilir (16, 64). Normal bir kisi 20 derecelik bir
sakkadik hareket yaptiginda g6z saniyede 188 dereceden fazla hizla hareket
eder. (33, 63, 65). Sakkad hizinda azalma ekstraokuler kas gugsuzligunde,
periferik sinir paralizilerinde, sedatif alan hastalarda, metabolik hastaliklarda
meydana gelebilir (8). Parkinson Hastaligi, Alzheimer Hastaligi, fokal

hemisiferik lezyonlarda sakkad latans bozuklugu meydana gelebilir (64).

Trekking Test: Hasta horizontal planda hareket eden bir hedefi takip
ederken yapilir. Hedef renkli bir cisim olabilecegi gibi, 1sikli bir kaynak da
olabilir ve g6z acisi 30 dereceyi agsmamali, maksimum hareket hizi ise
saniyede 40-50 dereceyi agmamalidir. Bu test hastanin mental durumu ve
yasl! gibi faktorlerden etkilenebilir (8). Sakkadik pursuitler; hasta hedeften geri
kalmamak icin duzeltici sakkadlari kullanir, beyin sapi patolojilerinde,
serebellum ve serebral korteks lezyonlarinda gorulebilir. Grafikte disli ¢ark
gorunumu izlenir. (8, 33). Disorganize ve diskonjuge yavas takip gozleri;
azalmis horizontal bakis kapasitesi ve diskonjuge g6z hareketleri sonucu

olusurlar. Beyin sapi patolojileri hakkinda ipucu verebilirler (8).
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Optokinetik test: Hasta horizontal planda 6nce sola sonra saga dogru
hareket eden optokinetik bir uyarici izlerken hastanin goz hareketleri
kaydedilir (66, 64). Saniyede 10-20—-40-60-80 derece go6z agisi hizinda
farkh hizlarda yapilabilir. Optokinetik stimulusun acgisi 30 dereceyi gegerse
normal Kisilerde de nistagmus olusabilir ve normal kigilerde izlenen yanitlar
simetriktir (34). Asimetri; belirginse santral sinir sistemi anormalligini isaret
eder ve medullar lezyonlar, genis temporal lob, frontal lob, pariyetal ve

oksipital lob lezyonlari dugunduruar (34, 64).

Pozisyonel Test: Hastanin basi farkh pozisyonlardayken ve gozler agik
ve kapaliyken g6z hareketlerinin monitorizasyonu esasina dayanir. Gozler
aclk ve kapall konumdayken en az 20 saniye boyunca g6z hareketleri
kaydedilir ve amaci nistagmusu saptamaktir (8, 34, 64). Normalde gozler
acikken pozisyonel nistagmus saptanmaz ancak gozler kapaliyken bir ¢ok
normal kiside pozisyonel nistagmus saptanabilir (67). Gozler kapali konumda
ortaya c¢ikan horizontal nistagmus eger tek bir bas pozisyonunda yonu
degisiyorsa, bes bas pozisyonunun U¢ veya dordinde devamlilik
gOsteriyorsa, dort veya daha fazla bas pozisyonunda intermitant olarak
izleniyorsa ve herhangi bir bas pozisyonunda u¢ en guglu vurumun yavas faz
hizi saniyede 6 dereceyi geciyorsa patolojiktir (34). Gozler acik konumda
pozisyonel nistagmus; her zaman anormaldir ve 06zellikle belli ydnde ise
vestibuler ndrit gibi periferik kaynakli bir patolojinin varhigini isaret eder (64).
Pozisyonun yonune gore degisim gostermeyen bir nistagmus ise posterior
fossada bulunan bir santral sinir sistemi hastaligi icin iyi bir kanittir (67).
Gozler kapali konumdayken belli yonde pozisyonel nistagmus; her zaman
periferik bir patolojiyi dusindirir ve genellikle nistagmus normal tarafa
dogrudur (68). Gozler kapali konumdayken degisen yodnde pozisyonel
nistagmus; periferik lezyonlarda gorulebilmesine karsin asil santral sinir

sistemi patolojilerinde saptanir (59, 68).

Paroksismal Pozisyonel Nistagmus (Dix-Hallpike) Testi: Dinamik
pozisyonel testtir (7). Normal kisilerde Hallpike manevrasi vertigo veya

nistagmusa yol agmaz. Hallpike manevrasi ile uyarilan en sik nistagmus
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bening paroksismal pozisyonel nistagmustur (34). Bu manevra klinikte de
siklikla kullanilir ve latansi olmayan, horizontal, oblik veya vertikal yonde
olan, uzun suren (genellikle bas pozisyonu degistiriinceye kadar devam
eder), belirgin bas donmesine yol agmayan ve tekrarlayan testlerde
yorulmanin olmadigi durumlarda santral sinir sistemi hastaligini dasundurar
(9, 34).

Esansiyel Tremorda Elektrookulografi

ET'li hastalarda Helmchen ve arkadaslarinin, ET’li hastalarda g6z
hareket anormalliklerinin  serebellar  disfonksiyonun  bir  gdstergesi
olabilecegini arastiran bir makalesi yayinlanmistir (13). 2003 tarihinde
yayinlanan bu ¢alisma, ET'li hastalarda g6z hareket bozukluklarini inceleyen
literatlrdeki ilk ve tek c¢alismadir. Calismaya 17 ET'li ve 11 saglikli kontrol
grubu katihmci alinmistir ve ET'li hastalarin yas ortalamasi 54,8 +16,7 yil,
yas araligl ise 24-81 yil saptanmistir. ET tanisi olan hastalar, 7 hasta
postural tremoru 6n planda olan ET'li (ETpt) grup ve 10 hasta belirgin
intansiyonel tremoru olan ET'li (ETit) grup seklinde 2 alt gruba ayriimigtir.
ETit grubu hastalarin yas ortalamasi 62,0 £14,9, ETpt grubu hastalarin yas
ortalamasi 44,4 £14,2 saptanmistir. ETit grubunun, ETpt grubuna istatistiksel
olarak anlamli duzeyde daha yash saptanmisg, kontrol grubuyla ise yaslar
arasinda anlamli bir farkhlik saptanmamigtir. ETit grubunun hastalik suresi
(34,3 £20,4 yil), ETpt grubunun hastalik suresine (16,0 £9,0 yil) gére daha
uzun saptanmig ancak hastalik baslangig¢ yaslari arasinda iki gurup arasinda
fark saptanmamistir. Bu calismada g6z hareketleri skleral koil (scleral
search-coil) teknigi ile vestibulookuler refleks ve optokinetik nistagmus ise
EOG ile incelenmigtir. ETpt grubunda 1, ETit grubundan 2 kisi skleral koll
tekniginin  uygulanmasini  kabul etmedigi i¢cin g6z hareket testleri
yapllamamistir dolayisiyla c¢alismada 14 ET'li hastanin g6z hareketleri
degerlendiriimigtir. Bu ¢alismada baslangic yavas takip g6z hareketi
hizlanmasi degerlendirildiginde, belirgin intansiyonel komponenti olan ET'li
hastalarin degerleri kontrol grubu saglkh kisiler ve postural tremor

komponenti on planda olan ET'lilere gobre oOnemli derecede dusuk
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saptanmigtir. Kararli durumdaki doruk yavas takip goz hizi ET'li hastalarda
kontrol grubu sagliklilara gore daha dusuk saptanmigtir, ayni sekilde belirgin
intansiyonel tremoru olan ET'lilerde de postural tremoru 6n planda olan
ET'lilere gore daha dusuk saptanmistir. ET'li hastalarda saptanan yavas takip
g6z hareket baslangicinda bozuklugun ve patolojik vestibulo-okuler refleks
baskilanmasinin, serebellar disfonksiyonun  gdstergesi  olabilecegi
belirtilmigtir (13).

19



GEREG VE YONTEM

Calismaya alinan katilimcilar, Ocak 2008 ve Ekim 2008 tarihleri
arasinda Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji poliklinigine bagvuran
kesin ET tanisi alan hastalardan ve esit sayida saglikli kigilerden segildi.
Calismamiz i¢in Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanligi Tibbi Etik
Kurulu'na bagvuruldu ve 08.01.2008 tarih ve 01 sayili kurul toplantisinda tibbi
etik agisindan sakinca olmadigina dair karar alindi. Katilimcilara ¢calismaya
alinmadan once bilgilendirilmis onam formu okutuldu, gerekli bilgi verildi ve

yazili onami alindi.

ET tani kriterlerine (Consensus statement of Movement Disorder
Society on tremor) gore kesin ET tanisini karsilayan hastalar kabul edildi.
Buna gore; El ve onkollarda gorulebilen ve devamli olan, kinetik tremorun
eslik ettigi veya etmedigi bilateral postural tremor, tremorun bes yildan uzun
suredir bulunmasi, tremor bazen ust ekstremitelerden ziyade vicudun diger
bdlgelerinde olabilmesi, tremor asimetrik, degisken amplitudli olabilmesi ve
tremor 6zurllige yol agabilmesi veya agmayabilmesi dahil olma kriterleri
olarak kabul edildi. Froment bulgusu hari¢ olmak Uzere norolojik belirtiler,
belirgin fizyolojik tremor nedenleri, tremor yapan ilaglara son zamanlarda
veya devamli olarak maruziyet, periferik veya santral sinir sistemine direkt
veya indirekt travma, tremorun psikojenik orjinlerinin klinik kaniti veya

Ooykusunun olmasi diglama kriteri olarak kabul edildi..

Hastalarda tremorun baglama yasi, suresi, sekli ve bolgesi gibi ayrintili
hastalik dykusunun yani sira ailede benzer tremoru olup olmadigi, hastanin
basagrisi karakteri, tremora alkolin etkisi sorgulandi. Ayrintili hastalik
OykUsunun yaninda ayrintii olarak vestibuler yakinmalar sorgulandi ve
vertigo sikayeti olan hastalar ¢alismaya alinmadi. Tum ET'li hastalara Fahn;
Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme 06lgedi uygulandi ve degerler
kaydedildi. Tum hastalarda norolojik muayene de vyapilarak bulgular
kaydedildi. Ayirici tani amaciyla hastalarin hemogramlari, biyokimya

degerleri, tiroid fonksiyon testleri ¢alisildi. Sonug¢ olarak vestibller yakinma
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ve ataksi, dismetri ve intansiyonel tremor gibi serebellar patoloji muayene
bulgusu olmayan ve EOG testlerini etkileyebilecek herhangi bir ilag
kullanmayan, 36 ET’li hasta ile yas ve cinsiyet agisindan benzer 36 saglikli
kontrol grubu birey ¢galismaya kabul edildi.

Katilimcilar, kulak muayenesi yapildiktan sonra Pamukkale Universitesi
Tip Fakultesi EOG laboratuvarinda incelemeye alindi. Katimcilarda EOG
yapilmasina engel teskil edecek muayene bulgusu saptanmadi. Katilimcilarin
testten en az 3 gln Oncesine kadar sedatif etkili herhangi bir ilag
kullanmamalari ve son 48 saat oncesine kadar alkol almamalari istendi.
Katihmcilar test odasina alindiktan sonra alkolle cilt temizligi yapildi.
Elektrodlar kantUslerin medial ve lateraline ve orbita orta hattina esit
uzaklikta olacak sekilde orbikularis okuli kasinin Ust ve alt bdlimlerine
yapistirildi. Toprak elektrot alin orta hatta yapistirildi. Elektrot konumlari
(sekil — 1)'de gosterilmektedir. Bilgisayar ortaminda elektrot diren¢ kontrolu
yapildiktan sonra hasta ile i1sikli gubuk arasi mesafe 120cm olarak ayarlandi.

Hasta ile 1s1kli gubuk konumu ($ekil — 2)'de gosterilmektedir.

- Vo4, |
Sekil — 1: Elektrot konumlari  Sekil — 2: Hasta ve Isikli gubuk konumu

Hastaya test teknigi anlatilarak teste baglandi. Kalibrasyon sirasinda,
5cm boyunda, 120cm eninde saga ve sola hareket edebilen kirmizi renkte
IStk noktasi bulunan duvara fikse edilmis gubuga bakmasi istendi. Fiksasyon
merkezinden +/- 10 derece iki hedefe bakmasi sOylenerek kalibrasyon

tamamlandi. Kalibrasyondan sonra gaze testine gegildi. Bu testte hasta
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primer pozisyondan (orta hattan), 30 derece saga, sola, yukari ve asagi
bakarak kornea-retinal potansiyel kayitlari alindi. Her bir bakista gozler acik
(30 saniye), gozler kapali (30 saniye) olmak Uzere toplam 1 dakikalik kayitlar
alindi. Bu testten sonra sakkad testine gecildi. Bu testte hastaya isikl
cubukta 40 defa saga ve 40 defa sola hareket eden 1s1§1 takip etmesi istendi.
30 saniye sola, 30 saniye saga olmak Uzere toplam 1 dakikalik kayit alindi.
Hasta hedefi izlerken baginin sabit kalmasi istendi. Bu testten sonra trekking
testine gegildi. Trekking testte hastadan 30’ar saniye sureyle 1sikli gubukda
Once saga daha sonra sola giden is1d1 izlemesi istendi. Bu testten sonra
optokinetik teste gegcildi. Hastadan dnce saga 40 derece/saniye ve sonra sola
40 derece/saniye hizinda olan isik serilerini izlemesi istendi. Otuz saniye
saga, 30 saniye sola olmak Uzere toplam 1 dakika kayit alindi. Bu testten
sonra pozisyonel teste gecildi. Dort bas pozisyonunda nistagmus olup
olmadigina bakildi. Hasta oturur pozisyondayken gozler direk karsiya
bakarken, gozler acik ve kapali konumdayken 30’ar saniyeden toplam 1
dakika kayit alindi sonra muayene masasina yatirildi ve tavana bakmasi
sOylenerek gozler agik ve kapali konumdayken 30’ar saniyeden toplam 1
dakika kayit alindi sonra hasta yatar pozisyondayken basi saga cevirerek
gozler direk karsiya bakarken, gozler acik ve kapali konumdayken 30’ar
saniyeden toplam 1 dakika kayit alindi sonra hasta yatar pozisyondayken
basi sola cevirerek gozler direk karsiya bakarken, gobzler agik ve kapall
konumdayken 30’ar saniyeden toplam 1 dakika kayit alindi. Pozisyonel testte
yavas faz hiz ortalamasi 6 derece/saniye Ustunde olan nistagmuslar anormal

test yaniti olarak kayit edildi.

Test kayitlari 30 Hz Low Pass Filter'den gegirildikten sonra, sisteme
bagll bilgisayarda (Chartr ENG, ICS medical, ABD) depolanmig, normal
dagilim ve yavas fazin acgisal hizi (Slow-phase velocity (SPV)) yonunden
degerlendirilmistir. Sakkadik testte kayit edilen dalga, morfolojisinin yani sira
gecerlilik, latans ve amplitid yonunden degerlendirilmistir. Trekking testinde
dalga morfolojisi ve hiz kazanci (gain) incelenmistir. Sakkadik ve trekking
testindeki sayisal degerler bilgisayar programina kayitli normal grup

degerlerine gore saptanmistir.
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Optokinetik testte 40 derece/saniyelik uyari kullaniimis ve asimetri olup
olmadi§i arastirlmistir. iki taraf arasinda yavas faz hiz (SPV) farki 30
derece/saniye den fazla veya arasindaki fark buylk degerin % 50’sinden

fazlaysa asimetrik kabul edilmistir.

Yapilan tim bu islemlerden sonra EOG’den elde edilen verilerle birlikte
hastalardan alinan klinik bilgiler istatistiksel analiz amaciyla Statistical
Package for Social Sciences 16 (SPSS 16.0) programina yuklendi. Hasta ve
kontrol grubunda yas degerleri arasinda istatistiksel bir farkliigin olup
olmadidi Student t testi ile ve her iki grup arasinda cinsiyet agisindan anlaml
bir farkliigin olup olmadigi Pearson y* testi ile karsilastirildi. Hastalara ait

tanimlayici klinik 6zellikler incelendi.

Hasta ve kontrol gruplari arasinda EOG testlerinde bozuklugu olan
hasta sayisinda ve EOG testinin alt testlerinden sakkadik testte, trekking
testte, optokinetik testte, pozisyonel testte ve gaze testinde farklilik olup
olmadigi arastirildi. Bu amagcla nonparametrik testlerden Pearson Xz testi ve
Fisher's Exact Testi kullanildi. ET'li hasta grubu Fahn; Tolosa, Marin klinik
tremor derecelendirme oOlgeginde Ust ekstremitedeki postural tremor siddetini
belirleyen derecelendirmeden faydalanilarak hafif ve orta dizeyde tremoru
olanlar birinci grup ve postural tremoru belirgin olanlar ikinci grup olarak iki
gruba ayrildiktan sonra kontrol grubuyla birlikte bu U¢ grubun EOG
testlerinde bir farkliik olup olmadigi arastirildi. Bu amagcla 3x2 y* testi
kullanildi. Hastalarda EOG’de bozukluk, bozuk olan test adedi ve EOG
testleri ile hastanin yasi, hastalik suresi, Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor
derecelendirme Olgegininde aldidi toplam deger arasinda iliski olup olmadigi
arastirmak amaciyla Spearman Korelasyon testi ve Pearson Korelasyon testi
kullanildi.
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BULGULAR

Bu calismaya 36 ET tanisi olan hasta ve 36 saglikli kisi olmak Uzere
toplam 72 katilimci alinmistir. Hasta grubunun yas ortalamasi 44,1 £19,2
(min= 18, maks=78) ve kontrol grubunun yas ortalamasi 45,3 £18,9 (min=19,
maks=79) olarak saptanmistir. Her iki grup arasinda yaslar agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (t=-0,272, p=0,786, Student t
testi). Hasta grubunun 24'G (% 66,7) erkek, 12'si (% 33,3) kadindi. Kontrol
grubunun 22'si (% 61,1) erkek, 14'U (% 38,9) kadindi. Her iki grup arasinda
cinsiyet acisindan anlamli fark yoktu (x°=0,624, p=0,806, Pearson y” testi).
Hasta ve kontrol grubunun yas ortalamalari ve cinsiyet oranlari (Tablo — 1)'de

gosterilmektedir.

Tablo — 1: Hasta ve kontrol grubunun yas ortalamalari ve cinsiyet oranlari

Hasta (n=36) Kontrol (n=36) p
Yas 44 yl 45 yil 0,786
Cinsiyet Erkek Kadin Erkek Kadin

(n=24) (n=12) (n=22) (n=14) 0,806

Hastalarda, tremorun ilk baslama yasi ortalamasi 31,6 £16,6 (min=13,
maks=72) yil, hastaligin ortalama suresi (hastanin tremorunu ilk farkettikten
sonra teste alinan zamana kadar gegen sure) 12,1 £7,8 (min=5, maks=40) yil
saptandi. Hastalarda tremorun baslama yasi ve hastalik streleri (Tablo —

2)'de gosterilmistir.

Tablo — 2: Hastalarda tremorun baslama yasi ve hastalik sureleri

Ortalama Standart Ortanca Minimum Maksimum

sapma degerler degerler
Tremorun
baslama 31 16,6 26,5 13 72
yasi(yil)
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Hastalik

. 12 7,8 10 5 40
suresi(yil)

Erkek hastalarda tremorun ilk baglama yasinin ortalamasi 31,7 £18,1
(min=14, maks=72) yil, kadin hastalarda tremorun ilk bagslama yasi 31,5
+13,9 (min=13, maks=55) yil saptanmistir. Erkek ve kadin hastalar arasinda
tremorun baslama yaslar arasinda anlamli bir fark yoktu (u=136, z=-0,269,
p=0,788 Mann-Whitney U testi).

Hastalarda tremorun sekli incelendiginde, 2 olguda (%5,6) sadece
postural tremor, 27 olguda (%75) postural ve kinetik tremor, 7 olguda (%19,4)
postural ve Kkinetik tremora istrahat tremorunun eslik ettigi saptandi.
Hastalarda tremorun simetrisi incelendiginde, 29 olguda (%80,6) simetrik, 7
olguda (%19,4) hafif asimetrik bir tremor oldugu saptandi. Hastalarda Ust
ekstremitedeki postural tremorun aksiyon esnasinda siddetinde bir artisi olup
olmadidi incelendiginde, 20 olguda (%55,6) Ust ekstremite postural tremor
aksiyonla daha da arttigi saptanirken 16 olguda %44,4) Ust ekstremitenin

posturda ve aksiyonda tremorun siddetinde bir degisiklik olmadigi gozlendi.

istrahat tremoru olan olgularin hastalik siresi 13,1 +5,8 (min=5,
maks=22), istrahat tremoru olmayan olgularin hastalik sltresi 11,9 18,2
(min=5, maks=40) yil olarak saptanmistir. Her iki grup arasinda hastalik
sureleri agisindan anlamli bir fark saptanmamistir (u=80, z=-0,870, p=0,384
Mann-Whitney U testi). Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme
Olgceginde aldigi toplam deger, istrahat tremoru olan hastalarda 46,1 +10,1
(min=32, maks=64), istrahat tremoru olmayanlarda 33,0 +8,4 (min=20,
maks=51) saptanmistir. istrahat tremoru olan grupta Fahn; Tolosa, Marin
klinik tremor derecelendirme Olgegi anlamli dizeyde yuksek saptanmistir
(u=29,5, z=-2,884, p=0,004 Mann-Whitney U testi).

Hastalarda tremorlu bodlge incelendiginde, 27 olguda (%75) sadece ust
ekstremitede tremor, 4 olguda (%11,1) Ust ve alt ekstremitede tremor, 2
olguda (%5,6) Ust ekstremite ve basta tremor, 2 olguda (%5,6) Ust ekstremite

ve seste tremor, 1 olguda (%2,8) Ust ekstremitede, basta ve seste tremor
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saptandi.

Hastalarin aile hikayeleri sorgulandiginda, 16 olguda (%44,4) ailede
benzer tremor oldugu, 20 olguda (%55,6) ailede tremor olmadigi 6grenildi.
Aile hikayesi olmayanlarda tremor ortalama baglama yasi 36,30 +18,511
(min=13, maks=72), aile hikayesi olanlarda tremor ortalama baslama yasi
25,81 $12,046 (min=14, maks=50) saptandi. Aile hikayesi olanlarla
olmayanlar arasinda tremorun baglama yas! arasinda bir fark yoktu (u=115,
z=-1,434, p=0,152 Mann-Whitney U testi). Hastalarin tremorlarinin alkolle
degdisimi sorgulandiginda 8 olgu (%22) alkolle tremorlarinin azaldigini
belirtirken, 11 olgu (%30,6) bir degisiklik olmadigini, 17 olgu (%47,2) alkol
kullanimiyla tremorda bir degisige dikkat etmediklerini veya alkol
kullanmadiklarini belirttiler. ET'li olgularda basagrisi incelendiginde 5 olguda
(%13,9) migren tipi basagrisi, 24 olguda (%66,7) gerilim tipi basagrisi, 4
olguda (%11,1) ikincil basagrilarinin oldugu saptandi, 3 olgu (%38,3)

basagdrilarinin olmadigini belirtti.

Dominant Ust ekstremitede Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor
derecelendirme Ol¢eginin maddeleri incelendiginde; istrahat halinde tremorun
hizi, 29 olguda (%80,6) istrahat halinde tremor yok, 7 olguda (%19,4) hafif
dizeyde (amplitidi <0,5cm) tremor saptandi. Postural tremor 9 olguda
(%25) hafif dizeyde (amplitidl <0,5cm), 17 olguda (%47,2) orta amplitidIu
(amplitudud 0,5-1cm), 10 olguda (%27,8) daha belirgin amplitudli (1-2cm)
saptandi. Aksiyonla 3 olguda (%8,3) tremor saptanmazken 6 olguda (%16,7)
hafif dizeyde (amplitidi <0,5cm), 9 olguda (%25) orta amplitudli (amplitadu
0,5-1cm) tremor, 14 olguda (%38,9) daha belirgin amplitudlt (amplitadu 1-
2cm), 4 olguda (%11,1) ¢ok buyuk amplitudli (amplitddi >2cm) tremor
saptandi. Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme Olcegiyle
hastalarin el yazisi incelendiginde; 12 olguda (%33,3) hafif derecede
bozulma, biraz dizensiz ve titrek oldugu, 21 olguda (%58,3) orta derecede
bozulma, el yazisi okunabilir ancak tremor gorulebilir dizeyde oldugu, 3
olguda (%8,3) belirgin derecede bozulma ve yazinin okunaksiz oldugu

saptandi. Hastalarda ¢izgi c¢izme degerlendirimesinde dominant el
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Archimedes spirali giziminde 8 olguda (%22,2) hafif derecede titreme, 25
olguda (%69, 4) orta derecede titreme, 3 olgu (%8,3) ¢izimi ¢ok guglikle
yaptigi ve ¢ok hata oldugu saptandi. Dominant Ust ekstremitede su doldurma
testi incelendiginde; 7 olguda (%19,4) testin tremorsuz bir kisiye gore daha
dikkatli yapildigr ancak suyun dokulmedigi, 19 olguda (%52,8) az miktarda
(toplam miktarin %10’u kadari) su dokualdigd, 10 olguda (%27,8) fazla
miktarda (%10-50) su dokuldugu saptandi. Hastalarin konugmasi
incelendiginde 29 olguda (%80,6) konusmanin normal oldugu, 4 olguda
(%11,1) yalnizca sinirliyken hafif ses titremesinin oldugu, 2 olguda (%5,6)
devamli hafif derecede ses tremoru oldugu, 1 olguda (%2,8) orta derecede
ses tremorunun oldugu saptandi.  Sivilar disinda  beslenme
degerlendirildiginde 19 olguda (%52,8) hafif derecede bozulma, hasta tum
parcalari agzina goéturebildigi, dokmenin seyrek oldugu, 17 olguda (%47,2)
orta derecede bozulma, bezelye ve benzeri gidalari sik sik doktugu, basini
yemekle olan mesafenin yarisina kadar 6ne getirdigi saptandi. Sivilari agzina
g6tirmede, 23 olguda (%63,9) hafif derecede bozulma, kasik kullanabildigi
fakat kasik tamamen doluysa kullanamadigi, 11 olguda (%30,6) orta
derecede bozulma, kasik kullanamadigi, 2 olguda (%5,6) belirgin derecede
bozulma oldugu bardak veya fincandan igerken iki eline gereksinim oldugu
saptandi. Kisisel temizlik incelendiginde; 23 olguda (%63,9) hafif derecede
bozulma, herseyi yapabildigi ancak normal bir kisiden daha dikkatli oldugu,
12 olguda (%33,3) orta derecede bozulma, herseyi yapabildigi ancak hatal
oldugu, 1 olguda (%2,8) belirgin derecede bozulma, ince islerin gogunu
yapamadigi, ornedin iki elini kullanmadan elektrikli trag makinesiyle tras
olmadigl saptandi. Hastalarin giyinmesi incelendiginde 21 olguda (%58,3)
hafif derecede bozulma, normal kisiden daha dikkatli oldugu, 13 olguda
(%36,1) orta derecede bozuldugu, herseyi yapabildigi ancak hatali oldugu, 2
olguda (%5,6) belirgin derecede bozulma, digme ilikleme, ayakkabi baglama
gibi islerde kismen yardim gereksinimi oldugu saptandi. Hastalarin yazi
yazmasl incelendiginde 13 olguda (%36,1) hafif derecede bozulma ve
mektup yazmayi surdurebildigi, 20 olguda (%55,6) orta derecede bozulma,
okunakli fakat uzun mektup yazamadigi, 3 olguda (%8,3) belirgin derecede

bozulma, yazilarinin okunaksiz oldugu saptanmigtir. Hastalarin gorevini
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surdirmesi degerlendirildiginde; 15 olguda (%41,7) ¢ahisabilir fakat normal
kisilerden daha dikkatli oldugu, 20 olguda (%55,6) her seyi yapabilir ancak
hatali oldugu ve tremordan dolay! performensi eskiye gore daha kotu oldugu,
1 olguda (%2,8) gunluk galismasini surdiremedigi saptandi. Fahn; Tolosa,
Marin klinik tremor derecelendirme dlgedinin tim maddeleri degerlendirilip
toplandiginda elde edilen ortalama deger 35,56 +10,058 (min=20, maks=64)

saptandi.

EOG bulgularina sirayla baktigimizda:

Sakkadik test: Tum ET’li hastalarin sakkadik testi yapilmis 8 ET'li
hastada (% 22,2) patolojik saptanmistir. 2 olguda (% 5,6) sakkadik testin
gecerliliginde anormallik saptanmistir ve bu olgularin dalga morfolojisi,
sakkad hiz ve latans degerleri olmadigi igin istatistik c¢alismalarindan
cikartiimis ve bu testler 34 ET'li hasta Uzerinden incelenmistir. Sakkadik
testte hicbir olguda dalga morfolojisinde anormallik izlenmemigtir. ET'li 4
olguda (% 11,8) 0-20 derecedeki sakkad amplitidindeki pik sakkad
hizlarinda yavaslama saptanmistir ve 3 olguda (% 8,8) sakkad latanslarinda

uzama saptanmigtir.

ET’li hastalarda EOG testinde, normal sakkadik test (Sekil — 3) 6rnedi,
0-20 derecedeki sakkad amplutidundeki pik sakkad hizlarinda yavaslama
(Sekil — 4) oOrnegi, ve sakkad latanslarinda uzama (Sekil — 5) Ornegi

verilmistir.

28



Sekil - 4: ET'li bir hastada EOG testinde, 0-20 derecedeki sakkad

amplutudundeki pik sakkad hizlarinda yavaslama
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oth Eyes

Leftward

Sekil - 5: ET’li bir hastada EOG testinde, sakkad latanslarinda uzama

Tam kontrol grubu katimcilarin sakkadik testi yapilmistir ve 5 olguda
(% 13,9) bozukluk saptanmistir. 1 olguda (% 2,8) sakkadik testin
gecerliliginde anormallik saptanmigtir ve bu olgularin dalga morfolojisi,
sakkad hiz ve latans degerleri olmadigi igin istatistik calismalarindan
cikartimis ve bu testler 35 katilimci Uzerinden incelenmistir. Kontrol
grubundaki higbir olguda sakkadik testte dalga morfolojisinde anormallik
saptanmamigtir. 1 olguda (% 2,9) 0—-20 derecedeki sakkad amplutudundeki
pik sakkad hizlarinda yavaslama saptanmistir ve 3 olguda (% 8,8) sakkad
latanslarinda uzama saptanmistir. Hasta ve kontrol grubunun sakkadik test

bulgulari (Tablo — 3)'de gosterilmistir.

Tablo — 3: Hasta ve kontrol grubunun sakkadik test bulgulari

ET'li Hastalar Kontrol Grubu

Normal Bozuk Toplam Normal Bozuk Toplam
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)

Sakkadtesti  og778) 8(22,2) 36(100) 31(86,1) 5(13,9) 36(100)

Sakkad test-
gecerlilik
Sakkad testi-
dalga 34(100) 0(0) 34(100) 35(100) 0(0) 35(100)
morfolojisi

34(94,4) 2(5,6) 36(100) 35(97,2) 1(2,8) 36(100)
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Sakkad testi-
pik sakkad 30(88,2) 4(11,8) 34(100) 34(97,1) 1-(2,9) 35(100)
hizlari

Sakkad testi-

latanslari 31(91,2) 3(8,8) 34(100) 32(91,4) 3(8,6) 35(100)

Sakkadik testte hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir (3*: 0,358, p=0,541, Pearson y’ testi). Sakkad
gegerlilikte hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir fark saptanmamistir
(p=1,000, Fisher's Exact testi). Hem hasta hem de kontrol grubunda sakkad
testi dalga morfolojisinde bir patoloji saptanmadi. Sakkad testi pik sakkad
hizlarinda hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamistir (p=0,198, Fisher's Exact testi). Sakkad testi latanslarinda
hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark
saptanmamigtir (p=1,000, Fisher's Exact testi). Hasta ve kontrol grubunun
sakkadik g6z hareketi testlerinde saptanan patolojik test sayilari ve

istatistiksel olarak anlamlilik dizeyleri (Tablo - 4)'de gosterilmigtir.

Tablo — 4: Hasta ve kontrol grubunun sakkadik goz hareketi testlerinde

saptanan patolojik test sayilari ve istatistiksel olarak anlamlilik dizeyleri

Hasta Kontrol P
Sakkadik Test 8 5 0,541
Sakkad test-gecerlilik 2 1 1,000
Sakkad testi-dalga morfolojisi 0 0 -
Sakkad testi-pik sakkad hizlar 4 1 0,198
Sakkad testi-latanslari 3 3 1,000

Trekking test: Tum ET’li hastalara trekking test yapiimistir ve 26 (%
72,2) olguda trekking test normalken 10 olgunun (% 27,8) trekking testi
anormaldir. Trekking teste 7 olguda (% 19,4) trekking hiz kazanglari (gain)

anormalken, 5 olguda (% 13,9) dalga morfolojisinde bozukluk
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saptanmistir.ET’li bir hastada EOG testinde, normal trekking test (Sekil — 6)

ornegi gosterilmistir

Sekil - 6: ET’li bir hastada normal trekking test 6rnegi

ET’li bir hastada EOG testinde, bozuk trekking test (Sekil - 7) drnegi

gOsterilmistir.

Sekil - 7: ET’li bir hastada bozuk trekking test 6rnegi

Tam kontrol grubu katilimcilara trekking test yapiimistir ve 30 (% 83,3)
olguda trekking test normalken 6 olgunun (% 16,7) trekking testi anormaldir.

Trekking teste 5 olguda (% 13,9) trekking hiz kazanglari (gain) anormalken, 3
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olguda (% 8,3) dalga morfolojisinde bozukluk saptanmigtir. Hasta ve kontrol

grubunun trekking test bulgulari (Tablo — 5)'de gdsterilmistir.

Tablo — 5: Hasta ve kontrol grubunun trekking test bulgular

ET'li Hastalar Kontrol Grubu

Normal Bozuk  Toplam Normal Bozuk Toplam
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)

Trekking test  26(72,2) 10(27,8) 36(100) 30(83,3 6(16,7 36(100)

Trekking test-  29(80,6) 7(19,4) 36(100) 31(86,1 5(13,9 36(100)
hiz kazanclari ) )

Trekking test-  31(86,1) 5(13,9) 36(100) 33(91,7 3(8,3) 36(100)
dalga morfolojisi )

Trekking testte hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir fark
saptanmamistir (y* 0,257, p=0,396, Pearson 7’ testi). Trekking test hiz
kazanglarinda hastalarla kontrol grubu arasinda anlamh bir fark
saptanmamuistir (y*: 0,527, p=0,753, Pearson y’ testi). Trekking test dalga
morfolojisinde hastalarla kontrol grubu arasinda anlamh bir fark
saptanmamistir (p=0,710, Fisher's Exact testi). Hasta ve kontrol grubunda
trekking testlerinde saptanan patolojik test sayilari ve istatistiksel olarak

anlamlilik duzeyleri (Tablo — 6)'da gosterilmistir.

Tablo — 6: Hasta ve kontrol grubunda trekking testlerinde saptanan patolojik

test sayilar ve istatistiksel olarak anlamlilik duzeyleri

Hasta Kontrol P
Trekking test 10 6 0,396
Trekking test hiz kazanci 7 5 0,753
Trekking test dalga morfolojisi 5 3 0,710

Optokinetik test: Tum ETli hastalara optokinetik test yapilmistir.
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Hastalardan 5 olguda (%13,9) anormallik saptanirken 31 olguda (% 86,1)
optokinetik test normal saptanmigtir. Tum kontrol grubu katihmcilarda
optokinetik test yapilmigtir, 1 olgu teste uyum saglayamadigi igin
degerlendirme 35 katilimci Uzerinden yapilmistir. 2 olguda (%5,7) anormallik
saptanirken 33 olguda (% 94,3) optokinetik test normal saptanmistir. Hasta
ve kontrol grubunda optokinetik test bulgulari ve istatistiksel olarak anlamlilik

duzeyleri (Tablo — 7)'de gosterilmistir.

Tablo — 7: Hasta ve kontrol grubunda optokinetik test bulgulari ve istatistiksel

olarak anlamlilik duzeyleri

Optokinetik test ET’li Hastalar Kontrol Grubu P
n(%) n(%)

Normal 31(86,1) 33(94,3)

Bozuk 5(13,9) 2(5,7) 0,429

Toplam 36(100) 35(100)

Optokinetik testte hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir farkhlik

saptanmadi (p=0,429, Fisher’s Exact testi).

Gaze testi: Tum katilimcilara gaze test yapilabilmistir. Gaze testinde
ETli hastalarda 1 olguda (% 2,8) bozukluk saptanirken, kontrol grubu
katihmcilarin timunde test normal saptanmistir. Gaze testinde hastalarla
kontrol grubu arasinda anlamli bir farkhlik saptanmadi (p=1,000, Fisher’s

Exact testi).

Pozisyonel test: Tum katilimcilara pozisyonel test yapilabilmistir.
Pozisyonel testte bozukluk 3 olguda (% 8,3) saptanirken, kontrol grubu
katilimcilarin timande test normal saptanmigtir. Pozisyonel testte hastalarla
kontrol grubu arasinda anlamli bir farkhlik saptanmadi (p=0,239, Fisher’s

Exact testi).

Hasta grubu Fahn; Tolosa, Marin Kklinik tremor derecelendirme
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Olceginde dominant Ust ekstremite postural tremorunun derecesine gore 2
gruba (birinci grup: postural tremoru hafif ve orta, ikinci grup postural tremoru
belirgin amplitudlt olanlar seklinde) ayrildiktan sonra kontrol grubuyla birlikte
degerlendirme yapildi. Bu (i¢ grup arasinda sakkad test (x*: 1,411, p=0,494,
Pearson y’ testi), sattad test gecerlilik (y* 1,033, p=0,597, Pearson y* testi),
sakkad test pik sakkad hizlari (3 2,044, p=0,360, Pearson y testi), sakkad
test latanslari (x*: 2,769, p=0,250, Pearson y” testi), trekking test (y* 2,482,
p=0,289, Pearson y’ testi), trekking test hiz kazanci (3% 1,511, p=0,470,
Pearson y” testi), trekking test dalga morfolojisi, (x*: 1,086, p=0,581, Pearson
y? testi), optokinetik testte (y*: 1,916, p=0,384, Pearson y’ testi), gaze testte
(x*: 1,794, p=0,408, Pearson 7’ testi), pozisyonel testte (y*: 3,227, p=0,199,
Pearson y” testi) anlamli bir farklilik saptanmadi. Hem ET'li hasta hemde
kontrol grubu saglikli katilimcilarda sakkad test dalga morfolojisinde bir
patoloji saptanmadi. Hasta grubu Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor
derecelendirme Olgeginde dominant Ust ekstremite postural tremorunun
derecesine gore hafif-orta ve belirgin postural tremorlular seklinde iki gruba
ayrildiktan sonra EOG’de saptanan patolojik test sayilari ve istatistiksel

olarak anlamhlik dizeyleri (Tablo - 8)'de gosterilmigtir.

Tablo — 8: Hasta grubu Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme
Olceginde dominant Ust ekstremite postural tremorunun derecesine gore
hafif-orta ve belirgin postural tremorlular seklinde iki gruba ayrildiktan sonra

EOG’de saptanan patolojik test sayilari ve istatistiksel olarak anlamlilik

dizeyleri
Kontrol grubu | Hafif-orta Belirgin
postural tremorlu ET'li
tremorlu ET’li | hasta grubu
hasta grubu
Bozuk | Toplam | Bozuk | Toplam | Bozuk | Toplam | P
Sakkad testi | 5 36 5 26 3 10 0,494
Sakkad test- | 1 36 1 26 1 10 0,597
gecerlilik
Sakkad testi- | 0 35 0 25 0 9 1,000
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dalga
morfolojisi

Sakkad testi- | 1 35 3 25 1 9 0,360
pik sakkad
hizlar

Sakkad testi- | 3 35 1 25 2 9 0,250
latanslari

Trekking test | 6 36 6 26 4 10 0,289
Trekking test | 5 36 4 26 3 10 0,470
hiz kazanci

Trekking test | 3 36 3 26 2 10 0,581
dalga
morfolojisi

Optokinetik 2 35 3 26 2 10 0,384
test

36

—

Gaze testi 26 0 10 0,408

oo
RN

Pozisyonel 36 2 26 10 0,199

test

EOG’de herhangi bir patoloji 18 (% 50) ET olgusunda, 11 (%30,6)
kontrol grubunda saptanmistir. EOG’de herhangi bir patoloji acisindan
hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi (3 0,093,

p=0,149, Pearson y* testi).

Hastalarda EOG’de bozukluk olmasi ile yas, hastalik suresi, Fahn;
Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme olgegininde aldigi toplam deger,
arasinda iligki olup olmadigi arastirildiginda; EOG’de bozukluk olmasi ile
hastanin yasi (r=0,522, p= 0,001, Spearman Korelasyon testi) arasinda
pozitif ydonde anlamli bir iligki saptanirken hastalik suresi (r=0,227, p= 0,182,
Spearman Korelasyon testi) ve Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor
derecelendirme olgegininde aldigi toplam deger (r=-0,088, p= 0,608,

Spearman Korelasyon testi) arasinda anlaml bir iliski saptanmadi.

Hastanin yasi, hastaligin suresi ve Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor
derecelendirme Olgegininde aldidi toplam deger ile EOG testlerinin her biri
arasinda iligki olup olmadigi arastirnildi. Hastanin yasi ile sakkadik test
patolojisi arasinda (r=0,354, p= 0,034, Spearman Korelasyon testi), trekking
test patolojisi arasinda (r=0,588, p<0,001, Spearman Korelasyon testi),

trekking test hiz kazanci patolojisi arasinda (r=0,406, p= 0,014, Spearman
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Korelasyon testi) ve trekking dalga morfolojisi patolojisi arasinda (r=0,534, p=
0,001, Spearman Korelasyon testi) pozitif yonde anlamli bir iliski saptanirken
sakkad test gecerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, optokinetik
test, gaze test ve pozisyonel test patolojisi arasinda anlamli bir iligki
saptanmamistir (sirasiyla (r=0,222, p=0,193), (r=0,130, p=0,462), (r=0,323,
p=0,063), (r=0,321, p=0,056) (r=-0,073, p=0,671), (r=0,000, p=1,000)
Spearman Korelasyon testi), Hastalik suresi ile sakkadik test, sakkad test
gecerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, trekking test, trekking
test hiz kazanci, trekking dalga morfolojisi, optokinetik test, gaze test ve
pozisyonel test patolojisi arasinda anlamh bir iliski saptanmamistir (sirasiyla
(r=-0,049, p=0,777), (r=0,089, p=0,607), (r=-0,226, p=0,199), (r=-0,011,
p=0,952), (r=0,242, p=0,156), (r=0,311, p=0,065), (r=0,067, p=0,700),
(r=0,243, p=0,115), (r=0,115, p=0,503), (r=0,020, p=0,910), Spearman
Korelasyon testi). Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme
Olcegininde aldigi toplam deger ile sakkadik test, sakkad test gecerlilik,
sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, trekking test, trekking test hiz
kazanci, trekking dalga morfolojisi, optokinetik test, gaze test ve pozisyonel
test patolojisi arasinda anlaml bir iliski saptanmamistir (sirasiyla (r=0,039,
p=0,823), (r=0,199, p=0,245), (r=-0,121, p=0,495), (r=0,201, p=0,254), (r=-
0,057, p=0,742), (r=-0,037, p=0,829), (r=0,124, p=0,471), (r=0,046, p=0,788),
(r=-0,008, p=0,962), (r=0,010, p=0,925), Spearman Korelasyon testi).

Kontrol grubu katihmcilarin yasi ile EOG testlerinin her biri arasinda
iligski olup olmadigi arastirildi. Kontrol grubu katilimcilarin yasi ile trekking
dalga morfolojisi patolojisi arasinda (r=0,368, p= 0,027, Spearman
Korelasyon testi) pozitif yonde anlamh bir iliski saptanirken sakkadik test,
sakkad test gecerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, trekking
test patolojisi, trekking test hiz kazanci, optokinetik test patolojisi arasinda
anlamli bir iliski saptanmamistir (sirasiyla (r=0,279, p=0,100), (r=0,065,
p=0,706), (r=0,051, p=0,771), (r=0,283, p=0,099) (r=0,061, p=0,724), (r=-
0,062, p=0,720) (r=0,128, p=0,464), Spearman Korelasyon testi). Kontrol
grubu katihmcilarda gaze test ve pozisyonel testte bir patoloji
saptanmamigtir. Hasta ve kontrol grubu saglkh katilimcilarin yaglariyla, EOG

teslerinin herbiri arasindaki Spearman korelasyon analizi sonuglari (tablo -
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9)'da gosterilmistir.

Tablo — 9: Hasta ve kontrol grubu saghkl katilimcilarin yaslariyla, EOG

teslerinin herbiri arasindaki Spearman korelasyon analizi sonuglari

Sakkad testi patolojisi

Sakkad testi gecerlilik
patolojisi

Sakkad testi pik sakkad
hizlari patolojisi

Sakkad testi latans patolojisi
Trekking testi patolojisi

Trekking testi hiz kazanglari
patolojisi

Trekking testi dalga
morfolojisi patolojisi

Optokinetik test patolojisi

ET'li hasta grubu yas Kontrol grubu yas

r
0,354
0,222

0,130

0,323
0,588
0,406

0,534

0,321

Y
0,034

0,193

0,462

0,063
<0,001
0,014

0,001

0,056

r
0,279
0,065

0,051

0,282
0,061
-0,062

0,368

0,128

Y
0,100

0,706

0,771

0,099
0,724
0,720

0,027

0,464
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TARTISMA

Hareket bozukluklariyla birlikte goérllen ndrolojik hastaliklarin
patofizyolojisinde etkili olan yapilar ayni zamanda g6z hareketlerinin
kontrolinde de rol oynamaktadir. Parkinson Hastaligi, progresif supranukleer
palsi, kortikobazal dejenerasyon, multisistem atrofi, Huntington Hastaligi,
spinoserebellar ataksiler ve Tourette Sendromunda g6z hareket
anormalliklerini gosterir bir ¢ok calisma bulunmaktadir. Buna ragmen
literatirde ET'li hastalarda g6z hareketlerini inceleyen ¢alisma sayisi oldukga
sinirhdir. Bu nedenle calismamizda, ET patofizyoloji arastirmalarina katki

saglamak amaciyla ET'li hastalarda, goz hareketleri degerlendirilmigtir.

ET siklikla ikinci dekadin sonlarinda ortaya gikmaktadir. Bununla birlikte
artmis insidansin ikinci kez 35 yasin Ustindeki erigkinlerde tepe yaptigi
bilinmektedir (17). Calismamizda, tremorun baslangi¢ yasi ortalamasi 31,6
yil olarak saptanirken 12 olguda tremorun ikinci dekatta bagsladigi
ogrenilmistir. Bu da c¢alismaya katilan ET’li hastalarin %33,3’Unde onlu
yaslarda tremorun basladigini gostermektedir. 20'li yaslarda 7 olgunun, 30’lu
yaslarda 6 olgunun, 40’ yaslarda 5 olgunun, 50’li yaslarda 3 olgunun, 60’l
yaslarda 2 olgunun ve en ge¢ olarak da 72 yasinda 1 olgunun tremorunun
basladigi 6grenildi. Calismamizda literatlrle uyumlu bir sekilde, tremor
baslangi¢ yasinin ikinci dekatta artmig bir oranda oldugu ancak ileriki yaslara

dogru bu oranin azaldigi saptanmistir.

Elan D. Louis ve arkadaslarinin 195 ET’li olguda tremorun baglama
yasiyla iligkili faktorleri inceledigi ¢alismada, cinsiyetin hastaligin baslama
yaslyla iliskisiz oldugu rapor edilmistir (69). Bizim sonuglarimizda da onceki
calismalara benzer sekilde, erkek hastalarda tremorun ortalama baslama
yasl! (31,7 yil) ile kadin hastalarda tremorun baslama yasi (31,5 yil) arasinda

anlaml bir fark saptanmamistir.

ET'de kaltim oOnemlidir. Aile oykisu %17 ile %100 arasindaki

degerlerde bildirilmistir (2, 19). Cahsmamiza katilan hastalarimizin
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%44,4'inde ailede benzer tremor OykuslU olan kisilerin bulundugu

ogrenilmistir.

Hastaligin baglama yasini etkileyen faktorlerin incelendigi bir calismada
aile hikayesi olanlarda olmayanlara goére hastaligin daha erken basladigi
saptanmistir (69). Bizim ¢alismamizda, tremorun ortalama baglama yasi aile
hikayesi olmayanlarda 36 yil iken aile hikayesi olanlarda 25 yil olarak
saptanmigtir fakat iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamistir. Benzer sekilde, gcalismamizda aile hikayesi ile hastaligin
baglama yasi arasinda korelasyon analizi yapildiginda da aile hikayesi
oldugunda hastaligin baglama yaginin azaldigi (r=-0,318 Pearson korelasyon
analizi) ancak bunun istatistiksel olarak anlamli olmadigi (P=0,59 Pearson

korelasyon analizi) goéralmustar.

ET tanisi icin gerekli tremor tipi konusunda birgok yayinda uyusmazlik
gorulmektedir. Calismamizda tum hastalarda postural tremor saptanirken
¢ogu olguda ek olarak kinetik tremor saptanmistir. 20 olguda postural
tremorun hareketle arttigi izlenmistir. Calismalarda ET tanisi igin postural
veya kinetik tremor, sadece postural tremor, sadece kinetik tremor, postural
tremor ve/veya kinetik tremor, istemli hareketle artis gdsteren postural tremor
gibi oldukga farkli tremor tiplerinin varhgi kullaniimistir. Tremor siddetinin
taniya onemli bir katkisinin olup olmadigi konusunda ise c¢eligkili yayinlar
mevcuttur (70). Calismamizda ET tani kriterleri olarak 1998'de “Movement
Disorders” dergisinde yayinlanan “Consensus Statement of the Movement
Disorder Society on Tremor: Ad Hoc Scientific Committee” baslikli ¢alismada

belirtilen ET kriterleri kullaniimigtir.

ET'li bazi hastalarda istirahat tremoru gelisebilir. Bir ¢alismada ET’li
hastalarin %18,8’inde istirahat tremorunun oldugu bildirilmistir. Ayni zamanda
istirahat tremoru olan hastalarin istirahat tremoru olmayanlara gore daha
uzun sureli ve daha agir hastalar oldugu bilinmektedir. Her ne kadar bu
hastalarda klinik olarak bradikinezi ve rijidite olmasa da elektrofizyolojik

testlerde 1hmli  parkinsonizm bulgulari saptandigi belirtilmistir  (14).
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Calismamizda postural ve kinetik tremora istirahat tremorunun da eslik ettigi
7 olgu bulunmaktadir. Bu olgularda hastalik sureleri, istirahat tremoru
olmayanlara gore anlaml bir farkliik gostermemistir ancak Fahn; Tolosa,
Marin klinik tremor derecelendirme Olgeginde, istirahat tremoru olan
hastalarda anlamli derecede ylUkseklik saptanmistir. ET’li hastalarda istirahat
tremorunun nedeni net bilinmemekle birlikte bu konuda iki olasiliktan
bahsedilmektedir. Bunlardan birincisi, uzun sureli ve yaygin ET’si olan
hastalarda patolojik siUrecin serebellum veya serebellar baglantilarin
disindaki bazal ganglia veya baglantilarinin tutulmus olabilecegidir. ikinci
olasilik ise istirahat tremor gozlenen hastalarda eslik eden, Parkinson

Hastaliginin klinik olarak saptanabilen tek bulgusu olabilecegidir (14).

Bazi ¢alismalar ET’li hastalarda asimetrinin nadir oldugunu bazilari ise
asimetrinin  sik gorulebilecegini 0ne surmektedir. Yapilan degisik
calismalarda %18, %22, %23 ve %36 oranlarinda klinik asimetri saptanmistir
(71). 36 Bizim olgularimizin %19,4’dnde (7 olgu) asimetrik bir tremor
saptanmistir. Bu sonug¢ da diger ¢alismalarla benzer olarak ET’li hastalarda

klinik asimetrik tremorun ¢ok nadir olmadigini desteklemektedir.

Literatirde ET'de Ust ekstremitelerin %95, basin %34, alt
ekstremitelerin %30, sesin %12, dilin %7, yuzin %5 ve gbévdenin %5
oranlarinda etkilendigi belirtilmistir (3). Bizim olgularimizda ise sadece Ust
ekstremitede tremor %75, Ust ve alt ekstremitede tremor %11,1, Ust
ekstremitede ve basta tremor %5,6, Ust ekstremitede ve seste tremor %5,6,
hem Ust ekstremitede hem basta hem de seste tremor ise %2,8 oranlarinda
saptanmistir. Onceki calismalara benzer sekilde bizim calismamizda da st
ekstremitelerde tremor daha sik gozlenmigtir. Genel olarak bakildiginda da
hastalarimizda tremorun goruldigu bolgelerin oranlarinin literatlrde belirtilen

oranlara yakin degerlerde oldugu goérulmustir.

Biary ve arkadaslarinin yaptigi bir galismada, migren tipi basagrisi ile
ET arasindaki iligki arastiriimis ve 74 ET hastasinda %36,5'inde migren tipi

basagdrisi bildirilirken 102 kontrol hastasinda ise %17,7 migren tipi basagrisi
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gorulmastir. Migren tipi basagrisi olan hastalarin ise %17,2'sinde ET’nin
mevcut oldugu ancak migren tipi basagrisi olmayan hastalarin sadece
%1,2'sinde ET’nin mevcut oldugu bildirilmistir (72). Bizim galismamizda ET’li

hastalarda daha dusuk oranda (%13,9) migren tipi basagrisi saptanmistir.

Goruldagu gibi genel olarak bakildiginda ET'li hastalarin hikaye ve
muayene Ozellikleri birgcok yonuyle literaturdeki diger calismalari destekler
niteliktedir. Bu yonuyle ET'li olgularimizin genel ET populasyonunu

yansitabilecedi dusunulebilir.

ET'nin patofizyolojisi ginumuizde tam bilinmemektedir (4). Birkag beyin
otopsisi sonucu serebellar dejenerasyon ve Lewy cisimcikleri bulunmus
olmasina ragmen postmortem beyin veya sinir dokusunda anlamli patolojik
yapisal degisiklik bulunmamistir (1, 30). Bazi calismalarda elde edilen
bulgular ET'de serebellar disfonksiyonu isaret eder ki buna bir 6rnek anormal
tandem yartyastur (1, 28). ET hastalarinda yapilan motor kontrol galigsmalari
serebellar zamanlama anormalliklerini disundiren bir paternde ballistik
hareketlerin anormal Uretiminin kanitini gdsterir (1, 27). PET tarama ile
istirahatta ve tremor esnasinda bilateral artmis serebellar aktivitenin varligini
goOsteren yayinlar mevcuttur. Manyetik rezonans spektroskopi ile serebellar
kortekste total kreatine gore azalmis N-asetil-L-aspartat'in gosterilmesi ise
serebellar bozuklugun dejeneratif dogada olabilecegini goéstermektedir (1,
14).

Deuschl ve arkadaslari, ET’li hastalarin Ust ekstremitelerin kinematik
calismalarinda, serebellar dismetrinin gosterilmesi ile ET'de serebellumun
rolu olasiligini belirtmiglerdir (27). Benzer sekilde son donemlerde yapilan
bazi klinik ve elektrofizyolojik ¢alismalar da ekstremitelerdeki hareketlerin
serebellar disfonksiyonun bir isareti olabilecedini gdstermektedir (13).
Serebellum istemli hareketlerin hizini, yoninu, arah@ini, glicind kontrol eder
ve vestibuler baglantilari yoluyla bireyin uzamdaki dik pozisyonunu duzenler
ve ayarlar. Bu nedenle, serebellar disfonksiyonun belli bagh 6zellikleri motor

kontrol, kas tonusunun dizenlenmesi ve beceri gerektiren hareketlerin
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koordinasyonundaki bozukluklari kapsar (73).

Nistagmus, serebellar bozukluklarla iligkili olarak siklikla gbzlenen bir
bulgudur. Bakigla uyarilan, yukari vuran, rebound ve anormal optokinetik
nistagmus orta hat serebellar lezyonlariyla birlikte gorilebilir. Periyodik
alternan nistagmus, uvula ve nodulus veya beyin sapi vestibuler nukleuslari
ile baglantilarinin lezyonlari ile birlikte gorulir. Asagi vuran nistagmus,
vestiblloserebellumu tutan posterior orta hat serebellum lezyonlarinda
olusabilir. Okuler dismetri orta hat veya lateral serebellar lezyonlarla
gorulebilir. Serebellar bozukluklarla birlikte goérilen diger okiler bozukluklar
arasinda duzensiz izleme hareketi, yavas izlemenin sakkadik hareketlere
donusmesi, okuler flutter, opsoklonus, okuler bobbing, konjuge bakis
parezisi, istrahatte kare dalga atimlar, jerkler, skew deviasyon ve

vestibulookuler refleksi baskilamada bozukluk yer alir (73).

Anormal g6z hareketlerinin klinik olarak saptanmasi her zaman
tekrarlayan norolojik muayeneler ile mimkin olmayabilir ve bu olgularda
lezyonun anatomik lokalizasyonu igin ek elektrofizyolojik tetkikler gerekebilir.
Hareket bozuklarinda vestibuler sistem ve g6z haraket patolojilerini
arastirmak icin EOG’nin kullanildigi birgok c¢alisma mevcuttur. Parkinson
Hastali§i, progresif suprantkleer palsi, kortikobazal dejenerasyon,
multisistem atrofi, Huntington Hastali§i, spinoserebellar ataksiler, amyotrofik
lateral skleroz, benin esensial blefarospazm, hemifasyal spazm ve Tourette
Sendromunda, g6z hareketleri testlerinde patolojiler bilinmektedir (74).
Spinoserebellar ataksi 1, 2, 3 ve 7'de sakkadlarda yavaslama,
spinoserebellar ataksi 6'da ise asagl vuran nistagmus ve yavas takip goz
hareketinde patolojiler bildirilmistir. Spinoserebellar ataksi 6'da sakkatlarda
yavaslamanin olmadigi belirtiimistir (74, 75). Parkinson Hastaligi ve progresif
supranukleer palside, kare dalga sigramalar, hipometrik sakkatlar, yavas
takip g6z  hareketlerinde  yavaslama bildirilmigtir. Kortikobazal
dejenerasyonda sakkad latanslarinda uzama, progresif supranukleer palside
bunun yaninda vertikal sakkadlarda kisithilik, Huntington hastaliginda ise

sakkadlarda yavaglama ve yavas takip g6z hareketlerinde bozukluklar
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bildirilmigtir (75). Biz de bu ¢alismamizda ET’li hastalarda olasi patofizyolojik
yolaklari arastirmak amaciyla, goz hareketlerini kayitlamada en pratik yontem

olan, EOG ile g6z hareket anormalligi olup olmadigini arastirmayi planladik.

Literatirde ET’li hastalarda g6z hareket bozukluklarini inceleyen, ilk ve

tek calisma, Helmchen ve arkadaslarinin yaptigi “Esansiyel Tremorda Go6z
Hareket Anormallikleri Serebellar Disfonksiyonun Gostergesi Olabilir” baglikli
calismadir(12). Helmchen ve arkadaslarinin ¢alismasina 7 kadin, 10 erkek
ET’li hasta alinmistir. Hastalarin yas ortalamasi 54,8 + 16,7 yil, yas araligi ise
24-81 yildir (13). Arastirmamizda, Helmchen ve arkadaslarinin ¢alismasina

kiyasla daha geng hastalar tGzerinde galisiimistir.

Helmchen ve arkadaslarinin galismasinda ET tanisi olan hastalar iki
gruba ayrilmistir. ETpt grubu 7 hastadan ve ETit grubu 10 hastadan
olusmaktadir. ETpt grubundan 1, ETit grubundan da 2 hasta skleral koil
teknigini kabul etmedigi icin g6z hareket testleri yapilamamistir. ETpt
hastalarinin yas ortalamasi 44,4 14,2 yil iken, ETit hastalarinin yas
ortalamasi 62,0 £14,9 yil olarak saptanmigtir. ETit hastalari, ETpt hastalarina
gore istatistiksel olarak anlamli dizeyde daha yasl oldugu saptanmis, kontrol
grubuyla ise yaslar arasinda anlamli bir farklihk bulunmamistir (13). Yasin
artmasiyla g6z hareketlerinde farkliliklar olabilecedi nedeniyle dikkate
alinmahdir. Bu nedenle Helmchen ve arkadaslarinin yaptigi bu ¢calismada,
ETit hastalarinin daha yagh olmasi, bu grupta g6z hareket patolojisi
saptanmasinda rol oynayabilir. Calismamizin onceki ¢alismadan farki, ET
grubunda daha ¢ok sayida katilimci ve yuzeyel elektrotlarla kayit alinan,

rutinde kullanildigi haliyle EOG ile yapilan ilk calisma olmasidir.

Frontal korteks, posteriyor parietal korteks, bazal ganglia, superior
kollikulus, nikleus retikllaris tegmenti pontis ve serebellum sakkadin Ust
dizey kontrolinde o6nemli yer tutar (10, 11). Posterior parietal korteks,
ilgilenilen gorsel nesnenin degistiriimesinde, vizlel hedeflere sakkadlarin
programlanmasini saglar. Beyin sapinda sakkadlarla iligkili yapilar

serebelluma projekte olurlar (10). Dorsal vermis ve fastigial ntkleus sakkad
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amplititiinin kontrolinde o6nemlidirler (11). Calismamizla hastalarimizda,
sakkadik goz hareketlerinin kontrolinde rol alan, 6zellikle serebellum gibi ET
patofizyolojisinde de rol oynadigi belirtilen yukarida belirtilen yapilarin
etkileniminde gorulebilen, sakkadik anormalligin kontrol grubuna goére anlamli
bir dizeyde olmadigi saptanmistir. ET patofizyolojisinde sorumlu yapilarin
etkilenimi olabilecedini bildirilen c¢alismalar, bizim c¢alismamizda EOG’de
sakkadik g6z bulgularinda anlamh fark saptanmamasi nedeniyle

desteklenememistir.

Serebellum lezyonlarinda sakkadik dismetri  gorulebilir  (11).
Serebellumun dorsal vermis ve fastigial nukleus bdlgesini etkileyen
lezyonlarda diger testlerden daha ¢ok sakkadik dismetrinin 6n planda oldugu
sakkadik test patolojileri izlenir ve ayni bdlgenin tutulumu klinik olarak
kolaylikla periferik patolojiler ile karisabilen yineleyici vertigoya yol acabilir
(54). Okuler dismetride bakis bir cisimden digerine kaydirilirken sakkadin
amplitudu istenen bluyuklukte olmaz, kisa kalir veya gerekenden daha buyuk
olabilir. Bunun sonucunda cismin 6nunde veya arkasinda odaklanir. Bu
durumda g6z cisme odaklanincaya kadar birbirinin aksi klUguk amplitadIU
hareketler yapar. Cismin o6nunde odaklanmaya hipometri arkasinda
odaklanmaya hipermetri denir (76). Bizim calismamizda sakkadik testte
dalga morfolojisinde ET’li ve kontrol grubu hastalarin higbirinde serebellar bir
patolojiyi dusundurtr bozukluk saptanmamigtir. Helmchen ve arkadaslarinin
calismasinda da hipermetrik ve hipometrik sakkadlar agisindan ET’li grup ile
saglikli grup arasinda anlamli bir fark saptanmadigi belirtilmigtir (12). Erciyes
Universitesinde saglikli  bireylerde elektronistagmografik  bulgularin
incelendigi bir tez c¢alismasinda katilimcilarin  higbirinde  sakkadik

hareketlerde bir anormallik saptanmamistir (38).

Sakkad hizinda azalma ekstraokuler kas gug¢suzligunde, periferik sinir
paralizilerinde, sedatif alan hastalarda, metabolik hastaliklarda meydana
gelebilir (8). Baziyan ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada Parkinson
Hastalarinda sakkadik g6z hereketi suresinde uzama gosterilmistir (77).

Helmchen ve arkadaslarinin c¢alismasinda sakkadik g6z hareket hizi
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acisindan ET’li grup ile saglikli grup arasinda anlamli bir fark saptanmadigi
belirtiimistir (13). Arastirmamizda, 0—20 derecedeki sakkad amplatidindeki
pik sakkad hizlarinda, hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamistir dolayisiyla 6nceki galismaya benzer sekilde
ET'li hastalarda pik sakkat hizlarinda elektrofizyolojik testle saptanabilen bir
patolojinin olmadidi sdylenebilir. Spinoserebellar ataksi 2'de agdir dizeyde,
spinoserebellar ataksi 1'de orta duzeyde, spinoserebellar ataksi 3'te hafif
dizeyde sakkad pik hizlarinda yavaslamalar bildirilmigtir.  Ayrica
spinoserebellar ataksi 7'de, %55 oraninda yavas sakkatlar bildirilmistir ve
erken dénem bulgusu olabilece@i belirtiimistir (76). Bu bilgilerle, tremorla
basvuran tanida spinoserebellar ataksi ile ET arasinda kalinan atipik
vakalarda, EOG'de sakkad hizlarinin normal saptanmasi, spinoserebellar
ataksinin bazi tiplerinden ziyade ET tanisina yonelmede bir bulgu olabilir

goérusundeyiz.

Parkinson Hastaligi, Alzheimer Hastaligi, fokal hemisferik lezyonlarda
sakkad latans bozuklugu, meydana gelebilir (64). B. Kh. Baziyan ve
arkadaglarinin yaptigi bir ¢caligmada Parkinson hastalarinda sakkadlarda
latans uzamasi gosterilmistir (77). Helmchen ve arkadaslarinin ¢calismasinda
sakkadik goz hareket latansi agisindan ET’li grup ile saglikli grup arasinda
anlamli bir fark saptanmadigdi belirtiimigtir (13). Calismamizda sakkad testi
latanslarinda hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmamigtir. Bu sonuglarla tanida Parkinson Hastahgr ile ET
arasinda kalinan hastalarda sakkad latanslarinda patoloji saptanmamasi ET

lehine yorumlanabilir.

Yavas takip g0z hareketleri, hareket eden bir objenin izleminde kullanilir
(78). Bu g6z hareketleri, hareket eden bir objenin goruntisunun fovea
sentraliste kalmasini saglayan ve her ydnde yapilan yavas g6z hareketleridir
(9, 79). Bu g6z hareketinin yapilmasinda frontal korteks, posterior parietal
korteks, striat korteks, lateral genikulat nukleus, optik trakt nukleusu pontin
nukleuslar, inferiyor oliva, serebellum, 3, 4, 6. kraniyal sinirler sorumludur

(10, 11). Yavas takip g6z hareketinin idamesinde serebellumun da énemli bir
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roli vardir. Serebellar disfonksiyon surekli hareket eden gorsel hedefin gozle
devamli takip hizinda bozulmaya neden olabilir (12). Yavas takip g6z
hareketi kontrol sistemi, takip edilen hedefin hizi yaklasik 90 derece/saniyeye
kadar g6z kuresi hareketlerini hedef hareketine uydurabilir fakat hedef bu
hizin Ustinde hareket ettigi zaman hedefin goruntisina tekrar fovea
sentralise dustrebilmek igin bir sakkadik harekete ihtiya¢ duyulur (80). Bu
durumda hasta hedeften geri kalmamak igin duzeltici sakkadlari kullanir,
beyin sapi patolojilerinde, serebellum ve serebral korteks lezyonlarinda bu
dizeltici sakkadlarda bozukluk goérulebilir (8, 33). Bu test hastanin mental
durumu ve yasi gibi faktérlerden de etkilenebilir (8). Arastirmamizda, ETli
grupla, kontrol grubu arasinda trekking testte anlamli bir fark saptanmamistir.
Bu nedenle hastalarimizda, yavas takip g6z hareketlerinin kontrolinde rol
alan, 6zellikle serebellum ve beyin sapi gibi ET patofizyolojisinde de rol
oynadidi belirtilen yapilarda EOG ile saptanabilen kontrol grubuna goére

anlamli duzeyde bir patoloji olmadigi sdylenebilir.

Moschner ve arkadaslarinin otozomal dominant serebellar ataksi tanisi
olan 6 hasta ile benzer yas ve cinsiyet ozellikleri gosteren 6 saglikli
katilimcinin yavas takip goz hareketini karsilastirdiklari bir calismada hasta
grubunda yavas takip g6z hareketi baslangicinin ortalama latanslarinin
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli dizeyde uzun oldugu
saptanmistir. ilk 60 milisaniyedeki ortalama baslangic g6z akselerasyonunun
hasta gurubunda kontrollere gore daha dusuk oldugu gosterilmistir (12).
Helmchen ve arkadaslarinin ¢alismasinda ET'li alt grup hastalarla kontrol
grubunun baslangic yavas takip g6z hareketlerinin  hizlanmasi
degerlendirildiginde, ETit grubunda ETpt ve kontrol gruplarina gore onemli
derecede dusuk degerler saptanmigtir. Calismada, horizontal sinuzoidal
yavas takip g6z hareketi hiz kazanci ETit'li hastalarda kontrol grubuna gore
onemli derecede dusik saptanmig fakat ETpt grubu arasinda &énemli
derecede fark saptanmamistir (13). Arastirmamizda trekking testlerde, hiz
kazanglarinda hastalarla kontrol grubu arasinda anlamh bir fark
saptanmamigtir. Helmchen ve arkadaslarini ¢alismasinda horizontal yavas

takip g6z hareketlerinin hiz kazancinda patolojik degerler olmasi ancak bizim

47



calismamizda anlamli degerler olmamasi iki c¢alismadaki teknigin
farkhligindan ve ek olarak Helmchen ve arkadaslarinin calismasindaki
hastalarin bizim ¢alismamizdaki hastalara gore daha yasl olmasi nedeniyle
yasin etkisi nedeniyle olabilecedi dusunulmustir. Helmchen ve arkadaslari
baglangic yavas takip g6z hareketlerini degerlendirmigsken bizim
calismamizda kullandigimiz test kayitlart 30 Hz Low Pass Filterden
gegirildikten sonra, sisteme bagli bilgisayarda, normal dagihm ve yavas fazin
acisal hizi (Slow-phase velocity (SPV)) yonunden deg@erlendirilmigtir. Bu
testte hasta birkag sinuzoidal takip yaptiktan sonra kayitlanan grafikte
degerlendiriime yapildigi icin baglangic yavas takip g6z hareketi
degerlendiriimemektedir.

Yavas takip g6z hareketi testinde gbéz hedeften geri kalmamak igin
dizeltici sakkadlari kullanir ve test grafiginde digli ¢ark gérinimui olursa
buna sakkadik pursuit denir. Sakkadik pursuitler beyin sapi patolojilerinde,
serebellum ve serebral korteks lezyonlarinda gorulebilir (8, 34).
Calismamizda trekking test dalga morfolojisinde hastalarla kontrol grubu
arasinda anlamh bir fark saptanmamistir. Beyin sapi ve serebellum gibi
yapilarin etkilenmesiyle ortaya c¢ikan sakkadik pursuitlerin etkileniminde
hasta grubunda anlamli fark saptanmamasi, bu yapilarin ET’deki roline dair

goruslerin EOG’nin bu testiyle desteklenmedigini ortaya koymaktadir.

Optokinetik testte normal kisilerde izlenen yanitlar simetriktir, asimetri
santral sinir sistemi anormalligini isaret eder ve meduller lezyonlar, genis
temporal lob, frontal lob, pariyetal ve oksipital lob lezyonlari disunduarur (34,
64). Helmchen ve arkadaslarinin calismasinda ET'li hastalar, ET'li alt grup
hastalar ve kontrol grubu hastalarin 60 derece/saniye ve 90 derece/saniye
hizlariyla yaptiklari optokinetik testte anlamli bir farklilik saptanmamigtir (13).
Calismamizda 40 derece/saniye saga ve sonra 40 derece/saniye sola
hizinda olan i1sik serilerini izlerken otuzar saniye saga ve sola toplam 1
dakika kayit alinarak yapilan optokinetik testte onceki c¢alismaya benzer

hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik saptanmamistir.
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Hastallk suresi ve Fahn, Tolosa Marin klinik tremor derecelendirme
Olcegininde aldigi toplam deger ile sakkadik test, sakkad test gecerlilik,
sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, trekking testi, trekking test hiz
kazanci, trekking test dalga morfolojisi, optokinetik test, gaze test ve
pozisyonel test patolojisi arasinda anlaml bir iligki saptanmamistir. Bu
durum, hastalik siresi ve ciddiyetinin EOG testlerine bir etkisinin olmadigini

gostermistir.

Hasta grubu Fahn, Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme
Olceginde dominant Ust ekstremite postural tremorunun derecesine gore 2
gruba (birinci grup: postural tremoru hafif ve orta, ikinci grup postural tremoru
belirgin amplittdlU olanlar seklinde) ayrildiktan sonra kontrol grubuyla birlikte
degerlendirildi ve gok gézlii diizenlerde y* testi uygulandiginda anlamh bir
farkhlik saptanmadi. Bu sonu¢ da bize ET'de postural tremorun agirhgiyla

EOG test patolojileri arasinda bir iliski olmadidini bir kez daha géstermistir.

Calismamizda EOG’de herhangi bir patoloji agisindan da ET'i
hastalarla kontrol grubu saglkh katiimcilar karsilastirildi. ET'li hastalarla (18
ET'li hastada patoloji saptandi) kontrol grubu saglikli katilimcilar (11 kontrol
grubu katilimcida patoloji saptandi) arasinda anlamli bir farkhlik saptanmadi.
ET'li hasta grubunda oldugu gibi kontrol grubu saglikli katilimcilarda da yasli
kKisilerin olmasi sebebiyle testlerde patolojik degerlerin artmis olabileceqi
disundlmustir. Genel olarak baktigimizda calismamizda ET'li hastalarla
kontrol grubu hastalar arasinda g6z hareketlerinde bir farklilik
saptanmamigtir. Bu durumda, EOG’nin rutin kullanimda taniya olan
katkisindan daha cok ayirici tanida yol gosterici bir yardimci test olarak
kullanilabilecegi sonucuna ulasiimigtir. Serebellar hastaliklarda, ET'ye
benzer 6yklu ve muayene bulgulari olabilecegdi bilinmektedir ve bu tip tanida
arada kalinmig vakalarda EOG'de, bakigla uyarilan nistagmus, yukari veya
asag! vurulu nistagmus, rebound nistagmus, anormal optokinetik nistagmus,
okuler dismetri, yavas izlemenin sakkadik hareketlere dénismesi, okuler
flutter, opsoklonus, okuller bobbing, konjuge bakis parezisi, istrahatte kare

dalga atimlar gibi patolojilerin saptanmasi tanida ET'den uzaklasiimasi
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gerektigini dugundurebilir.

Spinoserebellar ataksili hastalarda yavas takip g6z hareketlerinde
bozukluk, dismetrik ve yavas sakkadlar ve optokinetik nistagmusta bozukluk
olabilir (74). Parkinson Hastalarinda da sakkadik g6z hareketi suresinde
uzama ve sakkad latans patolojileri gibi birgok goz hareketleri patolojileri
bildirilmistir (64, 77). Bu nedenlerle ET ile spinoserebellar ataksi veya
Parkinson Hastahidi ayirici tanisinda EOG vyararli olabilecegi, eger testler

normal saptanir ise ET lehine degerlendirilebilecegi goéristindeyiz.

James ve arkadaglarinin horizontal yavas takip g6z hareketine yasin
etkisini arastirdiklari bir galismada mental durumlari ve noérooftalmolojik
muayeneleri normal, yaslari 19 — 32 (ortalama: 32) arasinda olan geng
gonulltler ile yaslari 65 — 77 (ortalama: 72) arasinda olan yasli gonulltler
degerlendirilmigtir. Bu c¢alismada yavas takip g6z hareketi hizinda yagh
grupta geng gruba gore onemli derecede azalma saptanmistir. Sonug olarak
ise dusuk yavas takip g6z hareketi hiz kazancinin serebral kortikal atrofi,
serebellar Purkinje hiucre kaybi, ekstraokuler kas dejenerasyonunun senil
degisiklikleri nedeniyle gerceklesen noral dejenerasyona bagh olarak ortaya
ciktigi belirtilmigtir (81).

ET'li hastalarda EOG’de herhangi bir testte bozukluk olmasi ile yas
arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski saptanmistir. Bu durum bize onceki
bulgularla birlikte degerlendirildiginde ET'li hastalarda, EOG'de saptanabilen
bozuklugun hastalik siresi ve ciddiyetinden ¢ok hastanin yasinin etkisiyle

olustugunu gostermistir.

ET'li hastanin yasi ile EOG testlerinin her biri arasinda iligki olup
olmadigi arastirildiginda ET'li hastanin yasi ile sakkadik test patolojisi
arasinda, trekking test patolojisi arasinda, trekking test hiz kazanci patolojisi
arasinda ve trekking test dalga morfolojisi patolojisi arasinda pozitif yonde
anlaml bir iligki saptanmistir. Kontrol grubunda ise yas ile trekking dalga

morfolojisi patolojisi arasinda pozitif ydnde anlamli bir iliski saptanmigtir. ET'li
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hastalar ve kontrol grubu saglikli katilimcilarin yaslariyla trekking dalga
morfoloji patolojisi arasindaki anlaml pozitif korelasyon bu duruma yas ve

dikkat fonksiyonlarinin etkisinin oldugunu dusundurebilir.

Sakkadik gbéz hareketlerinin Ust dizey kontrolinde frontal korteks,
posteriyor parietal korteks, bazal ganglia, superior kollikulus, nukleus
retikularis tegmenti pontis ve serebellum 6énemli rolu vardir. Yavas takip goz
hareketlerinin Ust dizey kontrolinde frontal korteks, posterior parietal
korteks, striat korteks, lateral genikulat nikleus, optik trakt nikleusu pontin
ndkleuslar, inferiyor oliva, ve serebellumun &nemli bir roli vardir ve
serebellar disfonksiyon surekli hareket eden gorsel hedefin gozle devaml
takip g6z hareketi hizinda bozulmaya neden olabilir. Aragtirmamiz, sakkadik
test patolojisi, trekking test patolojisi, trekking hiz kazanci testlerindeki
patolojinin ET'li hastalarda yasla pozitif yonde anlamli bir korelasyon
goOsterirken  kontrol grubu katilimcilarda bu anlamh  korelasyonu
gostermemesi ET'li hastalarda vyasla birlikte bu g6z hareketlerinin
dizenlenmesini saglayan santral sinir sistemi alanlarindaki etkilenimin daha

belirgin ortaya ¢ikma egiliminde oldugu duguncesini dogurmustur.

Genel olarak baktigimizda ¢alismamizda rutinde kullandigimiz EOG ile
ET'li hastalarla kontrol grubu hastalar arasinda géz hareketlerinde bir farklilik
saptanmamistir. Calismamizda, ET patofizyolojisinde 0Ozellikle son
zamanlarda Uzerinde durulan serebellar disfonksiyon basta olmak uzere,
beyin sapi, talamus ile bu bolgelerin yolaklarindaki disfonksiyonunu
destekleyen g6z bulgularini gosteriri sonuglar elde edilmemistir. Bu durumda
serebellar hipotezi destekler veri elde edemedigimiz soylenebilir ancak bu
durum hipotezi reddettirmez. Okuler bulgu ¢ikartmayacak duzeyde bir patoloji

sOz konusu olabilir.

Parkinson Hastaligi, progresif supranikleer palsi, kortikobazal
dejenerasyon, multisistem atrofi, spinoserebellar ataksilerde g6z hareketleri
testlerinde patolojiler bilinmektedir (74, 75). Bu bilgiler i1s1ginda, tremorla

basvuran, ayirici tanida zorlanilan atipik vakalarda g6z hareket testlerinde
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anlaml bir patoloji saptanmamasi ET lehine olabilecegini dusundurmustar.
Bu konuda daha net yorum yapilabilmesi igin ET'li hastalar ile ayirici
tanisinda zorluk yaganabilen diger hareket bozuklugu hastalarinin goz

hareket testlerinin kargilastirildig1 calismalara gereksinim vardir.
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SONUGLAR

ET'lu hastalarda EOG bulgulari Gzerine yapilan ¢alismamizin sonuglari:

Sakkadik testte hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir (p=0,541). Sakkad gecerlilikte hastalarla kontrol
grubu arasinda anlaml bir fark saptanmamigstir (p=1,000). Hem hasta hem
de kontrol grubunda sakkad testi dalga morfolojisinde bir patoloji saptanmadi.
Sakkad testi pik sakkad hizlarinda hastalarla kontrol grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,198). Sakkad testi
latanslarinda hastalarla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlaml bir

fark saptanmamistir (p=1,000).

Trekking testte hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir fark
saptanmamistir (p=0,396). Trekking test hiz kazanglarinda hastalarla kontrol
grubu arasinda anlamh bir fark saptanmamistir (p=0,753). Trekking test
dalga morfolojisinde hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir fark
saptanmamigtir (p=0,710).

Optokinetik testte hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir farkhlik

saptanmadi (p=0,429).

Gaze testinde hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir farkhlik

saptanmadi (p=1,000).

Pozisyonel testte hastalarla kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik

saptanmadi (p=0,239).

Hasta grubu Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme
Olceginde dominant Ust ekstremite postural tremorunun derecesine gore 2
gruba (birinci grup: postural tremoru hafif ve orta, ikinci grup postural tremoru
belirgin amplittdlU olanlar seklinde) ayrildiktan sonra kontrol grubuyla birlikte

degerlendirme yapildi. Bu U¢ grup arasinda sakkad test (p=0,494), sakkad
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test gecerlilik (p=0,597), sakkad test pik sakkad hizlari (p=0,360), sakkad test
latanslari (p=0,250), trekking test (p=0,289), trekking test hiz kazanci
(p=0,470), trekking test dalga morfolojisi, (p=0,581), optokinetik testte
(p=0,384), gaze testte (p=0,408), pozisyonel testte (p=0,199) anlamli bir
farkhlik saptanmadi.Hem ET'li hasta hemde kontrol grubu saglkh

katilimcilarda sakkad test dalga morfolojisinde bir patoloji saptanmadi.

EOG’de herhangi bir patoloji agisindan hastalarla kontrol grubu

arasinda anlamli bir farklihk saptanmadi (p=0,149).

Hastalarda EOG’de bozukluk olmasi ile yas, tremorun baglama yasi,
hastalik suresi, Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme 0Olgegininde
aldigi toplam deger, arasinda iligki olup olmadigi arastirildiginda; EOG’de
bozukluk olmasi ile hastanin yasi (r=0,522, p= 0,001) ve hastaligin baslama
yas! (r=0,506, p= 0,002) arasinda pozitif yonde anlamli bir iligki saptanirken
hastallk suresi (p= 0,182) ve Fahn; Tolosa, Marin Klinik tremor
derecelendirme Olgegininde aldigi toplam deder (p= 0,608) arasinda anlamli

bir iliski saptanmadi.

Hastanin yasi, tremorun baslama yasi, hastaligin sdresi ve Fahn;
Tolosa, Marin klinik tremor derecelendirme Olgegininde aldigi toplam deger
ile EOG testlerinin her biri arasinda iliski olup olmadigi arastirildi. Hastanin
yas! ile sakkadik test patolojisi arasinda (r=0,354, p= 0,034), trekking test
patolojisi arasinda (r=0,588, p<0,001), trekking test hiz kazanci patolojisi
arasinda (r=0,406, p= 0,014) ve trekking dalga morfolojisi patolojisi arasinda
(r=0,534, p= 0,001) pozitif ydonde anlaml bir iliski saptanirken sakkad test
gegerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, optokinetik test, gaze
test ve pozisyonel test patolojisi arasinda anlamli bir iligki saptanmamigtir
(sirasiyla (p=0,193), (p=0,462), (p=0,063), (p=0,056) (p=0,671), (p=1,000)),
Tremorun baslama yasi ile sakkadik test patolojisi arasinda (r=0,464, p=
0,004), trekking test patolojisi arasinda (r=0,586, p<0,001), trekking test hiz
kazanci patolojisi arasinda (r=0,392, p= 0,018) ve trekking dalga morfolojisi

patolojisi arasinda (r=0,538, p= 0,001) pozitif yonde anlamh bir iligki

54



saptanirken sakkad test gecerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test
latans, optokinetik test, gaze test ve pozisyonel test patolojisi arasinda
anlaml bir iligki saptanmamistir (sirasiyla (p=0,113), (p=0,068), (p=0,083),
(p=0,173) (p=0,777), (p=0,758)). Hastalik suresi ile sakkadik test, sakkad test
gecerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, trekking test, trekking
test hiz kazanci, trekking dalga morfolojisi, optokinetik test, gaze test ve
pozisyonel test patolojisi arasinda anlamh bir iliski saptanmamigtir (sirasiyla
(p=0,777), (p=0,607), (p=0,199), (p=0,952), (p=0,156), (p=0,065), (p=0,700),
(p=0,115), (p=0,503), (p=0,910)). Fahn; Tolosa, Marin klinik tremor
derecelendirme Olcegininde aldigi toplam deger ile sakkadik test, sakkad test
gecerlilik, sakkad test hiz kazanci, sakkad test latans, trekking test, trekking
test hiz kazanci, trekking dalga morfolojisi, optokinetik test, gaze test ve
pozisyonel test patolojisi arasinda anlamh bir iliski saptanmamistir (sirasiyla
(p=0,823), (p=0,245), (p=0,495), (p=0,254), (p=0,742), (p=0,829), (p=0,471),
(p=0,788), (p=0,962), (p=0,925)).

Kontrol grubu katihmcilarin yasi ile EOG testlerinin her biri arasinda
iligki olup olmadigi arastirildi. Kontrol grubu katiimcilarin yasi ile trekking
dalga morfolojisi patolojisi arasinda (r=0,368, p= 0,027) pozitif yonde anlamli
bir iliski saptanirken sakkadik test, sakkad test gegerlilik, sakkad test hiz
kazancl, sakkad test latans, trekking test patolojisi, trekking test hiz kazanci,
optokinetik test patolojisi arasinda anlamli bir iliski saptanmamistir (sirasiyla
(p=0,100), (p=0,706), (p=0,771), (p=0,099) (p=0,724), (p=0,720) (p=0,464)).
Kontrol grubu katilimcilarda gaze test ve pozisyonel testte bir patoloji

saptanmadi.
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OZET

Esansiyel Tremorlu Hastalarda Klinik Ve

Elektrookilografik Bulgular

Dr. Utku Cenikli

Calismamizda, Esansiyel tremor (ET) hastalarinda gz hareketlerini
elektrookllografi (EOG) ile kayitlamak, patoloji saptanirsa; ET
patofizyolojisinde 0Ozellikle son g¢aligmalarda uzerinde durulan serebellar
disfonksiyon basta olmak Uzere, beyin sapi, talamus ile yolaklarindaki
disfonksiyonunun, bu yolaklardaki disfonksiyon sonucunda ortaya c¢ikabilen
g6z bulgulari ile karsilastirmak amaglandi. Ocak 2008 ve Ekim 2008 tarihleri
arasinda Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji poliklinigine bagvuran
36 ET'li hasta ile benzer cinsiyet ve yasta 36 saglikh katilimci galismaya
alindi. Tum katihmcilarin EOG testlerinden sakkadik test, yavas takip
(trekking) testi, optokinetik test, gaze testi ve pozisyonel testti yapilarak oyku

ve muayene bulgulariyla birlikte degerlendirildi.

ET'li hasta ile kontrol grubu arasinda, EOG testlerinde anlamli bir
farkhlik saptanmadi. Bu durumda ET nin patogenesisinde One surllen
serebellar hipotezi destekler veri elde edemedigimiz sdylenebilir ancak bu
durum hipotezi reddettirmez. Okuler bulgu ¢ikartmayacak diuzeyde bir patoloji

sOzkonusu olabilir.
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SUMMARY

Clinical And Electrooculographical Finding in Patient

With Essential Tremor

Dr. Utku Cenikli

The aims of the study were to record ocular movements of Essential
tremor (ET) patients using electrooculography (EOG) and; if there are any
pathological results, to compare them with the ocular manifestations of the
recently investigated causes of ET such as brainstem, thalamus disfunction
and especially cerebellar disfunction. Thirty six ET patients admitted to
Pamukkale University Neurology department between January 2008 and
October 2008 were recruited for the study and 36 healthy, age and sex
matched subjects formed the control group. Saccadic, tracking, optokinetic,
gaze and positional test results were obtained from the EOG tests of the
each subject and evaluated together with the history and examination

findings.

There was not any significant difference between the ET patients and
controls. Those results may not lead us to support cerebellar hypothesis in
the pathogenesis of ET. On the other hand they can not discard the
hypothesis.
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EKLER

EK-1: Fahn; Tolosa, Marin Klinik Tremor Derecelendirme Olgegi:

I. Tremor: Tremorun hizi:

1. Dinlenme halinde. Bas ve govde igin, uzanmig halde iken

2. Postlral (Ust ekstremite: kollar 6ne uzatilimis halde, bilekler hafif

ekstansiyonda, parmaklar agik; alt ekstremite: bacaklar kalga ve dizlerden

fleksiyona gelmis, ayaklar dorsifleksiyonda; dil: disari ¢ikartilmis halde;

bas ve govde: oturur veya ayakta durur halde)

3. Aksiyon ve intansiyonla (Ust ekstremite: parmak-burun testi veya diger

hareketler; alt ekstremite:fleksiyon postirinde ayak parmagi- parmak

testi)

0- Yok

1- Hafif (amplitadlt <0,5cm). Aralikh olabilir
2- Orta amplitadla (0,5 — 1 cm). Aralikli olabilir
3- Daha belirgin amplitadIa (1 — 2 cm)

4- Cok buyuk amplitudli (> 2 cm)

II. El yazisi: Hastaya standart bir cimle yazdirlir: “Bu benim en guzel

yazimdir”, imzasi, tarih.

0- Normal

1- Hafif derecede bozulmus, biraz diizensiz, titrek

2- Orta derecede bozulmus, okunabilir ancak tremor gorulebilir
3- Belirgin derecede bozulmus, okunaksiz

4- Agir derecede bozulmus. Eline, diger eliyle destek olmaksizin

kagit uzerinde kalem tutamaz

lll. Cizgi ¢izme (ABC): Hastadan cesitli noktalar gizgiler gizerek fakat ¢capraz

yapmadan birlegtirmesi istenir. El ya da kolu masaya dayamadan her iki elle

yaptirilir, daha az tutulmus olan el ile baslanir

0- Normal

1- Hafif derecede titreme. Bazen gizgiler gaprazlasabilir

2- Orta derecede titreme veya gizgilerde fazla gaprazlasma vardir
3- Cok guglikle yapar, ¢cok hata vardir

4- Cizgi ¢cizmeyi tamamlayamaz

67



IV. Su doldurma: Ustten 1 cm bosluk birakacak sekilde suyla doldurulmus,
sekiz cm boyunda, sert plastik bardaklar kullanilir. Hastadan suyu bir
bardaktan digerine bosaltmasi istenir. Her el ayri ayri test edilir.

0- Normal

1- Tremorsuz bir kisiden daha dikkatli, ancak su dokilmez

2- Az miktarda su dokulir (total miktarin %10'una kadar)

3- Fazla miktarda su dokulur (>%10-50)

4- Suyun buyuk miktarini ddkmeden dolduramaz
V. Konusma: Eger varsa spastik disfoniyi icerir:

0- Normal

1- Yalnizca “sinirli” iken hafif ses titremesi

2- Devamli, hafif derecede ses tremoru

3- Orta derecede ses tremoru

4- AQir derecede ses tremoru. Bazi kelimeler gug anlagilir
VI. Beslenme: (sivilar diginda)

0- Normal

1- Hafif derecede bozulmustur. TUum pargalari agzina géturebilir,
dukme ¢ok seyrektir

2- Orta derecede bozulmustur. Bezelye ve benzeri gidalari sik sik
doker. Bagini yemekle olan mesafenin yarisina kadar 6ne getirir.

3- Belirgin derecede bozulmustur. Gidayr kesemez veya
beslenmek icin iki elini kullanir

4. Agir derecede bozulmustur. Beslenmesi igin yardim gerekir
VII. Sivilari agzina goturme:

0- Normal

1- Hafif derecede bozulmustur. Hala kasik kullanabilir, ancak kasik
tamamen doluysa kullanamaz

2- Orta derecede bozulmustur. Kasik kullanamaz. Bardak veya
fincan kullanir

3- Belirgin derecede bozulmustur. Bardak veya fincandan igebilir,
ancak iki eline gereksinim vardir

4- Agir derecede bozulmustur. Bir kamis kullanmak zorundadir
VIII. Kigisel Temizlik:
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0- Normal

1- Hafif derecede bozulmustur. Herseyi yapabilir, ancak normal bir
kisiden daha dikkatlidir

2- Orta derecede bozulmustur. Herseyi yapabilir, ancak hatalidir;
tremordan dolayi elektrikli trag makinesi kullanir

3- Belirgin derecede bozulmustur. ince islerin cogunu yapamaz;
ornegin iki elini kullanmadan ruj siremez veya elektrikli tras makinesiyle bile
tras olamaz

4- Agir derecede bozulmustur. Beceri isteyen higbir igi yapamaz
IX. Giyinme:

0- Normal

1- Hafif derecede bozulmustur. Herseyi yapabilir, ancak normal bir
kisiden daha dikkatlidir

2- Orta derecede bozulmustur. Herseyi yapabilir ancak hatalidir

3- Belirgin derecede bozulmustur. Dugme ilikleme, ayakkabi
baglama gibi islerde kismen yardim gereksinimi vardir

4- Agir derecede bozulmustur. Kaba islerde dahi yardim gerekir

X. Yazl yazma:

0- Normal

1- Hafif derecede bozulmustur, okunabilir. Mektup yazmayi
surdurebilir

2- Orta derecede bozulmustur. Okunabilir, ancak artik uzun
mektup yazamaz

3- Belirgin derecede bozulmugtur. Okunaksizdir

4- Agir derecede bozulmustur. imzasini atamaz
XI. Gérevini surdirme:

0- Tremor gorevini yapmay! engellemez

1- Calisabilir, ancak normal bir kisiden daha dikkatli olmak
zorundadir

2- Her seyi yapabilir, ancak hatalidir. Tremordan dolayi
performansi eskiye gore daha koétudur

3- Gunluk calismasini surduremez. Tremordan dolayr isini

degistirmis olabilir. Tremor, Utl yapma gibi ev iglerini kisitlar
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4- Disarida herhangi bir iste calisamaz, ev igleri ¢ok kisithdir.
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EK-2: Esansiyel Tremorlu Hastalarda Klinik Ve Elektrookulografik Bulgular

Tez Calismasi Formu:
Hastanin

Adi, Soyadi:

Dogum Yeri:

Meslegi:

Tremor

Suresi:

Tipi:

Hareket Esnasinda Artma:
Ozgegmis, Soygecmis:
lla¢ Kullanimi, Fayda:
Bas Agrsi:

Norolojik Muayene:

Fahn;

Degerler:

Tolosa, Marin Klinik Tremor

Hemogram:

Biyokimyasal Testler
Karaciger fonksiyon testleri:
Elektrolitler:

Tiroid Fonksiyon testleri:
Vitamin B12:

Kranyal Goruntileme:

Elektrookulografi Sonuglari:
Sakkadik Test:

Trekking Test:
Optokinetik Test:
Gaze Testi:

Dix Hallpike Testi:

Pozisyonel Test:

Yas, Cinsiyet:
Egitim Duzeyi:
Telefon No:
Bolgesi:
Simetri:

Alkole Yanit:

Ailede Tremor Oykis:

Derecelendirme Olgeginde Aldigi

Kreatinin:
Kan Sekeri:
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