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OZET

Parkinson Hastaliginda Gastrointestinal Sistem Disfonksiyonu

Giris ve Amac: Gastrointestinal sistem disfonksiyonu PH’nin en yaygin
goriilen non-motor ozelliklerinden biri olup siyalore, disfaji, konstipasyon, kilo
kaybmi igerir. Gastrointestinal sistem bozukluklar1 neredeyse biitiin Parkinson
hastalarinda hastaligin herhangi bir evresinde ortaya ¢ikabilir ve hastaligin yiikiine
katkida bulunabilir. Tahmini %70-80°den fazla Parkinson hastasinda yasam kalitesi
tizerine olumsuz etkisi olan gastrointestinal sistem disfonksiyon semptomlari
bulunmaktadir.

Bu ¢alismanin amaci non-invaziv testler olan gastrointestinal disfonksiyon
skala testleri ile hastaligin siddetini degerlendirmek vede Parkinson hastalarinda
hastalik siddeti ile giinliik yasam aktivite 6l¢egini belirleyebilmektir.

Gere¢ ve Yontem:Calismamiza Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi
Noroloji klinigi ve poliklinigi tarafindan takip edilen Parkinson hastalig1 tanisi almas;
DM, Tiroid hastalig1, gastrointestinal sistem hastalig1 olanlar, gastrointestinal sistemi
etkileyen ila¢ kullanan hastalar ve sekonder parkinsonizm tanisi olan hastalar
calismaya dahil edilmemistir.

Bulgular:Parkinson hastalarinda gastrointestinal sistem disfonksiyon
skalalar1 ile hastaligin siddeti arasinda korelasyon saptanmadi(p>0,005). Hastaligin
siddeti ile Schwab-England Giinliik Yasam Aktiviteleri Olcegi arasinda istatistiksel
olarak negatif orta derecede anlamli korelasyon saptandi(p<0,0001).

Sonuglar:Calismamizdaki bulgular esliginde mortaliteye ve hayat kalitesine
onemli etkisi olan gastrointestinal sistem disfonksiyonunun Parkinson hastaliginda
cok yaygin oldugu, hastaligin erken evrelerinden itibaren ortaya cikabilecegi gibi
herhangi bir evredede ortaya cikabilecegi, hastalifin progresyonu ile
siddetlenebilecegi sonucuna vardik

Anahtar kelimeler: Parkinson hastahg, gastrointestinal disfonksiyon,
siyalore klinik skalasi,basit disfaji tarama skalasi,Roma II skalasi.



ABSTRACT

Gastrointestinal System Dysfunction In Parkinson’s Disease

Introduction/Objective: Gastrointestinal system dysfunction is one of the
most common non-motor features of PD including sialorrhea, dysphagia,
constipation, and loss of weight. Gastrointestinal system disorders can appear in any
stage of disease in almost all Parkinson’s patients and may contribute to the load of
disease. The estimated rate of symptoms of gastrointestinal system dysfunction
affecting quality of life negatively in Parkinson’s patients is more than 70-80%.

The aim of this study was to evaluate the relation between non-invasive
gastrointestinal dysfunction scale tests and the severity of disease and also the
relation between activities of daily living scale and the severity of disease.

Material and Method: The consecutive patients of Mustafa Kemal
University Neurology Clinics with PD diagnosis participated in study. The patients
who has DM, thyroid disorder, gastrointestinal system disorder, secondary
Parkinsonism or are using drugs affecting gastrointestinal system were not involved.

Results: In Parkinson’s patients there was no correlation between
gastrointestinal system dysfunction scales and the severity of disease (p>0.005). We
detected statistically significant moderate degree negative correlation between the
severity of disease and Schwab-England Activities of Daily Living Scale (p<0.0001).

Conclusion:With the findings of our study, we concluded that
gastrointestinal system dysfunction which has an important impact on mortality and
quality of life is very common in Parkinson’s Disease and can appear in early stages
of disease as well as in any stages of disease and become more severe with the
progression of disease

Keywords: Parkinson’s disease, gastrointestinal dysfunction, sialorrhea
clinical scale, simple dysphagia screening scale, Rome Il scale.

Xl



1.GIRIS ve AMAC

Parkinson Hastaligi (PH), eriskin baslangicli yaygin bir norodejeneratif
hastaliktir. Oziirliiliik yaratan hareket bozuklugu belirtileri temel olarak substansiya
nigradaki dopaminerjik noéronlarin kaybindan kaynaklamir (1). ingiliz hekim James
Parkinson 1817 yilinda “Titremeli Felg Uzerine Bir Deneme (An Essay on

theShaking Palsy) ” adini tasiyan kitabinda hastaligi ilk kez tanimlamistir (2).

Parkinson hastalarinda c¢ogunlukla problem motor semptomlar (tremor, rijidite,
bradikinezi, yiirime giicligii, dengesizlik, vb. ) olmasina ragmen hastaligin non—
motor komplikasyonlart da olduk¢a onemlidir (3). Non — motor semptomlar
noropsikiyatrik, kognitif bozukluk, psikoz, depresyon, anksiyete, otonomik
disfonksiyon, ortostatik hipotansiyon, tirolojik, seksiiel disfonksiyon, uyku
bozukluklari ve sensoriyal yakinmalari igerir (3,4). Gastrointestinaldisfonksiyon PH’
da yaygim bir non — motor 6zelliktir (4). Bu semptomlar hayat kalitesini azalttiklari
gibi mortalite ve morbitideyi de artirabilirler (5). Gastrointestinalsistem
bozukluklarininprevalansiyapilan caligmalarla paralel olarak %14 — 80 arasinda
degismektedir (4,5,6).

PH’ da hem santral hem periferik otonom sinir sistemi etkilenmektedir.
Dopaminin beyin sapinin otonomik regiilasyonunda 6nemli bir rolii olduguna
inanilir. Beyin sapindaki otonomik merkezlerin baslicalari: Ventrolateral medulla,
nukleus traktus solitarius, mezensefalonda periaquaduktal gri madde, hipotalamus,

amigdala ve serebral korteks (Insular ve prefrontal loblar)’dir (7).

PH’ nin altinda yatan temel noropatoloji dopaminerjik nigrostriyal yolaklarin
tutulmasidir. Bunun yani sira lokus seruleus, vagusun dorsal ¢ekirdegi, beyin sapi
raphe ¢ekirdekleri, hipotalamus, bulbus olfaktorius, limbik korteks ve neokorteks
gibi motor kontrolle dogrudan iliskili olmayan yapilarda tutulmaktadir (8). Rajput ve
Rozdilsky, Parkinson hastalarinda sempatik ganglionlarda hiicre kaybi belirtmekle
beraber Lewy cisimcikleri (LC) ve sempatik noronlara karsi antikorlar da

tariflemislerdir (7,9). Histopatolojik ¢alismalarda beyin sap1, hipotalamus, sempatik



sistem (torasik intermedio lateral kolon ve sempatik ganglion) ve parasempatik
sistemde (dorsal, vagal ve sakral parasempatik niikleuslar) Lewy cisimcikleri
bildirilmistir. Ayrica adrenal medulla, barsak, kalp ve pelvisi innerve eden noral

pleksuslarda da LC tanimlanmustir (9,10).

Parkinson Hastalig1 orta— ileri yas grubunda goriilen ilerleyici norodejeneratif
bir hastaliktir (11). Gastrointestinal sistem bozukluklari Parkinson Hastaligi’nin
onemli bir gostergesidir (12). Gastrointestinal sistem motilite bozukluklar1 hastaligin
erken doneminden ge¢ donemlerine kadar goriilebilir (11). Su anda tanimlanmis
gastrointestinal sistem motilite bozuklugu 6zefagus, mide ve kolonu icermektedir ve
hastaligin erken donemlerinde etkilemektedir (11). Parkinson hastaliginda
gastrointestinal sistem ile ilgili belirtiler tikiiriikk azalmasi, yutkunma zorlugu,

midenin bosaliminin yavaslamasi, kabizlik ve digkilama bozukluklarini igerir (12).

Hastaligin baslangicinda hastalar gastrointestinal dismotiliteden o6ncelikli olarak
sikdyetci olmamaktadirlar (13). Bu da ¢alismalarda gastrointestinal sistem motilite
bozuklugu insidansinin diisiik olmasmin nedenini agiklamaktadir. Hastalik
ilerledikge bu durumdan yakinmaya baglarlar (14). Enterik sinir sistemi
pleksuslarinin tutulumu erken dénemde histopatolojik olarak gozlenmektedir. Bunun
yani sira orta evre ve gastrointestinal semptomu olmayan hastalarda da tutulum
gozlenmektedir (14,15). Bu bakis agisindan gastrointestinal tutulumla ilgili en az ti¢
mantikli baslangi¢ noktas: diisiintilebilir; 1-Sporadik Parkinson hastaligi multipl sinir
sistemi bolgelerinde ardisik olarak baslamaktadir, 2-Enterik sinir sistemi etkilenimi
beyin sap1 etkilenimi ile ortaya ¢ikmaktadir, 3-Beyin tutulumu enterik sinir sistemi
tutulumundan once olmaktadir. Bu durumda patolojik siirecin sinir sisteminin

neresinden basladigi net olarak bilinmemektedir (15).

Parkinson Hastaliinda ne derece gastrointestinal etkilenme oldugu
gastrointestinal sistem disfonksiyonunun hastaligin temel o6zelliklerinden biri mi
yoksa yas, kullanilan ilaglar ve birlikte bulunan diger hastaliklara bagli olarak ortaya

¢ikan bir fenomen mi sorusu uzun yillardir tartigmalidir.

Bu calismanin amaci non - invazif testler ve skalalar olan BPHDO (Birlesik
Parkinson Hastalig1 Derecelendirme Olgegi) , H&Y Evrelemesi (Hoehn&Yahr) gibi



Parkinson Hastalari’nin muayene esnasindaki klinik durumlarmin objektif olarak
belirlenmesi, Schwab—England Giinliik Yasam Etkinlikleri Olgegi kullanilarak
Parkinson Hastalar’’ nin giinliik aktivitelerinin belirlenmesi, Parkinson hastalarinda
siyalore klinik skalasi (SCS—-PD: Sialorrhea Clinical Scale for PD), Parkinson
Hastalarinda basit yutma gii¢liigii tarama testi (Simple Screening Tests for
Dysphagia in PD), Roma-II kriterleri testlerinin kullanilarak Parkinson Hastalarinda
goriilen agizdan salya akmasi (sialorrhea), yutma gii¢ligii (dysphagia), kabizlik
(konstipation), kilo kaybi, oksiiriik gibi gastrointestinal sikayetlerin objektif olarak
saptanmasi Ve bu sikayetleri olan Parkinson Hastalari’nin giinliik yasam aktivitesinin

tespiti, tedavi ve hastaligin prognoz ile iliskisi olup olmadigini aragtirmaktir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Parkinson Hastahig1

Parkinson hastaligi yasla iliskili norodejeneratif hastaliklar arasinda,
Alzheimer hastaligindan sonra ikinci sirada gelen prevalansi ile (65 yasinda % 1; 85
yas tzerinde % 3-5) onemli bir yer tutmaktadir (16). Klasik motor semptomlari
istirahat tremoru, bradikinezi, disli ¢ark rijiditesi ve postural instabilite ile karakterize
progresif bir hastaliktir (17). Lewy cisimciklerinin ortaya ¢ikmasi ile birlikte
substantia nigra néronlarin progresif kaybi néropatolojik seyri olusturur (18). Bu
hastalik ilk olarak 1817 yilinda Ingiliz hekim James Parkinson tarafindan “shaking
palsy” (titrek felg) adi altinda tamimlanmigtir (19). Marshall Hall, 1841 yilinda
hastaligi “paralysis agitans” olarak adlandirmistir. Jean Marie Charcot, James
Parkinson’un orijinal tanimina ek olarak hastalarda gozledigi kas rijiditesini, duyusal
degisiklikleri de ekleyerek hastaligi tekrar tanimlamig ve hastaliga ilk bulan kisinin

admi vermistir (20).

2.1.1. Parkinsonizm Siniflamasi

I- Primer ( Idyopatik ) Parkinsonizm (IPH)
» Parkinson Hastalig1

= Jiivenil Parkinsonizm

I1- Sekonder (Edinsel, ssmptomatik) Parkinsonizm

» Infeksiyoz: Post ensefalitik, Yavas viriis enfeksiyonu, AIDS,



= [laglar: Dopamin reseptor blokerleri, Antipsikotikler, Antiemetikler,
Rezerpin, Tetrabenazin, Alfa metil dopa, Lityum, Flunarizin.

= Toksinler: MPTP, CO, Mn, Hg, Metanol, Etanol

» Vaskiiler: Multi Enfarkt Demans, Binswanger Hastalig1

» Travma: Boksor Ensefalopatisi

= Hipoksi

= Metabolik: Paratiroid hastaliklari, Hipotiroidi, Hepatoserebral Dejenerasyon
» Hemiparkinsonizm — Hemiatrofi

* Diger: Beyin Tumérleri, Normal Basingli Hidrosefali, Siringomezensefali

111 — Heredodejeneratif Parkinsonizm
* Huntington Hastalig

* Wilson Hastalig1

= Hallervorden — Spatz Hastalig1

= Familyal Olivopontoserebellar Atrofi

» Familyal Bazal Ganglion Kalsifikasyonu ( Fahr Hastalig1 )
= Seroid — Lipofuksinoz

= Gerstmann — Straussler — Scheinker Hastalig1

* Machodo — Joseph Hastalig1

= Periferik Noropatili Ailesel Parkinsonizm

= Noroakantositozis



IV — Parkinson Plus Sendromlar

= Progresif Supraniikleer Paralizi (PSP)

= Kortikobazal — Gangliyonik Dejenerasyon (KBGD)
= Multisistem Atrofiler (MSA)
- Shy — Drager Sendromu(SDS/MSA — A)
- Striatonigral Dejenerasyon (SND / MSA —P)
- Sporadik Olivopontoserebellar Atrofi (OPCA/MSA —-C)
*  Guam ‘ 1n Parkinsonizm — Demans — ALS Kompleksi (PDACG)
= Parkinsonizm — Primer Demans Kompleksi
= Progresif Pallidal Atrofi — Pallidonigral Dejenerasyon
= Pallidopiramidal Hastalik

2.1.2. Epidemiyoloji

Parkinson hastaligi, hareket bozuklugu grubu hastaliklar1 arasinda esansiyel
tremordan sonra en sik goriilen tablodur. PH © nin tim diinyada, tim wrklar ve tiim
etnik gruplarda goriildigii bilinmektedir (22). Ancak PH nin epidemiyolojisi
konusundaki veriler hastaligin dogasi nedeniyle komplikedir. Bunun en 6nemli
nedeni hastaliin tanisinin tamamen noérolojik Oykii ve muayene bulgularina
dayanmasidir (23). Calismalar arasinda metadolojik farkliliklar da insidans ve
prevalans tahminlerini karsilagtirmay1 zorlastirmaktadir. Erken baslangighi sporadik
PH nadirdir, hastalarin yaklasik % 4’inde 50 yasindan Once hastaligin klinik
bulgular1 ortaya ¢ikar (24). PH nin ortalama baslangi¢ yasi 60°dir. Genellikle 50 yas
tizeri hastalarda goriiliir. Hastaligin insidans1 ve prevalansi yasin ilerlemesi ile artar
(25). 65 yas lizeri niifusun yaklasik %1-2’sinde PH goriiliir. Bu rakam 85 yas ve
tizerinde % 3-5’e ¢ikar. Erkekler kadinlara nazaran daha yiiksek prevelans ve

insidans oranina sahiptir (26) .



Diizeltilmemis prevalans c¢alismalari, PH‘nin Avrupa‘daki ve Kuzey
Amerika‘daki beyaz irkta en sik; Japonya ve Cin‘de orta diizeyde ve siyah 1rkta en az
oranda goriildiigiinii ortaya koymustur (27). Avrupa ¢apinda toplum tabanli
prevelans c¢alismalarinda kaba prevelans orani 100.000‘de 100 — 200 arasinda
bulunmustur (28). Eskisehir‘de yapilan bir ¢alismada da prevelans degeri
111/100.000 olarak bildirilmistir (29).

2.1.3. Etyoloji

Her ne kadar PH‘nin etyolojisi tam olarak bilinmiyorsa da ¢evresel, genetik
faktorler, toksinler ve enfeksiyonlar suglanmaktadir. Birgok vaka multifaktoriyal
orjinlidir.

Cevresel Faktorler

Kaliforniya‘da 1983‘de  intraven6z =~ MPTP(1-Metil-4—Fenil  1,2,3,6
tetrahidropiridin) ismi verilen sentetik bir toksin injeksiyonu yapilmis bir grup geng
olguda tipik PH bulgular1 gelismesi ve bunlarin substantia nigralarindaki (SN)
dopaminerjik hiicrelerde selektif hasarlanma bulunmasi iizerine ¢evresel toksinlerin
PH riski ile iligkili olabilecegi hipotezleri oOne stirilmiistir (27). Birgok
epidemiyolojik ¢aligma kirsal yasamin, kuyu suyu kullanmanin, tarimla ugragmanin
ve pestisidlerin PH i¢in risk faktorii oldugunu géstermistir. Fakat bu faktorlerin ne

sekilde riski arttirdig1 tam olarak bilinmemektedir (30,31).

Kafa Travmasi

Bazi epidemiyolojik calismalar kafa travmasi ile Idiyopatik Parkinson
Hastalig1 gelisimi arasinda pozitif bir iliski oldugunu gostermekle beraber diger

arastirmacilar belirgin bir artis olmadigin belirtmislerdir (31,32).

Diyet

Cesitli gida gruplart ve belirli besinlerin PH i¢in diisiik ya da yiiksek riski ile
ilgili ¢esitli arastirmalar yapilmistir. Beslenme epidemiyolojisinde odak genellikle
antioksidanlardir (27). PH nin patogenezinde oksidatif stresin 6nemli rolii oldugu

diistiniilmektedir. Vitamin C ve E gibi antioksidanlar serbest radikalleri néotralize



ederek oksidatif hasara karsi hiicreleri koruyabilir (33). Bazi vaka—kontrol
caligmalari, yiiksek doz vitamin E almanin PH disiik riski ile iliskisi oldugunu
gostermistir (34), prospektif ¢alismalarla bu bulgu teyit edilememistir (35). Diyet
yagi ile PH arasindaki iliski belirsizdir. Doymamis yag asitleriyle ilgili noroprotektif
ve antiinflamatuar oOzellikleri olabilecegi yoniinde bilgiler vardir (36); fakat
prospektif calismalarla PH ile total yag alimi arasinda anlamli iliski

gosterilememistir (37).

Yaslanma

Ilerleyen yasla birlikte dopaminerjik noéronlarda kayip olmaktadir. Bu kayip
PH‘nin semptomlarini ortaya ¢ikarmak igin gerekli olan dopamin sentezindeki
azalmanin ¢ok altindadir. Normal yaslanmada SN pars kompaktadaki (SNk) dopamin
noronlarinda azalma vardir; fakat bu azalma medial ventral ve dorsal tabakada en
fazla miktardadir. PH‘da n6ron kaybi lateral ventral tabakada daha sonra da medial
ventral ve dorsal tabakada belirgindir. Ayrica PHda dejenere néronlarin patolojik

isareti olan Lewy cisimcikleri normal yaglanmada fazla sayida olusmaz (22,38).

Enfeksiyon

1917-1926 yillar1 arasinda ensefalitis letarjika (Von economo ensefaliti)
salginindan sonra postensefalitik parkinsonizmin (PEP) goriilmesinin artmas1 PH nin
patogenezinde virislerin rol oynayabilecegi siiphesini ortaya ¢ikardi. Ancak PEP* de
biriken protein bozuklugu alfa — siniiklein degil tauydu. PEP insidans1 1920°lerden
sonra dramatik olarak diiserken PH insidansi sabit kaldi. Elektron mikroskobu ve
immunofloresan teknikler kullanarak PH olan kisilerin beyinlerinde uygulanan
virolojik ¢aligmalarda viral pargacik ya da antikor bulunamadi (39).

Genetik

Parkinson hastalarinin yaklasik % 20’sinin birinci derece akrabalarinda
Idiyopatik Parkinson Hastalign vardir. Parkinson hastasi olmayan bireylerde bu
rakam % 5 *dir (40). Genis bir ikiz ¢alismasi monozigotik ikizlerin dizigotlara gore
PH igin risk artisin1 gésterememistir (41,42). Baska bir ikiz ¢alismasinda etkilenen ve

etkilenmeyen mono ve dizigotik ikiz ciftlerinde PET kullanilarak, tek yumurta



ikizleri arasinda genetik etyolojiyi destekleyen PH’da artan bir konkordans
gosterilmistir (43). PH’a yol acan genlerin bulunmasi da genetik faktorlerin

etyolojideki roliine destek olusturur (Tablo 1 ,44).

Tablo 1. Familyal PH ’ da gen mutasyonlari

Lokus Kalitim Gen/ protein Kromozomal lokus
PARK 1 oD Alfa siniiklein 4921
PARK 2 OR Parkin 6025.2-927
PARK 3 oD Bilinmiyor 2p13
PARK 4 oD Bilinmiyor 4pl5
PARK 5 oD UCH-L1 4pl4
PARK 6 OR PINK1 1p36
PARK 7 OR DJ-1 1p36
PARK 8 oD LRRK/dardarin 12p11.2-g13.1
PARK 9 OR Bilinmiyor 1p36

Alfa — Siniiklein (PARK 1)

PH’de ilk tariflenen ailesel neden alfa siniiklein genindeki (PARK 1)
mutasyondur (45). Alfa—siniiklein, dopamin vezikiillerinin igeriklerini sinapsa
bosaltmadan 6nce intraselliiler olarak korunmasinda ve taginmasinda rol alir (46). PH
patogenezinde rol alan LC, parkin ve alfa — siniiklein proteinlerini igeren sitoplazmik
agregatlardir ve hastalik etiyolojisi {izerine olan etkileri patolojik incelemeler
sonucunda da desteklenmistir (47). In vitro galismalar dogal olarak kivrilmamis ve
¢Oziinlir halde bulunan alfa - siniiklein monomerlerinin gesitli 1s1, pH degisiklikleri,
ortamdaki ferik demir gibi metaller, histon, tau, tiibilin gibi molekiillerin varliginda
beta levhalar1 halinde agrege olabildigini gostermistir. Bu bulgular gerek ailevi
gerekse i1diopatik PH’ de ve diger siniikleinopatilerde farkli mekanizmalar soz
konusu olabilse de, alfa—siniiklein immiino boyamasmin gézlendigi her hiicrede
agregasyon olusumunun dejeneratif siirecle iligkili olabilecegini diistindiirmektedir
(48).



Parkin (PARK 2)

PARK 2 gen mutasyonlar1 ilk olarak otozomal resesif juvenil baslangicli
parkinsonizmde saptanmigtir. Bu mutasyon ilk olarak Japon ailelerde bulunmustur
ama o zamandan beri birgok baska popiilasyonda da goriilmiistiir (49). Otozomal
resesif juvenil parkinsonizm, 40 yasin altinda baslangi¢, uyku sonrasi semptomatik
diizelme, yavas progresyon, hafif distoni, levodopaya iyi cevap verme, levodopanin
indiikledigi diskinezilerin olmasi ve demans ya da otonomik semptomlarin
bulunmamas1 ile karakterizedir. Istirahat tremoru IPH’den daha az gériiliir.
Hastalarda canli derin tendon refleksi olabilir ama bagka piramidal bulgular1 yoktur.
Progresyonu genellikle sporadik PH’den daha yavastir (50,51). Patolojik
degisiklikler SNk ve lokus seruleusda dopaminerjik hiicre kaybi olmasi, fakat LC
birikiminin olmamasidir (52). Gen 6025.2-q27 kromozomundadir (53). Biiyiik bir
gen olan parkinde biiyiik delesyonlardan tek baz degisimine kadar ¢ok fazla sayida

mutasyon tanimlanmustir (54).

Parkin proteini bir ubiquitin ligazidir. Bu enzim hasarli ya da yipranmig
proteinleri yok eden ve icerdikleri aminoasitleri geri doniisiimleri i¢in proteozoma
tastyan poliubiqutin zincirini kiran enzimdir (55). Intraseliiler lokalizasyon
caligmalar1 parkin proteini ile endoplazmik retikulum, golgi cisimcigi, sinaptik

vezikiiller ve mitokondri arasinda iligki oldugunu gostermistir (56).

UCH - L1 (PARK5)

UCH-L1, ubikiitinin C terminalini hidrolize ederek serbest ubikiitinin sisteme
geri donmesini saglayan bir enzimdir. UCH-L1’in mutant formunun, ubikiitinin—

proteozom yolu ile bozulmus proteinlerin temizlenmesine neden olarak enzim

aktivitesini azalttig1 gosterilmistir (57).
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PINK 1 (PARK 6)

Erken baslangicli parkinsonizmin ailesel formunda PINK 1 resesif mutasyonu
sorumlu bulunmustur, kromozom 1p36 da haritalanmigtir (58). PINK 1 mutasyonu
pozitif hastalarda parkinsonizm 40 yasin altinda baslamaktadir. PH nin nispeten tipik
Ozellikleri ile birlikte levodopaya iyi yanit verir, yavas progresyon gosterir fakat
motor komplikasyonlar erken goriiliir. Hiicre kiiltiir ¢alismalarinda PINK 1’in
mitokondrial membran potansiyelini etkileyerek hiicrelerin stres kosullarina karsi
korunmasinda rolii olabilecegi gosterilmis. Son zamanlarda PINK 1 mutasyonunda

MtDNA diizeyinin azaldig1 gosterilmis (59).

LRRK 2 (PARK 8)

LRRK 2 mutasyonlart PH’nin sik goriilen nedenlerindendir. Kinaz etki
alaninda G2019Ser mutasyonu en yaygin olanidir ve yaklasik % 1’1 sporadik , % 4’1
ailesel PH ’dir (60). LRRK 2 Gly2019Ser mutasyon kalitimi olan bireylerde PH riski
59 yasinda % 28, 69 yasinda % 51, 79 yasinda % 74’tir. LRRK 2 mutasyonlu
hastalarin klinik 6zelliklerinin sporadik PH’ dekinden anlamli farkliligi yoktur; fakat
hastaligin 6zellikle non—motor 6zellikleri daha selimdir. 18 — Fluorodopa PET tipik
sporadik PH’de goriildiigii gibidir (61). LRRK 2 geni beyinde yaygin olarak eksprese
edilen 286 kDa olan sitoplazmik bir proteini kodlar. LRRK 2 ROCO protein ailesinin
bir {iyesidir. Bu proteinler multidomain proteinlerdir ve timor supresyonun da dahil
oldugu cesitli fonksiyonlar ile memelilerden metazoanlara kadar degisken tiirlerde

bulunmustur (62).

DJ 1 (PARK 7)

DJ 1 23 kDa bir proteindir ve striatum, SNc ve reticulatay1 da igceren beynin
genelindeki glia ve noronlardan eksprese edilir (63). Intraseliiler dagilim ¢alismalar
DJ 1 proteininin, mitokondrinin intramembrandz alan ve matriksi gibi bir¢ok alanda
mevcut oldugunu goéstermistir. Bu proteinin, onkogen, androjen reseptor bagimli
transkripsiyonun modiilasyonu, oksidatif stres sensorii gibi gesitli fonksiyonlari
oldugu goriilmektedir (64,65). DJ1 mutasyonlu hastalar genelikle erken baslangigli,
yavas seyirli, levodopaya iyi yanithidir ve distoni goriilebilir. DJ1’in fonksiyonu
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noronlari oksidatif stres ve ER stresinden korumaktir, mutant DJ1°de bu faaliyetlerin

kayb1 otozomal resesif erken baglangi¢li parkinsonizmin patofizyolojisine katkida

bulunmaktadir (66).

2.1.4. Patofizyoloji

Parkinson Hastaliginin patogenezi hiicre Oliimiine neden olan olaylar
kaskadina baghdir. Bu kaskad oksidatif stres, mitokondriyal fonksiyonlarinin
bozulmasi, glutamat yollari tizerinden eksitotoksisite, ubiquitin — proteozomal sistem
disfonksiyonu nedeniyle protein yanlis katlanmasi ve agregasyonu, lizozom ve
saperon aracili otofajinin bozulmasi, nérofilament protein ve alfa — siniiklein igeren
sitoplazmik inkliizyon cisimleri olan LC’nin olusmasmi igerir. inflamasyon ve
humoral immiin reaksiyonlar apopitoz yoluyla hiicresel 6liim siirecine katkida
bulunabilir. Bu mekanizmalarin ¢ogu yaslanmayla paralel olan degisikliklerdir.
Birgok ¢evresel ajanlar proteozomal fonksiyon inhibitorii olabilir ve rat modellerinde

proteazomal inhibisyon tek basina PH’nin temel 6zelliklerini iiretebilir (67).

Parkinson Hastaliginin motor belirtilerinden sorumlu olan selektif ndron
kayb1 temel olarak SN’deki dopaminerjik (DA) néronlarin belli bir grubundan baslar.
Ik klinik bulgularin ortaya c¢ikmasi bu néronlarin yaklasik % 60’1 kaybedildikten
sonra tahminen 4 — 6 yillik preklinik bir donemi takiben gerceklesir. Baslangigta ve
zamanla diger monoaminerjik ve kolinerjik ndoronlar; hastaligin ilerleyen
donemlerinde de kortikal ndronlar degisen oranlarda dejeneratif siirece katilir. PH
klasik olarak patolojide, SN’de noéronal kayip ve gliozis yaninda, kalan néronlarda
intrasitoplazmik eozinofilik LC ve interselliiler alanda Lewy ndritlerinin varligi ile

tanimlanir (68).
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Parkinson Hastaliginda norodejenerasyon sadece DA iireten hiicrelerle sinirh
kalmamakla birlikte, oncelikle SN pars kompaktadaki (SNK) ndéromelanin igeren
noronlarin kaybi soz konusu olup, klinik belirtilerin temelini striyatal dopaminerjik
deafferentasyon olusturmaktadir (69). PH’nin iki major Klinik alt tipi farkl
morfolojik lezyon ozellikleri gostermektedir. Akinetik rijid formda SN’nin
ventrolateral boliimiinde daha siddetli ndron kaybi s6z konusudur. Tremorun agirlikli
oldugu klinik formda ise SNk ’nin medialinde ve retrorubral alan A8’de daha siddetli

noron kaybi oldugu goriilmiistiir (70).

Hiicre kaybi, DA’erjik hiicreler disinda noradrenerjik lokus seruleus,
Meynert’in kolinerjik niikleus basalisi, serotonerjik raphe niikleusu ve otonomik sinir
sistemi gibi diger non—dopaminerjik alanlarda da olur. PH’nin ¢ok erken safhalarinda
SN‘de LC olmadan hiicre kaybiyla beyin sapinda LC bulunmustur (67). PH’de
goriilen hiicre kayb1 diger ndérodejeneratif hastaliklarda ya da normal yaslanmada
olusmamaktadir. PH’ de segici hiicre (SNK, striatum orta dikensi néronlar1 ve spinal
kordun alt motor noronlari) etkilenmesinin nedenleri agik degildir. Selektif
hassasiyet hiicresel eksitotoksisite ve kalsiyum hemostazisindeki degisikliklere bagh
olabilir (71). Bu noronlar1 zayif kilan fizyolojik 6zellik tonik olarak aktif olmalaridir.
Bunun 6zel L — tipi Ca kanallar1 araciligr ile saglanmasi hiicreleri asir1 kalsiyum
yiikii altinda tutar ve Ca tampon mekanizmalarinin bozulmasi hiicreleri eksitotoksik

slireglere hassas kilar (72).

Mitokondriyal kompleks—1 aktivitesindeki diisiis de PH patogenezindeki
temel mekanizmalardan biridir. Solunum zinciri kompleks—1 bozuklugu azalmis

ATP sentezine ve PH’ de ndronal dejenerasyona neden olmaktadir (73).

2.1.5. Noroanatomik Mekanizma

Bazal gangionlar (BG), kaudat niikleus ve putamen (Striatum), globus
pallidusun i¢ ve dis boliimleri (GPi ve GPe), subtalamik niikleus (STN), SNk ve SN
pars retikulata’dan olusur. Bu niikleuslar serebral korteks, talamus ve beyin sapinin
biiyiik bir pargasi ile baglanti halindedir. Bazal ganglia—talamik dongiileri islevsel
olarak motor, assosiyatif ve limbik dongiiler olarak iice ayrilir ve birbirinden
bagimsiz olarak ¢aligir (74). Striatum ve subtalamik ¢ekirdek BG’nin ana girdilerini

alan bolgelerden GPI ve SNr ise ana ¢ikt1 ¢ekirdekleridir. Striatum ve STN, serebral
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korteks veya talamusun spesifik alanlarindan glutamaterjik afferentleri alir ve
bilgileri bazal ganglionun ¢ikis ¢ekirdekleri, GPi ve SNr’e aktarir. Striatum ve
GPi/SNr arasinda direk ve indirek olarak adlandirilan iki paralel baglant1 vardir (75).
Direk yolun baslangicini olusturan striyatal ndronlarin uzantilari monosinaptik olarak
GPi/SNr’de yerlesik noronlar ile iligkilidir. Direk yol Dopamin D1 reseptorleri
tastyan striatal ndronlarla karakterizedir ve Substans P ve dinorfin igerirler. Indirek
yolda striatal néronlar GPe’e projekte olur. Bu noronlar esas olarak enkefalin

igerirler ve akson terminalinde Dopamin D2 reseptorleri bulunur (76).

Direk yolu SNk ve sensorimotor korteksten gelen lifler uyarir. SN’den gelen
lifler bunu dopamin araciligiyla yaparken sensorimotor korteksten gelenler ise
glutamat ile eksitasyon saglar. Bunun iizerine talamik ¢ekirdek tizerindeki inhibisyon
azalarak presantral motor alanlara eksitator girdiler ulasir. Net etki kortikal olarak
baslatilan hareketin fasilitasyonudur (77). Indirek yol uyarildiginda ise talamik
¢ekirdek tizerindeki inhibisyon artar ve bu cekirdegin eksite ettigi motor kortekste
eksitator etki azalir. Nigro—striatal dopaminerjik uyarim indirek yolu inhibe eder ve
boylelikle presantral motor korteks ftizerine olan negatif geri besleme azalir.
Dopaminin azalmasi1 durumunda direk yolun etkisi azalir, indirek yolun etkisi baskin

hale gelir ve net etki kortikal olarak baslatilan hareketin inhibisyonudur (77).

Parkinson Hastaligi, SNk’daki dopaminerjik noronlarin dejenerasyonu ve
takiben striatuma dopaminerjik girdinin kaybi ile karakterizedir (74). Bu
noropatolojik profilin sonucu indirek yolun aktivitesi artar, direk yolun aktivitesi
azalir (75), GPi/SNr’den talamusun ventroanterior ve ventrolateral niikleusuna
inhibitor etki artar, sonrasinda talamustan kortekse giden eksitator etki azalir (76).
Talamustan kortekse giden eksitator aktivitenin azalmasimin bradikineziden sorumlu

oldugu disiinilmektedir (77).
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2.1.6. PH ’> min Klinik Ozellikleri

Parkinson Hastaliginda belirtiler sinsi bir sekilde baslar ve yillar i¢inde tablo
agirlagir. Hastalik genellikle miiphem ve non-spesifik semptomlarla giden bir
prodrom donemi ile baglar. Hastalarin ¢cogunda belirtiler tek bir beden yarisindadir ve
yaklasik %50 oraninda tremor seklinde baglar. Bulgular zamanla kars1 beden yarisina
gegse de genellikle tutulan ilk tarafta belirgin olmak tizere asimetrik bir tutulum
dikkat ¢eker. Hastalik dominant olan motor semptomatolojiye gore 3 subgruba
ayrilabilir: Tremor dominant tip, bradikinezi ve postural instabilitenin baskin oldugu
akinetik rijid tip, miks tip (22).

Parkinson Hastaliginin kardinal ozellikleri bradikinezi, istirahat tremoru,

rijidite ve postural insitabilite.

Bradikinezi /Akinezi

Parkinson Hastaliginin kardinal semptomlar1 arasinda bradikinezi disabiliteye
baslica neden olan en 6nemli semptomdur. Bradikinezi parkinsonizmin karakteristik
yavas ve yetersiz hareketini ifade eder. Bradikinezi/hipokinezi istemli istemsiz tiim
hareketleri etkiler. Hastalarda istemli hareketlerin baslamasinda gecikme, bir
hareketten digerine ge¢cmede zorlanma ve hareketin amplitiidiinde kiigiilme goriiliir.
Yiiriirken kollar1 sallama, g6z kirpma ya da tiikiiriik yutma gibi otomatik ve aligilmig
hareketler genellikle son derece azalir. Parkinsoniyen hastalarin ayni zamanda
konusmalar1 sirasinda yiiz ifade hareketlerini ve jestlerini kullanmalar1 daha azdir.
Bu anormallikler monoton konusma, entelektiiel fonksiyonun korunmasina ragmen

iletisim kurma yeteneginin bozulmasi ile birliktedir (19).

Diger parkinsoniyen semptomlarla ortak olarak bradikinezi hastanin emosyon
durumu ile baglantilidir. Hareketsiz bir hasta heyecanlandigi zaman atilan bir topu
yakalama gibi hizli hareketleri yapabilir. Buna “parodoksal kinezi” denir ve bu
hastanin motor programinin saglam oldugunu fakat bunun yiiksek bir ses ya da

gorsel bir isaret gibi disaridan bir tetikleyici olmadan erisimin zor oldugunu gosterir

(78).
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Rijidite

Kas rijiditesi, eklemin pasif harekete artmis direnci olarak tanimlanir. Bazi
hastalarda tremorun rijiditeye eklenmesi ile daha belirgin olan bu direng el bilegi
veya dirsekte saptanabilir, bu “disli ¢ark belirtisi” olarak tanimlanir. Rijidite kas
gerilmesine artmis cevabin sonucudur (19). Gerilme refleksinin M2 olarak
adlandirilan, transkortikal refleks dongiisiinde en az bir kismimni temsil eden, uzun
latansli bir komponenti vardir. Bir¢ok arastirmaci Parkinson hastalarinda M2
cevabinin artmig oldugunu bulmustur. Rijidite genellikle el ve ayak bileklerinde, diz
ve dirseklerde, omuz ve kalgalarda fleksiyon ve extansiyon yaptirilarak ¢ikar (78).
Hafif rijiditesi olan hastalarda karsi uzvun istemli hareket ettirmesi istenerek
(Froment belirtisi) bu bulgu daha kolay hissedilebilir. PH nin erken belirtisi olarak
rijiditeye agrili omuz eslik edebilir, bu durumda hastalarda artrit, bursit ya da rotator

kilif hasar1 gibi yanlis tanilar konabilir (79).

Tremor

Tremor, parkinsonizmin dikkat ¢ekici kardinal bulgularindan biridir ve PH’e
ilk olarak “shaking palsi” isminin verilme Sebebidir. Postural ve aksiyon tremoru
disinda parkinsoniyen tremor tipik olarak istirahatte ortaya ¢ikar ve cogunlukla iist
extremitelerde goriiliir. Ayrica bacak, dudak ve ¢enede de goriilebilir, fakat esansiyel
tremorun aksine boyun, bas ve seste nadirdir (19). Tremor unilateraldir, frekans1 4 —
6 Hz’dir ve extremitelerin distal kisimlarinda belirgindir. EIl tremoru supinasyon—
pronasyon (hap yuvarlama) tremoru olarak tanmimlanir ve bir elden digerine
yayilabilir. Hastalarin yaklasik % 69 ’da hastaligin baslangicinda ve %75’nde
hastaliklarin seyri siiresince tremor goriilir (78). Klasik olarak istirahat tremoru
aksiyonla ve uyku siiresince kaybolur. Parkinsoniyen tremor, agonist ve antagonist
kaslarin doniisimlii aktivasyonu sonucu ortaya ¢ikar. Bu bakimdan agonist ve
antagonist kaslarin birlikte kontraksiyonu, osilasyonu sonucu olusan esansiyel

tremordan farklidir (78).

Postural instabilite

Postural instabilite, PH’nin ilerleyen evrelerinde postural refleksin

kaybolmasi nedeniyle goriilir. Cekme testi ile hastanin omuzlarindan 6ne veya
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arkaya dogru ¢ekme ile retropulsiyon veya propulsiyon derecesi degerlendirilebilir.
Arkaya dogru 2’den daha fazla adim atilmasi anormal postural cevabi gosterir (78).
Postural instabilite en yaygin diisme nedenidir ve kalga kirigi riskine 6nemli katkida
bulunur. Diismelerin baslangi¢ siiresinin daha ge¢ olmasi PH‘ni1 progressive
supraniikleer palsy (PSP) ve multi sistem atrofi (MSA) gibi diger ndorodejeneratif
hastaliklardan ayirir. Diger parkinsoniyen semptomlar, ortostatik hipotansiyon, yasla
iliskili sensoriyal degisiklikler, visuel, vestibuler ve proprioseptif sensoriyal girdi
entegrasyon kabiliyeti gibi diger bir¢ok faktor de postural instabilitenin ortaya
¢ikmasini etkiler (80). Diisme korkusu Parkinson hastalariin denge kontroliinii daha
fazla bozabilir. Diisme siklig1 hastaligin siddeti ile koreledir. Tedavi (dopaminerjik
tedavi, pallidotomi, derin beyin stimulasyonu) bazi aksiyel bulgular1 diizeltebilir

fakat postural instabiliteyi diizeltemez (80).

Diger Motor Ozellikler

Bulber disfonksiyon sonucu PH’de siklikla dizartri, hipofoni, disfaji ve
siyalore goriilebilir ve kardinal bulgulara esit ya da daha fazla disabiliteye neden
olabilir. Bu semptomlarin orofasial-larengeal bradikinezi ve rijiditeyle iliskili oldugu
diistiniilmektedir. Konusma bozukluklar1 hastalifin ilerleyen dénemlerinde ortaya

¢ikar; monoton ve diisiik voliimlii bir konusma hastalar1 rahatsiz etmektedir (78).

Disfaji, genellikle yutma refleksini baglatmakta yetersizlik veya farengial ya
da Ozefagial hareketlerde uzama nedeniyledir. Disfaji genellikle subkliniktir ve
ozellikle hastaligin erken donemlerinde vardir. Salya akmasi yutmanin azalmasi ile
iliskilidir. PH ’de noérooftalmolojik anormallikler de goriilebilir. Bunlar goz kirpma
oraninin azalmasi, okiiler yiizey irritasyonu, visuel halisiinasyonlar, blefarospazm,

azalmis konverjansi igerir (81).

Parkinson Hastahiginin Non — Motor Belirtileri

Bilissel / Noropsikiyatrik:
= Demans

=  Depresyon
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= Anksiyete
=  Panik atak
= Bradifreni

=  Uyku Bozukluklar1 ( Uyku boliinmesi, uykusuzluk, huzursuz bacak

sendromu )
=  Dopaminerjik Tedavi ile Baglantili Psikoz

= Yorgunluk

Otonomik bozukluklar

= Konstipasyon

= Ortostatik Hipotansiyon

= Artmus Terleme

= Seksiiel Disfonksiyon (.empotans, libido kaybi )

»  Uriner Disfonksiyon ( noktiiri, urgency, inkontinans )

Agr1 ve Duyusal Bozukluklar
= Kramplar
= Agn

= Paresteziler / Dizestezi

Olfaktor Disfonksiyon

Seboreik Dermatit
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2.1.7. Parkinson Hastalig I¢cin Tam Kriterleri

Parkinsonizm semptomlarinin  bulundugu birgok hastaligin PH ile
karisabilmesi nedeniyle, PH’nin kesin tanisina ulasmada 1992 yilinda klinik ve
patolojik arastirmalara dayanarak olusturulan “Ingiltere Parkinson Hastalig1 Dernegi

Beyin Bankasi Klinik Tani Kriterleri” gliniimiizde halen kullanilmaktadir (83).

1.Basamak: Parkinsonian Sendromun Tanisi

Bradikinezi (tekrarlayici eylemlerin hizinda ve siddetinde progresif azalma ile

istemli hareketlerin baslatilmasinda yavaslama ) ile asagidakilerden en az biri:
=  Rijidite
* 4 -6 Hzistirahat tremoru

» Viziiel, vestibiiler, serebellar veya proprioseptif fonksiyon

bozuklugunun neden olmadig1 postural instabilite

2.Basamak: IPH icin Dislama Kriterleri

» Parkinsoniyen bulgularin basamakli ilerlemesi ile tekrarlayici stroke

anamnezi
» Tekrarlayici kafa travmasi dykiisii
= Kesin ensefalit oykiisii
= Okiilojirik krizler
* Semptomlarin baslangicinda ndroleptik tedavi dykiisii
» Hastaligin birden fazla akrabada bulunmasi
= Siirekli remisyon
= 3 yildan sonra bulgularin hala unilateral olmas1

= Supraniikleer bakis felci
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= Serebellar bulgular

* Erken evrede agir otonomik tutulum

= Bellek, konusma ve praksi bozukluklariyla erken evrede agir demans
= Babinski bulgusu

= BT’ de beyin tiimorii veya komiinikan hidrosefalus olmasi

» Yiiksek dozda levodopaya negatif yanit ( e§er malabsorbsiyon dislandiysa)

3. Basamak: PH i¢in Destekleyici Kriterler

» Asagidakilerden en az ii¢liniin bulunmasi:

» Unilateral baslangig

» [stirahat tremoru varhig

» Progresif seyirli olmasi

= Hastaligin basladig: tarafta bulgularin asimetrik olarak devam etmesi
= Levodopaya iyi yanit vermesi

» Enaz5 yil veya daha fazla levodopa yanitinin devam etmesi

» Levodopaya bagl diskinezilerin olmasi

* 10 yi1ldan uzun klinik seyir

2.2. Gastrointestinal Disfonksiyon

Gastrointestinal problemler, PH ’de kardiovaskiiler bozukluklara ek olarak en
yaygin vejetatif semptomlardandir. Disfaji (salivasyon nedeniyle), siyalore, mide
bosalmasinin gecikmesi, bulanti, kusma, uzamis bagirsak pasaji bu hastalikta
karsilagilan 6nemli gastrointestinal problemlerdir. Enterik sinir sistemi bozukluklar

motor, sekretuvar, inflamatuvar ve immun disfonksiyon sonucu olabilir. Enterik
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ndronlarin kaybi anormal motiliteye ve sekretuvar cevabin baskilanmasina neden
olur. Kolon ve anorektal fonksiyon testleri gecikmis kolon transiti (kolonun anormal
motilitesi) ve defekator disfonksiyonun (pelvik tabanda ve sfinkter kaslarinda
diskordine aktivite) semptomlarin gelismesine katkida bulundugunu goéstermektedir.
Ozefagus ve kolonun enterik sinir sisteminde oldugu gibi GiS’in otonom
noronlarinda Lewy cisimcikleri tanimlanmistir. Konstipasyon ve zorlu defekasyon

PH’g1 arasinda en yaygin GIS semptomlaridir (5,7).

2.2.1. Siyalore

Siyalore PH’de en iyi bilinen problemlerden biridir ve %70’den fazla hastada
goriiliir. Onceleri hipersalivasyonun, tiikriik sekresyonunda artisa bagli oldugu
diistiniilirken yapilan ¢alismalar sonucunda bunun yutma sikliginda azalmaya,
disfajiye ve anormal postiire bagl oldugu gosterilmistir. Siyalore, sosyal sikintilara,
izolasyona ve depresif semptomlarda koétiilesmeye neden olabilir. Tikriigiin agiz
icinde kalmasi aspirasyon kaynagi olmasina ve bunun sonucunda pndmoni ve
bogulmalara neden olabilir. Tedavisinde oral farmakoterapi (antikolinerjikler),
atropin igeren oltalmolojik soliisyonlar, botilinum toksin injeksiyonu, cerrahi

girisimler, radyoterapi ve konusma terapisi uygulanir (84,85).

2.2.2. Disfaji

Parkinson hastalarinin %50’de subjektif yutma giicliigii tanimlanmaktadir.
Yutma fonksiyonu birden fazla diizeyde gergeklestigi icin patofizyolojisi
komplekstir; oral, farengeal ve 6zofagial diizeylerde etkilenmeler s6z konusu olabilir.
Bukkal ve lingual kaslarda tremor, bradikinezi ve rijidite ¢igneme fonksiyonunu ve
lokmay1 yutmaya hazir hale getirmeyi zorlastirabilir. Diger norolojik hastaliklarda
goriilen disfajilerden farkli olarak bunlardaki disfaji kat1 gidaya kars1 daha fazladir.
Yutma patolojisini gostermek i¢in kullanilan tetkik yontemlerinden biri baryumlu
incelemelerdir. Ayrica elektromyografi (EMG) ve video fluroskopik incelemelerde
yapilabilir. Baryumlu inceleme ile disfaji yakinmasi olan hastalarda %75-97
oraninda patoloji saptanmistir. Hastaligin progresyonu ile disfaji daha belirgin hale
gelir. Farengeal faz anormalliklerine bagli gelisen disfajilerde en Onemli

komplikasyon aspirasyondur (86,87).
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Disfaji tedaviye oldukg¢a direnglidir. Hastalarin antidisfajik ya da yiyecek
pargalarinin biiyiik alimini engellemek icin piire diyeti Onerilebilir. Prokinetik ilag
(6rnegin domperidon) eklenmeside yararli olabilir. Cok agir olgularda gastrostomi

gibi girisimsel miidahaleler gerckebilmektedir (88).

2.2.3 Konstipasyon

Konstipasyon PH’de otonomik disfonksiyonun en yaygin belirtilerinden
biridir ve %70-80 prevalansa sahiptir. Bazi ¢alismalarda gastrointestinal
semptomlarin, hastaligin siiresi ve siddeti ile korele oldugu gosterilmistir. Siddetli
konstipasyon genellikle tedaviye direnclidir. Hastalik siirecinde herhangi bir evrede
ortaya c¢ikabilir ve parkinsonizmin motor semptomlarindan once bile fark edilebilir
(4). Hastalarda intrensek ve ekstrensek vagal innervasyon anormalliklerine bagli
olarak kolon motilitesi azalmis ve sonugta kolon gegis zamani uzamigtir. Kolon
kontraktilitesinin diizenlenmesini saglayan parasempatik liflerdeki dejenerasyon,
gecis zamaninda yavaslamayla birlikte defekasyon sikliginda da azalmaya yol acar.
Baz1 epidemiyolojik ¢alismalarda barsak motilite azlig1 ile PH gelisme riski arasinda
iliskiye bakilmistir (86). Barsak hareketleri giinde 1°den az olan hastalarda PH‘e
yakalanma riski, barsak hareketleri giinde 2 kez olanlarla karsilastirildiginda 4,1 kat
daha fazla bulunmustur. Konstipasyonun diger bir nedeni de pelvik kaslarin
dissinerjisidir, monometrik incelemelerle pelvik tabanda dissinerji PH’da siklikla
anormal olarak gosterilmistir ve bazi hastalarin internal ve eksternal anal

sfinkterlerinde hiperkontraksiyon saptanmistir (89).

Konstipasyon ayrica bazi PH ilaclarin yan etkisi olarak ya da bu hasta
populasyonunun fiziksel aktivite eksikliginden dolayr da ortaya c¢ikabilir. Ancak
konstipasyonun PH’de farmakolojik tedaviden ¢ok oOnce ortaya ciktigi ve tedavi
almayan hastalarda da kolonik ge¢isin geciktigi gosterilmistir. Konstipasyonun
tedavisinde lifli gida tiikketiminin ve su aliminin artirilmasi, sebze ve meyve agirlikl
beslenme, giinliik 15-20 dakika fiziksel egzersiz yapma yararli olabilir. Bazi

hastalarda laksatifler ve osmotik ajanlar gibi gayta yumusaticilar kullanilabilir (90).
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2.2.4. Kilo kaybi

Parkinson Hastalari’nda kilo kaybi siktir (91). Abbott’un bir ¢alismasinda
Parkinson hastalarinda kilo kaybi siklig1 %52 (92), Moroo’nun ¢aligmasinda ise %65
olarak rapor edilmistir (93). Kilo kaybi bayanlarda erkeklere oranla ve ilerlemis
ozurliligl olan hastalarda, daha fazla dikkat ¢ekmektedir (Bayanlarda ortalama
viicut agirhi@inin % 8,5’u, Erkeklerde ise % 4,3’linli kaybederler) (94). Ancak buna
ragmen erken evre Parkinson hastalarinda da kilo kaybi gorilir (95,96,97).
Parkinsonizmin koétiilesmesi kilo kaybinin asil sebebi gibi goriinse de, tani yasi

gorsel haliisinasyonlar ve demans kilo kaybi ile iliskili diger sebepler olabilir (98).

2.3. Gastrointestinal Disfonksiyon‘ u, Parkinson Hastalik Olgegini Ve

Yasam Kalitesini Degerlendiren Testler

Parkinson hastalarinda gastrointestinal sistem disfonksiyonunu degerlendiren
Klinik testler; Siyalore klinik skalasi (SCS—PD: Sialorrhea Clinical Scale for PD),
Parkinson hastalarinda basit disfaji tarama testi (Simple Screening Tests for
Dysphagia in PD), Kabizlik i¢in Roma—Il kriterleri kullanilmigtir, Parkinson
Hastaligi’nin klinik ve objektif olarak degerlendirilmesini saglayan BPHDO(Birlesik
Parkinson Hastaligi Derecelendirme Olgegi), H&Y Evrelemesi (Hoehn&Yahr)
kullanilmistir, yasam Kkalitesini belirlemek igin Schwab-England giinliik yasam

etkinlikleri 6l¢egi kullanilmistir.

2.3.1.Siyalore Klinik Skalasi(SCS-PD: Sialorrhea Clinical Scale For PD)

Siyalore ile iliskili bozukluk degerlendirilmesi i¢in yedi baslik altinda
olusturulmus retrospektif kendini degerlendirme imkan1 veren bir klinik skaladir. Bu
skalada siyalore ile yemek zamani iliskisi, glin igerisindeki ve aksam saatindeki
siyalore derecesi, yemek yemede ve konusmada giigliik varligi olup olmadigi,
siddetli siyalorenin orani ve sosyal fonksiyonlarin bozuklugunun derecesi
degerlendirilmistir. O(minimum)—21(maksimum) arasinda degerlendirme yapilmistir.
Bu anket olusturulurken 3 aylik donem igerisinde poliklinik kontroliine gelen
hastalar secilmis ve bu hastalar tarafindan doldurulmustur. Hastalar bu anketleri
teslim ettiklerinde sonuglar tartisithip modifiye edilmis ve anketin son sekli

olusturulmustur. Bu anketin 6zellikle 3 sonucu yansitmasi hedeflenmistir;
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- Siyalore nedeniyle yeme, konugsma ve sosyal bozuklugun varligini tespit
etmek,

-Siyalore varligini, siddetini ve zamanini tespit etmek,

-Siyalore ve yemek zamanlar1 arasindaki iliskiyi saptamak (99).

2.3.2. Parkinson Hastalarinda Basit Disfaji Tarama Testi
(Simple Screening Tests For Dysphagia in PD )

Parkinson hastalarinda yutma giigliigii (disfaji) tespiti i¢in yapilan basit disfaji
tarama skalasinda her semptom 5 puanlik frekans Olglisii esasina gore
degerlendirilmistir. Bu puanlama sistemine gore 0=Hi¢ bir zaman, 1=Zaman zaman
(ayda/haftada bir defa), 2=Bazen (haftada /giinde bir defa), 3=Siklikla(her giin),
4=Her zaman (100).

Parkinson hastalarinda disfaji tespiti i¢in yapilan baska yontemlerde vardir:
1- Videofloroskopik yutma testi
2- 50 ml su yutma testi

Videofloroskopik yutma testi orofarengeal disfaji tespiti igin altin standartlara
sahiptir. Maalesef bu test hem ¢ok pahali hem de her zaman ulasilabilir degildir,
yinede bu hastalarda videofloroskopik yutma testi ile tanimlama dizayn1 uygun bir
alternatif olacaktir (100).

50 ml su yutma testi gibi basit yatak basi testleri inme hastalarinda yutma
gicliigli tanisinda yaygin olarak kullanilmasina ragmen bu testin Parkinson

hastaligindaki rolii heniiz net degildir (101).
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2.3.3. Roma Il Kriterleri

Parkinson Hastalarinda gastrointestinal disfonksiyon bozukluklarindan birisi
olan kabizlig1 degerlendirmek ig¢in Roma II kriterleri kullanilmistir (102). Bu

kriterler;

Son 12 ay iginde araliklarla veya siirekli olarak 12 hafta(3 ay) ya da daha
uzun siireyle abdominal rahatsizlik veya agriya ek olarak asagidaki 3 ozellikten

ikisinin bulunmasi durumunda kabizlik diisiiniilmelidir:
- Ikinma, fazla gayret gosterme
- Topak veya sert digkilama
- Tam bosalamama hissi
- Ano-rektal tikaniklik hissinin olusu
- El yardim ile kolaylik saglayarak digkilama mecburiyetinde olunmasi

Asagidaki semptomlarin bulunmasi sart degildir; fakat bunlardan ne kadar

¢ogu mevcutsa, tan1 o kadar kesinlesir:
- Haftada iigten daha az sayida digkilama
- Yumusak diskilama yapilamamasi

- Kabizligin hakim oldugu diger organik patolojilerin ekarte edilmesi

2.3.4. Birlesik Parkinson Hastalig1 Derecelendirme Olcegi(BPHDO)

Birlesik Parkinson Hastaligi Derecelendirme Olgegi (BPHDO), PH Klinik
Olgeklerinin uluslararast altin standardidir. Bozukluk ve o&zirliligiin birlikte
degerlendirilmesini saglar ve klinik ¢alismalarda en yaygin kullanilan 6lgektir (103).
Birlesik Parkinson Hastalign Derecelendirme Olgegi 4 kisimli bir dlgektir, ancak
oncelik verilen klinik alanlar giinliik yasam aktiviteleri ve nesnel motor
degerlendirmelerdir. Bu kisimlar hem agik hem de kapali donemlerde

degerlendirilebilir. Her bir madde, 5 puanlik bir sistemle puanlanir, 0 normal iken 4
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ciddi anormalligi temsil eder. Gilinlik yasam aktiviteleri kisminda konugma,
salivasyon, yutkunma, el yazisi, yemek yeme, giyinme, yatakta donme ve yiiriime
gibi 13 aktivite degerlendirilmektedir. Nesnel motor degerlendirmeler kismi ise 14
bileseni igerir; ancak bazilar1 birden fazla viicut bolgesi i¢in puanlanir (tremor,
rijidite, parmak vurma ve el hareketleri). Giinliik yasam aktiviteleri i¢in 0-52 iken,

nesnel motor degerlendirmeler kismi i¢in puan araligi 0-96 “‘dir (104).

2.3.5. Hoehn ve Yahr Evre Olcegi

Hoehn Yahr (H&Y) evresi, bozukluk ve ozirliilik degerlendirilmesini
birlestiren kullanigh bir klinik degerlendirme 6l¢iimiidiir. Hastalar 2 birinci 6zellige
gore 5 evreye ayrilmaktadir; (a) tek yanliya kiyasla iki yanli bulgular ve (b)
dengelyiiriiyiis zorluklarmin varlik, yoklugu ve siddeti (105). Olgegin avantajlar:
arasinda basit ve g¢abuk tamamlanabilir olmasi ve tek bir tam sayr belirtmesi
sayilabilir. Hareket bozukluklar1 deneyimi olmayan degerlendirmeciler ve uzmanlar
tarafindan basariyla uygulanabilir (106). Diger yandan basitligi nedeniyle 6l¢ek
ayrintili degildir ve tek yanhiya kiyasla iki yanli hastalik ve postiiral refleks
bozuklugunun varligt veya yokluguna yogunlasilmasi nedeniyle diger yonler

degerlendirilememektedir (104).

2.3.6. Schwab-England Giinliik Yasam Aktiviteleri Ol¢egi

Hastalarin giinliik yasam etkinliklerini degerlendirmeye yonelik 10 maddeden
olusan bir 6lgektir. Sonuglar % 100 (tam bagimsiz) ile % 0 (tam bagimli) arasinda
belirtilir (107).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1.Hasta Secimi

Calismamiza 2011-2012 yillar1 arasinda Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakiiltesi Noroloji klinigi ve poliklinigi tarafindan takip edilen Parkinson Hastalig
tanis1 almig ¢alismayi kabul eden 35 hasta alinmistir. Calismaya katilan tiim bireyler

¢alismanin amaci ve uygulanacak testler hakkinda bilgilendirildi.

Diyabetes mellitus, tiroid hastaligi, gastrointestinal sistem hastalig1 olanlar,
gastrointestinal sistemi etkileyen ilag kullanan hastalar ve sekonder parkinsonizm

tanisi olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

3.2.Verilerin Degerlendirilmesi

Hastalarin tiimiiniin yas, cinsiyet ve dogum yeri gibi demografik 6zellikleri
kaydedildi. Hastalarin ayrica 6z ve soy ge¢misinde HT, Kardiyak yetmezlik, koroner
arter hastaligi, kalp kapak hastaligi gibi kardiyak hastaligi, ailede PH 6ykdisii olup
olmadigi, laksatif ilag kullanimi, PH’i siiresi ve sistemik hastaliklar i¢in kullandig
ilaglar degerlendirildi. Parkinson hastalarinin detayli anamnezi alinarak hastalik
baslangic yasi, hastalik siiresi, kullandigi ilaglar, 6nde gelen yakinmalari, PH’nin
hastaligr boyunca kilo kaybi olup olmadigi, sozel olarak soruldu ve viicut kitle
indeksi formiiliiyle giincel kilosu hesaplandi. Hastaligin evrelendirilmesi Birlesik
Parkinson Hastaligi Derecelendirme Olgegi (BPHDO) (104,EK1) ve Hoehn-Yahr
(H&Y)(105,EK2) skalalar1 ile yapildi. PH’da siyalore sikayeti ise PH’da siyalore
Klinik skalast kullanilarak sorgulandi (99,EK3). Yutma giicliigiinii saptamak igin
basit disfaji tarama testi kullanild1 (100,EK4). Kabizlik tespiti i¢in Roma II tam
kriterleri kullanildi (102,EK5). PH’da giinliik yasam aktivitelerini 6lgmek igin
Schwab-England Giinliik Yasam Aktiviteleri Olgegi kullanildi (107,EK6).

27



3.3. istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 19.0 paket programinda tanimlayici istatistik, Mann-Whitney-U
testi, Fisher’s Exact Test, Pearson Korelasyon Testleri ile analiz edildi. Veri sunumu;
say1, yiizde degerler, ortalama, standart sapma, en kiiciik - en biiyiik degerler
kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR
Calismamiza 25-87 yas araliginda; yas ortalamasi 60,91 + 14,29 yil olan 35

Parkinson hastasi alindi. Calismaya alinan 35 Parkinson hastasinin 18’1 (%51,4)
erkek, 17°si (%48,6 ) kadind1 (Tablo 2). Erkek Parkinson hastalarinin yas ortalamasi
62,28 + 14,48 idi. Kadin Parkinson hastalarinin yas ortalamasi ise 59,47 + 14,39
olarak saptandi. Erkek hastalarla kadin hastalar arasinda yas dagilimi bakimindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi ( p: 0,463),(Tablo 3).

Tablo2.Arastirma Grubunun Cinsiyete Gore Dagilimi (N=35)

Cinsiyet n %
Erkek 18 514
Kadin 17 48.6

Tablo3. Aragtirma Grubunun Cinsiyete Gore Yas Dagilimi(N=35)

Cinsiyet Yas Standart p*
Ortalamasi Sapma
Erkek(n=18) 62,28 14,48
Kadin(n=17) 59,47 14,39 0.463
Total 60,91 14,29

*Mann-Whitney U Test

Calismamiza katilan 35 Parkinson hastasinin viicut kitle indeksi ortalamasi
28,04 + 4,81 olarak saptandi. Erkek Parkinson hastalarmin viicut kitle indeksi

ortalamasi1 27,34 = 3,84 kadin Parkinson hastalariin viicut kitle indeksi ortalamasi
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28,78 + 5,68 olarak saptandi. Erkek hastalarla kadin hastalar arasinda viicut kitle

indeksi yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p:0,369),(Tablo 4).

Tablo 4. Arastirma Grubunun Cinsiyete Gére BMI durumu(N=35).

Cinsiyet BMIi Standart p*
Ortalamasi Sapma
Erkek 27,34 3,84
Kadin 28,78 5,68 0,369
Total 28,04 4,81

*Mann-Whitney U Test

Arastirma grubundaki Parkinson hastalarinin hastalik siireleri en az 1 yil en

fazla 21 y1l olup hastalik siiresinin ortalamasi 6,40 * 4,86 y1l idi.

Bu hastalarin 24’1 (%68,6) kentsel alanda yasamakta iken, 11°i (%31,4) ise
kirsal alanda yasamaktaydi (Tablo 5). Yasanilan yer ile hastalik siiresi (p:0,430) ve

hastanin yast (p:0,268) arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(Tablo 6 ve 7).

Tablo 5.Calismaya Katilanlarin fkametgah Durumlar1 (N=35).

Yerlesim yeri N %
Kentsel 24 68.6
Kirsal 11 31.4

Tablo6.Yasanilan Yer ile Hastalarin Yas Durumlarinin Karsilastiriimas1 (N=35).

Yerlesim yeri Yas Standart p*
ortalamasi sapma
Kent 62.96 14.25
Kirsal 56.45 13.98 0.268

*Mann-Whitney U Test

Tablo7.Yasanilan Yer ile Hastalik Siirelerinin Karsilastiriimasi (N=35).

Yerlesim yeri Hastalik siiresi Standart p*
(Ortalama Yil) sapma
Kent 6.67 4.47
Kirsal 5.82 5.81 0.430
Total 6.40 4.86

*Mann-WhitneyU Test
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Erkek hastalarin ortalama hastalik siiresi 5,44 + 3,68 yil idi, kadin hastalarin
ortalama hastalik siiresi ise 7,41 £ 5.81 yil olarak saptandi. Cinsiyete gore hastalik

stireleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p: 0,421)

(Tablo 8).

Tablo8.Cinsiyet Gore Hastalik Siirelerinin Karsilagtirilmasi (N=35).

Cinsiyet Hastalik siiresi Standart p*
(Ortalama yil) Sapma
Erkek 5,44 3,68
Kadin 7,41 5.81 0421

*Mann-WhitneyU Test

Hastalarin 24’iinde (% 68,6 ) kronik sistemik bir hastalik var iken 11’ inde
(% 31,4) kronik sistemik bir hastalik saptanmadi(Tablo 9). Kronik sistemik hastaligi
21’t (% 87,5) kronik
kullanmaktaydi(Tablo 10). Kronik sistemik hastaligi olan Parkinson hastalarinda

olan hastalardan sistemik  hastaligi  igin ilag
hastalik siiresi 4.88 + 3,61 yil iken, kronik sistemik hastaligi olmayan Parkinson
hastalarinda ise hastalik siiresi 9,73 * 5,71 yil saptandi. Bu iki grup arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptandi (p:0,008),(Tablo 11).

Tablo9. Calismaya Katilanlarin Kronik Sistemik Hastalik Durumlari (N=35).

Kronik sistemik n %
Hastahk
Var 24 68.6
Yok 11 314

Tablo10.Kronik Sistemik Hastalig1 Olanlarin ila¢ Kullanma Durumlar1 (N=24).

ila¢ kullanma n %
Durumu
Kullaniyor 21 87.5
Kullanmiyor 3 12.5
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Tablo11.Kronik Sistemik Hastalik fle Hastalik Siirelerinin Karsilastiriimasi (N=35).

Kronik sistemik Hastalik siiresi Standart p*
Hastalik (Ortalama yil) sapma
Var 4.88 3,61
Yok 9,73 571 0.008

*Mann-Whitney U Test

Takip ettigimiz Parkinson hastalarinin hastalik siiresi ile hastalarin yasi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (r:-0,174
p:0,318)(Sekil 1).

207 O
o

157
- o o
2]
[
~
3
w0
=
-
oo
=1
—
[
-
7]
L)
==}

o o oo o
o o NFEMY T
o o o o o o
o
T T T T
20 40 60 80

Hastanin Yasa

Sekil 1. Arastirma Grubunun Hastalik Siireleri ile Yaslar1 Arasindaki iliski.
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Calisma grubundaki hastalarin 9’unun ( %25,7) kabizlik i¢in laksatif ilag

kullandig1 goriildii. Hastalarin tamami Parkinson hastaligi i¢in ilag kullaniyordu.

Bu gruptaki hastalardan 15’1 Parkinson hastaligi i¢in (%42,8) 3 ilag, 9’u
(%25, 7) 2 ilag, 6’s1 (%17,1 ) 1 ilag, 4’0 (%11,4) 4 ilag, 1’i (% 2,85) ise 5 ilag
kullanmaktaydi (Tablo 12),(Sekil 2).

Tablo 12.Calismaya Katilan Hastalarin Kullandiklari Ilag sayilar1 (N=35).

Kullandigi ila¢ sayisi Hasta sayisi %
1 6 17.1
2 9 25.7
3 15 42.8
4 4 11.4
5 1 2.85

Kullanilan ilac ade¢

-Bir ilac
-iki flac
DUC ilac

-Dort ilac

Bes Ilac

Sekil 2. Kullanilan Ilag Sayisina Gére Arastirma Grubunun Dagilimu.

Hastalarin kullandiklar1 ilaglar arasinda en sik %85,71 oramiyla L- Dopa

aldiklar belirlenmistir. Hastalar %57,14 oraninda dopamin agonisti, %47,7 oraninda
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MAO inhibitori, %31,43 oraninda amantadin, %25,71 oraninda katekol-O-metil
transferaz inhibitori kullandiklar goriildii (Tablo 13),(Sekil 3).

Tablo13.Calismaya Katilan Hastalarin Kullandiklar laglar (birden fazla ilag kullananlarda
var).

Ilag isimleri %

L-Dopa 85.71

Dopamin agonisti 57.14

MAO-inhibitorii 47.70

Amantadin 31.43

COMT inhibitorii 25.71
35

B Hasta Sayisi

30
30 -
25
20
20 A
16
15 -
11

10 - 2
N I
0 n T T T T 1

L-Dopa Dopamin MAO Amantadin comMT
agonisti inhibitéri inhibitéri

Sekil 3. Arastirma Grubunun Kullandig1 ilaglar.

Hastalarin  kullandiklar1 ilaglarin sayilar1 ile hastalik siiresi arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi ( 1:0,281 p:0,094).

Hastalarin en diisiik UPDRS skala puani 8, en yiiksek UPDRS skala puan1 83
olup, ortalamas1 28,00+17,84 idi (Sekil 4). Cinsiyete goére UPDRS skalasi
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degerlendirildiginde erkek hastalarin UPDRS skalasi puan ortalamasi 29,94 + 18,11
iken, kadin hastalarin UPDRS skalas1 puan ortalamasi 25,94 £ 17,89 idi. Cinsiyete
gore UPDRS skalasi farklilign istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0,273) (Sekil
5).

1007 UPDES (meantsd) = 28,00+17,84
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Sekil 4.Aragtirma Grubunun UPDRS Skalasi.
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Sekil 5. Arastirma Grubunun Cinsiyete Gére UPDRS Skalasi.
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Aragtirma grubunun Parkinson hastaligt H&Y Evrelemesine gore
degerlendirildiginde %25,7’si Evre-1, %17,1°1 Evre 1,5, %25,7’si Evre-2 ve %8,6’s1
Evre 2,5 H&Y evresindeydi (Tablo 14),(Sekil 6). H&Y Evresi 0 ile 2,5 arasinda
olanlar hafif, Evre 3 olanlar orta ve Evre 4-5 arasinda olanlarda agir form olarak
gruplandirildiginda %77,1°1 (27) hafif, %20°si (7) orta ve %2,9’u (1) da agir formda
bulunuyordu.

Tablo 14. Arastirma Grubunun H&Y Evresine Gore Dagilimi

H&Y EVRESI Hasta Sayist %
0 0 -
1 9 25,7
1,5 6 17,1
2 9 25,7
2,5 3 8,6
3 7 20,0
4 1 2,9
5 0 -
Toplam 35 100,0

H&Y EVRESI

mEVRE1
W EVRE 1,5
W EVRE 2
W EVRE 2,5
W EVRE 3
W EVRE 4

Sekil 6. Aragtirma Grubunun H&Y Evresine Gore Dagilimu.
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Hastalarin kullandiklar ilaglarin sayilart ile Parkinson hastaliginin siddetini
gosteren skalalar olan UPDRS(r:0,127 p:0,461) ve H&Y(r:0,175 p:0,315) arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptanmadi.

Calismaya dahil edilen hastalarin kullandiklar ilag¢ sayisi ile hastalarin yasi
arasinda istatistiksel olarak negatif orta derecede anlamli bir korelasyon saptandi

(r:0,409 p:0,015)(Tablo 15).

Tablo15. Hastalarin Kullandiklari Ilag Sayis1 Ile UPDRS Skalasi ve Hastalarin Yaslar
Arasindaki Iliski (N=35).

UPDRS Yas
ilag: sayis1 r:0.127 r: -0,409
p: 0.466* p: 0,015*

*Pearsonkorelasyon

Anket sorularma cevap veren hastalarin 24’tinde (%68,57) konstipasyon,
23’iinde (%65,71) salivasyon, 21’inde (%60) oksiiriik, 17’sinde (%48,6) kilo kayb,
15’inde (%42,9) disfaji sikayetleri mevcuttu (Tablo 16).

Tablo.16 Caligmaya Katilan Hastalarin GIS Sikayetleri (birden fazla sikayeti olan var).

GIiS BULGUSU Say1 %
Konstipasyon 24 68.5
Salivasyon 23 65.7
Oksiiriik 21 60.0
Kilo kayb1 17 48.6
Disfaji 15 42.9

Hastalara uygulanan siyalore klinik skalasina gore en diigiikk 1 puan (n:6), en
yiiksek 13 puan (n:1) alind1 ve ortalama skala puani ise 4,74 * 4,22 olarak saptandi.
Erkeklere uygulanan siyalore klinik skalasinin ortalama puani 4,72 * 3,98 iken
kadinlara uygulanan siyalore klinik skalasinin ortalama puani 4,76 * 4,63 saptandi.
Erkekler ve kadinlar arasinda siyalore klinik skalasinin ortalama puanlari arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p:0,807),(Tablo 17).
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Tablol7. Calismaya Katilan Hastalarin Siyalore Klinik Skalasinin Cinsiyete Gore Durumu.

Cinsiyet Siyalore
klinik skala Standart pP*
ortalamasi Sapma
Erkek 472 3,98
Kadin 4,76 4,63 0,807
Toplam 4,74 4,22

*Mann-WhitneyU Test

Hastalara uygulanan basit disfaji tarama testinden alinan puanlarin ortalamast
3,66 = 3,55 olarak saptandi. Erkeklere uygulanan basit disfaji tarama testi ortalama
puani 2,11 + 1,60 iken kadinlara uygulanan basit disfaji tarama testi ortalama puan
5,29 + 4,31 olarak saptandi ve iki cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptand1 (p:0,007 ),(Tablo 18).

Tablo 18.Arastirma Grubunun Basit Disfaji Tarama Skalasinin Cinsiyete Gore Durumu.

Cinsiyet Basit disfaji tarama skala Standart sapma p*
ortalamasi
Erkek 2,11 1,60
Kadin 5,29 4,31 0,007
Toplam 3,66 3,55

*Mann-WhitneyU Test

Bu hastalarda kabizlik i¢in sorgulanan ROMA II kriterlerinin ortalama skala
puani 2,43 £+ 1,63 olarak saptandi. Erkeklere yapilan Roma II kriterlerinin ortalama
skala puan1 2,56 + 1,58 iken kadinlardaki Roma II kriterleri ortalama skala puan
2,29 £ 1,72 olarak saptandi ve her iki cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik saptanmadi (p:0,708),(Tablo 19).
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Tablo19. Calismaya Katilan Hastalarin Cinsiyete Gére ROMA 1I Skala Puanlari.

ROMA I Standart
Cinsiyet skalasi sapma p*
ortalamasi
Erkek 2,56 1,58
Kadin 2,29 1,72 0,708
Toplam 2,43 1,63

*Mann-WhitneyU Test

Aragtirma grubuna dahil edilen hastalara yapilan siyalore klinik skalasi ile

basit disfaji tarama testi arasinda orta derecede pozitif korelasyon saptand: (r:0,344

p:0,043).

Calisma grubundaki hastalara yapilan siyalore klinik skalasi ile Roma II
kriterleri arasinda orta derecede pozitif korelasyon saptandi(r:0,379 p:0,025). Ancak
hastalara yapilan basit disfaji tarama testi ile Roma II kriterleri arasinda anlamli bir

korelasyon saptanmadi (r:0,143 p:0,414).

Hastalarin kullanmis oldugu ilag sayilari arttik¢a basit disfaji tarama testi (r:-
0,165 p:0,343 ), siyalore Klinik skalas1 (r:0,015 p:0,933), Roma II kriterleri skalas1

(r:-0,046 p:0,793) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi.

Calismaya dahil edilen hastalarda viicut kitle indeksi ile siyalore klinik
skalasi (1:-0,340 p:0,043 ) ve Roma II kriterleri skalas1 (r:-0,401 p:0,017 ) arasinda
istatistiksel olarak negatif orta derecede anlamli korelasyonlar saptanirken, viicut
kitle indeksi ile basit disfaji skalasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon saptanmadi (r:0,321 p:0,060 ),(Tablo 20).
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Tablo20. Calismaya Katilan Hastglarm BMI Durumunun Siyalore Klinik Skalasi, Roma II
Kriterleri ve Basit Disfaji Skalas1 Ile Karsilastirilmasi.

Siyalore klinik skalasi Roma II kriterleri skalasi Basit disfaji skalas1
BMi r: -0,340 r:-0,401 r: 0,321
p*: 0,043 p*: 0,017 p*: 0,060

*Pearsonkorelasyon

Takip ettigimiz hastalarda L-dopa kullanimi ile viicut kitle indeksi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p:0,664).

Calismaya dahil ettigimiz konstipasyonu olan hastalarin UPDRS skalasi puan
ortalamast 28,17 + 17,85 iken, konstipasyonu olmayan hastalarin UPDRS skalasi
puan ortalamas1 27,64 + 18,72 olarak saptandi. Bu ikisi arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik saptanmadi (p:0,958),(Tablo 21).

Tablo 21. Calismaya Katilan Hastalarin Konstipasyon Durumlarina Gére UPDRS Skalasi ile
Karsilastirilmasi.

Konstipasyon
Var Yok p*

UPDRS 28.17+17.85 27.64 £18.71 0,958

*Mann-Whitney U Test

Caligma grubundaki hastalardan konstipasyonu olmayanlarin %18,2’si H&Y
evrelemesine gore orta veya agir evreye (Evre3-4) sahip iken, konstipasyonu
olanlarin %25’i H&Y evrelemesine gore orta veya agir evreye (Evre 3-4) sahipti. Bu

ikisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p:0,508 )(Tablo22).

Tablo 22. Konstipasyon Durumuna Goére H&Y Evre Grubu

Konstipasyon
H&Y Evre Grubu YokSay1 (%) VarSayi (%) Toplam p*
Say1 (%)
Evre 0-Evre 2,5 9 (%81.8) 18(%75.0) 27 (%77.1)
Evre3-Evre4-Evre5 2 (%18.2) 6 (%25.0) 8 (%22.9) 0.508
Toplam 11 (%31.4) 24 (%68.6) 35 (%100)

*Fisher’sExact test

40



Bu calismaya dahil edilen hastalardan disfajisi olmayan hastalarin %20’si
H&Y evrelemesine gore orta veya agir evreye (Evre 3-4) sahip iken, disfajisi olan
hastalarin ise % 26,7 ’si H&Y evrelemesine gore orta veya agir evreye (Evre 3-4)

sahipti. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p:0,473).

Disfajisi olan hastalarin UPDRS skalas1 puan ortalamasi 26,53 + 16,49 iken,
disfajisi olmayan hastalarin UPDRS skalast puan ortalamas1 29,10+£19,15 saptandi.
Bu ikisi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p:0,564),(Tablo23).

Tablo 23. Calismaya Katilan Hastalarin Konstipasyon ve Disfaji Durumlari fle UPDRS
Skalasinin Karsilastirilmasi.

Konstipasyon UPDRS Standart sapma p*
Yok 275 1572 0871
Disfaji UPDRS Standart sapma p*
Yok 510 1915 0554

*Mann-Whitney U Test

Bu hastalardan kronik sistemik hastaligi olanlarda Parkinson hastaligi
siddetini gosteren UPDRS skalasi ortalama puani 28,67 + 19,17 iken kronik sistemik
hastalig1 olmayan Parkinson hastalarinda ise UPDRS skalas1 ortalama puani 26,55 *

15,31 saptandi. Bu ikisi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p:0,903).

Aragtirma grubundaki hastalardan kronik sistemik hastaligi olanlarin
%29,2’sinde H&Y skalas1 evre 3-4 (orta ve agir evre) iken, kronik sistemik hastaligi
olmayan hastalarin %9,1’inde H&Y skalasi evre 0 ile evre 2,5 (hafif evre) arasinda

saptandi. Bu ikisi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p:0,387).

Calismaya dahil edilen hastalarda H&Y evrelemesine gore hafif evrede
olanlar ile orta-agir evrede olanlar arasinda siyalore klinik skalasi bakimindan
anlamli bir faklilik saptanmadi (p=0,192),(Sekil 7). Ayni1 sekilde H&Y evrelemesine
gore hafif evrede olanlar ile orta-agir evrede olanlar arasinda da basit disfaji tarama
testi skalas1 bakimindan anlamli fark saptanmadi (p=0,236),(Sekil 8).
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Sekil 8. H&Y Grubuna Gore Disfaji Skalasinin Karsilastirilmast.
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H&Y evresine gore hafif olanlar ile orta-agir olanlar arasinda Roma Kriterleri

bakimindan da farklilik saptanmadi (p=0,672),(Tablo 24).

Tablo 24. H&Y Grubuna Gore Roma Kriteri Grubu (N=28)

ROMA KRITERI GRUBU
H&Y GRUBU 0-2 Semptom 3-5 Semptom Toplam P
Hafif 12 (%57,1) 9 (%42,9) 21
Orta-Agir 4 (%57,1) 3(%42,9) 7 0,672
Toplam 16 12 28

*Fisher’sExact test

Calisma grubundaki hastalarda Parkinson hastalig1 siddetini gdsteren UPDRS
puanlamasi ile siyalore klinik skalasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon saptanmadi (r: 0,307,p:0,073). UPDRS puanlamasi ile basit disfaji tarama
testi skalasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (r:0,226
p:0,193 ). UPDRS puanlamasi ile Roma II kriterleri skalasi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (r:0,052 p:0,765).

Arastirma grubuna dahil edilen hastalarda Parkinson hastaligi siddetini
gosteren H&Y evrelemesi ile viicut kitle indeksi arasinda istatistiksel olarak negatif

orta derecede anlaml1 bir korelasyon saptandi (r:-0,470 p:0,004 ),(Tablo 25).

Tablo 25. Calismaya Katilan Hastalarin BMI ile H&Y Skalasimin Karsilastiriimas.

H&Y skalasi
BMI r: -0,470
p: 0,004

*Pearson korelasyon

H&Y evreleme Olgegi ile basit disfaji tarama testi skalasi, siyalore klinik
skalasi, Roma II kriterleri skalasi ve viicut kitle indeksi arasinda kurulan lineer

modelden elde edilen analiz sonuglarida bu bulgular1 desteklemektedir.

Calismaya katilan hastalarin Schwab - England Giinliik Yasam Aktiviteleri
Olgeginden aldiklar1 puanlar ile hastalik siddetini gosteren H&Y evrelemesi (r:-0,679
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p:0,001) ve UPDRS(r:-0,734 p:0,001)skalasindan alinan puanlar arasinda istatistiksel
olarak negatif orta derecede anlamli bir korelasyon saptanmistir (Tablo 26).

Tablo26. Calismaya Katilan Hastalarin H&Y ve UPDRS Skalalar1 ile Schwab-England
Giinliik Yasam Aktiviteleri Olceginin Karsilastirilmas.

H&Y UPDRS

Schwab-England
Giinliik Yagsam r:-0,679 r.-0,734
Aktiviteleri Olgegi p:0,001 p:0,001

*Pearson korelasyon

Calisma grubundaki hastalarin hastaliklarinin siiresi ile siyalore klinik skalas1

arasinda istatistiksel olarak pozitif orta derecede anlamli korelasyon saptandi

(p:0,027 1:0,373).

Bu hastalarda salivasyonu tespit edilen hastalar (n:23) ile salivasyonu
olmayan hastalar (n:12) arasinda hastalik siiresi bakimindan istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmadi (p:0,420) .

Arastirma grubundaki hastalarda hastalik siiresi ile basit disfaji tarama testi
arasinda istatistiksel olarak pozitif orta derecede anlamli korelasyon saptandi
(p:0,045 r: 0,341), (Tablo 27). Yutma giigliigii olan (n:15) hastalarla, olmayan (n:20)
hastalar arasinda hastalik siiresi bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p:0,934).

Tablo27. Calismaya Katilan Hastalarin Hastalik Siireleri ile Siyalore Klinik Skalas1 ve
Basit Disfaji Skalasmin Karsilastiriimasi.

Siyalore klinik skalasi

Basit disfaji skalasi

Hastalik stiresi

r: 0.373
p: 0,027

r: 0.341
p: 0,045

*Pearson korelasyon

Calismaya katilan erkek hastalarin %44,4’de (n=8), kadin hastalarin ise
%52,9°da (n=9) kilo kayb1 saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi

(p=0,615).
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Disfajisi olan hastalarin %60°da (n=9), disfajisi olmayan hastalarin ise
%40’da (n=8) kilo kaybi saptandi. Istatistiksel olarak bu fark anlamli degildi
(p=0,241).

Calisma grubuna dahil edilen hastalarin yaslar1 ile siyalore klinik skalasi

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (r=0,158,p=0,364).

Aragtirma grubundaki erkek hastalarin %72,2’de (n=13), kadin hastalarin ise
%58,8’de (n=10) agizda asir1 tiikiiriik yapimi sikayeti vardi, cinsiyete gore bu
farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,404).

Bu hastalarda Parkinson hastaligi siddetini gosteren H&Y evrelemesi ile
siyalore klinik skalasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi
(r:0,328 p:0,054). H&Y evrelemesi ile basit disfaji tarama testi skalasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi(r:0,260 p:0,562). H&Y
evrelemesi ile Roma II kriterleri skalasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

korelasyon saptanmadi (1:0,101 p:0,562),(Tablo 28) .

Tablo28. Calismaya Katilan Hastalarin H&Y Skalasi ile Siyalore Klinik, Roma Il Kriterleri
ve Basit Disfaji Skalalari ile Karsilastirilmasi.

Siyalore Klinik Roma Il Kriterleri Basit Disfaji
Skalasi Skalasi Skalasi
H&Y r: 0,328 r: 0,260 r: 0,101
p: 0,054 p: 0,562 p: 0,562

*Pearson korelasyon
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5.TARTISMA ve SONUC

Parkinson hastaliginin, motor disfonksiyondan ¢ok daha fazlasini igerdigi
konusunda daha yeni farkindalik gelismis olmakla beraber aslinda James Parkinson
1817 yilinda olduk¢a acik bir sekilde hastaligin motor fonksiyon bozukluklari
disindaki yonlerini de agiga vurmustur. Parkinson hastaliginda gastrointestinal
disfonksiyon varligi daha detayli bir tablo ortaya c¢ikarmaktadir. Gastrointestinal
sistemin hemen hemen her diizeyinde anormallikler ve fonksiyon bozukluklar: tespit
edilmistir. Kilo kaybi, agizda asir1 tiikiirik birikmesi, disfaji, diskilama sikliginda
azalma ve diskilamadaki zorluk Parkinson hastaliginda ki gastrointestinal

disfonksiyonlardan baslicalaridir (108).

Motilite bozukluklar1 Parkinson hastaliginin erken donemlerinden geg
donemlerine kadar goriilebilir. Gliniimiizde genel goriis bozuklugun hastaligin erken
donemde basladigi gorlisii  yoniindedir. Hastaligin baslangicinda hastalar bu
durumdan sikayet¢i olmamaktadirlar ancak hastaligin ilerlemesi ile yakinilan 6nciil

sikdyetlerden biri halini almaktadir (109).

Disfaji bu hastalarda aspirasyonun temel nedenlerinden biridir.
Gastrointestinal sisteme yonelik komplikasyonlarin erken taninmasi ve etkin tedavisi
hastalarin yagam kalitesini yiikseltir. Bu gastrointestinal disfonksiyon belirtilerinin
bazen Parkinson hastaliginin ilk klinik belirtileri olmas1 ve bazi durumlarda klinik

tabloya hakim olmasi sasirticidir (109).

Parkinson hastaliginda, kilo kayb1 sik goriilmektedir ancak bu durum hastalar
tarafindan zorlukla fark edilmektedir ve sorgulanmadigr takdirde kolaylikla atlana
bilinmektedir. Enerji aliminda azalma ve/veya enerji kaybinda artis kilo kaybinin
sebebi gibi gériinmektedir. Disfaji, anoreksi ve GIS disfonksiyonu enerji alimimdaki
azalmanin sebebi olabilir. Enerji kaybindaki artisin sebepleri ise rijidite, tremor ve

Levodopa’nin indiikledigi diskineziler olabilmektedirler (110).

Edwards ve arkadaslar1 98 hasta ve 50 kontrolii igeren bir anket ¢aligmasinda

Parkinson hastalarinda gastrointestinal sistem disfonksiyonuna dair bes adet 6zellik
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belirlemigler. Bunlar; Asirt tiikiiriik salgilama, disfaji, bulanti, azalmis bagirsak

hareketi frekansi ve defekasyonda zorlanmadir (111).

Abbot ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada Parkinson hastalarinin %52°de
kilo kayb1 saptanmis (92), Moroo ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise bu oran
%65 olarak bulunmustur (93). Abbot ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya benzer
sekilde biz de ¢alismamizda kilo kayb1 oranin1 %48 olarak bulduk.

Beyer ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada Parkinson hastalarinin ortalama
kilo kayb1 7,2 kilogram bulunmus (95). Parkinson hastaligina sahip kadinlarin
erkeklere gore daha fazla kilo kaybettigi saptanmis (96). Bizim ¢aligmamiza katilan
kadin hastalarin %52,9°da kilo kayb1 varken, erkek hastalarin %44,4’de kilo kaybi
saptand1. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p=0,615). Sonucumuz

literatiirle uyumlu idi.

Jankovic ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada disfajinin kalori alimim
azaltabilecegini ve bu yilizden de kilo kayb1 olabilecegi bazi aragtirmacilar tarafindan
ileri strilmustir (97,112). Bizim calismamiza katilan disfajisi olan hastalarin
%60°da (n=9) disfajisi olmayan hastalarin %40’da (n=8) kilo kayb1 saptanirken bu
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,241). Bunun nedeni c¢alismaya
alman hastalarin sayisinin yetersiz olmasi ve sorulan sorulara yetersiz cevap

verilmesi olabilir.

Eadie ve arkadaslarmin yaptig1 bir anket ¢alismasinda Parkinson hastalarinin
%70-80’inde asir1 tiikiiriik birikimi saptanmig (111,113). Volonte ve arkadaslarinin
yaptig1 caligmada asir1 tikirik birikiminin Parkinson hastalarinin  %70-75ni
etkilemekte oldugu saptanmis (114,115,116). Biz ¢alismamizda arastirmaya katilan
hasta grubunda, literatiire yakin bir oran (%65) bulduk.

Scott ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada asirt tiikiiriik birikimi ile ilgili
problemlerin bayanlara gore erkeklerde daha fazla oldugu saptanmig (117). Bizim
calismamiza katilan erkek hastalarin %72,2’de (n=13), kadin hastalarin ise %58,8’de
(n=10) asin tikiirik yapimi saptanmig, bu farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi(p=0,404). Bu ¢alismamizda da literatiirdeki bulgulara paralel olarak erkek

hastalarda tiikiiriik yapiminin fazla oldugunu saptadik.
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Perez ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada 39 hastada siyalore klinik
skalast incelemesi yapilmis. Hastalarin ortalama yas1 65,4+1,4 yil (47-76) ve
hastalarin %57’si erkekmis. Ortalama H&Y skoru 2,23+0,60 ve ortalama hastalik
stireleri 6+0,8 yil (1-15) saptanmis (99). Bizim c¢alismamiza katilan hastalarin
ortalama yas1 60,91+14,29 yil (25-87) saptanmis olup, hastalarin %51,4 i erkek idi.
Calismaya katilan hastalarin ortalama hastalik siireleri 6,40+4,86 idi. Perez ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada siyalore klinik skalasi skorlar1 ile yas arasinda
korelasyon saptanmamis (99). Bizim ¢alismaya katilan hastalarin yaslari ile siyalore

klinik skalas1 arasinda da literatiire uygun olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi

(r=0,158,p=0,364).

Dewey ve arkadaglarinin yaptig1r bir caligmada hastaligin siddeti ile asir
tiklirik yapimi arasinda lineer korelasyon saptanmis (p<10,05)(118). Persson ve
arkadaslar1 Parkinson hastaligin siddeti arttik¢a agizda asir1 tiikiirliik yapiminin diisiik
oldugunu saptamislar (119). Bizim calismamizda ise hastaligin siddeti ile asir1
tikiiriik yapimi arasinda korelasyon saptanmadi (r=0,328 p=0,054). Bunun nedeni

bizim hastalarin H&Y skorunun agirlikli olarak hafif evre olmasi olabilir.

Edwards ve arkadaslarinin asir1 tiikiirik yapim insidansindaki yiiksekligin
onceleri tiikiiriik hipersekresyonu ile ilgili oldugu diisiiniiliirken bugiin ise yutma
fonksiyonlarinda yetersizlik nedeniyle oldugu saptanmis (120). Bizde ¢alismamiza
katilan Parkinson hastalarinda siyalore klinik skalas1 ve basit disfaji skalas1 arasinda
orta derecede anlamli pozitif korelasyon saptadik (r=0,344 p=0,043). Literatiirdeki
caligmalar ile bizim ¢alismamizdaki sonuglarin ¢ok degisken olma sebebi; hastalarin
secimi (yas, evre ve hastalik siiresindeki) ve c¢aligmalarin metodolojisindeki

farkliliklardan kaynaklaniyor olabilir.

Leopold ve arkadaslarinin yaptigi anket calismalarinda Parkinson hastalarinda
%30-80 oraninda yutma gii¢liigii oldugu gosterilmis (111,113,121,122). Eadie ve
arkadaslarinin yaptig1 baska bir anket caligmasinda Parkinson hastalarina yutkunma
giicliigiiniiz var m1 diye soruldugunda hastalarin %30-82’si evet yanitin1 vermisler
(111,113,121,123,124). Biz g¢alismamizda yutma gii¢liigli olan hastalarin oranini
%42.,9 olarak saptadik. Bu oranin da literatiirde belirtilen sinirlar dahilinde oldugu

saptandi.
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Robbins ve arkadaslarmin disfaji ile ilgili yaptiklari anket ¢alismalarinda
Parkinson hastalig1 ilerledik¢e disfaji goriilme sikligmin arttigini ileri stirmiisler;
fakat bu ¢aligmalar her zaman disfaji ile hastalik siiresi veya hastalik siddeti arasinda
bir iliski oldugunu gostermemistir (111,125,126,127). Eadie ve arkadaslar1 Parkinson
hastalig1 siddetinin artmasi ile disfaji arasinda muhtemelen bir iliski oldugunu
saptamiglardir (111,113). Bushmann ve arkadaslari ise Parkinson hastalig1 ve disfaji

arasindaki iliskiyi net olarak saptamistir (125).

Bizim calismamiza katilan hastalar arasinda disfaji ile Parkinson hastaligi
siddetini gosteren UPDRS(p=0,564)ve H& Y (p=0,681) skalalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptanmadi. Muller ve arkadaslar1 17’si Parkinson hastasi
olmak iizere 83 hasta lizerinde ¢alismis ve Parkinson hastalarinda disfaji baslama
stiresinin ortalama 130 ay oldugunu saptamislardir (128). Calisma grubumuzdaki
hastalarda ise hastalik siiresi ile basit disfaji skalas1 arasinda istatistiksel olarak orta

derecede anlamli pozitif korelasyon saptandi(p=0,045).

Bird ve arkadaslar tarafindan disfajisi olmayan 14 adet Parkinson hastasi
incelenmis olup bu hastalarda vallikiiler kalintinin aspirasyon riskine isaret ettigine
inanilmaktadir (129). Byrne ve arkadaslari disfaji degerlendirilmesi i¢in sevk edilen
23 adet Parkinson hastasini incelemis ve 5’inde Zenker divertikiilii veya
krikofarengeal bar saptamiglar (130). Dewey ve arkadaslarmin yaptig1 bir ¢alismada
disfaji ile hastalik siddeti arasinda lineer korelasyon saptanmig(p=10.05,118). Bizim
calismamizda ise disfajisi olan hastalarin %26,7 si H&Y evrelemesine gore orta ve
agir evre (Evre 3-4) Parkinson hastaligina sahip iken, disfajisi olmayan hastalarin
%20’si H&Y evrelemesine gore orta-agir evre (Evre3-4) Parkinson hastaligina sahip
olduklar1 izlendi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,473). Bunun
nedeni ise idiyopatik Parkinson hastaligi disinda stresor faktorler de disfaji sikayetini
artirtp azaltabilmektedir. Bu konuda daha ayrintili aragtirma yapmak icin hastalarin
anksiyete ve depresyon varligi, beslenme aliskanliklari, ilave gastrointestinal sistem

hastaliklar1 agisindan ileri incelemeler gerekmektedir.

Jost ve arkadaglarmin yaptig1 ¢aligmada Parkinson hastalarinda kabizligin
goriilme orami %70-80’dir (131). Sakakibara ve arkadaslarinin yaptigi anket
caligmalarinda kabizligin siddeti ile hastaligin siddeti arasinda iliski oldugu
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gosterilmistir (111,132). Abbott ve arkadaslar1 prospektif bir ¢alismada 6790 erkegin
bagirsak hareketlerini 24 yi1l boyunca takip etmisler ve kabizligi olan kisilerde ilk
kabizlik belirtilerinin ortaya ¢ikmasindan itibaren ortalama 12 yillik interval sonrasi
3 kat daha fazla Parkinson hastaligi gelisme riski oldugunu tespit etmisler
(p=0,007,0R=2,7) ve bu hastalarin 96 tanesinde Parkinson hastalig1 gelismis (89).
Edwards ve arkadaslar1 98 adet Parkinson hastasindaki gastrointestinal sistem
tutulumunu arastirmislar ve kabizlik, anormal salivasyon, disfaji ve bulanti
sikdyetlerinin kontrol grubuna goére daha fazla oldugunu saptamislar (133). Bizim
calismamiza katilan hastalarin %42,9°’unda (n=15) kabizlik sikayeti oldugunu
saptadik. Bu oran literatiirden anlamli derecede diisiiktii. Bunun nedeni belki de
bolgesel beslenme aligkanligi olabilir. Calismamiza katilan hastalarda hastalik
siddetini gosteren H&Y skalasi ile kabizligin objektif olarak degerlendirilmesini
saglayan Roma II skalasi karsilastirildi ve bu ikisi arasinda istatistiksel olarak bir

korelasyon saptanmadi (r=0,101,p=0,562).

Krogh ve arkadaslarinin yaptigi ¢ok sayida c¢alismalarda H&Y evreleme
skalasin1 kullanarak konstipasyon sikayetinin Parkinson hastaliginin siddeti ile
kuvvetli bir sekilde iliskili oldugunu saptamiglar (111,132,134,135). Bizim
calismamiza katilan hastalarda ise hastaligin siddetini gosteren H&Y skalasi
(p=0,875) ve UPDRS skalas1 (p=0,958) ile konstipasyon arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir iligki saptamadik.

Bassotti ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada erken ve gec¢ evre Parkinson
hastalarinda anorektal fonksiyonlar1 arastirmislar ve hastalarin %70’den fazlasinin
kronik kabizliktan sikayet ettigi, %45’inde defekasyon disfonksiyonu oldugu
raporlanmis, %30’undan fazlasinin ise kronik laksatif kullandigi bulunmustur (136).
Bizim caligmamiza katilan hastalarin %25,7’sinde (n=9) kronik laksatif kullanimi

mevcuttu.

Hastalardaki susama hissinde ve sivi aliminda azalma, azalmis fiziksel
egzersiz, diyafram ve abdominal kaslarin tonusundaki azalma bagirsak aligkanliginin
bozulmasina katkida bulunur. Olgularimizda benzer ¢alismalara gore konstipasyon
sikdyetinin daha az olmasi yukarida saydigimiz nedenlere ilave olarak bdlgesel

beslenme aliskanliklarinin daha farkli olmasi (kati-sivi diyet agirlikli beslenme) ve
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sosyal cevre eksikliginin daha fazla olmasi nedeniyle hareketsiz yasam tarzi ile

agiklanabilir.

Dewey ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada Parkinson hastalarinda
Schwab-England Giinliik Yasam Aktiviteleri Olgegi ile hastahigin siddeti arasinda
direk bir korelasyon oldugu saptanmis (p<10,0001)(118). Bizim ¢alismamiza katilan
hasta grubunda ise hastaligin siddetini gosteren H&Y skalas1 (r=-0,679,p<0,0001) ve
UPDRS skalasi (r:-0,734,p<0,0001) ile Schwab-England Giinliikk Yasam Aktiviteleri
Olgegi arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif bir korelasyon saptandi. Bu bulgu
sonucunda literatiir ile uyumlu olarak hastaligin siddetinin artmasi sonucu yasam

kalitesinin diistligli saptandi.

Disfonksiyon  skorlariyla,  hastalik  evreleri  arasindaki iliskiyi
karsilagtirdigimizda hastalik evresi arttikga gastrointestinal sistem disfonksiyon
skorlar1 artmaktaydi bu iligki istatistiksel agidan anlamli bulunmadi. Hastalik siireleri
arttikca gastrointestinal sistem disfonksiyon skorlar1 artmaktaydi. Bu iliski
istatistiksel agidan pozitif orta derecede anlamli saptandi(p=0,045). Parkinson
hastalarinda Schwab-England Giinlilk Yasam Aktiviteleri Olgegi ile hastaligin
siddeti arasinda literatiirdeki calismalara benzer sekilde istatistiksel agidan negatif bir

korelasyon saptandi.

Calismamizdaki bulgular esliginde mortaliteye ve hayat kalitesine 6nemli
etkisi olan gastrointestinal sistem disfonksiyonunun PH’da motor bulgulardan sonra
cok yaygin oldugu, hastaligin erken evrelerinden itibaren ortaya ¢ikabildigi gibi
hastaligin herhangi bir evresinde de meydana gelebilecegi, bir¢ok soruna yol agip,
hastaligin progresyonu ile siddetlenebilecegi, gelistirilen gastrointestinal sistem
disfonksiyon skalalar1 sayesinde rutin muayene esnasinda anketler yoluyla bu

semptomlarin saptanabilecegi sonucuna vardik.

Bu GIS belirtileri icin bolgesel farkliliklar, sosyoekonomik kosullar,
kullanilan Parkinson tedavilerinin yan etkisi, bu semptomlara yol acabilecek altta
yatan sekonder faktorler de etkili olmus olabilir. Bu durumun net olarak ortaya
konulabilmesi i¢in daha genis katilimli ve kapsamli aragtirmalara ihtiya¢ oldugu

diisiincesindeyiz.
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EKLER
EK 1- BIRLESIK PARKINSON HASTALIGI
DERECELENDIRME OLCEGI

I. MENTAL DURUM, DAVRANIS VE RUHSAL DURUM

(1 - 4. maddeler) Her madde hasta ile goriisme temelinde degerlendirilir.
1. Entelektiiel Yikim

0- Yoktur.

1- Hafif derecededir. Olaylar1 kismen unutma diginda giicliik yok, siirekli

unutkanlik hali.

2- Orta derecededir. Dezoryantasyon ve kompleks problemlerle bas etmede
glicliik ile giden orta derecede bellek yitimi. Evdeki fonksiyonlarda hafif ama kesin

bir bozukluk ve zaman zaman yonlendirme gereksinimi mevcut.

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

yitimi. Problemlerle bas etmede agir bozukluk.

4- Agir bellek yitimi. Sadece kisi oryantasyonun korunmasi ile giden agir
bellek yitimi. Muhakeme veya problem ¢dzmeyi bagsaramaz. Bakim i¢in ¢ok fazla

yardim gereksinimi vardir. Higbir zaman yalniz birakilamaz.
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2. Diisiince Bozukluklar1.(Demans veya ila¢ Entoksikasyonuna Bagl)
0- Yoktur.

1- Canli riiyalar vardir.

2- I¢ goriiniin korundugu "benign" haliisinasyonlar.

3- Ara sira veya sik sik haliisinasyon ya da hezeyanlar, i¢gorii bozulmustur;

giinliik aktiviteleri engelleyebilir.
4- Siirekli haliisinasyon, veya belirgin psikoz vardir. Kendine bakamaz.
3. Depresyon.
0- Yoktur.

1- Mutsuzluk veya sugluluk donemleri normalden fazla; ancak giin boyu ya

da haftalarca siirmez.
2- Stirekli depresyon hali (1 hafta veya daha fazla).

3- Vejetatif semptomlarla birlikte siirekli depresyon hali (uykusuzluk,

anoreksi, kilo yitimi, ilgi yitimi).

4- Vejetatif semptomlar ve intihar diislinceleri ya da niyeti ile giden siirekli

depresyon.
4. Motivasyon / Inisiyatif
0- Normal
1- Eskisinden daha az hakkini savunur, daha pasif.

2- Se¢ilmis (rutin olmayan) aktiviteler i¢in inisiyatif yitimi veya ilgisizlik

mevcut.
3- Giinliik (rutin) aktiviteler i¢in inisiyatif yitimi veya ilgisizlik mevcut.

4- ige kapaniklik, tam motivasyon yitimi.
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II. GUNLUK YASAM AKTIVITELERI
“On/off” donemleri belirtilir.

(5-17. maddeler) Her madde “on” ve “off” donemleri igin ayr1 ayri
degerlendirilir. “on” ve “off” donemlerinden neyin kastedildiginin hasta tarafindan
anlasilmasi saglanmalidir. Boylece On ve Off donemleri igin giinliik fonksiyonel

yeterliligi hakkindaki sorularinizi yanitlayabilir.
5. Konusma
0- Normal
1- Hafif derecede bozulmustur. Anlasilmasinda gii¢liik yoktur.
2- Orta derecede bozulmustur. Bazen tekrarlamasi istenir.
3- Agir derecede bozulmustur. Sik sik tekrarlamasi istenir.
4- Cogu zaman anlagilamaz.
6. Salivasyon
0- Normal
1- Hafif, ancak agizda tiikiiriik birikmesi kesindir; geceleri tiikiiriik akabilir.
2- Orta derecede tiikiiriik birikimi, minimal derece akabilir.
3- Belirgin tiikiiriik artis1 ile giden bir miktar tiikiiriik akmasi olur.
4- Belirgin bi¢imde tiikiirtik birikimi ve siirekli mendil gereksinimi mevcut.
7. Yutma
0- Normal.
1- Nadiren yutma problemi.
2- Ara sira yutma problemi.

3- Yumusak gida gerektirecek kadar yutma problemi.
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4- Nazogastrik tiip veya gastrostomi gereklidir.

8. Yaz1
0- Normal
1- Hafif yavaglama veya harflerde kiigiilme.

2-Orta derecede yavaslama veya harflerde kiigiilme;
okunabilir.

tim kelimeler

3- Agir derecede bozulma, kelimelerin tiimii okunamaz.

4- Kelimelerin biiyiik ¢ogunlugu okunamaz.
9. Bigak ve Diger Mutfak Gereclerini Kullanma.

0- Normal.

1- Biraz yavag ve beceriksiz; ancak yardim gereksinimi yoktur.

2- Beceriksiz ve yavas olmasia karsin bircok gida maddesini kesebilir,

kismen yardim gereksinimi vardir.

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

4- Beslenmede tamamen yardima muhtagtir.

10. Giyinme

0- Normal.

1- Biraz yavas; fakat yardim gereksinimi yoktur.

2- Zaman zaman diigme ilikleme, giysilerin kollarin1 ge¢irmede yardim
gerekir.

3- Onemli olgiide yardim gereksinimi vardir; ancak bazilarimi yalniz
yapabilir.

4- Tamamen yardim gerekir.
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11. Kisisel Temizlik.
0- Normal.
1- Biraz yavas, ancak yardim gereksinimi yoktur.

2- Dus ya da banyo yapmasinda yardim gerekir veya ¢ok yavas olarak
yapabilir.

3- Yikanma, dis firgalama, sa¢ tarama, banyoya gitmede yardim gerekir.
3- Foley sonda veya diger mekanik araglara gereksinimi vardir.

12. Yatakta Dénme ve Yatak Ortiileri ile Basedebilme.

0- Normal.

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

2- Yalmz basina donebilir veya ortiiler ile basedebilir/diizeltebilir; ancak

biiyiik 6l¢iide giicliik vardir

3-Baslayabilir; fakat tek basina donemez ya da Ortiler ile

basedemez/diizeltemez.
4- Yardimsiz yapamaz.
13. Diisme (Donma ile Iliskisiz)
0- Yoktur
1- Nadiren diisme.
2- Ara sira diisme, giinde bir kereden az.
3- Gilinde ortalama bir kere diisme.
4- Giinde bir kereden fazla diisme.
14. Yiirlirken Donma

0- Yoktur.
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1- Yiiriirken nadiren donma; yiiriimeyi baslatmada tereddiit olabilir.
2- Zaman zaman ylriirken donma.

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

4- Donmaya bagl sik sik diisme.

15. Yiirtime

0- Normal

1- Iliml1 gii¢liik. Kollarini sallamayabilir ya da ayaklarini siiriiyebilir.
2- Orta derecede giicliik, ancak hafif destek gerekebilir ya da gerekmez.
3- Yiirtimede agir derecede bozukluk, destek gerekir.

4- Destekle dahi hig yiirliyemez.

16. Tremor

0- Yoktur

1- Hafif ve seyrek olarak vardir.

2- Orta derecededir; hastay1 rahatsiz eder.

3- Ileri derecededir; bircok aktiviteyi engeller.

4- Cok agir derecededir, aktivitelerin ¢ogunu etkiler.

17. Parkinsonizmle Ilgili Duysal Yakinmalar

0- Yoktur

1- Zaman zaman uyusma, karincalanma veya hafif agri.

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

4- Izdirap verici agr1.
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I11. MOTOR MUAYENE

(18-31.maddeler) Muayene sirasinda hastanin iginde bulundugu durum
zemininde her madde degerlendirilir. Ilerideki takiplerde hastanin muayenesi giiniin

ayni saatinde ve hastanin ila¢ alma araliklarina uygun bir zamanda yapilir.
18. Konusma
0- Normal
1- Iliml1 ekspresyon, diksiyon ve/veya voliim kaybi.
2- Orta derecede bozulma: Monoton, dizartrik, fakat anlasilabilir.
3- Belirgin derecede bozulmustur, anlasilmasi giigtiir.
4- Anlasilamaz.
19. Yiiz Ifadesi
0- Normal
1- Minimal hipomimi, normal olabilir (Pokerci Yiizii)
2- Iliml, fakat ytiz ifadesinde kesin olarak azalma vardir.
3- Orta derecede hipomimi; dudaklar zaman zaman hafif aralik kalir.

4- Yiiz ifadesinin agir derecede veya tam kaybi ile birlikte maske yiiz;

dudaklar 0,6 cm veya daha fazla aralik kalir.
20. Istirahat Tremoru
0- Yoktur
1- Hafif ve seyrek olarak saptanir.

2- Distik amplitidlii ve siirekli ya da orta amplitiidlii, ancak arasira

mevcuttur.

3- Orta amplitiidlii ve ¢ogu zaman vardir.
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4- Yiiksek amplitidli ve ¢cogu zaman vardir.
21. Ellerde Aksiyon veya Postiiral Tremor

0- Yoktur

1- Hafiftir, hareketle ortaya ¢ikar.

2- Orta amplitiidliidiir, hareketle ortaya ¢ikar.

3- Orta amplitiidliidiir, hareketle oldugu kadar postiiriin siirdiiriilmesiyle de

ortaya ¢ikar
4- Yiksek amplitiidliidiir, yemek yemesini engeller

22. Rijidite. (Hasta oturur durumda ve gevsek bir haldeyken biiyiik

eklemlerin pasif hareketlerine gore degerlendirilir, disli cark ihmal edilir)
0- Yoktur.
1- Hafiftir veya sadece kars1 uzvun hareketi sirasinda saptanabilir.
2- Hafif - orta derecededir.
3- Belirgindir, hareketin tiim hareket aciklig1 kolaylikla gergeklestirilir.
4- Agirdir, hareketin tiim hareket aciklig: giigliikle gerceklestirilir.

23. Parmak Vurma (Hasta, her eliyle ayr1 ayr1 olmak {izere, bagparmak ve
isaret parmagimi miimkiin oldugunca biiyiik amplitiidlii ve hizli olarak birbirine

vurur)
0- Normal
1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme.

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

duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baglamakta sik sik tereddiit veya

stiregelen harekette duraklamalar olabilir.
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4- Hareket cok gii¢ yapilabilir

24. El Hareketleri (Hasta, her eliyle ayr1 ayr1 olmak iizere, elini miimkiin

oldugunca biiyiik amplitiidlii ve hizli olarak acip kapatir)
0- Normal
1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme.

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

duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddiit veya

stiregelen harekette sik duraklamalar olabilir.
4- Hareket cok gli¢ yapilabilir.

25. Ellerin Hizli Tekrarlayic1 Hareketleri (Hasta, her eliyle ayr1 ayri olmak
lizere, mimkiin oldugunca biiyiikk amplitiidli ve hizli olarak pronasyon ve

supinasyon hareketlerini vertikal ya da horizontal planda yapar)
0- Normal
1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme

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

duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baglamakta sik sik tereddiit veya

stiregelen harekette sik duraklamalar olabilir.
4- Hareket ¢ok gli¢ yapilabilir.

26. Ayak Hareketleri (Hasta ayaginin tiimiinii kaldirmak suretiyle topugunu

ard1 ardina yere vurur. Hareketin amplitiidii yaklasik 7,5 cm olmalidir)
0- Normal

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme.
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2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket

duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baglamakta sik sik tereddiit veya

siiregelen harekette sik duraklamalar olabilir.
4- Hareket ¢ok gii¢ yapilabilir.

27. Sandalyeden Dogrulma(Hasta arkasi diiz ahsap veya metal bir

sandalyeden kollarin1 gégsiinde caprazlayarak kalkmaya ¢alisir.)
0- Normal
1- Yavastir; birden fazla girisim gerekebilir.
2- Sandalyenin kolundan destek alarak yapabilir.
3- Sandalyeye tekrar diisme egilimi vardir ve birden fazla girisim gerekebilir;
ancak yardimsiz kalkabilir.
4- Yardimsiz kalkamaz.
28. Postiir
0- Normal erekt postiir.

1- Tam olarak erekt postiir yoktur, hafifce 6ne egik postiirdedir, yaslt kisiler

i¢cin normal kabul edilebilir.

2- Orta derecede One egik postiirdedir, kesinlikle anormaldir; bir tarafa dogru

hafifce egilebilir.

3- Kifozla birlikte ileri derecede one egik postiirdedir; bir tarafa dogru orta

derecede egilebilir.
4- Postiirde asir1 derecede bozuklukla birlikte belirgin fleksiyon vardir.
29. Yirime

0- Normal
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1- Yavag yiiriir, kiiglik adimlarla ayak siirliyebilir; ancak giderek hizlanma

(festination) veya 6ne egilme (propulsion) yoktur.

2- Giigliikle yiiriir ancak pek az yardim gerekir ya da gerekmez; giderek

hizlanma, kii¢iik adimlar veya 6ne egilme biraz olabilir.
3- Destek gerektiren ileri derecede yiirliylis bozuklugu.
4- Destekle bile hi¢ yliriiyemez.

30. Postiiral Denge (Hastanin ayaklar1 birbirinden hafif¢e uzak ve gozleri agik
konumda ayakta duruyorken, omuzlarindan ani olarak geriye dogru c¢ekilmesine

verdigi yanit degerlendirilir. Pull Test. Hasta 6nceden uyarilir)
0- Normal.
1- Geriye dogru gider, ancak yardimsiz toparlanir.
2- Postiiral yanit yoktur. Muayene eden tarafindan tutulmazsa diiser.
3- Cok dengesizdir, kendiliginden dengesini kaybetme egilimindedir.
4- Destek olmadan ayakta duramaz.

31. Beden Bradikinezisi ve Hipokinezisi (Yavaslik, kararsizlik, kol sallamada

azalma, amplitiid kii¢lilmesi ve genel hareket fakirliginin kombinasyonudur).
0- Yoktur

1- Hareketi temkinli gdsteren minimal yavaslik, baz1 kimseler i¢in normal

sayilabilir. Olasilikla amplitiid azalmasi mevcut.

2- Hareketin kesinlikle anormal derecede olmak tzere hafif derecede

yavashig1 ve fakirligi ya da amplitiidiiniin kismen diistikligi.
3- Orta derecede yavaslik, hareketin fakirligi veya kii¢iik amplitiidlii olmasi.

4- Belirgin yavaslik, hareketin fakirligi veya kii¢iik amplitiidlii olmasi.
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IV.TEDAVI KOMPLIKASYONLARI (Son bir haftaya ait)
A. DISKINEZILER

32. Siire: Diskineziler uyanikken giiniin ne kadarimi kapsiyor? (anamnez

bilgisi)
0- Yoktur
1- Giinlin %1-25'ini
2- Giiniin %26-50'sini
3- Gliniin %51-75'ini
4- Giiniin %76-100"ini

33. Diskineziler ne kadar oziirliiliik (disabilite) yaratmaktadir? (Anamnez

bilgisi; muayene ile degisiklige ugrayabilir.)

0- Oziirliiliik yaratmaz.

1- Hafif derecede oziirliiliik

2- Orta derecede oziirliiliik

3- Agir derecede oziirliiliik

4- Tamamen
34. Agnli Diskineziler: Diskineziler ne kadar agrilidir?
0- Agrili diskenizi yoktur

1- Hafif derecededir

2- Orta derecededir

3- Siddetlidir

4- Agirdir
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35. Erken Sabah Distonisi Varligi: (Anamnez bilgisi)
0- Hayir

1- Evet

B- KLINIK DALGALANMALAR

36. Bir ilag dozundan sonraki zaman i¢inde beklenen "off" dénemi var m1?
0- Hayrr

1- Evet

37. Bir ila¢ dozundan sonraki zaman i¢inde beklenmedik "off" donemi var

mi1?
0- Hayrr
1- Evet

38. Herhangi bir "off" donemi aniden, 6rnegin birka¢ saniye i¢inde ortaya

¢ikiyor mu?
0- Hayrr
1- Evet

39. Giindiiz uyanik oldugu zaman "off" doneminde gecen ortalama siiresi ne

kadardir?
0- Yoktur
1- Gliniin %1-25'i
2- Gliniin %26-50'si
3- Gliniin %51-75'i

4- Giiniin %76-100'0
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C. DIGER KOMPLIKASYONLAR
40. Hastanin anoreksi, bulant1 veya kusmasi1 var mi1?
0- Hayir

1- Evet

41. Hastanin insonmi veya hipersomnolans gibi herhangi bir uyku bozuklugu

var m1?
0- Hayrr
1- Evet
42. Hastanin semptomatik ortostatik hipotansiyonu var mi1?
0- Hayrr

1- Evet
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EK 2- HOEHN VE YAHR EVRELEMESI

Evre 0: Hastalik belirtisi yok.

Evre 1: Tek tarafli tremor, rijidite, akinezi veya postural dengesizlik.

Semptomlar hafiftir.
Evre 1,5: Tek tarafli ve aksiyel tutulum.

Evre 2: Iki tarafli tremor, rijidite, akinezi veya bradimimi, yutma giicliikleri,
aksiyel rijidite (6zellikle boyun), 6ne egilmis postiir, yavas veya ayagini siiriiyerek
yirlime ve genel katilik gibi aksiyal bulgularla birlikte veya tek basina postural

anormallikler. Minimal 6ziirliilik bulunabilir.
Evre 2,5: Cekme testinde diizelme ile 1liml1 bilateral hastalik.

Evre 3: Evre 2°deki bulgulara ilaveten hastada denge bozukluklar1 vardir;
ancak hastanin tiim aktivitelerini bagimsiz olarak yapabilir. Orta diizeyde fonksiyon

bozuklugu mevcuttur.

Evre 4: Hasta giinliik aktivitelerinin bir kisminda veya tamaminda yardima

ithtiya¢ duyar. Ciddi semptomlar ve belirgin oziirliiliik.

Evre 5: Hasta tekerlekli sandalyeye veya yataga bagimli durumdadir.
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EK 3- PARKINSON HASTALARINDA SiYALORE KLINIK
SKALASI

A-Giin igerisinde, Hangi zamanlarda agizda ¢ok tiikiiriik biriktigini hissettiniz?
0-Higbir zaman

1-Yemek zamanlarinda

2-Yemeklerle iliskisiz, tim giin boyunca

3-Uyanik oldugum tiim zamanlarda

B-Uyanik oldugunuzda, agiz i¢inde ne kadar tiikiiriik birikir?

0-Her hangi bir tiikiiriik artis1 fark etmiyorum

1-Agi1z igerisinde tiikiiriik artis1 fark ediyorum ancak yastigim islanmiyor
2-Yastigim 1slantyor

3-Yastigim ve diger gece kiyafetlerim 1slaniyor

C-Uyanik oldugun dénemde

0-Salyam akmaz

1-Salya dudaklarimi 1slatir

2-Salya dudaklarimin iizerinde birikir ancak akmaz

3-Salya akar

D-Agiz igerisinde tiikiiriik birikmesi konusmanizi-telaffuzunuzu bozar mi1?
0-Hayir

1-Konusmada zorluklarla basa ¢ikabilmek i¢in sik sik yutkunmak zorunda kaliyorum
2-Konusmada endiselerim zorluklarim mevcut

3-Konugamiyorum

E- Ag1z igerisinde tiikiiriik birikmesi yemek yeme kabiliyetinizi etkiliyor mu?
0-Hay1r

1-Yemek yerken zorluklarla basa ¢ikabilmek icin sik sik yutkunmak zorunda
kalryorum
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2-Yemek yerken endiselerim- zorluklarim mevcut

3-Yemek yiyemiyorum

F-Giin igerisinde kag¢ kez yutkunmak zorunda kaliyorsun?

0-Higbir zaman

1-3 ve daha az

2-Sik sik. Siirekli yanimda bir mendil bulundurmak zorunda kaliyorum
3-Siirekli

G-D1san ¢iktiginizda ya da sosyal bir etkinlige katildiginizda, agiz icerisinde tiikiiriik
birikimi sizi rahatsiz eder mi?

0-Hayir
1-Ag1z igerisinde tiikiiriik birikimini fark ederim ama bu beni rahatsiz etmez

2-Diger insanlarin da fark ettigini gortirim ancak durumu kontrol edebilirim (6rnek
olarak mendille)

3-Sosyal etkinliklere katilmay1 biraktim
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EK 4-PARKINSON HASTALARINDA BASIT DiSFAJI TARAMA
TESTI

Ankette her semptom frekans sikligina gore 5 puan iizerinden degerlendirilmis. Buna
gore;0: Hicbir zaman, 1:zaman zaman( ayda/haftada bir), 2:Bazen (haftada/giinde bir
kez), 3: Siklikla(her giin), 4: Her zaman

1-Yemek yerken ya da bir seyler icerken oksiiriik ataklarina tutuluyor musunuz?(0-4)
2-Yiyecek ya da igeceklerin yanlis yere gittigi olur mu? Ornek soluk borusuna(0-4)
3-Yutkunduktan sonra agiz igerisinde yemek partikiilleri kaltyor mu? (0-4)

4-Ag1z igerisinde yiyecek ya da igecek tutarken zorlaniyor musunuz? (0-4)
5-Iceceklerin yutulmasindan sonra burundan geldigi oluyor mu? (0-4)
6-Yiyeceklerin gdgsiiniize saplandigi hissine kapilir misiniz hi¢? (0-4)

7-Geceleri oksiiriik nedeni ile uyanir misiniz? (0-4)

8-Bir seyler yerken ya da icerken, yiyecek ya da igeceklerin yanlis yere girme
thtimaline karsin dikkatli olur musunuz? Evet/Hayir

9-Yemeklerinizi yemeden Once yemekler i¢in 6zel bir hazirlama sekline ihtiyag
duyuyor musunuz? (6rnek, sivilastirmak, kiigiik pargalara bolmek gibi) Evet/Hayir

10-Yutmasi zor olabilecegi i¢in kat1 gidalardan kaginiyor musunuz? Evet/Hayir
11-Sigara kullaniyor musunuz? Evet/Hayir

12-Son y1l igerisinde ses tonunuzun degistigini fark ettiniz mi? (Ornek boguklagma,
kisilma, 1slik ¢alar sekilde) Evet/Hayir

13-Daha 6nceden hi¢ yutma problemi yasadiniz m1? Evet/Hay1ir
14-Takma dis kullaniyor musunuz? Evet/Hayir
Evet ise; st disler i¢in mi alt disler i¢in mi yoksa her ikisi i¢inde mi? Evet/Hayir

Saglikli goriintiyorlar m1? Evet/Hayir
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EK 5-ROMA II TANI KRITERLERI

Son 12 ay i¢inde araliklarla veya siirekli olarak 12 hafta (3 ay) ya da daha
uzun siireyle abdominal rahatsizlik veya agriya ek olarak asagidaki 3 ozellikten

ikisinin bulunmasi1 durumunda kabizlik diistiniilmelidir:
- Ikinma, fazla gayret gosterme
- Topak veya sert digkilama
- Tam bosalamama hissi
- Ano-rektal tikaniklik hissinin olusu
- El yardimi ile kolaylik saglayarak digkilama mecburiyetinde olunmasi

Asagidaki semptomlarin bulunmasi sart degildir; fakat bunlardan ne kadar

¢ogu mevcutsa, tani o kadar kesinlesir:
- Haftada iicten daha az sayida digkilama
- Yumusak digkilama yapilamamasi

- Kabizligin hakim oldugu diger organik patolojilerin ekarte edilmesi
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EK 6-SCHWAB ENGLAND GUNLUK YASAM ETKINLIiKLERI OLCEGI

%100: Tam bagimsiz. Tiim isleri yavaslik, zorluk ya da tutulum olmadan yapabilir.

Temelde normal. Herhangi bir zorlugun farkinda degil.

%90: Tam bagimsiz. Tiim isleri biraz yavaslk, zorluk ya da tutulumla yapabilir. isler

iki katina kadar uzayabilir. Zorlugu hissetmeye baslamistir.

%80: Birgok iste tam bagimsiz. Isleri iki kat daha uzun siirede yapar. Zorluk ve

yavasgligin bilincinde.

%70: Tam bagimsiz degil. Bazi islerde zorluk daha fazla. Baz1 isler {lig-dort kati

zamanda yapilir. Zamanin ¢ogu giinliik islerle geger.

%60: Bir miktar bagimli. Islerin ¢ogunu yapabilir, ancak bu asir1 yavastir ve ¢ok efor

gerektirir. Baz1 hatalar yapabilir.

%50: Daha bagimli. Islerin yarisinda yardim gerektirir, daha yavastir. Her iste zorluk

vardir.
%40: Cok bagimli. Birgok iste yardim gerekir, cok azinda bagimsizdir.

%30: Cok gii¢ harcayarak birkac isi kendi yapabilir ya da yapmaya baslayabilir.
yapmay Yy

Yardima gereksinimi ¢oktur.
%20: Tek basina hicbir sey yapamaz. Ciddi bagimli.
%10: Tam bagimli, yardima muhtag.

%0: Yutma, mesane ve bagirsak islevleri gibi vejetatif islemler ¢aligmiyor. Yataga

bagimli.
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