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ESANSIVEL TREMOR HASTALARINDA YORUME VE DENGE PERFORMANSININ
DEGERLENDIRILMESI

Esansiyel tremor (ET) yillardir benign monosemptomatik bir hastahk olarak diistindltrken
giinthmiizde hem motor semptomlar hem de depresyon, kiilik tzellikleri ve kognitif bozukluk gibi non-
motor sempiomlaria seyreden heterojen bir sendrom olarak kabul edilmekiedir. Eslik eden vokal kord,
bas. yilz, givde ve dil tremorlan orta hat tremoru olarak tamimlanarak esansivel iremorun saf iist
ckstremite treyorundan farkls bir alt tipi olarak degerfendirilmekiedir.

Bu cahsmada ET hastalarimn ylriime ve denge performansimm incelenmesi amaglandi.
Clgularm yirtime performanstar: 10 tandem admn ile, dengeleri Berg Denge Testi ve BIODEX Denge
Sistemi ile degerlendirildi. Ayrica FTMTO, Beck Anskiyete Olcegi, ve MMM uyguland,

Gruplarm karakteristilleri arasinda yas, cinsiver, VKI ve gébek ¢evresi dahi) olmak lzere
entmnh farklilk yoktu. ET hastalan icinde tremor lokalizesyonuna gtire ti¢ belirgin grup vards, ba
gruplar bilaterel list ekstremite wemorw, ber dirt ekstrenute grubu ve orta hat tremoruydu.

Orta hat wremore ofan hastalanin genel stabilite, anteroposterior siabilite ve dtgme riski
indoisleri diger gruplara gore daha kétiydi. ET hastalars bontrol grubuna gére daha anksiy8z olup
anisivete skorlarimm cinsiyet ve wemor skorlariyla iligkic! voktu. Dilgme riski fizerine en etkili faktsr
Vil idi. Son 6 ay icindeki digmeyi en iyi tahmin etiiren fukidr orta hat tremoruydu. Alt ekstremite
trezasru grabunun denge parametrelerinin kontrollerden fask) olmayip ET de alt ekstremite tremoru
denas bozekhugu ile iligkili degildi. Ileri hastabk baglangiz yast daha kotih denge performans: ile
il v,

Ozellikle ora hat tremoru olan ET hastalan olmalk lzere, klinisvenlerin tom ET hastalarmi
dere bozuklugu acisimdan degerlendirmesi tnerilir. ET hastalannda sosyal ve mesleki szirlnligiin yan
sua anksiyetenin de sorgulanmast ve VKi'lerinin iyilestirilmesi dnerilir. ET hastalannda postiiral ve
dinziik dengenin bozulmasinin patefizyolejisini arastiran prospektif, kontrolli cahgmalann yapilmast
ve dengelerinin iyilegtirilmesine yonelik egzersiz programfaninn 2eligtirilmesi bu hastalara bilyilk katk:
sadfavabilir.
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OZET

ESANSIYEL TREMOR HASTALARINDA YURUME VE DENGE
PERFORMANSININ DEGERLENDIRILMESI

Esansiyel tremor (ET) yillardir benign monosemptomatik bir hastalik olarak
diistiniilirken guinimuiizde hem motor semptomlar hem de depresyon, kisilik 6zellikleri
ve kognitif bozukluk gibi non-motor semptomlarla seyreden heterojen bir sendrom
olarak kabul edilmektedir. Eslik eden vokal kord, bas, ylz, gévde ve dil tremorlar1 orta
hat tremoru olarak tanimlanarak esansiyel tremorun saf Ust ekstremite tremorundan

farkl1 bir alt tipi olarak degerlendirilmektedir.

Bu ¢alismada esansiyel tremor hastalarinin yiiriime ve denge performansinin
incelenmesi amaglandi. Olgularin yUrime performanslart 10 tandem adim ile,
dengeleri Berg Denge Testi ve BIODEX Denge Sistemi ile degerlendirildi. Ayrica
Fahn Tolosa Marin Tremor Degerlendirme Olgegi, Beck Anskiyete Olgegi, ve mini

mental muayene uygulandi.

Gruplarin karakteristikleri arasinda yas, cinsiyet, viicut Kitle indeksi ve gébek cevresi
dahil olmak tizere anlaml farklilik yoktu. Esansiyel tremor hastalari i¢inde tremor
lokalizasyonuna gore ii¢ belirgin grup vardi, bu gruplar bilateral iist ekstremite

tremoru, her dort ekstremite grubu ve orta hat tremoruydu.

Orta hat tremoru olan hastalarin genel stabilite, anteroposterior stabilite ve
diisme riski indeksleri diger gruplara gore daha kotiiydii. Esansiyel tremor hastalar
kontrol grubuna gore daha anksiydz olup anksiyete skorlarinin cinsiyet ve tremor
skorlartyla iliskisi yoktu. Diisme riski Gizerine en etkili faktor vicut kitle indeksi idi.
Son 6 ay icindeki diismeyi en iyi tahmin ettiren faktor orta hat tremoruydu. Alt
ekstremite tremoru grubunun denge parametrelerinin kontrollerden farki olmayip
Esansiyel tremorda alt ekstremite tremoru denge bozuklugu ile iliskili degildi. leri

hastalik baslangic yas1 daha kotii denge performansi ile iligkiliydi.



Ozellikle orta hat tremoru olan esansiyel tremor hastalar1 olmak iizere,
Klinisyenlerin tim esnsiyel tremor hastalari1 denge bozuklugu agisindan
degerlendirmesi onerilir. Esansiyel tremor hastalarinda sosyal ve mesleki 6ziirliiligiin
yani sira anksiyetenin de sorgulanmasi onerilir. Esansiyel tremor hastalarinda postiiral
ve dinamik dengenin bozulmasimin patofizyolojisini arastiran prospektif, kontrollii
caligmalarin  yapilmast ve dengelerinin iyilestirilmesine yonelik egzersiz

programlarinin gelistirilmesi bu hastalara biiylik katki saglayabilir.

Anahtar kelimeler: Esansiyel tremor, yiriime ve denge, postural stabilite, orta

hat tremoru



ABSTRACT

ASSESMENT OF WALK AND BALANCE PERFORMANCE IN ESSENTIAL
TREMOR PATIENTS

Essential tremor (ET) has been considered as a benign monosymptomatic disease for
decades whereas today it is accepted as a heterogeneous syndrome with both motor
and non-motor symptoms such as cognitive deficits, depression and personality traits.
The coexistence of vocal cord, head, face, tongue and body tremor is considered as
midline tremor which seems to be a distinct subtype of essential tremor different than

pure upper extremity tremor.

In this study, it was aimed to examine the walking and balance performance of
Essential Tremor patients. The walking performance of the cases was evaluated with
a 10 step tandem walk and their balance was evaluated with Berg Balance Test and
BIODEX Balance System. Fahn Tolosa Marin Tremor Rating Scale, Beck Anxiety

Scale and Mini Mental State Examination were also performed.

There weren’t any significant differences between the two groups’
characteristics, including age, sex, body mass index and waist circumference. There
were three prominent groups among essential tremor patients according to the tremor
location; these were bilateral upper extremity tremor group, four extremity tremor

group and midline tremor group.

The overall stability, anteroposterior stability and fall risk indices of patients
with midline tremor were worse than other groups. Essential tremor patients were more
anxious than the control group, and their anxiety scores were not related to gender and
tremor scores. The most effective factor on the risk of falling was body mass index.
The factor that best predicted the fall in the past 6 months was the midline tremor. The
balance parameters of the lower extremity tremor group were not different from the

controls, and the lower extremity tremor in essential tremor was not associated with

Vi



an imbalance. Advanced disease onset age was associated with poor balance

performance.

It is recommended that clinicians evaluate all essential tremor patients in terms
of balance disorder, especially essential tremor patients with midline tremor. In
patients with essential tremor, it is recommended to question anxiety as well as social
and occupational disability. Conducting prospective, controlled studies investigating
the pathophysiology of impairment of postural and dynamic balance in essential
tremor patients and developing exercise programs to improve their balance can

contribute greatly to these patients.

Key words: Essential tremor, gait and balance, postural stability, midline tremor
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I.GIRIS VE AMAC

Esansiyel tremor (ET), uzun zamandir monosemptomatik benign bir klinik
olarak degerlendirilirken yillarin birikimi, ET nin nérodejeneratif, heterojen etiyolojili
bir sendrom olduguna isaret etmektedir (1). ET’de, tremor seklindeki semptomlara
kisilik ozellikleri, bilissel bozukluklar, 1liml1 serebellar bulgular, isitme ve gorme
problemleri, uyku bozukluklari ve otonomik bozukluklar gibi tremor disi

semptomlarin da eslik ettigi, ¢esitli ¢alismalarda gosterilmistir. (1,2,3,4).

Heredite, penetransi tam olmayan otozomal dominant gegis, de novo tek gen
mutasyonlart ve toksinler sorumlu gosterilen etiyolojilerdir (1). ET’de otopsi
calismalari, Parkinson hastalig1 (PH) patogenezinden oldukga farkli olarak beyin sap1
ve serebelumda torpedo olusumu ve sepet hiicre ¢ikislarinda hipertrofi gibi birtakim
patolojik degisiklikler ortaya koymustur (5). Fonksiyonel ndrogoruntiileme
caligmalariyla elde edilen bulgular ise serebellar-talamik-kortikal baglantilardaki
fonksiyonel bozukluklara isaret etmektedir (6).

Denge bozuklugu ve diigme riski, yasl niifusun arttig1 diinyamizda énemli bir
halk saglig1 sorunu haline gelmektedir (7). ET prevalansi yasla birlikte artmaktadir.
ET’de hastaligin 5 seneden uzun oldugu ve yasin 70’in iizerinde oldugu hastalarda
ylriiyiis bozuklugu oldugu gosterilmistir (8). Ekstremitelerdeki postiiral tremor siddeti
ile denge parametreleri arasinda direkt anlamli bir iliski bulunamamis olmakta birlikte
“orta hat tremoru” olarak nitelenen bas, dil, ses, govde tremoru ile denge
bozuklugunun baglantili oldugunu gosteren ¢esitli metodolojilere sahip ¢alismalar

mevcuttur (9,10,11).

Bu calismada, noroloji pratiginin en sik karsilagilan hareket bozuklugu
hastaligt olan ET’de, yas, tremorun lokalizasyonu, viicut parcalarindaki tremor
siddeti, aile 6ykisu, hastalik baslangi¢ yas1 ve tedavi durumu iledenge parametreleri

arasinda nasil bir iligki olabileceginin arastirilmas: planlanmaigtir.



II. GENEL BIiLGIiLER

1. TREMORLAR

Tremorlarin siniflandirilmasi, Deuschl ve arkadaslarinin Tremor Investigation
Group (TRIG) adr1 altinda 1998’de Movement Disorders’da yayinlanan tremorlarin
siniflanmastyla ilgili konsensuslarindan derlenerek asagida diizenlenmistir. Ek

kaynakca gosterilmedikc¢e her madde i¢in bu makale referans alinmistir (12).

1.1.Fizyolojik Tremor

Serbest osilasyonun miimkiin oldugu her eklem veya kasta ortaya ¢ikabilir. Ses

ve ekstremite tremoru goriilebilirken bag tremoru fizyolojik tremor olarak gézlenmez.

1.2.Artmis Fizyolojik Tremor

Cogunlukla postiiral, 8-12Hz frekansinda, altta yatan bir norolojik hastaliga

bagli olmayan ve etiyolojinin belirlenebilecegi geri doniislii bir tremor seklidir.

1.3.Esansiyel Tremor

Cogunlukla herediter olan elleri ve bazen basi1 da kapsayan temel olarak

postural tremordur.

1.3.1. Klasik Esansiyel Tremor

ET fenomenolojik bir siniflamaya gore degerlendirilir. Bir engelliligin,
patofizyolojinin veya herediter bir bozuklugun fonksiyonu degildir. ET denildiginde
akla iki kavram gelir; birincisi, cogunlukla herediter olan ellerde ve bazen basta da
olan klasik sendromdur, ikincisi ise klasik tremordan ayr1 kilan belirgin 6zellikleri olan

ancak sebebi bilinmeyen tremorlardir. (12)



1.4.Primer Ortostatik Tremor

Ortostatik tremor essiz bir tremor sendromu olup su 6zelliklerle karakterizedir;

a. Ayakta durusta siibjektif bir glivensizlik olup sadece ¢ok agir vakalar
ylirliylis sirasinda diiser, hastalarin hi¢birinde oturma veya uzanma sirasinda problem
olmaz.

b. Ayakta dururken nadiren goriilen ve bacaga sinirli olan (m. quadriceps veya
m. gastrocnemius) palpe edilebilen ince amplitlidd bir tremordur.

c. Tani, 6rnegin quadriceps kasindan elde edilen tipik 13-18Hz’lik EMG
kayitlartyla dogrulanabilir. Tiim bacaklar, gévde hatta kol kaslarinda bu tremor

gorilebilir, tonik aktivasyon sirasinda hasta otururken ve uzanirken kaybolur.

1.5. GOrev ve Pozisyon Spesifik Tremor

Primer yazici tremoru en sik Ornektir. Bu tremorlar klinik o6zellikleriyle
siniflanabilir; ancak bu patogenezleri dogrultusunda siniflanildiklar1 anlamina gelmez.
Hala gorev spesifik tremorlarn ET mi, distoninin bir varyanti mi1 yoksa farkli bir

patolojiye mi sahip oldugu bilinmiyor.

1.5.1. Primer Yazici Tremoru

Elin diger aktif hareketlerinde degil de sadece yazi1 yazarken ortaya cikar.
Giincel tanimda distoni veya distonik postiir yazic1 tremorunu diglar. Hala yazi
tremorunun ET nin bir ¢esidi olup olmadigi bilinmiyor. Olgularin %30 ile %50 ‘sinde
alkol kullanimu ile rahatlama gozlenir ve frekans ET’ye benzer sekilde 4-8Hz’dir.
Tedavide ET’ye benzer sekilde propranolol, primidon, antikolinerjikler kullanilir;

lokal botulinium enjeksiyonu denenebilir (13).

1.5.2. izole Ses Tremoru

Diger viicut parcalarinda tremor yokken sadece seslendirme sirasinda sesin

titrek olmasiyla karakterizedir. Ses tremoru serebellar hastaliklarda veya klasik ET de



da ortaya ¢ikar. izole ses tremoru sadece su kosullarda tan1 alir; tremor sadece seste
varsa ve tan1 daha olasilikla distonik ses tremoruysa (duygusal konugsma eylemi

sirasinda, sarki soylerken veya sesin tizligini degistirirken tremor sonlaniyorsa)

1.6. Distonik Tremor

Distoni ile etkilenmis bir viicut pargasinda izlenen duzensiz amplittdld,
degisken frekansl, istirahatte kaybolan postiiral-kinetik bir kliniktir. Cogunlukla
7Hz’den yavas bir frekansa sahip, fokal, pozisyona ve goreve spesifiktir. Duysal hile
ile duzeltilmesi distoni igin tipiktir. (S6z gelimi boyun distonisinin g¢eneye
dokunularak diizeltilmesi gibi; bu diizeltici hareketler dogal olup zorlamali degildir,
basitge dokunmak yeterlidir, bu duysal tetik sonrasi distoninin hemen sénmesi tipiktir
(14).

1.7. Parkinsoniyen Tremor Sendromlari:

Parkinson hastaliginda gesitli tremorlar goriilebilecegi icin klinik goriiniim

asagida ayrintilandirilmistir.

Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi Beyin Bankasi kriterlerine (15)
gore, Parkinsoniyen sendromlar 3 asamada degerlendirilir. ilk asamada
parkinsonizmin 5 temel bulgusu aranir; bradikneziye su {i¢ bulgudan en az birinin eslik
etmesi gerekir; kaslarda rijidite, 4-6Hz istirahat tremoru, primer gorsel serebellar veya
proprioseptif islev bozukluguna bagl olmaksizin postlral instabilite. Bdylece
parkinson sendromu tanis1 alan hastada, ikinci asamada parkinson hastalig1 agisindan
dislayici kriterler aranir. Uglincii asamada, Parkinson hastalig1 igin prospektif kriterler

olarak su 8 6zellikten en az 3’ aranir;

Unilateral baslangi¢
Halihazirda istirahat tremoru
Ilerleyici bozukluk

Baslangig tarafinda baskin 1srarli asimetri



Levodopaya %70-100 yanit
Levodopa ile tetiklenen agir kore
5 yi1l veya daha fazla levodopa yanitliligi

10 y1l veya daha uzun siren klinik seyir (15)

1.7.1. Tip I Klasik Parkinsoniyen Tremor

Hastanin istirahat tremoru olabilir, eslik eden postiiral/kinetik tremor olabilir
veya olmayabilir. Saf istirahat tremoru hastalarin 6nemli bir kisminda olup 4Hz’den
yiiksek frekanslidir; ancak st limiti bilinmemektedir. Erken donemlerde daha yiiksek
frekansh istirahat tremorlar1 (6zellikle hastaligin baslangic doneminde) goriilebilir.
PH’de istirahat, postiir ve hareket tremoru arada 1.5Hz’den fazla fark yoksa ayni

frekansta kabul edilir ve istirahat tremorunun devami kabul edilir.

1.7.2. Tip Il Parkinsoniyen Tremor

Degisik frekanslardaki istirahat, postiirel/ kinetik tremorlar: Bu durumda
postlral/ kinetik tremor istirahat tremoruna goére 1.5Hz’den daha yiiksek frekans
gosterir. Kinetik tremorun 1limli bir sekli nerdeyse tiim Parkinson hastalarinda goriliip
yavas fleksiyon-ekstansiyon hareketleriyle gozlenebilir. Bazi hastalarda postiiral
tremor baskin olup siklikla ET ile PH kombinasyonu olarak disiiniilir ( nadir olup
hastalarin %10’undan azdir). Baz1 hastalarda postiiral tremor parkinson hastaligindan

daha uzun suredir olup burada kritik nokta aradaki farkin 1.5Hz’den fazla olmasidir.

1.7.3. Tip 1l Saf Postural/Kinetik Tremor

Izole postiiral/kinetik tremorlar parkinson hastaliginda 6zellikle akinetik-rijid
varyantta gorilebilir ve 4-9Hz frekansindadir. Ne var ki, agir postiiral tremorlar ve
hatta intansiyonel tremor ET varyanti olarak disiiniilmektedir; bazen de artmig

fizyolojik tremordan ayirt edilemez.



1.7.4 Monosemptomatik Istirahat Tremoru

Bazi hastalarda bradikinezi veya rijidite olmaksizin istirahat ve/veya postiiral
tremor goriiliir. S6z konusu hastalarin bazilarinda dopaminerjik bir bozukluga isaret
eden PET bulgular1 saptanmis olup parkinson hastaliginin dogal seyrine uydugu igin

bu hastalari iki sene takip etmek makul olur.

1.8 Serebellar Tremor

Serebellar tremor tanisi i¢in mutlaka olmasi gereken durumlar sunlardir:
Sadece ya da baskin olarak, istemli hareketle ortaya ¢ikan, tek veya iki tarafli, istirahat
tremorunun olmadig1; ama, postiiral tremorun eslik edebilecegi SHz’den daha yavas
tremordur. Klinik kullanimdaki yaygimligindan dolay1 sadece intansiyonel tremor
serebellar tremor olarak nitelendirilmistir. Serebellar tremora siklikla diger serebellar
bulgular eslik eder; sakkadik gbz hareketlerinde bozukluk, dizartrik veya tarayici
konusma, yiiriiylis ataksisi ve hipotoni (13).

Titiibasyon, muhtemelen serebellar inen/g¢ikan yollardaki patolojiden
kaynaklanan postiirle ortaya ¢ikan yavas frekansli bir tremordur, bas ya da govde
tutulabilir. Aksiyon tremoru ¢ok agirsa, hasta tamamen gevseyemedigi i¢in istirahat

tremoru da gorulebilir.

1.9 Holmes Tremoru

Diger tremorlar gibi ritmik olmayan, istirahatte ve istemli harekette ortaya
¢ikan diizensiz bir tremordur. Frekansi genellikle 4.5 Hz’den azdir. Lezyonun olusma
stiresi ayirt edilebildiginde, 4 hafta ile 2 sene gibi bir gecikmeden sonra klinigin ortaya
¢ikmasi tipiktir. Rubral tremor, ortabeyin tremoru, talamik tremor, miyoritmi,
Benedikt Sendromu gibi ¢esitli isimlerle anilmis olup benzer kliniklere sahip ama,
lezyon yeri ¢ok farkli olan vakalar nedeniyle topografik yerine klinigi ilk tanimlayan
G. Holmes’a ithafen “Holmes Tremoru” demek daha uygun olacaktir. Patoanatomik

caligmalar ve PET verilerine gore dopaminerjik sistem ve serebellotalamik yolaklarin



tutuldugu gosterilmistir. Bu sistemlerin s6z gelimi kortikal projeksiyonlarinin
tutulumu gibi farkli lokalizasyonlardaki lezyonlarinin da bu klinigi olusturabilecegi
diistintilmektedir (16). Talamik tremorun ayri bir olusum olup olmadig: tartisma
konusu olmakla birlikte, bu hastalarda ek olarak distoni ve belirgin talamik bulgular

bulunur.

1.10 Palatal Tremor

Semptomatik ve esansiyel palatal tremor olarak ikiye ayrilir.

(i) Semptomatik palatal tremor, levator veli palatininin ritmik osilasyonu ve
eslik eden oliver hipertrofisi (beyin sapi/serebellum hasarini takiben gelisen ve
Manyetik Rezonanas Gorintileme (MRG) ile gosterilebilen) ile tan1 alir. Diger beyin

sap1 innerve kaslar veya ekstremite kaslarinin ritmik hareketi siklikla eslik eder.

(i) Esansiyel palatal tremor, oliver psddohipertrofi veya baska bir lezyon
olmaksizin; baslica tensor veli palatininin tutuldugu, yumusak damagin ritmik
hareketlerine kulakta bir “klik” sesinin eslik etmesiyle tan1 alir. EKstremite veya g6z

kaslar1 tutulmaz.

Bu iki tipik palatal tremor tanimlanmis olsa da heniiz siniflanamamuis; palatum
ve komsu yapilari tutan ritmik hareket bozukluklari mevcuttur. Eldeki patofizyolojik
ve patoanatomik veriler 1s18inda, palatal myoklonus teriminin kullaniimamasi
Onerilmektedir. Kranial sinirlerin bir baska ritmik hareket bozuklugu, tavsan sendromu

olup geniospazmin eslik ettigi dudak kaslarinin orta frekanslh tremorudur.

1.11 ilaca Bagh ve Toksik Tremorlar

[lacin yutulmasini takiben makul bir zaman araliginda ortaya ¢ikan tremor, ilag
iligkili kabul edilir. En sik formu, sempatomimetik veya antidepresan kullanimi
sonrasi artan fizyolojik tremordur. Alkol veya ilag ¢ekilme etkisine bagli 6Hz {izeri

artmis tremor da fizyolojik tremor sayilmaktadir.



llag iliskili tremorun aymrict tamisinda su kosullar goz Oniinde
bulundurulmalidir; diger tibbi durumlarin diglanmasi, ilacin alimiyla tremor arasinda
bir zaman iligkisi olmasi, tremor ile doz arasinda iliski olmasi ve tremorda ilerleme
olmamas1 gerekir (17). Antiaritmikler, antibiyotikler, antiviraller, antimikotikler,
antidepresanlar ve duygu durum duzenleyiciler, antiepileptikler, bronkodilatatorler,
kemoterapoétikler, ilag  yanlis  kullanimi, hormonlar, immiinsiipresanlar,
metilksantinler, noroleptikler ve dopamin bosalticilar tremor ortaya g¢ikarabilir,
tremorun karakteri ayni gruptaki ilagtan ilaca da farklilik gostermektedir. S6z gelimi,
valproat hem aksiyon tremoru hem istirahat tremoru yapabildigi gibi, amitriptilin
aksiyon tremoru yaparken SSRI’lar hem aksiyon hem istirahat tremoru ortaya
¢ikarabilmektedir (17). Haloperidol ve tetrabenazin hem postiral tremor hem de
istirahat tremoru yapabilmektedir, drnekler cogaltilabilir (17). Ilag iliskili tremorlarm
simetrik olmast beklenir; ancak ilag iligkili Parkinsonizm’de siklikla tek tarafli

istirahat termoru gortlebilmektedir (17).

Lityum iliskili tremor, artmis fizyolojik tremor spektrumu kategorisinde 8-
12Hz’lik genellikle elleri etkileyen bir karakterde kabul edilegelmektedir (17).
Lityumun bagslandig1 ilk donemlerde goriilmekte ve zamanla tremorun siddeti
azalmaktadir, insidansinin %53 oldugu diisiiniilmektedir (18). Ilacin terapotik
siirlarda kullanimma ragmen bu tremorun kabalagsmasi lityum intoksikasyonuna
isaret eder (18). Su da var ki, ilacin uzun yillar kullaniminda bu aksiyon tremoru yerini
parkinsoniyen bir tremora birakabilmektedir (18). Lityumun tremor ortaya
cikarmasinda etkili olan mekanizma bilinmemektedir, bu yiizden ilk strateji ilacin
azaltilmasi, miimkiinse kesilmesidir, miimkiin degilse non-selektif beta agonistler, sz

gelimi propranolol en etkili ilagtir (17).

Valproik asit hem postiiral tremor hem de istirahat tremoru ortaya
cikarabilmektedir (17,18). Noronal yiiksek frekansli ateslenen Na kanallar1 iizerinde
etkili olmas1 ve GABAerjik ndrotransmisyonu arttirmasina ragmen tremor ortaya
cikarmasi, GABA nin substantia nigra’daki dopaminerjik aktiviteyi baskilayabilecegi,
gen transkripsiyonu degistirerek dopamin geri alimini arttirip sinaptik bosluktaki

dopamin miktarin1 azaltabilecegine, Ozetle parkinson hastaligindaki presinaptik



dopaminerjik yetmezlikten ziyade sinaptik bir fonksiyon bozukluguna isaret

etmektedir (19).

Tadriv diskinezi, ilag iliskili parkinsonizmin oldukga farkli bir tipi olup uzun
stireli noroleptik kulanimi sonrasi ortaya ¢ikar (13). Postiirde belirgin olup istirahatte
ve amaca Onelik harekette de ortaya cikabilmektedir, 3-5Hz frekansindadir (12). Bir
ilacin kisa veya uzun siireli kullaniminda, ilacin kesilmesi, degisimi veya dozunun
azaltilmasi sonrasinda da ortaya ¢ikabilmektedir. Tardive diskinezi diyebilmek icin
ilacin kesilmesinden sonraki bir ay daha yakinmalarin devam etmesi gerekmektedir
(20). DSM-V tam kriterleri dopamin antagonisti iligkili tardiv diskinezi tanisinda
faydali olsa da antikolinerjik, antidepresan (6zellikle fluoksetin), antiemetik,
antikonvilsan, antihistaminik, dekonjestan, antiparkinsoniyen ajan, anksiyolitik,
duygudurum diizenleyici, stimulan kullanimi sonrasinda da ortaya cikabilmektedir.
Postsinaptik dopamin reseptor duyarliligi hipotezi bu durumu agiklamakta yetersizdir
(21). GABA azalmasi, kolinerjik yetersizlik, oksidatif stres, bozulmus sinaptik
plastisite, norotoksisite ve bozuk ndéroadaptivite; uzun sireli post sinaptik dopamin
reseptor blokajina sekonder gelisen dopamin reseptor siipersensitivitesine alternatif

olarak sunulan hipotezlerdir (21).

Tavsan sendromu (rabbit syndrome), antipsikotik ile induklenen, oral tardif
diskinezi ile karigan bir hareket bozuklugudur. Tavsan sendromunda agizda-
dudaklarda 5 Hz frekansinda ritmik sadece dikey diizlemde olan ¢igneme hareketine
benzer istemsiz dudak hareketleri gozlenirken tardif diskinezide dil hareketleri bu
duruma de eslik edebilir (22).

1.12 Periferik Noropatilere Bagh Tremor Sendromlar:

Ozellikle gamaglobulin eksikligine bagli noropatiler basta olmak iizere
demyelinizan ndropatiler, periferik ndropatiye bagli tremor sendromlarinn en sik
sebepleri arasinda yer almaktadir. Siklikla postiiral ve kinetik tremorlardir.
Gammopatilerde, eldeki tremor frekansi ekstremitedekinden daha diisiik frekansl

olabilir.



Su akilda tutulmali ki, pozisyon duyusu bozuklugu tani i¢in gerekli degildir.
Patofizyolojinin, periferik ve santral etkenler arasindaki anormal etkilesiminden

kaynaklandig1 diistiniilmektedir.

1.13 Psikojen Tremor

Ani baslangig, remisyonlar, istirahat tremoru ve intansiyonel tremorun
alisilagelmisin disindaki kombinasyonlari, dikkat dagildiginda tremor amplitiidiiniin
azalmasi, karst elin istemli hareketleri sirasinda tremor frekansinin degismesi,
psikojenik tremorun tetiklenebilmesi, geg¢misteki somatizasyon Oykiisii, alakasi
olmayan ek ya da yeni ¢ikan norolojik bulgularin olmasi pek ¢ok psikojenik tremorlu

hastada mevcuttur.

1.14 Siniflandirilamayan Tremorlar

2. ESANSIiYEL TREMOR

2.1 Esansiyel Tremor Tanimi

ET, noroloji pratiginde en sik goriilen hareket bozuklugudur. Santral sinir
sisteminin en sik karsilasilan hastaliklarindan biridir. Ana klinik tablosu, istemli
hareket sirasinda ellerde ve kollarda ortaya cikan siklikla 8-12 Hz’lik kinetik ve
postural tremor seklindedir (23). Tremordan etkilenen diger anatomik bolgeler

sirasiyla bas, vokal kordlar, govde, bacaklar ve yiiz bolgeleridir (12).

ET, birden c¢ok etiyolojiye sahip, serebellar bulgular, noéropsikolojik
karakteristikler, belirgin kisilik 6zellikleri ve davranigsal semptomlar gibi tremor dis1
semptomlarin da eslik ettigi norodejeneratif heterojen bir hastaliklar grubu olarak
diistintilmektedir (1). Klinik ¢esitliligin, etiyolojiye ve tutulan yolaklarin dejenerasyon

derecesine bagli olmasi kuvvetle muhtemeldir (1).
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Tremor ¢esitleri yakin zamana dek Deuschl ve arkadaslarinin 1998’deki
konsensuslarinda belirledikleri tani kriterlerine gore siniflandiriliyordu (12). ET de bu
kriterlere gore degerlendirilen; ancak, tanisi her zaman klinik ile konan bir hastalik
olarak kaldi1 (12). 2017 yilinda, Deuschl ve arkadaslarinin olusturdugu Hareket
Bozukluklart Komitesinde, ET tani1 kriterleri gozden gegirilmis ve esansiyel tremor ve
esansiyel tremor plus seklinde iki ana baslikta degerlendirilmistir (24). ET tam

kriterleri, 2.7 dizininde ayrintili olarak agiklanacaktir.

2.2. Esansiyel Tremor Patofizyolojisi

Noroloji pratiginin en sik karsilasilan hareket bozuklugu hastali§i olmasina
ragmen patofizyolojisi hala tam bilinmemektedir, bu konuda histopatolojik olarak
Louis ve arkadaglarinin 33 vaka iizerinde yaptigi calismalar en garpici histolojik
calismadir (5). Bu ¢alisma, iki farkli temel fenotipin oldugu heterojen bir patolojiye
isaret etmekle birlikte giderek ©One ¢ikan serebellar-talamik-kortikal yolaklarin
fonksiyonlarindaki bozulmay1 gdsterme agisindan yetersiz kalmaktadir. Tiim bunlar
hastaligin ¢esitli etiyolojilerden kaynaklanan heterojen bir sendrom oldugunu

diistindiirmektedir (1).

(i)Inferior olivar nukleusun (ION) intrinsik pacemaker aktivitesi

(ii)Serebellar GABAerjik sistemin zedelenmesi

(111)ET’nin serebellar dejenerasyon ile giden heterojen norodejeneratif bir
hastalik grubu olmasi,

(iv)Birtakim herediter otozomal dominant penetransi tam olmayan tek gen
mutasyonlari

(v)Serebellotalamokortikal yolaklarin bozulmasi seklindeki hipotezler ETnin

patogenezini agiklamaya yonelik 6ne siiriilen hipotezlerin 6nde gelenleridir.
Bu mekanizmalarin i¢ ige gegmis olmasi ve hastalarda farkli mekanizmalarin

kombinasyonu s6z konusu olabilir. S6z gelimi, asagida da tartigilacagi iizere

GABAerjik sistem zedelenmesiyle serebellar dejenerasyon i¢ icedir.
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2.2.1. Inferior Oliver Niikleusun Anormal Isleyisi

Noroaksiste pacemaker 6zelligindeki hiicre gruplari, inferior oliver niikleus,
lokus seruleus, raphe nikleusu, talamus, cerebellar nukleuslar, Purkinje hucreleri,

globus pallidus ve sensérimotor kortekstir (25).

Diisiik seviye yerlesimli desebrasyon, serebellotomi ve spinal transeksiyon
yapilan ve ek olarak harmaline ile inferior oliver cekirdek hasar1 yapilmis
hayvanlarda, ION’da  devam eden ritmik aktivite, harmolin ile iliskili ET
patogenezinin burdan kaynaklandigimi  diisiindiirmiistiir. Etanol verilen ET
hastalarinda bilateral ION’da artan kan akimi da yazarlara serebellumdan ION’a veri
cikismin arttigini diisiindiirmiistiir. Tremorun azalmasi, desenkronize inferior olive
hilcre aktivitesinin inhibisyonu ve N-metil-D-aspartatin (NMDA\) serebeller nukleusta
glutamati azaltan bir etki gostermesine baglanmistir. Ne var ki, etanol verildiginde
ION’da artan kan akim acisindan kontrol ile hastalar arasinda bir fark bulunmamustir

(26).

ET histopatogenezine yonelik yapilan ilk postmortem ¢alismalarda yapisal
patolojik  degisikliklerin gosterilememesi de ION’un ET’deki elekriksel/

elektrofizyolojik patogenezini destekler bulunmustur (27).

Louis ve Lenka’nin 2017 yilinda, 4045 makalenin tarandig1 ve bunlardan
84’iiniin degerlendirildigi ¢alismasinda, ION’un ET patogenezinde temel ossilator
roliinlin gecerliligini arastirmay1 amaclanmistir. Harmalin modelinde, inferior oliver
cekirdek etkilenmekle birlikte; pacemaker noronlar sadece inferior oliver niikleusa
spesifik olmayip bu patogenez insandaki ET nin temsil etmedigi ileri siiriilmustiir (28).
Ayrica, yapilan norogoriintiilemelerde inferior oliver niikleusta, yapisal veya
fonksiyonel degisiklik saptanmamis olup serebello-talamo-kortikal yolaklar Gizerinde
anormallikler saptanmustir (6,29). Bu bulgular 1s13inda ION pacemaker aktivitesinin

artik gecerliligini yitirmis bir hipotez oldugu sdylenebilir.

12



2.2.2. Serebellar GABAerjik Sistem Bozuklugu

GABAerjik tedavilerin etkinligi diisiik olsa ve bazi GABAerjik ilaglarin
antitremorojenik etkisi olmasa da GABA hipotezi ET igin en gi¢li hipotezlerden biri

olma 6zelligini korumaktadir. Hipotez dort adimdan olusmustur (30);

1- Purkinje hiicre kaybi ile giden serebellum dejerenasyonu,

2- Derin serebellar néronlarda GABA sisteminin aktivitesinin azalmasi,

3- Pacemaker aktivitesi olan  derin serebellar noronlarin ¢iktilariin
disinhibisyonu

4- Talamus ve talamokortikal dongiiniin ritmik aktivitesinin artmasi ile

tremora sebep olmasidir (30).

Serebellar Purkinje hiicreleri néromediyator olarak GABA salgilayan ve dentat
niikleus ve bazi derin serebellar ¢ikis néronlar {izerinde inhibitor etkiler gostererek
motor hareketlerin hizli inhibisyonu ile koordinasyonunu saglayan biiyiik uzantili
hiicrelerdir. Baz1 postmortem caligsmalar, purkinje hiicre kaybini gostererek hem bu
hipoteze hem de ET’nin dejeneratif bir hastalik oldugu savina destek vermektedir
(5,31). Gironell’in makalesinde derledigi ¢esitli calismalardan elde edilen su bulgular,
ET’de GABA hipotezini desteklemektedir; dentat niikleusta purkinje hiicre kaybim
gosteren patolojik calismalar, BOS’ta GABA seviyelerinde diisiis gosterilmesi, GABA
reseptor bozuklugunu gosteren [11C] flumazenil ile yapilan in vivo ¢alismalar, GABA
disfonksiyonu olan hayvan modellerinde ET karakteristiklerinin gorulmesi, GABA
arttiran ilaglarin antitremorojenik etki gdstermesi, dentat nukleus hiicrelerinin Purkinje
hiicrelerinin GABAerjik girdilerine duyarliliklarina karsilik derin serebellar gekirdek
noronlarmin pacemaker benzeri aktivite gostermesi, artmig girdinin gostergesi olarak
PET calismalarinda gosterilen artmis serebellar metabolizma, serebellumun repetitif
transkranial manyetik  stimllasyonun antitremor etkisi ve bu alanda
hipermetabolizmaya neden olmasi ve 6zellikle ventrointeromedius (VIM) olmak tizere
talamik ritmik noronlarin elektrofizyolojik ¢alismalarda tremor yapici 6zelliklerinin

gosterilmesi (30).
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Bu hipoteze karsi olan arglimanlar ise higcbir genetik calismanin GABA
polimorfizmi veya GABA A reseptorii veya GABA transport genleriyle iliskisini

gosterememis olmasi ve GABAerjik ilaglarin faydasiz olmasi seklindedir (30).

2.2.3. Serebellar Dejenerasyon

Histopatolojik ve voliimetrik goriintiileme ¢alismalarinda serebellumun
dejenerasyona ugradigini destekleyen veriler olsa da heniiz kesin bir sonuca
varilamamistir. Bunun sebebi, yasayan olgularda yillar igindeki serebellar hiicre
yogunlugunun ve degisiminin bilinememesi ve histolojik c¢aligmalarin in vivo

calismalarla korele edilememesidir.

Louis ve arkadaglarinin bulgulari, hastalifin patogenezinde iki farkl
mekanizmanin rol oynadigini diisiindiirmektedir (5). Otopsi bulgularina gore hastalar
iki grupta toplanmistir; serebellumda dejeneratif degisiklikler olan hasta grubu ve
beyin sapinda Lewy cisimcikleri olan hasta grubu ki, bu grupta serebellum nispeten
korunmus bulunmustur (5.) 33 ET’li hastanin beyinleri incelenmis olup 25 hastada
Lewy cisimcigi olmamasina karsin serebellumda patolojik degisiklikler bulunmustur.
Lewy cisimcigi olmayan ET hastalarinda kontrollere gore ortalama purkinje hiicre
say1s1 da azalmis ve her alanda purkinje hiicre torpidosu sayisinda nerdeyse 7 kat artis
izlenmistir. Torpidolar muhtemelen purkinje hiicresinin dejenerasyonu ve ardindan
rejenerasyonu sonucu olusmaktadir. 8 hastada ise ¢ogunlukla lokus sceruleusda olmak
lizere beyin sapinda Lewy cisimcikleri bulunmustur. Bunlariin ikisinin daha sonra

histopatolojik olarak parkinson hastalig1 ile uyumlu oldugu bulunmustur.
Louis ve arkadaglarinin, 36 ET’nin 16 kontrol ile karsilastirildig1 bir baska
calismasinda ise serebellar hemisferik Purkinje hiicresi dogrusal yogunlugunun ET de

azaldig1 gosterilmistir (31).

ET iligkili postmortem ¢alismalardaki bulgular siralandiginda; Purkinje

hlcrelerinde azalma (32), Torpido olusumunda artis (5), Purkinje hiicre yogunlugunun
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torpido sayisiyla ters iligki gostermesi (31), sepet hiicre ¢ikislarinda hipertrofi (33)

gosterilmistir.

Voliimetrik caligmalarda ise ET’de vermis atrofisi gosterildigi gibi (34)
Quattrone ve arkadaslarinin ¢aligmasinda vermis atrofisinin bas tremoruyla yakindan
iligkili oldugu gosterilmistir (35). Bas tremoru olan olgular yasli olup vermian atrofi
hastalik siiresiyle mi bas tremoruyla mu iliskili net degildir, yine de bas tremorlu olan
ET’nin farkli bir ET sekli oldugunu diglayamamaktadir. Bu sebeple bu verilerin, bag
tremorlu ET’nin (b-ET) serebellar atrofi ile giden bir fenotip oldugunu ve ET’nin
birden fazla fenotipe sahip heterojen etiyoloji bir sendrom oldugunu destekledigi

diistiniilmektedir.

2.2.4. Tek Gen Mutasyonlari

3913.31 kromozomu (izerinde DRD3 geni varyasyonu Herediter ET-1 (ETM-
1) geni, ailevi ET’ye yatkinlik yaratmaktadir. Herediter ET nin diger formlar1 2p25-
p22 kromozomu uzerinde ETM2 geni, 6p23 kromozomu uzerinde ETM3, 16pll
kromozomu (zerindeki FUS genindeki ETM4 ve 11q14 kromozomu (zerindeki
TENM4 mutasyonundan kaynaklanan ETMS seklindedir (36). Bunlar ET’nin
herediter heterojenitesine isaret eder (37). Bu konu 2.3.3 dizininde

ayrintilandirilmstir.

2.2.5. Serebellotalamokortikal Yolaklarin Anormal sleyisi

Postmortem c¢aligmalarda serebellar dejenerasyon diisiindiirir bulgular
saptansa da hareket anormalliklerinin etanolle diizelmesi ve voxel morfometrilerde gri
cevher kaybinin saptanmamis olmasi serebellar dejenerasyon aleyhine bulgulardir (6).
Ayrica birden fazla genin hereditede yeri oldugu gosterilmis olup bu genlerin sadece
olivoserebellar yolaklardan daha genis etkileri olmasi beklenir. Derin beyin
stimilasyonu (DBS) birden fazla etiyolojiye sahip tremor tizerinde etkili olmaktadir
(38).
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Serebellum geleneksel olarak hareket, denge ve konusma ile iliskilendirilse de
hareket haricinde pek ok bilissel gorev sirasinda aktive olur. Indirekt yollarla tiim
duysal modalitelerden ve neokorteksten bilgi alir. Karsilik olarak serebellum tiim
beyne indirekt yollarla bilgi yollar. Néroanatomik ¢alismalar serebellumun asosiyatif
alanlar, limbik asosiyatif ve neokortikal sistemlerle baglantisi oldugunu ve bazal
cekirdekler ve talamusla iletisim i¢inde oldugunu gostermistir (39). Derin serebellar
nlkleuslar prefrontal alanlara dentatotalamik yollarla bilgi yollarken prefrontal

korteks serebelluma geri beslemeyi pontin nukleusla gonderir (39).

Her ne kadar Amerian Academy of Neurology (AAN) kilavuzunda DBS, C
kanit diizeyinde bir tedavi secenegi olarak gecse de talamusun VIM nukleusunun
uyarminmn tremor ve ataksiyi azalttigi bilinmektedir (39). Bir yandan da VIM
stimiilasyonu serebellar bozukluga benzer bir ataksi ortaya ¢ikarmaktadir, bunun igin

de implantasyon yonteminin diizenlenmesi onerilmistir.

Benito-Leon ve arkadaglarimin 23 ET hatasi {izerinde fonksiyonel MR ile
yonettikleri ¢alismalarinda sayilacak olan bulgular elde edilmistir. Saglikli kontrolllere
gore ET hastalari, biligsel siireclerde yer alan istirahat hali baglantilarinda daha fazla
baglanabilirlik ve serebellar ve gorsel aglarda daha az baglanabilirlik gostermistir. Ag
biitiinliiglindeki degisiklikler sadece ET siddeti ve ET siiresi ile degil, ayn1 zamanda
bilissel yetenekle de iligkili bulunmustur. Ayrica, en az 3 agda (varsayilan ag ve
frontoparietal aglar) artan baglanti, farkli biligsel alanlarda (dikkat, yiiriitiicii islev,
gorsel-uzamsal yetenek, sozel bellek, gorsel bellek ve dil) ve depresif belirtilerdeki
daha kotli performansla iliskilendirilmistir. Ayrica, gorsel agda azalmis
baglanabilirlik, gorsel uzamsal yetenek {izerindeki daha koti performansla
iliskilendirilmistir. ET, hem motor hem de motor olmayan semptomlarda yer
alabilecek biiyiik istirahat hali baglantilarda anormal beyin baglantilar1 gostermistir

(40).

Buijink ve arkadaslarinin 22 hasta tizerinde fonksioynel MR ve EMG
kullanarak yiiriittiikleri calismada serebello-dentato-talamik aktivitenin ve serebello-
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kortikal baglantinin ET’de bozuldugu ve ET’deki fonksiyonel serebellar
degisikliklerin 6nceki kanitlar destekledigi goriilmiistiir (29).

Tiim bu bulgular ET’de sadece serebellum ya da sadece talamusun 6tesinde
yaygin serebrum-serebellum i¢ baglantilarinin bozukluklarinin ET patogenezinden

sorumlu olduguna isaret etmektedir.

2.3. Esansiyel Tremor Etiyolojisi

2.3.1 Yas

Epidemiyolojik ¢alismalarda ET igin ¢esitli risk etkenleri saptanmstir. Bilinen
en agik risk etkeni yastir. Yapilan epidemiyolojik g¢alismalarda, prevalans ve
insidansin yasla birlikte arttig1 gozlenmistir. Tremorun bagslangici ikinci ve altinci on

yil olmak iizere bimodal dagilim gostermektedir (41).

2.3.2. Etnik Koken

Israil‘in kuzeyinde yasayan Araplarda diisiik prevalans oram bildirilmesi,
benzer sekilde Kafkasya kokenli Amerikalilarda 6nceden ET tanisi almis olanlarin
Afrika kokenlilerden 5 kat daha fazla olmasi etnik kokenin de bir risk etkeni oldugunu
diistindiirmektedir (42).

2.3.3. Genetik

ET*de aile oykiisii degisen oranlarda bildirilmis olmakla birlikte, caligmalarin
cogunda bu oran %]17°‘den %100‘e kadar degismektedir. (43) Bu calismalarda aile
Oykiisii ve baglangic yas1 birbiriyle ters orantili bulunmus olup geng¢ yasta baslayan
olgularin %80’inde aile dykiisii varlig bildirilmistir (44).

Ikiz calismalarinda dizigotik ikizlerde %29, monozigotik ikizlerde ise %93 e kadar

konkordans saptanmasi hastaligin genetik zeminini desteklemektedir (1,45,46).
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Bugune dek, ¢ kromozomal bolge ET ile iliskili bulunmustur; 3q13 (ETM1)
(47), 2p22-25 (ETM2) (48) ve 6p23 (49). Gulcher JR ve arkadaslari ile Higgins JJ ve
arkadaslarinin  1997°de  yaptigi1 ¢alismalar, ETM1 ve ETM2  kromozomal
anomalilerinin ET ile iligkili olabilecegini gosterse de, Illarioshkin ve arkadaslarinin
2000°de ve Abbruzzse ve arkadaslarimin 2001°de yaptig1 tekrar ¢alismalarinda bu
iliski gosterilememistir (50,51).

Yakin zamanda, ETM1 lokiisiiniin fonksiyonel bir varyanti olan Ser9Gly
dopamin D3 reseptorii tanimlanmis ve iki Fransiz ET’li ailede gosterilmistir (52). Bu
calisma ilk defa Ser9Gly DRD3 polimofizmi ile ET aileleri arasina iliski oldugunu
gostermistir. Bu konudaki ikinci ¢calisma ise Jeanetteau F. ve arkadaslarinin ¢aligmasi

olup ET riski ve hastalik baslangic yasi ile iliskili olabilecegi gosterilmistir (53).

ETM2 lokustnde ise oldukca nadir olan HS1-BP3 gen varyasyonu (motor
noronlar ve Purkinje hiicrelerinde yuksek oranda sentezlenen reseptdre-baglayici
protein) saptanmis ve ET ailelerinde siklikla bulundugu gosterilmistir (54). HS1-BP3
genindeki 828C >G genetik varyanti, ET hastalarinda siklikla goriilmekte olsa da bu
aminoasit degisiminin (A265G) fonksiyonu bilinmemektedir (55).

Bir baska calismada, GABA reseptor alfa 1 subuniti olmayan deney
farelerinde propranolol ve alkole cevap veren postiiral ve kinetik tremor gosterilmis
olup (56) ET olan hastalarda boyle bir mutasyon gosterilememistir (57). Avrupa ve
Amerika populasyonunda, ndronal duzenleme ve aksonal yenilenmeden sorumlu
oldugu bilinen LINGO1 genindeki varyant bir sekansin (rs9652490 G aleli) ET
gelisiminde yiiksek risk etkeni oldugu gosterilmistir (58).

2.3.4 Cevresel Etkenler
Afrika’da ET prevalansimin diisiik olmasina ragmen, Amerika’da yasayan

Afrikalr’larda prevelansin yiiksek bulunmasi, kentlesme ve sanayilesmenin hastalik

gelisimi tizerinde etkili olabilecegini diisiindiirmistiir (59,60).
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2.3.5 Toksinler

Betakarbolin alkaloidleri ve kursunun ET gelismesine yol actigini diisiindiiren

caligmalar vardir (61,62).

2.4. Esansiyel Tremor Epidemiyolojisi

Toplum tabanli epidemiyolojik c¢alismalarda ET prevalansinin %0,4 ile % 4
arasinda oldugu gosterilmistir. Hastaligin insidansi ve prevalansi yasla artmakta; tim
yas gruplarindaki prevalansi %0,9 iken 65 yas istinde bu deger %4,6 olarak
gosterilmistir (63). 90 yas tistiinde bu rakam %22-23‘e ulasmaktadir.(64)

Aile oykiistiniin varlig ile tremor baglangicinin daha erken yasta olmasi
arasinda pozitif bir iliski saptanmistir (44). Avrupa Birliginde yaklasik 14 milyon,
ABD’de 10 milyon ET hastas1 oldugu tahmin edilmektedir. Ulkemizde ise bu sayinin
en az 1,5-2 milyon kisi diizeyinde olmasi beklenmektedir. Amerika Birlesik
Devletlerinde 2012 de yapilmis bir calismada yedi milyon ET hastasi oldugu ve bu

rakamin da toplumun %?2,2 sini olusturdugu belirtilmistir (65).

Tiirkiye’de, Mersin ilinde, 40 yas ve lizeri bireylerde kapidan kapiya yapilan
epidemiyolojik ¢alismada ET prevalanst %4 olarak bulunmustur (66). The
Neurological Disorders of Central Spain (NEDICES) calismasinin epidemiyolojik
caligmalara katkis1 biiyilik olup bu calismada ET, kirilganlik, diisiik moral, minimal
biligsel etkilenme, bunama, depresif semptomlar, isitmenin etkilenmesi gibi motor
olmayan belirtiler ile birlikte goriilmiistiir. Bu ¢alismada ET hastalar ile normal
vakalar karsilastirildiginda ayrica PH prevalansi normal popiilasyona gore 4,3 kat

artmistir (67).
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2.5. Esansiyel Tremor Klinigi

2.5.1. Genel Klinik

ET etkilenmis hastalarda farkli klinik ifadeleri, heterojen etiyolojik etkenleri
ve heterojen semptomatolojiyi diisiindiirmiistiir. ET kinetik ve postlral tremorla
karakterize olup (68), list ekstremitelerde frekansi 4—12 Hz alt ekstremiteler ve bagta

frekans1 2—8 Hz’dir (69).

Tremorun amplitiidii ve viicut dagilimi hastalarda farklilik gdstermektedir.
Hastalarin % 95’inde iist ekstremitelerde, %35’iinde bas tremoru, %20’sinde alt
ekstremite tremoru, yaklasik %12’sinde ses tremoru, %5’inde yliz ve %5’inde govde
tremoru goriilmektedir (70). Ne var ki Hiiseynova’nin 2017°deki tez ¢aligmasinda
olgularmm alt ekstremitelerinde %96.3 oraninda tremor saptanmis olup literatlirden

farkli bulunmustur (71).

2.5.2. Motor Semptomlar

2.5.2. 1. Ekstremite Tremoru

ET’nin baz1 ayiric1 klinik 6zellikleri; aksiyonel tremorun postural tremordan
daha siddetli olmasi, postural ve kinetik tremorun ¢ogunlukla 6n kol ve elde goriilmesi,
(72) bilek tremorunun metakarpal tremordan; bilek fleksiyon-ekstansiyonundaki
tremorun ise supinasyon-pronasyonundaki tremordan daha belirgin olmasidir (73).
Aksiyonel tremor ¢amasir katlama, televizyon kumandasi kullanma, bilgisayar faresi
kullanma, yaz1 yazma gibi aktiviteler sirasinda ortaya ¢ikar (74). Aksiyonel tremorun
amplitidd postural tremordan daha buytktir. Bu etkenler yemek yeme, sivi tiikketimi,

giyinme gibi giinliik yasam aktivitilerinin zorlastirir (74).

Vakalarin yaklasik %50°’sinde intansiyonel (hedefe yaklasirken ortaya ¢ikan)
tremor varken ge¢ dénemde %20 vakaya istirahat tremoru da eklenebilir (75,76).
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2.5.2. 2. Orta Hat Tremoru

Bas, ses ve ¢ene tremoru prevalanslari hastalik siiresiyle artan kraniyal
tremorlardir (77). izole bas ve ses tremoru artik ET spektrumu disinda kabul
edilmektedir (12). Bas tremoru genellikle ekstremite tremorundan daha hafif seyredip,
dikey (yes-yes), yatay (no-no) eksende veya karisik tipte olabilir (78). Yasli hastalarda
veya 20 yili agkin tremoru olan hastalarda daha ¢ok karisik tip ya da yatay sekil
goriilmiistiir. Bu agidan karisik tip tremor, yatay ya da dikey tremorun devami olarak
diisiiniiliir. Ayn1 zamanda karisik tip bas tremoru olanlarda total tremor skoru da

yiiksek bulunmustur (78).

Cene tremoruna %7,5 -%18 arasinda rastlanilip tremor ag1z agik oldugu zaman

daha ¢ok gorulur (77).

2.5.3. Motor Olmayan Semptomlar

Onceleri ET sadece motor bir bozukluk olarak diisiiniiliirken artik eslik eden
motor olmayan semptomlar da taninmaya baglanmigtir. Motor olmayan semptomlar su
temel gruplara ayrilabilir; biligsel, psikiyatrik, duysal semptomlar ve digerleri (uyku
bozukluklari gibi ) (79). Hafif bilissel etkilenme; 6zellikle yiiriitiicii islev bozukluklari
gosterilmistir (80).

2.5.3. 1. Esansiyel Tremorda Bilisselik

Bilissel alanlarda tutulumu en ¢ok bildirilenler yiiriitiicii islevler ve hafiza olsa da,
bozukluklar sadece bu alanlarla sinirl degildir. Literatlirde serebellar biligsel sendrom
iyi tamimlanmis olup ET’de serebellar tutulum olsa da sadece bu durum ET’deki ilimli
biligsel bozukluk ve bunama gibi nérodejeneratif dogasi olan hastaliklarin yarattigt

ozirliilligl aciklayamamaktadir (79).
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2.5.3. 2. Esansiyel Tremorda Psikiyatrik Semptomlar

Pek cok calisma ET hastalarinin daha sik depresif semptomlar1 oldugunu ve
kontrollere gore depresyon prevalanslarinin daha yiliksek oldugunu gostermistir.
Ayrica bu hastalarin depresyonun 6znel deneyimini daha az hissetmeleri, sugluluk
duygularinin olmamasi1 ve depresyonu olmayan hastalara gore daha fazla

konsantrasyon problemi ve enerji diistikliigii gekmeleri dikkat ¢ekicidir (81).

Bazi ¢alismalar ET hastalarinin eslestirilmis kontrol gruplarina gore daha
anksiy6z oldugunu gostermistir. (82,83). New York’ta yapilan ii¢ boyutlu kisilik
anketinde, kontrollere gore ET hastalar1 daha ¢ok hasardan kaginma gdsteriyor ve ileri

analizlerde gelecek kaygisi, kotlmserlik, yorgunluk gosteriyorlardi (84).

2.5.3. 3. Esansiyel Tremorda Duysal Semptomlar

ET hastalarinda yapilan bir calismada yiiksek frekansli sensorindral isitme
kayb1 olabilecegi (85), bir baskasinda ise kohlear tip bir isitme kaybi olabilecegi
gosterilmis. ET deki koku kaybryla ilgili ¢alismalar geligkili olup bdyle bir kayip varsa
da herediter ataksi olgularinda oldugu gibi serebellar bir bozukluk ile ilgili olabilecegi

One surilmektedir. (86)

2.5.3. 4. Esansiyel Tremorda Otonomik Tutulum

Dz. Tbp. Yzb. Ali Riza Sonkaya’nin 2014’teki tez c¢alismasinda ET’li
hastalarda sempatik disfonksiyon belirlenmistir. Parasempatik disfonksiyonu
destekleyen bir bulgu elde edilmemistir. Ayrica daha O6nceki ¢alismalarla uyumlu
olarak ET’li hastalarin giinliik yasam aktivitelerinin bozuldugu ve anksiyete ve

depresyona egilimin arttig1 izlenmistir. (87)
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2.6. Esansiyel Tremor ile Parkinson Hastahginda Ortak Ve Ayirt Edici
Ozellikler

ET’de hastalik siiresi uzadikga istirahatte de tremor goriilme siklig1 artar. (88)
Postiiral tremor Parkinson Hastaliginda goriilebilse de su noktalarla ET’den ayrilir,
ET’nin postiiral tremoru omuz, dirsek, bilek ve parmak eklemleri gibi birden ¢ok
eklemi ilgilendirirken Parkinson hastaliginda 6zellikle parmak gibi daha distal
yapilarda goriiliir (88). Kollar uzatildiginda bas parmak tremoru diger parmaklarda
olmaksizin goriiliiyorsa daha ¢ok PH igin tipiktir (88). Postiiral bilek tremoru ET’de
fleksiyon-ekstansiyon tarzindayken PH’de pronasyon-supinasyon tarzindadir. Ayrica
PH’de postural tremor re-emergent karakterdedir. (Ekstremiteye veya pargasina belli
bir postiir verildikten bir siire sonra ortaya ¢ikar; bazen gorebilmek i¢in bir dakikaya

kadar beklenmesi gerekebilir) (89).

ET’nin tersine PH’nin kinetik tremorunun amplitiidii istirahat tremoru ve
postiiral tremora gore daha azdir. Birinci derece yakini kesin ET tanili1 412 ET hastanin
alindig1 bir caligmada 18’inde unilateral tremor saptanmis olup otozomal dominant ET
oldugu diisiinlilmiistiir. ET nin bilateral olmas1 beklenir ancak tremor siddeti asimetrik

olabilecegi gibi sadece unilateral kol tremoru da olabilir (90).

DAT-SPECT (Dopamin Tastyict Tek Foton Salinim Bilgisayarli Tomografisi,
Dopamine Transporter Single Photon Emission Computerized Tomography)
taramalar1 ET ile PH’yi1 ayirabilse de spesifitesi diisiik olabilir ve ET lerin yanlis PH
tanis1 almasina sebep olabilir. Parkinson hastalifinin ayirt edici patolojitk 6zelligi
substansia nigra pars compactada dopaminerjik hiicre kayb1 ve presinaptik protein o-
sinukleinden olusan noéronal inkliizyon cisimcikleridir. Bu inkliizyonlar ip benzeri
Lewy noritleri veya globiiler Lewy cisimcikleri seklinde olabilir. Braak siniflamasina
gore, ilk Lewy cisimciklerinin IX ve X kranial sinirlerin dorsal nukleuslarinda,
intermediet reticular formasyonda ve On olfaktor cekirdekte olustugu kabul

edilmektedir.
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ET’de ise patolojik ¢aligmalar PH’ye gore heniiz emekleme ¢aginda olup az
sayida kantitatif ¢alisma mevcuttur. Essential Tremor Centralized Brain Repository’de
yuriitiilen ¢alismalar, ET hastalarinin ¢ogunlugunda serebellumda Purkinje hiicre
sayisinin azalmasi ve dendritik-aksonal uglarinda sisme, sepet hiicre aksonal uglarinda
reaktif degisiklikler gelistigini gostermistir. ET hastalarinin az bir kisminda ise beyin
sapinda ozellikle locus cerelous’ta Lewy cisimcikleri goriilmiis olup PH’den farkli bir
dagilim saptanmistir. Anlasilacagi tizere PH ile ET postmortem 6zelliklerinde belirgin
farkliliklar vardir (5, 91, 92, 93).

ET sinsice gelisir ve yavas ilerler, ilerlemesine neden olan etkenler
bilinmemektedir. ET her yasta ortaya ¢ikabilir ancak baglama yas1 2. ve 6. on yilda pik

yapar. Tremor frekansi yasla azalsa da amplitiidu artar (69).

En az %50 ET hastasinda tandem yiiriiyiisiinde anormallik vardir. Buna ilave
olarak goz hareketlerinde kiicuk anormallikler, yiriyiis bozukluklarina eslik edebilir

ki, bu da serebellum etkilenmesini gosteriyor olabilir (94).

2.7. Esansiyel Tremorda Tani

ET tanist anamnez ve norolojik muayene ile koyulur.

2.7.1 WHIGET Tam Kriterleri (95)

Tremor Olgtimi:

0 = yok

1 = Diisiik amplitiidlii, giicliikle goriilen tremor veya aralikli tremor

2 = Tremor orta amplitlide sahip (1-2 cm) ve siirekli; agikga titreme

3 = Genis amplitiidli (>2cm), siddetli, sigrayici tremor, gorevleri

tamamlamakta gucliik ¢ekiyor (doklyor veya kalemi tutamiyor).

Degerlendirme:
1. Postiiral tremor: kollar 6ne uzatilmis halde iken degerlendirilir.
2. Kinetik tremor

Su aktarma;
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Bardaktan su icme;
Kagikla su igme;
Parmak burun testi.

Spirogram

2.7.1. 1 Kesin Esansiyel Tremor

1. Muayenede en az bir kolda 2+ postural tremor olmali

2. Muayenede mutlaka (i) en az dort gorevde 2+ kinetik tremor veya (ii) bir
gorevde 2+ kinetik tremor ve ek olarak su dokme, kasik kullanma, su igme, parmak
burun testi ve spiral ¢cizme gibi diger gorevde +3 tremor olmasi

3. Tremor dominant eldeyse en az bir giinlilk yasam aktivitesini etkilemeli;
eger dominant elde tremor yoksa bu madde gecersizdir

4. Tlag kullanimu, hipertiroidizm, alkol veya distoni potansiyel etiyolojik etken
olmamali

5. Psikojen olmamali

2.7.1. 2 Muhtemel Esansiyel Tremor

(i) veya (ii) mutlaka var olmali ek olarak 2 ve 3 mutlaka olmali

1. Muayenede kollarda 2+ bir tremor olabilir veya olmayabilir kesin ET’deki
2. maddenin aynis1 muayenede bas tremoru varligi

2. Dominant eldeki tremor en az bir giinliik yasam aktivitesini etkileyebilir
veya etkilemeyebilir

3. 1lag kullanimu, hipertiroidizm, alkol veya distoni potansiyel etiyolojik etken
olmamal1

4. Psikojen olmamali

2.7.1. 3 Olas1 Esansiyel Tremor

1. Muayenede 3 gorevde 2+ kinetik tremor olmali
2. Bagka kosul yok
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2.8 Revize Esansiyel Tremor Tani Kriterleri

Asagida, 2017°de Deuschl ve arkadaslarmin ET  Kriterlerini gdzden
gecirdikleri s6z konusu makaledeki Esansiyel Tremor- Esansiyel Tremor Plus tani
kriterlerini aciklayan kisim derlenmistir (24). Ozetlemek gerekirse, Aksis 1 ET

tanisini belirtirken Aksis 2 ise eslik eden veya etyolojiyi belirleyen hastaliktir.

2.8.1 Esansiyel Tremor (24)

1-Bilateral tst ekstremitelerin aksiyon tremoru

2- En az 3 sene sureli

3-Diger yerlerde tremor olsun veya olmasin (6rnegin bas, ses, diger
ekstremiteler)

4-Distoni ataksi veya parkinsonizm gibi diger nérolojik bulgular olmaksizin

Su onemli ki Aksis 1°deki ET tanimi, bu sik goriilen sendromun coklu
etiyolojisinin varligina olanak tanir. Hastalarin ¢ogunlukla aile hikayeleri vardir,
kiiciik dozda alkol tremoru iyilestirebilir. Ne var ki, bu klinik 6zellikler ET taniminda

yeterince tutarli degildir.

Tremorun iist ekstremitlerde baslangicinin kriterlere katilmasi tartisilmis olup
bu kriteri destekleyen bilgi yoktur. Bazi ¢alismalar, tremorla iligkisi net olmayan
norolojik bulgulara sahip hastalar1 dahil etmistir (hafif nérolojik bulgular) ki; hafif
bilissel bozukluk, bozuk tandem yiiriiyiisii ve distonik sayilabilecek miiphem postiir.
Bu ek bulgulardan hangilerinin ET tanisinda kabul edilebilir oldugu hakkinda bir fikir
birligine varilamamistir. Klinik uygulamada bu hafif bulgularin yorumu arastirmaciya
birakilmistir, calismada bu bulgularin agik¢a ET plus olarak siniflanmasi onerilmistir

(24).
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2.8.2 Esansiyel Tremor Plus (24)

ET plus, ET karakteristiklerine ek bir sendrom veya tani ekletmeyecek 6nemi
belirsiz bozulmus tandem yiiriiylis, siipheli distonik postiir veya hafiza bozuklugu gibi
bulgularin ET karakteristiklerine ek olarak ortaya ¢iktig1 tremor sekilleridir. Istirahat
tremorunun eslik ettigi ET burada sinflanmalidir. ET plus sendromu, distonik tremor

ve gorev spesifik tremor gibi net tanimlanmis diger tremorlar1 igermez.

ET ve ET plus’in bu tanimlar1 6nceki tanimlamalarin sadelestirilmis hali olup
burada klinisyenin bu 1limli bulgular1t ET’ye baglamis veya dnemsiz bulmus olmasi
gerekir. Bu ikililikler ve tahminler ET’nin tanisal karmasasina ve etiyolojik
heterojenitesine neden olur. Bir bagka tanimlama da santral norojenik osilasyonlarin

varlig1 olup fizyolojik tremorun mekanik-refleks osilasyonlariyla zittir (43).

ET’nin 6nerilen taniminda, en az 3 yillik tremor dykiisi bulunmalidir (izole ses
ve izole bas tremoru dislanir). 3 yillik 6ykii kriteri, distoni, parkinsonizm veya ataksi
gibi sonradan ortaya ¢ikan ndrolojik bulgularin oranini azaltmak igindir. Bu 6nleme
ragmen ET’li hastalarda baska bulgular gelisebilir ki, bu siirecte hastalarda kombine
bir tremor sendromu gelismis olabilir. 3 yildan kisa siireli tremor 6zellikleri benzese

de ET olarak tanimlanmamalidir.

2.8.3 Esansiyel Tremor Ve Esansiyel Tremor-Plus i¢in Dislama Kriterleri

-izole fokal tremorlar (bas, ses)
-12Hz’den yiiksek frekansli ortostatik tremor
-G0rev ve pozisyon spesifik tremorlar

-Ani baslangi¢ ve basamakli kotiilesme

Makalelerinin devaminda Task Force sdyle dnermektedir; “Bir hasta grubu i¢in
(6rnegin yeni bir gen) gibi etiyolojik bir tanimlama bulunursa yeni tan1 Aksis 2’den
olacaktir, Aksis 1 tanis1 degismemekle birlikte daha spesifik bir sendromik tanimlama

olacaktir. Ornegin ET tamli bir hastanmn ailevi distoni, ataksi veya parkinsonizm
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oldugu 6grenildiginde spesifik olan Aksis 2 tanisini almakla birlikte Aksis 1 olan ET
tanis1 degismeyecektir. Tibb1 kayit ET olarak kalacak ve bu yaklasim, sendromik ve

etyolojik ¢ift siniflama kavramina uygun olacaktir.” (24).

2.9 Esansiyel Tremor Ayiric1 Tanisi

ET’yi taklit eden nadir bir genetik sendrom, Frajil X sendromudur. X’e bagimli
FRMI1 geni iliskili CGT gen permutasyonu olup ataksi/tremorla giden ilerleyici
norolojik bir sendromdur. Distonik tremor sadece klinik bulgularla ayit edilebilir.
ET’nin ayirici tanisinda yer alabilecek hastaliklar etiyolojik siniflandirmalarina gore

asagida derlenmistir.

i. Herediter, Dejeneratif Ve idiopatik Hastalik
Parkinson Hastalig1 (I,P), Juvenil Parkinson Hastalig1, Pallidonigral Dejenerasyon,
Multipl Sistem Atrofisi, Olivopontoserebellar Atrofi, Striatonigral Dejenerasyon,
Wilson Hastalugi (i,P,Ix), Progresif Pallidal Atrofi, Huntington Hastaligi, Benign
Herediter Kore, Fahr Hastaligi(I,P), Paroksismal Distonik Koreateotoz, Ailevi
Intansiyonel Tremoru Ve Lipofuksinozis, Ramsay Hunt Sendromu (Progresif
Myoklonik Ataksi), Ataksi Telenjiektazi, Distoni Miiskiile Deformasns, Dopa Cevapli
Distoni, Psazmodik Tortikollis, Meige Sendromu, Esansiyel Myoklonus, Tremor,
Gorev Spesifik Tremor (Yazict Tremoru, Ses Tremoru, Golfgiilerin Tremoru, Gilme

Tremoru), Klinefelter Sendromu (96)

ii. Degisik Etyolojilere Sahip Serebellar Bozukuklar
Multipl Skleroz (I,P,ix), Nérosfiliz (I,P,Ix), Nérobruselloz (I,P,Ix), HIV, Cigek
Hastaligi, Tifo, Yer Kaplayict Lezyon (I,P,ix) ( Tiimér, Kist, Hematom, AV
Malformasyon, Serebrovaskiiler Olay, Travma)

iii. Metabolik Hastaliklar
Hipertiroidizm, Hiperparatiroidizm, Hipomagnezemi, Hipoglisemi, Kronik
Hepatoserebral Dejenerasyon, Bobrek hastaliklar, B12 Vitaminin Eksikligi (I,P,ix),

Eozinofili Myalji Sendromu
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iv. Periferal NOropatiler
Charcot-Marie-Tooth, Roushy-Levy Sendromu, Guillain-Barre Sendromu, IgM ve
IgG Gibi Gamopatiler, Malabsorbsiyon Noropatisi, Refleks Sempatetik Distrofi,
Diabet Uremi Porfiri Gibi Cesitli Etyolojilere Sahip Polindropatiler, Spinal Muskiiler

Atrofi, Kennedy Sendromu,

v. Toksinler
Nikotin, Civa (I,P,ix), Kursun (i,P,ix), Karbonmoniksit (I,P,ix), Arsenik (I,P,ix),
Magannez (I,P,Ix), Alkol, Naftalin, Toliien, Ddt, Lindan, Kepon, Dioksinler, Mekezi
Etkli ilaclar

vi. Tlag
Noroleptikler, Rezerpin, Tetrabenazin, Metoklopramid, Ozellikle Trisiklikler Olmak
Uzere Antideresanlar (I,P,ix), Lityum( 1,P,ix), Kokain, Bronkodilatérler, Teofilin,
Kafein, Domapin, Progesteronlar, Antiostrojenler, Adrenokortikosteroidler,
Sempatomimemikler, Amiodaron Gibi Antiaritmikler, Meksletin, Tiroid Hormonlari,

Vinkristin Adriablastin Gib Sitostatikler, Immiinsiipresanlar, Valproat

vii. Digerleri
Anksiyte Stres Gibi Duygudurumlari, Periferik Sinir Travmast, ilag Cekilmesi, Alkol
Cekilmesi, Kokain Cekilmesi, Psikojenik Tremor (I,P,Ix) [I: istirahat P: postiiral Ix:

intansiyonel]

2.10 Esansiyel Tremor ile iliskili Oziirliiliik

Ozurlilik el yazis1, igme, yeme sirasinda veya ince el islerinde hem sosyal
aktiviteler hem de is alaninda ortaya g¢ikabilir. Bas tremoru fonksiyonel bir kayba
sebep olmamakla birlikte utancin dnemli bir sebebidir. Sosyal aktivitelerle ilgili stres
bazen tremoru kotiilestirebilmektedir. El yazis1 ve yemek yeme becerisi propranolol
ve primidon ile bir miktar duzelse de ince manipulatif gorevler tedaviden fayda

gérmemektedir. Ses tremorunda ise propranolol da primidondan da inefektiftir (97).
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Louis ve arkadaglarinin 2001°deki 37 ET iizerinde yiiriittiikleri calismalarinda
tremor siddetinden bagimsiz olarak yas, depresyon ve anksiyetenin ET’de daha yiiksek

oranda 6zurlilik ile iliskili oldugu gosterilmistir (98).

Lundervold ve arkadaslari calismalarinda sosyal anksiyete bozuklugunun
tremor siddetinden bagimsiz oldugunu ve ET’de ayrica degerlendirlmesi gerektigini
ileri siirmiiglerdir. Ayrica, Oziirliliigiin tremor siddetinden ¢ok biligsel ve duygu

durumsal tutuluma bagli olabilecegini diistinmiislerdir (99).

2.11. Esansiyel Tremorda Tedavi

ET, en onemli 6zelliginin ellerde aksiyon tremorunun oldugu en sik goriilen
norolojik hastaliklardan biridir. 40 yas {izeri olgularin yaklasik %4 {inden fazlasinda
goriiliir ve yasla birlikte prevalanst artmaya devam eder (66). Hastalik siklikla
ilerleyici olup giinliik yasam aktivitelerinde zorluklara yol agar. Aksiyon tremoruna
ek olarak bazi hastalara intansiyonel tremor, ataksi, istirahat tremoru ve diger motor
bulgular saptanabilir (100). Hastalarin %90’1indan fazlasi tibbi yardim arar ve agir
derecede etkilenmis son donem hastalar beslenemez ve giyinemezler (101). Hastalarin
%15 ile %251 erken emeklilige zorlanir. Bir prospektif calisma hastalarda %45 artmis
mortalite riskini gostermistir (102). Yani ET hem morbidite hem mortaliteyi

arttirmaktadir.

2.11.1. Farmakoterapi

ET hastalarinda noérotransmiter kusurlar1 tanimlanmamastir, hangi mikroskobik
patolojinin titremeye yol agabilecegi hala bilinmemektedir, patolojik salinimlarin
kaynag1 ve mekanizmasi bilinmemektedir ve ET'ye neden olan genetik kusurlar risk
etkeni olan LINGO-1 hari¢ tanimlanmamustir. ET tedavisi i¢in tiim ilaglar tesadiifen
kesfedilmistir ve baslangigta diger hastaliklar igin gelistirilmistir; iyi bir hayvan
modeli gelistirilinceye kadar ilag kesfi biiyiik 6l¢ciide deneme yanilma olarak kalacaktir

(103).
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ET hastalarinda motor sistemde yaygin patolojik salinim meydana gelir ve
ilaglar muhtemelen bu salinimlara miidahale eder. Cerrahi lezyon ve VIM ve komsu
subtalamik yapilarin DBS’sinin bu salimimi bozduguna ve bdylece titremeyi 6nemli
Olcude azalttigina inanilmaktadir. Serebellotalamik yolun tremor gelisiminde agikc¢a
onemli bir rolii vardir; ancak ilaglarin, DBS'min ve lezyonlamanin kesin etki
mekanizmalar1 belirsizdir (103). Yaygin noronal salinim goz Oniine alindiginda,
antikonviilsanlarin iyon kanali ve gama-aminobutirik asit (GABA) reseptor
modiilasyonu yoluyla hareket ettigi diisliniilmektedir. Benzodiazepinler ve kalsiyum
kanal blokerleri muhtemelen membran salinimindaki diisiik esikli kalsiyum akimini

hedefler. B-adrenerjik blokerler gerilme refleksi hassasiyetini azaltabilir (103).

Q) Etkinligi belirlenmis ilaglar (seviye A)

2005 Amerikan Noroloji Akademisi uygulama parametresi, B-adrenerjik
bloker propranolol ve antikonviilsan primidon i¢in bir seviye A etkinligi Onerisi
sunarken, bagka bir derlemede sadece propranololiin etkinligi i¢in ikna edici kanitlar
bildirilmistir. Ancak, ¢aligmalar herhangi bir ilacin ET hastalarina 6zgili yan etkileri
olup olmadigimi belirlemek i¢in yeterli degildir (103). Primidon daha ¢ok yash

olgularda tercih edilirken propranolol geng olgularda tercih edilmektedir.

Primidon bir antikonviilzandir. El titremesinde ortalama azalma % 59’dur.
Calismalarda ara ara dramatik yanit verenler rapor edilmis ve hastalarin en az % 50'si
fayda goérmiistiir. Herhangi bir yanit 6ngdriiciisii bilinmemektedir ve yanit primidon

ve metabolitlerinin kan konsantrasyonlari ile zay1f bir sekilde iliskilidir (104).

Yan etkiler siktir ve toplam giinliik doz 500 mg olup daha yiiksek dozlara titre
edildiginde ¢cogu hastada uyusukluk, bas donmesi veya dengesizlik gorilur, bu durum
doz smirlayicidir. Daha 6nemlisi, mide bulantisi, sedasyon, halsizlik, ataksi, bas
donmesi ve kafa karigiklig1 kombinasyonlarindan olusan ilk primidon dozuna karsi
akut toksik bir reaksiyon gelisebilir. Bu akut reaksiyon o kadar siddetli olabilir ki
hastalar idame almay1 reddeder. Yaygin uygulama, hastalara ¢cok diisiik dozlarda (25
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veya 12,5 mg) 50 mg hapi yariya veya dordiine bolerek baslatmaktir, ancak bu
uygulamanin akut reaksiyonlarin 6nlenmesinde etkili olduguna dair bir kanit yoktur.

Toplam 150 mg veya daha diisiik giinliik dozlar genellikle yeterlidir (103).

Propranolol, se¢ici olmayan B-adrenerjik bir blokerdir. ET tedavisi i¢in uzun
stireli propranolol ¢aligsmasi yapilmamustir, ancak hastalarin yaklasik % 50'sinde kalict
bir yarari vardir, yaklasik % 14'tinde tolerans gelismektedir. Yanit belirleyicileri heniiz
tanimlanmamustir. Primidon cevabi bir 6n gorlcu degildir ve yanit propranolol kan
konsantrasyonlari ile ilgili degildir. Propranololiin yan etkileri iyi bilinmektedir ve
siklikla doz smirlayicidir; Ozellikle bradikardi, senkop, yorgunluk ve erektil
disfonksiyondur. Sonug¢ olarak, tedavi ginde 30-60 mg ile baslamali ve doz
gerektiginde kademeli olarak artirilmalidir. Yanit verenlerin ¢ogunda giinliikk 60-240

mg'lik giinliik dozlar yeterlidir (103).

(i)  Muhtemel etkinligi olan ilaglar (seviye B)

Bu ilaglarin higbirinin propranolol veya primidondan daha fazla etkinligi
yoktur. Diger  blokerlerin (atenolol, metoprolol, sotalol) klinik deneyleri 6ncelikle -
1'e kars1 B-2 inhibisyonu ve merkezi ve periferik f blokajin roliinii aragtirmak igin
yapilmistir. Sonug olarak, uzun siireli etkililik klinik caligmalar1 azdir ve higbir ¢calisma
propranololiinkine kiyasla ¢esitli B blokerlerin terapétik doz aralifini yeterince
arastirmamistir.  Higbir B blokerinin  propranololden daha etkili oldugu
bildirilmemesine ragmen, atenolol, metoprolol, nadolol, ve sotalol'den 1liml1 bir fayda
elde etmek icin yeterli kanit yoktur. Periferik ve merkezi blokajin 6nemi bile
¢ozlilmemistir. Bu B blokerleri propranolol kontrendike oldugunda veya tolere

edilmediginde diisiiniilebilir (103).

Topiramat, ET'nin biiyiik ¢ok merkezli ¢ift kor plasebo kontrollii tasarim
calismasinda incelenen ilk oral ilagtir. ilag, Amerikan Néroloji Akademisi uygulama
parametresinde seviye B Onerisi almistir; ¢iinkii, hastalarin sadece% 75'1 ¢alismay1
tamamlamistir (105). Yan etkilere bagl olarak birakma, diger kontrollii caligmalarda

bir sorun olup topiramat propranolol veya primidondan daha etkili gérinmemektedir.
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Yaygin yan etkiler kilo kaybi, anoreksi, ekstremite paraestezileri, konsantrasyon

sorunu ve hafiza bozuklugu ve ayrica bobrek tasi riskinde artistir (103).

(iii)  Olas1 (seviye C) veya belirsiz (seviye U) etkinligi olan ilaglar

ET'li 22 hastada pregabalinin (ortalama doz 287 mg / gun) c¢ift kor plasebo
kontrollii paralel tasarim ¢alismasinda akselerometride % 46 iyilesme gosterilmistir;
(p=0.05) ancak FTMTO 6&lceginin A, B veya C kisimlarinda énemli bir degisiklik
gosterilmemistir (106). 20 hastada pregabalinin c¢ift kor plasebo kontrolli ¢apraz
calismas1 FTMTO 6lceginde iyilesme gostermemis ve QUEST anketide kétiilesme
gostermistir (107). Bu nedenle pregabalin sonuglari kesin degildir (seviye U).

Diger seviye C ilaglar, klonazepam, klozapin, nadolol, nimodipin, botulinium
toksinidir. Seviye U ilaglar1 ise klonidin, gabapentin, glutetimid, L-triptofan/pridoksin,
metoprolol, nikardipin, oktanol, olanzapin, fenobarbital, pregabalin, ketiapin, teofilin,

tiagabin, sodyum oksibat ve zonisamiddir (103).

ET’de kullanilmamas1 gereken ilaglar ise trazodon, asetazolamid, amantadin,
izoniazid, levetirasetam, pindolol, diaminopridin, metazolamid, mirtazapin, nifedipin

ve verapamildir.

Esansiyel el titremesi icin botulinum toksini
Botulinum toksinin el titremesinde etkisi en iyi ihtimalle iliml1 olup kanit C diizeyinde

kullanim1 tavsiye edilmektedir. Giigsiizlik gibi yan etkiler genellikle kullanimini

siirlar (103).

2.11.2. Stereotaktik Cerrahi

Stereotaktik cerrahi, Oziirlilik olusturan el titremesinde ila¢ tedavisi ile
yeterince baskilanmayan hastalar icin bir secenektir. Onceki incelemelerde, talamusun

ventrointermediusunun DBS'sinin ve VIM cekirdek talamotominin ET hastalarinda iist

ekstremite tremoru igin oldukea etkili tedaviler oldugu; ancak, bu prosedurlerin gift
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kor plasebo kontrollii caligmalart olmadigi i¢in sadece bir C seviyesi Onerisi

olabilecegi ileri siirtilmiistiir (108).

Hala ET’de DBS veya talamotomi i¢in herhangi bir sinif I veya II ¢alisma
yoktur. Cogu hastada belirgin tedavi etkisi nedeniyle, ger¢ekten kor degerlendirmeler
muhtemelen imkansizdir, ancak stimiilatorlerin agik veya kapali oldugu zaman kor
degerlendiriciler tarafindan hastalarin videoya kaydedilmis degerlendirmeleri,

Onyargiy1 azaltmanin bir yoludur (103).

Birgok hastada aylar i¢inde kademeli titreme kontrolii kayb1 meydana gelir.
Titreme kontroliiniin kayb1 genellikle stimiilasyon voltajlarini veya frekansini artirarak
diizeltilir, bu da baz1 kontrol kaybinin stimiilasyona toleranstan kaynaklandigini
disiindiiriir (109,110). Elbette hastaligin ilerlemesi siiphesiz ki tremor artisinda rol
oynar Bazi hastalarda ise elektrodlarin suboptimum yerlesimi de azalmis etkinligin
yaygin bir nedenidir (111). VIM ¢ekirdegi uzun zamandir tiim titreme formlar1 igin
evrensel bir hedef olmustur ve dogru tanilamanin 6nemini azaltmaktadir. Bununla
birlikte, diger hedefler arastirilip karsilastirildikea titremenin dogru teshisi ve dikkatli
karakterizasyonu ¢ok 6nemli hale gelmektedir (103).

Gama bicag1 VIM ¢ekirdegine sadece ndrogériintileme ve stereotaktik bir
cergeve esliginde yonlendirilen radyasyon ile saglanir. Intraoperatif elektrofizyolojik
izlem miimkiin degildir ve radyasyonun nihai etkileri genellikle islemden 6-12 ay
sonrasina kadar belirgin degildir (112,113,114). Bu prosediir icin secilen ¢cogu hasta,
tibbi veya norolojik komorbiditeler nedeniyle DBS cerrahisi i¢in zayif aday olarak
kabul edilir (6rn. kronik antikoagiilasyon, bagisiklik baskilama, siddetli
kardiyovaskiiler hastalik, 80 yas, diabetes mellitus ve epilepsi) (112,113,114).

Kor video degerlendirmeleri kullanilarak 11 hasta {izerinde yapilan bir
calismada, FTMTO C skorunda sadece ortalama 2,5 puanlik bir degisiklik saptanmus
ve FTMTO motor skorlarinda istatistiksel olarak anlaml1 bir degisiklik goriilmemistir
(112). Ug hastada gecikmis norolojik yan etkiler; talamik kanama ve gecmeyen

uyusma tanimlanmistir. Bu kiigiik calisma, gama bigagi talamotominin daha 6nce
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bildirildigi kadar etkili olmadigini ve bu prosediiriin etkinligini ve risklerini belirlemek
icin kapsamli kor degerlendirmelere ihtiya¢ oldugunu gostermektedir. Bu tedavinin
yararlar1 ve komplikasyonlarinin gelismesi 6 ay veya daha fazla zamanm alir ve
gecikmis komplikasyonlar beklenenden daha biiyiik bir lezyonla iliskilidir (114). ET
hastalarinin tedavisinde gama bigagi talamotomi kullanimini 6nermek i¢in yeterli kanit

olmadig1 sonucuna varilmistir. (seviye U)

AAN ( American Academy of Neurology) 2005 kilavuzuna ve 2011°deki
giincellemeye gore mevcut tedavilerin kanit diizeyleri asagida Tablo-1’de

gosterilmistir (115). Kilavuz degisiklikleri de Tablo-2’de gosterilmistir.

Tablo- 1 ET tedavi segenekleri

ET tedavi secenekleri Kanit diizeyi
Propranolol A (etkili)
Primidon A
Alprazolam B (Muhtemel etkili)
Atenolol B
Gabapentin (monoterapi) B
Sotalol B
Topiramat B
Nadolol C
Nimodipin C
Klonazepam C
Botulinium toksin-A C
Derin beyin stimulasyonu C
Talamotomi C
Gama knife talamotomi U (yetersiz kanit)
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Tablo- 2 Tedavi kilavuz degisiklikleri

Onceki kilavuza gore degisiklikler Kanit diizeyi

Levetirasetam
o o B(“should not be considered” diistiniilmemeli)
3,4-diaminopridin

Flunarizin C (etkisiz)
Pregabalin
Zonisamid U (yetersiz kanit)
Klozapin
3. DENGE VE DUSME

3.1 Postural Denge

Denge, destek yiizeyi icerisinde ya da Uzerinde; statik ya da dinamik
pozisyonlarda en az kas aktivitesi ile viicut agirlik merkezini yergekimi, i¢ ve dis
kuvvetlere kars1 stabil tutabilme yetenegi olup néromuskiiler sistemin bir yanitidir
(116). Agirlik merkezi dik postiirdeki bir insanda 2. sakral vertebranin 6niindedir.
Agirlik merkezi kisinin pozisyonuna gore degisir ve hareketle yer degistirir. Yercekim
hatti, agirlik merkezinden gecen, dogrultusu yerkiire merkezine dogru olan ¢izgidir.
Bu ¢izgi, ayakta sabit duran kiside verteksten baslar, mastoid ¢ikinti {izerinden, omuz
ekleminin hemen 6nilinden, kalca ekleminin icinden, diz eklemi merkezinin hemen
oniinden ve ayak bilegi ekleminin 6niinden geger. Destek yiizeyi bir cismin yere temas
eden tiim noktalar1 ve bu noktalar arasinda kalan bolgedir. Ayakta duran bir kiside her
iki ayagin dis yiizii ile topuklar ve bagparmaklar arasinda kalan alandir. Dengeli

durusta yercekimi hattinin zeminle kesistigi nokta destek yiizeyinin i¢ine diiser (117).

Duysal ve motor sinir sistem yaslanmayla bozulur ve postural salinimda
artmalar gozlenir. Bu nedenle yaglilarda diisme riski artmaktadir. Nichols ve
arkadaglarinin ¢alismasinda diismelerin birincil nedenlerinin denge bozuklugu oldugu

gosterilmistir (118).
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Postural bozuklugu tespit etme ve uygun postural cevaplari olusturma yetenegi
statik dengenin idamesi i¢in 6nemli olup bu yetenek yasla birlikte bozulmaktadir
(119). Aynmi ¢alismada iyi1 bir denge performansinin (boy diizeltilmis degerleriyle) iyi
bir gorsel keskinlik (deneklerin, gb6zler agik ve gozler kapali testleri
degerlendirilmistir), diisiik vibrotaktil esik (kantitatif olarak degerlendirilmis) ve
yiiksek psikomotor hiz ile iliskili oldugu gosterilmistir (119).

3.2 Denge Ve Koordinasyondan Sorumlu Yapilar

Statik denge, kisiye 6zgli statik pozisyonun devam ettirilmesidir. Dinamik
denge ise hareket halindeyken diismeden yeterli ve etkili hareket edebilmek icin
vicudun pozisyon ve posturuniin aktif kontrolidir (120). Dengenin saglanabilmesi
icin duysal olarak bir bilginin gelmesi, bu bilginin beyinde islenmesi, gerekli motor
yanit olugsmasi gereklidir. Duysal bilesen gorsel, isitsel ve proprioseptif sistemleri
icerir. Yeterli bir motor yanit i¢in ise saglam bir néromuskuler sistem ve yeterli kas
giicli olmalidir (120,121).

Motor sistem kortikal ve subkortikal gri cevher, kortikobulber, kortikospinal,
kortikopontine, rubrospinal, retikiilospinal, vestibulospinal, tektospinal inen yollar,
spinal kordun gri maddesi, efferent sinirler, serebellum ve bazal ganglialardan olusur.
Yirlime ve yiizme gibi sterotipik tekrarli hareketler spinal kord, beyin sap1 ve
serebellumdan olusan noral aglar tarafindan yonetilir. Spesifik amaca yonelik

hareketler ise serebral kortekste baglar.

Sensorimotor korteksten baslayan kortikospinal yol internal kapsiiliin arka
bacagindan gecer beyin sapma ulasir ve medullanin piramisinde c¢aprazlasir.
Caprazlagsmayan 9%3’lik kisim, gévde ve ekstremitelerin proksimallerini innerve
ederek ayakta dik durma pozisyonunun korunmasina katkida bulunurlar. Piramidal
kortikospinal yol hareketlerinden sorumlu olup talamus (ventroposterior nikleus),
beyin sap1 (dorsal kolon niikleus) ve spinal korddan olusan inen bir yolun

diizenlenmesini saglar.
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Ekstrapiramidal yol, corpus striatum, subtalamik gekirdek, substansia nigra,
red niikleus ve beyin sapt retikiiler formasyondan olusur. Bazi otoriteler
vestibiilospinal, rubrospinal, tektospinal ve retikiilospinal yolaklar1 da ekstrapiramidal
sisteme dahil eder. Striatum girdi sinyallerini alan ana merkez olup sensérimotor
korteksten, anterior premotor korteksten ve frontal gz merkezinden girdiler alir.
Globus pallidus interna, bazal ganglionlarin ana ¢ikt1 kaynagidir. Kaudat niikleus ve
putamen buraya gucli inhibitér sinyaller gonderir. Bazal ganglianin eferent
sinyallerinin ¢ok biiylik kismi talamusa, kiigiik bir kismi ise beyin sapindaki

pedinkulopontin nikleusa giderler.

Bazal ganglionlarin islevini anlamak i¢in direkt yol ve indirekt yok seklinde iki
alt devre tanimlanmustir. Direkt yolda korteksten putamene giren sinyaller bazal
ganglia igindeki diger yapilara ugramadan dogrudan ¢ikis kapisina yani globus
pallidus interna ve substansiya nigraya yonelirler ve talamus tzerinden kortekse geri
donerler. indirekt yolda ise korteksten putamene giren sinyaller Globus pallidus
eksternus (GPe), subtalamik nukleus (STN) ara istasyonlarindan gectikten sonra ¢ikis

kapisina, yani GPi /SNr ya yonelirler ve talamus tizerinden kortekse geri donerler.

Subkortikal inen yollar red niikleus, orta beynin ¢atisi, retikiiler formasyon ve
beyin sapindaki vestibiiler niikleustan koken alir. Red niikleustan koken alan
rubrospinal yolak omurilikteki internéronlar ve gama motor noronlari tizerinde son
bulur. Fleksor kas tonusu uzerinde buylk rol oynar. Vastibilospinal yolak, temel
olarak lateral ve medial vestibiiler niikleustan koken alir ve spinal kordun 6n kolonuna
etki eder. Bu yuzden vestibilospinal trakt dik postirde 6nemli bir rol oynar.
Tektospinal trakt siiperior kollikululstan koken alir ve medullanin medial longitiidinal
fasikiiliisti ile biitiinlesir. Gosrel stimulusta {ist govde, boyun ve gozlerin cevabinda

rol oynar. Bu yolaklarin temel gorevi govde kaslariin kontroliidiir.

Serebellum, merkezi sinir sisteminin birka¢ bolgesi ile birbirine baglidir.
Bunlar, omurilik ve beyin sapindan, karsi serebral korteksten ve serebellar efferent
sistemlerden kars1 kontralateral kirmizi c¢ekirdege, retikiiler formasyondan ve

kontralateral talamusun ventral ¢ekirdeginden kortikopontoserebellar liflerden ¢ikan
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yollardir. Serebellumun temel gorevi istemli hareketlerin koordinasyonu, kas
tonusunun ve dengenin kontroliidiir. Calismalar serebellumun sterotipik hareketlerin
Ogrenilmesi ve tekrarlanmasinda islevi oldugunu gdstermistir. Sayilan bu yapilarin
bozukluklar1 hareket bozukluklari, koordinasyon kaybi1 ve denge bozukluklar ile

sonuclanabilir.

3.3 Diisme

Diisme, ¢ogunlukla yerde ya da daha asagi seviyede bulunan bagka bir ylizeyde
sonuclanan istenmeyen pozisyon degisikligi olarak tanimlanabilir. Diisme, en basit
sekliyle “diizeltilemeyen yer degistirme” olarak tanimlanmaktadir. Diismelerin 6nemli
bir mortalite ve morbidite nedeni oldugu gercegi, ABD“de hospitalizasyon
nedenlerinin %5,3“linden sorumlu olmasindan anlasilmaktadir (123). 65 yasin
tizerindeki insanlarin %30’unun yilda en az bir kez diistiigii, ev icinde li¢ kat fazla
diisme orani oldugu bildirilmistir. Her on diismenin biri fraktiirle sonuglanirken,
besinde tibbi bakim gereken yaralanmalar meydana gelmektedir (124). Diismeler acil
servislere bagvurularin yaklasik %]10“unu ve acil hospitalizasyonlarin %6 “sin1
olusturmaktadir (125).

Toplum iginde yasayan yaslilarda diisme insidansi yillik %30-40, uzun dénem
bakimevlerinde yasayan yaslilarda %50, bir 6nceki yil diismiis olanlarda %60 olarak
saptanmistir. Dengenin bozulmasinin en korkulan sonuclarindan birisi kisinin diisme
riskinin artmasidir. Baz1 ¢alismalarda denge ve diisme arasinda iliski saptanirken,

digerlerinde ise iliski saptanamamistir (126).

3.3.1.Diisme Riski

Gorme bozuklugu, periferik duyum, kas giicii, reaksiyon siiresi ve dengenin
diisme i¢in risk etkenleri oldugu bulunmustur (127). 341 kadinla yapilan 1 yillik
prospektif bir ¢alismada, bu risk etkenleri ile ayrimci fonksiyon analizi, o yi1l iginde
birden fazla diisme olan yaslilar1 %75 dogrulukla, ¢oklu diismeyenlerden ayirmistir

(128). Diisme ataklarin1 6nlemek icin pacemakerlar (129), evde giivenligi arttirmak
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icin ¢evresel degisiklikler (130) ve potansiyel zararli ilaglar1 azaltma gibi stratejiler
Onerilmistir. Bu miidahale caligmalari, en savunmasiz ve yiiksek riskli gruplar igin
gelisme gostermistir. Daha genis bir popiilasyonda diisme olusumunu azaltan

mudahaleler fizyoterapiyi (131) ve grup egzersizlerini (132) icerir.

Yirttict islev (133) ve dikkat odagi gibi biligsel etkenlerin de denge
performansi ve diisiisleriyle iligkili oldugu bulunmustur. Yriitiicli islev, karmasik,
hedefe yonelik ve kendi kendine hizmet eden davranislari bagimsiz olarak
gerceklestirme yetenegi olarak tanimlanir (133) ve on bazal gangliyon aglar
araciligiyla faaliyet gosteren se¢im ve pekistirme 0grenme siireglerine aracilik eder
(134). ET’li baz1 olgularda hafif ekstrapiramidal sistem bulgular ile yiiriitiicii islev,
dikkat, gorsel mekansal islev bozukluklar saptanabilir (135).

3.3.2. Denge Ve Diisme Riski Testleri

(i).Activities-Specific Balance Confidence Scale; Faaliyetlere Ozgii Denge
Giiven Olgegi, ABC Scale (136)

Katilimcilarin giinliik faaliyetler sirasinda dengesini koruyabileceklerine dair
giivenlerini degerlendirdikleri 16 maddeli bir ankettir. Maddeler % 0 (giiven yok) ile%
100 (tam giiven) arasinda derecelendirilir ve ortalamasi alinir. Gergekte yrtilen
faaliyetler ile ilgilidir. Sadece 15 dakikada cevaplanir. lyi test-tekrar test giivenilirligi
(ICC 0.7 1la 0.92 arasinda degisir) vardir. Objektif degildir. Denge probleminin tiiriinii

tanimlamaz.

(ii).Berg Functional Balance Scale; Berg Fonksiyonel Denge Olgegi (137)

Klinisyenler oturma, ayakta durma ve postiiral gegisler dahil 14 maddelik
fonksiyonel aktiviteleri derecelendirir. Her bir madde Likert tarz1 0-4 puan arasinda
degerlendirilip toplamda en fazla 56 puan alinir. 45'ten daha diistik bir puan, diisme
riskinin artmasiyla iligkilidir. ~ Performans igin sadece 15 dakika yeterlidir.
Degerlendiriciler arast iyi1 gilivenilirlik (% 98 tutarhilik) ve 1iy1 Ozgiilliik

(diismeyenlerin% 96's1 dogru smiflandirilir) gosterir. Ancak duyarlilik diisiik olup
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diismelerin sadece% 53'i tanimlanmistir. Tavan etkisi gosterir, denge probleminin

tirind belirtmez ve dinamik dengeyi 6lgmez.

(iii). Tinetti Balance and Gait Assessment; Tinetti Denge ve Yiriiyis
Degerlendirmesi (138)
Klinisyenler 14 maddelik bir denge ve 10 maddelik bir yiiriiyiis testi yapar.
Test, ertesi y1l boyunca en az bir kez diisecek yash bireyleri tahmin eder. Maksimum
puan 40'tir. 36'dan az puan alan bireylerin diisme riski daha yiiksektir. Gergeklestirmek
icin sadece 20 dakika gerekmektedir. Iyi degerlendiriciler aras1 giivenilirlik (% 85
tutarlilik) gosterir. Iyi hassasiyet (diisenlerin % 93'ii tanimlanir) Ozgiilliigii diisiiktiir
(digsmeyenlerin sadece% 11'1 tanimlanir) Tavan etkisi gosterir. Denge problemi

tarind belirlemez.

(iv). Timed up and go; Zamanlanmius ve git (TUG) (139)

Rahat bir hizda gergeklestirilen islevsel gorevin siiresini dlgmek igin bir
kronometre kullanilir: bir sandalyede oturmak, ayaga kalkmak, 3 m yiiriimek, geri
donmek, geri yiirlimek, ve oturmak seklinde degerlendirilir. 13,5'ten uzun siirede
tamamlayan katilimcilarda diisme riski artmistir. Gergeklestirmek i¢in sadece 3 dakika
yeterlidir. Basittir ve yaygin olarak kullanilir. Mitkemmel degerlendiriciler arasi (ICC
\u003d 0.99) tutarlilik ve test tekrar-test (ICC \u003d .99) giivenilirligi gosterir. Berg
Denge Olgegi (r = -.72) ve Barthel Giinliik Yasam indeksinin (r = -. 51) ile korelsyon
gosterir. Tavan etkisi mevcuttur. Kapsamli olmayip sadece bir fonksiyonel gorevi

degerlendirir. Denge probleminin tirtnd belirlemez.

(V). One-leg stance; Tek bacak durusu (140)

Gozler agik ve kollar kalgalarda iken, katilimcilar tek ayak iizerinde yardimsiz
durmali ve bir ayagin yerden kalktig1 andan yere degdigi zamana kadar saniye
cinsinden zamanlanmalidir. Tek ayak iizerinde az 5 s boyunca duramayan katilimeilar,
diisme riski altindadir. Performans ve skor icin sadece bir dakika yeterlidir. Iyi
degerlendiriciler arasi giivenilirlik (engelsiz yaslilarda ICC = 0.75 ve engelli yaslilarda
ICC =0.85) gosterir. Statik dengenin yalnizca bir gorevi degerlendirilir Denge

probleminin tiiriiniin tanimlanmasi yoktur.
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(vi). Functional Reach; Islevsel erisim (141)

Bir kisinin ayakta durma pozisyonunda sabit bir destek tabanini1 korurken, bir
kisinin kollarimin uzunlugunun G&tesine ulasabilecegi maksimum mesafeyi 6lgerek
stabilite sinirlarini objektif olarak degerlendirir. 6 ingten kiiciik veya ona esit bir erisim
diismeyi ongoriir. - Performans ve skor i¢in sadece bir dakika yeterlidir. Diisme riski
altindaki kisilerin miikemmel tahmin gegerliligi mevcuttur. Degerlendiriciler arasi
guvenilirlik (ICC =0.98) ve test-tekrar test giivenilirligi (ICC = 0.92) mevcuttur.
Yalnizca bir gorev degerlendirilir. Basing merkez noktas1 kararlilik sinirlar ile ilgili

degildir. Denge sorununun tiirliniin tanimlamaz.

(vii). The Balance Evaluation Systems Test; Denge Degerlendirme Sistemleri
Testi (142)

6 sistemde gruplandirilmis 36 maddeden olugmaktadir: “Biyomekanik
Kisitlamalar,” Kararlilik Sinirlar1 / Dikeylik 7, “ Beklenen Postural Diizenlemeler ”, «
Duyusal Yanitlar”,* Duyusal Yonelim “ve* Yiiriiyiiste Kararlilik . Her bir madde 0
(en kotii performans) ile 3 (en iyi performans) arasinda 4 seviyeli bir sira 6lgeginde
puanlanir. Toplam testin yan1 sira her bolim igin puanlar, toplam puanin ytizdesi
olarak verilir. Denge bozukluklarinin altinda yatan nedenler, sistemik olarak
degerlendirilebilir. Farkli denge problemlerine dayali tedavilere odaklanmay1 saglar.
Iyi degerlendiriciler arasi giivenilirlik (ICC=0.91)gosterir. ABC Olgegi ile korelasyon
r = .636, P< .01 Uygulanmas1 30 dakika kadar siirer. Diigme riski c¢aligmasi

yoktur.Ekipman gerektirir artik kisa versiyon (10 dakika, miniBESTest) mevcuttur.

(viii). Fizyolojik Profil Yaklasimi (PPA) (143)

Basit, klinik gérme testleri, ayaklarin kutan6z hissi, bacak kas kuvveti, adim
reaksiyon siresi ve postlr salinmasindan olusur. 0'm altindaki bilesik PPA puanlari
diisiik diisme riskini, 0 ile 1 arasindaki puanlar hafif diisme riskini, 1 ve 2 arasindaki
puanlar diisme riskini orta dereceli ve 2'nin {izerindeki puanlar diisme riskini yuksek
oldugunu gosterir. Denge bozukluklariin altinda yatan fizyolojik nedenleri belirlre.-
Deneklerin ¢oklu diisme grubuna ayrilmasinda% 75 dogruluk gosterir. Test-tekrar test
giivenilirligi 0.51 ila 0.97 (ICC) arasinda degisir. Degerlendiriciler aras1 giivenilirlik

kabul edilebilirdir (yani; propriyosepsiyon icin 0.70 ve dokunsal i¢in 0.81 duyarlilik)
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30 dakika gibi uzun bir c¢alisma siiresi ve ekipman gerektirir. Fizyolojik
mekanizmalarin kesin olmayan 6l¢iimii s6z konusudur. Fonksiyonel goérevleri veya

denge kontrol sistemlerini 6lgmez.

(ix). BIODEX Balance System ™; BIODEX denge sistemi (BDS):

BDS, klinisyene hastalarin noromuskiiler kontroliinii degerlendirme,
unilateral/bilateral dinamik postural stabilite idame yetenegini statik veya unstabil
yuzeylerde 6lcerek cok eksenli test etme imkan1 saglar. Diisme riski degerlendirme
ve kondilisyonlanma programi, diisme tarama programi, atletik tarama programi,
néromuskiiler kontrolle iligkili hareket hastaliklari, ampute protez rehabilitasyonu,
ligament incinmesi ve kotii noromuskiiler kontrolle iliskili ortopedik rehabilitasyon,
spor hekimligi ve kondiisyon programlari, gévde ve lomber stabilizasyon stratejileri

ile st ekstremitede kapal1 zincir aktivitesi degerlendirilirken kullanilabilir (144).

BDS’de anterior-posterior (AP) ve medial-lateral (ML) duzlemlerde es
zamanl1 serbest hareketin oldugu sirkiiler bir platform kullanilir (145). Buradaki
dizlemlere ek olarak platforma farkli rezistan kuvvet uygulayarak platformun
dengesini degistirmek miimkiindiir (146). Statik kondisyon esnasinda agirlik
merkezinin deviasyonunun ol¢iimiine kiyasla dinamik kondisyon esnasinda her bir
diizlemin egiminin derecesinin bu aygitla 6lgtimii tercih edilir (146). BDS, ayak bilek
eklemi mekanoreseptorlerinin maksimum uyarildigi 20 dereceye kadar olan ayak

platform egimi saglamaktadir.

Postural stabilite testi denge merkezini idame ettirme yetenegini belirtir.
Hastalarin skorlar1t merkezden sapmalarin degerlendirilmesine dayandigindan yiiksek

skorlardansa diisiik skorlar arzu edilir.

Diisme Riski Diigme riski testi potansiyel diisme adaylarmi tanimlar. Test
sonuclar1 yazilimin yasa bagli normatif verileri ile karsilastirilir. Normatif degerlerden
daha yiiksek puanlar kisinin diigme riskine sahip oldugunu gosterir. Diisme riski testi
tic deneme i¢in 20 saniyelik bir siire boyunca hastalarin gozleri agcikken BDS’nin

dinamik platformu kullanilarak gerceklestirilir.

43



4.ESANSIYEL TREMORDA DENGE VE DUSME

ET'de yiiriiyiis ve denge bozukluklarina iliskin yeni kanitlar, serebellumun altta
yatan onemli bir patoloji lokalizasyonu olabilecegi fikrini desteklemektedir (10).
Buna ek olarak, biligssel bozukluklarin da ET ile iliskili oldugu bildirilmistir (147).
Tipik yaslanmada goriilenden daha fazla bilissel bozukluklarin varligi, beyincik ile

frontal korteks arasindaki noral yollarin olasi tutulumunu gosterir (148).

Cift gorev (dual task) sirasinda yiiriiylisiin bozulmasi Parkinson hastaligi icin
ayirict bir bulguyken (149) bunun ET icin de gegerli oldugu goriilmiistiir (150). Rao
ve arkadaglarinin ¢alismasinda biligsel fonksiyonlar1 diisiik olan ET hastalarinin
bilisselligi daha iyi olup benzerlerine ve kontrolere gore cift gorevlerde daha kot
performans gosterdikleri, yiriiylis hizlarinin yavasladigi ve sozel akiciliklarinin
azaldig1 goriilmiistlir (150). Bu calismanin devami olarak ayni hasta grubu iizerinde
yiiriitiilen ¢alismada, hastalar modifiye MMM testine gore iki gruba boliinmiis ve zay1f
kognisyonu olan hastalarin daha diisiik ABC skorlar1 gosterdikleri ve yiiriimede zorluk

yasadiklar1 gosterilmistir (151).

Bas tremoru olan 15 toplamda 59 ET hastasinin alindig1 bir ¢alismada ET
vakalar1 genel olarak daha fazla 6znel fonksiyonel yiiriiylis ve denge bozuklugu
bildirmistir, bas tremoru olan ET alt grubunda en fazla denge ve yiiriiylis bozukluklari
saptanmis olup neredeyse iki kisiden biri, bir 6nceki yil boyunca birden fazla diisiis
veya diiseyazma yasamistir. Calisma sonucunda klinisyenlere, ET hastalarinin rutin

klinik degerlendirmelerine denge degerlendirmesinin de eklenmesi dnerilmistir (152).

23 makalenin derlendigi bir calismada, ET hastalarinda denge ve yiiriime
bozukluklarinin yaygin oldugu ve kontrollere kiyasla daha fazla ortaya ciktigi ve
hastaligin bir 6zelligi oldugu gosterilmistir. Spinoserebellar ataksilerde gortlenlere
niteliksel olarak benzer olan bu bozukluklar sadece subklinik degildir, ayn1 zamanda
fonksiyonel gorevleri yerine getirmekte giicliige sebep olur ve diisme riskini artirir. Bu
hasta grubu denge ve yliriiyiis bozukluklarina daha duyarli olup bozukluklarin tim

spektrumu ve patomekanistik temelleri hala karakterize edilmeyi beklemektedir (153).
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ET kognisyonun etkilendigi bir hastalik olup eldeki veriler diisiik kognisyon ve
orta hat tremorunun denge ve yiirlime bozuklugunu saglikli kontrollere ve benzer

Ozelliklere sahip ET hastalarina gore daha fazla arttirdigina isaret etmektedir.
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I11. GEREC VE METOD

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastimalar Etik
Kurulu’ndan 16.01.2019 tarihinde etik kurulu onay1 alindi. (Karar no 19KAEK-027).
Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Noroloji Anabilim Dali Néroloji Poliklinigine
20.01.2019-20.04.2019 tarihleri arasinda bagvuran Hareket Bozuklugu Dernegi Tam
kriterlerine (ad hoc) ve WHIGET kriterlerine gére ET tanisi almis olan ve ¢alismaya
katilmaya gonillii oldugunu beyan eden ardisitk 40 hasta alindi. Yas ve
sosyodemografik olarak hasta grubu ile benzer 6zellik gosteren ve katilmay1 kabul
eden 40 goniillii birey kontrol grubu olarak degerlendirildi. Hastalar asagidaki
kriterlere gore ¢calismaya dahil edildi veya ¢aligmadan ¢ikarildi.

Tablo-3 Calismaya katilma kriterleri

Dahil edilme kriterleri

Rutin kontrol i¢in bagvuran onam formunu imzalayarak ¢alismaya katilmay1 kabul eden 18-

80 yas arast ET tanilt hastalar ve saglikli goniilliler

Dislama Kriterleri

Eslik eden noérolojik hastalik (Parkinson Hastaligi, Alzheimer hastaligi , polindropati ve
benzeri)

Vestibiiler hastaliklar

Ortopedik bozukluk, kas iskelet sistemi problemi, bel ve diz operasyonu gegirenler

Diabetes mellitus, tiroid hastaliklari, iiremi ve diger metabolik hastaliklar

Astim, kronik obstriiktif akciger hastaligi, kardiyovaskiiler hastalik

Gebelik veya emzirme déneminde olmak

Bipolar bozukluk

Anksiyete bozuklugu

T1bbi kayitlarda depresyon ykiisii veya antidepresan ilag kullanimi

Tremor ve dengeyi etkileyecek tremor tedavisi dis1 ilag kullanimi

Calismaya yukaridaki kriterlere uyan 40 ET tanili hasta (13 erkek ve 27 kadin)
ve 40 saglikli goniillii (15 erkek ve 25 kadin) alindi. Denekler ¢alisma konusunda sozli
ve yazili olarak bilgilendirildi. Her denege bilgilendirilmis gonilli olur formu

verilerek yazili onamlar1 alindi. Tiim olgularin yas, cinsiyet, meslek, egitim, 6zge¢mis,
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soygecmis, ayrintili anamnez  ve tedavi bilgileri kaydedildi. Tim olgularin
anamnezleri alindiktan sonra ayrintili fizik ve noérolojik muayeneleri yapildi. Tim
olgulara Standardize Mini Mental Muayene (MMM) (154), Fahn Tolosa Marin
Tremor Degerlendirme Olcegi (FTMTO) (155), Berg Denge Testi (156), Beck
Anksiyete Olgegi (157) uygulandi.

Mini Mental Muayene’nin Tiirkge standardizasyonu Cerrahpasa Geriyatrik
Psikiyatri ekibince (Giingen ve ark.) yapilmistir (154). Ay ekip tarafindan, okur-
yazar olmayanlar i¢in bir modifikasyon mevcuttur. MMM’nin duyarliligi 0.91,
ozgulligl 0.95 gibi ¢cok yiiksek bulunmustur. Giirvit ve aradagslar tarafindan yapilan
Kadik&y/Istanbul’da, 1019 yetmis yas ve iizeri yaslinin taranmasi ile gergeklestirilen
Turkiye Alzheimer Hastalig1 prevalans ¢alismasinda (Turkish Alzheimer’s Prevalence
Study - TAPS) (158) 23/24 puanlik sinirin bunamayi belirlemedeki duyarlilik ve
ozgulligl %75 olarak belirlenmistir (158,159). En yiiksek puanin 30 oldugu MMM,
10 puanlik zaman ve mekan oryantasyonu, 3 kayit ve 3 hatirlama olmak {izere 6
puanlik bellek, 5 puanlik dikkat, 8 puanlik dil ve 1 puanlik gorsel islevleri dlgen sekil
¢izme maddelerinden olusur. Genel olarak dil maddelerinin ¢ok kolay, 100’den geriye
7’ser cikartmayla (7°lik dizi) degerlendirilen dikkat maddelerinin ¢ok zor oldugu
sOylenebilir. Diinya c¢apinda en yaygin bigimde kullanilan bu test, pratikte tek bir
hastada tan1 amagl degil de biligsel bozulma konusunda genel bir fikir edinme ve

zaman iginde degisimi izlemede kullanilmaktadir (160).

Fahn Tolosa Marin Tremor Derecelendirme Olgegi Likert tarzinda 5

dereceli (0-4 seklinde siddetin degerlendirildigi) ti¢ boliimden olusan bir 6lgektir.

A boliimiinde tremorun viicuttaki dagilimi ve derecesi,
B boliimiinde sag ve sol elle Arsimed Spirali ¢izimi, el yazisi ve suyu bardaktan
bardaga bosaltma,

C boliimiinde giinliik yasam aktiviteleri degerlendirilmektedir.
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Ik versiyonunda ossilasyonun 2 cm iistiinde oldugu tremor siddeti “4” ile
derecelendirilirken modifiye versiyonda >4 cm “4. derece”; 2-4 cm aras1 “3. derece”

olarak degerlendirilmistir.

Fahn Tolosa Marin Tremor Derecelendirme Olgegi alt gruplarinda istirahat
tremoru, ses tremoru, basg tremoru, yliz tremoru degerlendirilmis olup Berg Denge
Testindeki tek ayak (zerinde durma maddesine ek olarak Tandem yiiriiyiisii de
calismamizda degerlendirdik.  Arsimed spirallerini  degerlendirirken  bazi
arastirmalarda spontane spiral ¢izimi kimisinde 6rnek bir spiral {izerinden gecilerek

tagsmalarin analizi kullanilmistir (161).

Basta istirahat tremoru yatar pozisyonda, postiral tremor ise otururken yeya
ayakta notral pozisyonda dururken degerlendirildi. Basta intansiyonel tremor bardak
su icme veya kasikla yeme seklinde hedefe yonelik hareketler sirasinda
degerlendirilebilir (162). Ancak calismamizda FTMTOS’de bdyle bir segenek
olmadig: icin degerlendirilmedi. Bacakta postiiral tremor, sirtiistii yatar pozisyonda
uyluk fleksiyonda, bacak yere paralel, ayaklar tam dosifleksiyondayken
degerlendirildi. Bacakta kinetik tremor hastanin tam ekstansiyona getirdigi alt
ekstremitesini sedyeye koyup 45 cm yukardaki hedefe parmagini degdirdigi ardisik
hareketler sirasinda degerlendirildi. Intansiyonel tremor, parmak-burun testiyle
degerlendirildi, eldeki kinetik tremor bardagi agiza QOturme hareketi ile

degerlendirildi.

Beck Anksiyete Olgegi (BAO): BAO, anksiyeteyi depresyondan ayirt
edebilecek bir dlgege duyulan ihtiyagtan dolay1 Beck ve arkadaglari tarafindan 1988°de
gelistirilmistir. Bireylerin yasadig1 anksiyete belirtilerinin siddetini 6lcer. Oznel
anksiyete ve bedensel belirtileri sorgulayan bir 6lgektir. 21 maddeden olusan, 0-3 aras1
likert tipi puanlanan; hastanin kendisinin doldurdugu bir dlgektir. Puan Araligi O-
63’tiir. Alinan puanlara gore hastalarin anksiyete diizeyleri; 0-7 puan minimal, 8-15
puan hafif, 16-25 puan orta, 26 ve tizeri puan siddetli diizeyde anksiyete seklinde
siniflandirilmistir. Olgekte alinan toplam puanlarin yiiksekligi, bireyin yasadig

anksiyetenin siddetini gosterir. BAO’niin Tiirkiye igin gegerlilik giivenirlik
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caligmalari; Ulusoy M, Sahin N ve Erkmen H. tarafindan 1998 yilinda yapilmistir
(163).

Biodex Denge Sistemi, statik dengeyi Ol¢ebilen, platformu yerle 15°1lik ag1
yapan ve statik durumdayken hastay1r 6ne dogru 15 egildigi bir postiirde tutmaya
zorlayan, platform hareketliligi 13 farkli kademeye ayarlanabilen ( 12= statik, 0=
platformun orta noktadan sabitlenip dikey diizlemde 45 dereceye kadar hareketli
olmasi) postiiral ve dinamik stabilitenin Slgiilebilmesinin yami sira bireysel denge
egitiminin de verilebildigi bir cihazdir. 20Hz’lik tarama sikligiyla basing orta
noktasindaki (center of pressure COP) antero-posterior, medio-lateral kaymay1
kaydeder, aldig1 Ol¢limlerin ortalamasini standart deviasyonlariyla birlikte otomatik
olarak hesaplar ve genel stabilite (overall stability OSI veya OS) indeksi verir. Ayrica
cihazin dokunmatik bir ekrani, denegin platformda uyguladig1 basincin iz diisiimiinii
ekran iizerinde es zamanli gérmesini ve vizliotaktil feedback saglayan bir diyagrami
bulunur. Hastanin ekranda gordiigii basin¢ noktasini, postiiriinii degistirerek ortaya
getirmesi ve bu postiirii korumasi beklenir. Overall stabilite (OS), overall stabilite
standart deviasyonu (OS-SD), anteroposterior stabilite (AP), anteroposterior stabilite
standart deviasyonu (AP-SD), mediolateral stabilite (ML), mediolateral stabilite
standart deviasyonu (ML-SD), diisme riski (fall risk FR) ve diisme riski standart

deviasyonu (FR-SD) parametrelerini hesaplayarak 3 testin ortalamalarin1 verir.

Hastalarin genel durumu ve hastanemizde daha once yapilmis ¢alismalar goz
oniinde bulundurularak cihazin standart ayarlar1 kullanilmistir. Postiiral denge, arada
10 saniyelik dinlenme araliklarinin = verildigi 20°ser saniyelik 3 testle
degerlendirilmistir. Bu sirada platformun statik oldugu ve yerle 15’ ag1 yaptig1 ayar
kullanilmistir. Diisme riski i¢in cihazin platform hareketlilik derecesi 8. kademeye
ayarlanmistir. Ug defa 20’ser saniyelik dlgiimler arasinda 10’ar saniyelik dinlenme
periyotlar1 koyulmustur. Test oncesi denege testin dzellikleri anlatilmigtir. Denekler
cihaza ¢iplak ayakla basmistir. Dizlerini sabitleme zorunlulugu olmadan en fazla 10-
15°ye dek kirabilecekleri anlatilmig, testler kollar viicuda paralel ve rahat bir

pozisyondayken uygulanmistir.

49



Istatistiksel analizlerde, parametrelerin normal dagilimmi test etmek igin
Levene Testi; iki grubun normal dagilim gosteren bagimsiz sayisal verilerin
ortalamalarinin degerlendirilmesinde iki ortalama arasindaki farkin énemlilik testi ;
normal dagilim gosteren sayisal verilerinin ikili iliskilerinde Pearson’s korelasyonlari,
normal dagilim gostermeyen sayisal verilerin ortalamalarinin ikili analizlerinde
Spearman’s rho degerleri; iki grubun bagimsiz non-parametrik (nominal/ordinal)
verilerinin ve normal dagilim gostermeyen bagimsiz verilerinin degerlendirilmesinde
Mann Whitney U testi, c¢oklu gruplarin bagimsiz non-parametrik verilerinin
karsilagtirillmasinda Ki kare testi; birden ¢ok grubun normal dagilim gostermeyen
bagimsiz sayisal verilerinin degerlendirilmesinde Kruskal Wallis Testi kullanilmistir.
Anlamli ¢ikan Kruskal Wallis i¢cin Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi

kullanilmistir. Istatistiksel olarak p<0,05 degerleri anlamli kabul edilmistir.
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IV.BULGULAR

Tablo-4 Hasta ve kontrol grubunun yas, cinsiyet, mini mental muayene puanlari, Beck Anksiyete

Olgegi skorlarinin karsilastirilmasi, hasta grubunun Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi skorlarinin

dagilimi, stabilite indekslerinin dagilimi ve karsilagtirilmasi

Hasta Kontrol
(n=40) (n=40) P
Yas Ort+SS 47,15+16,58 44,97+18,35 t=0,556  0,580*
o Kadmn 27 (%67,5) 25(%62,5)
Cinsiyet ¥?=0,220  0,639**
Erkek 13 (%32,5) 15 (%37,5)
Mini Mental Muayene
Ort+SS 28,50+2,65  29,12+2,38 t=1,110  0,270*
puanlari
Beck Anksiyete Olgegi
Ort+SS 14,37+9,23 8,15+7,72 t=3,273  0,002*
Skoru
Vicut kitle indeksi Ort+SS 27,24+5,5 26,56+4,39  t=0,605 0,547
Gobek cevresi (cm) Ort+SS 94,37+£15,75 93,25+13,49  t=0,343 0,732*
Genel stabilite (OS) 0,50[0,40- 0,40[0,30-
) ) Ort[C1-C3] Z=2,196 0,028***
indeksi 0,70] 0,50
Anteroposterior stabilite 0,40[0,30- 0,30[0,20-
) ) Ort[C1-C3] Z=2,130 0,033***
(AP) indeksi 0,55] 0,40]
Mediolateral stabilite (ML) 0,20[0,10- 0,20[0,10-
] ] Ort[C1-C3] Z=1,292 0,196***
indeksi 0,30] 0,20]
Diisme riski (FR) indeksi Ortx SS 1,7+¢1,12 1,2740,62 t=2,187  0,032*
] 56,00[54,00- 56,00[55,00-
Berg Denge Testi Skoru Ort[C1-C3] Z=1,380 0,168***
56,00] 56,00]
00,00[00,00- 00,00[00,00-
Yanlig tandem adim sayist Ort[C1-C3] Z=1,019 0,308***
00,00] 00,00]

Kisaltmalar: OrtxSS: Ortalama + standart sapma, Ort[C1-C3]:Ortanca[birinci ¢eyrek-li¢lincu ¢eyrek]
OS: Genel stabilite indeksi, AP: Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral stabilite indeksi,
FR: Diisme riski indeksi FTMTO: Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi

* Jki Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi kullamild: **Ki kare testi kullamildi. *** Mann
Whitney U Testi kullanildi.

Hasta ve kontrol grubunun yas dagilimi homojen olup iki grup arasinda yas
dagilimi agisindan anlamhi fark yoktu (t=0,556; p=0,580). Hasta ve kontrol grubu
arasinda cinsiyet agisindan anlamli fark yoktu ( ¥?=0,220; p= 0,639). Olgularin yas ve

cinsiyet dagilimi Tablo- 4’te gosterilmistir.
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Tablo-4’te hasta ve kontrol grubunun stabilite indekslerinin karsilagtirilmistir.
Hasta ve kontrol grubu arasinda OS (Z=2,196; p=0,028) , AP (Z=2,130; p=0,033) ve
FR (t=2,187; p=0,032) indeksleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi.
Hasta grubunun OS, AP, ML ortanca ve FR ortalama degerleri daha yiiksekti. Berg
Denge Testi skorlar1 ve toplam bozuk tandem adim sayis1 agisindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.

Hasta ve kontrol grubunun MMM puanlart homojen bir dagilim gosteriyordu,
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (t=1,110; p=0,270). MMM

puanlar1 Tablo- 4’te gosterilmistir.

Beck Anksiyete Olgegi skorlar1 gruplar iginde homojen ve normal bir dagilim
gosteriyordu. Hasta grubu i¢inde kadin ve erkek olgularin anksiyete diizeyi arasinda
fark yoktu (¥>=0,657; p=0,418). Hasta ve kontrol grubu arasinda anksiyete skorlart
acisindan anlaml bir fark bulundu (t=3,273; p=0,002), hasta grubu daha anksiydzdu.
Anksiyete skorlar1 Tablo-4’te gosterilmistir.

Tablo- 5 Beck Anksiyete Olgegi ile tremor ve stabilite indeksleri iliskileri

Hasta (n=40) Kontrol (n=40)
r p r p
Genel stabilite indeksi 0,120 0,459** 0,000 0,999**
Anetorposterior stabilite indeksi 0,058 0,722** 0,050 0,759**
Mediolateral stabilite indeksi 0,111 0,497** 0,086 0,598**
Diisme riski indeksi 0,021 0,896* 0,149 0,359*
Orta hat tremoru 0,280 0,862** - -
Toplam FTMTO skoru 0,142 0,384~ - -
FTMTO-A skoru 0,226 0,161* - -
FTMTO-B skoru 0,072 0,659* - -
FTMTO-C skoru 0,780 0,633* - -
Orta hat tremoru 0,280 0,863** - -
Hastalik siiresi 0,214 0,186* - -
Hastalik baglangig yasi 0,185 0,254* - -

* Pearson Korelasyonu kullanildi. **Spea}.rman Korelasyonu kullanild.
Kisaltmalar: Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi
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Tablo-5’de Beck anksiyete Olgegi ile tremor ve denge parametrelerinin iliskisi
incelenmistir. Anksiyete skorlar1 ile tremor skorlar1 ve denge parametreleri arasinda
istatistiksel olarak anlaml1 bir iliski saptanmamustir (p>0,05). FTMTO skorlarinin
ortalama ve standart sapmalari, denge parametrelerinin ortalama ve standart sapmalari

Tablo- 1°de gosterilmistir.
Gruplarda VKI ve gébek cevresi homojen bir dagilim gosteriyordu. Gruplar
arasinda VKI (t=0,605; p=0,547) ve gobek cevresi (t=0,343; p=0,732) acisindan

anlamli fark yoktu, veriler Tablo- 4’te gosterilmistir.

Tablo- 6 Yas ve orta hat tremorunun stabilite indeksleri ile iligkisi

Yas
Orta hat tremoru
Hasta Kontrol
r p r p r p
(ON] 0,600 <0,001** 0,253 0,116** 0,656 <0,001**
AP 0,624 <0,001** 0,218 0,176** 0,611 <0,001**
ML 0,553 <0,001** 0,292 0,067** 0,515 0,001**
FR 0,429 0,006* 0,486 0,001* 0,646 <0,001**

Kisaltmalar: OS: Genel stabilite indeksi, AP: Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral
stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi
*Pearson korelasyonu kullanmildi. ** Spearman korelasyonu kullanildl.

Hasta grubunda, orta hat tremor total skorlari ile OS, AP ve FR indeksleri
arasinda pozitif yonlii yliksek derecede anlamli bir iliski mevcuttu. Orta hat tremoru
ile ML arasinda ise pozitif yonlii orta derecede anlamli bir iliski mevcuttu, Tablo- 6°da

gosterilmistir.

Hasta ve kontrol grubunun yas dagilimi benzer ve homojen olmasina ragmen
sadece hasta grubunda yas ile BIODEX parametreleri arasinda pozitif yonlii anlamli
bir iliski mevcuttu. Kontrol grubunda ise sadece yas ile FR arasinda pozitif yonlii orta

derecede istatistiksel olarak anlamli bir iligki mevcuttu, Tablo- 6’da gosterilmistir.
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Tablo- 7 Hasta ve kontrol grubunda viicut kitle indeksi ve gébek cevresinin denge

parametreleriyle iligkisi

Vicut kitle indeksi Gobek cevresi
Hasta (n=40) Kontrol(n=40) Hasta (n=40) Kontrol(n=40)
r p** r p** r p** r p**
Yas 0,372 0,018 0479 0,002 0,673 <0,001* 0,579 <0,001*
oS 0,601 <0,001 0,287 0,073 0,736 <0,001 0,318 0,046
AP 0,632 <0,001 0,243 0,131 0,764 <0,001 0,311 0,051
ML 0,284 0076 0,294 0033 0448 0004 0,278 0,082
FR 0,609 <0,001* 0,624 <0,001* 0,634 <0,001* 0,602 <0,001*
Berg Denge Testi -0,581 0,001 -0,467 0,002 -0,634 <0001 -0,374 0,018
Yanlis Tandem
Sayisi 0,427 0,006 0,394 0,012 0,585 <0,001 0,372 0,018
Orta hat tremoru 0,486 0,001 0,577 <0,001

Kisaltmalar: OS: Genel stabilite indeksi, AP Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral
stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi, VKI: Viicut kitle indeksi
*Pearson korelasyonu kullanildi. ** Spearman korelasyonu kullanild:.

Hasta ve kontrol grubunun antropometrik verilerle yas, BIODEX indeksleri ve
diger denge testleri ile iliskisi Tablo- 7°de incelenmistir. Hasta grubunda VKI ile yas
ve orta hat tremoru arasinda pozitif yonlii zayif derecede anlamli bir iliski mevcuttu.
VKI ile OS, AP ve FR arasinda pozitif yonlii yiiksek derecede anlamli bir iligki
mevcuttu. VKI ile Berg Denge Testi skorlar1 arasinda negatif yonlii orta derecede
anlaml ve bir iliski mevcuttu. VKI ile yanlis tandem adim sayis1 ve orta hat tremoru

arasinda pozitif yonde orta derecede anlaml bir iliski mevcuttu.

Hasta grubunda gobek ¢evresi ile OS, AP ve FR arasinda pozitif yonde yiiksek
derecede anlamli bir iliski saptanmistir. Gobek ¢evresi ile Berg Denge testi skorlari
arasinda negatif yonde yiiksek derecede anlamli bir iliski izlenmistir. Gobek c¢evresi
ile yanlis tandem adim sayisi ve orta hat tremoru ile arasinda pozitif yonlii orta

derecede anlamli bir iliski mevcuttu.

Kontrol grubunda VKI ile yas arasinda pozitif yonlii orta derece anlamli bir
iliski mevcuttu. VKI ile FR arasinda pozitif yonlii yiiksek derecede anlaml1 bir iliski
mevcuttu. VKI ile Berg Denge Testi skorlari arasinda negatif yonlii zayif derecede

anlamli bir iliski mevcuttu. Kontrol grubunda gobek cevresi ile FR arasinda pozitif
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yonlii yiiksek derecede anlamli bir iliski mevcuttu. Gobek cevresi ile OS, AP ve ML
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamistir. Diger ikili iligkiler

Tablo-4’te gosterildigi sekildedir.

Tremor karakteristikleri incelendiginde, hastalarin en biiyiik dilimini bilateral
ust ekstremite tremoru olan %22,5’1lik grup; bunu da tiim hastalarin %15’ini olusturan
her dort ekstremite tremoru olan hastalar takip ediyordu. Orta hat tremoru olarak
sadece ses tremoru olan bilateral Ust ekstremite tremorlu 5 olgu vardi. Sadece bas ve
ekstremite tremoru olan 4 olgu vardi. Govde tremoru iki olguda mevcuttur; birincisi
bas, yiiz ve ses tremoru olan bir olguyken ikincisi bas ve ses tremoru bir olguydu. Bas,
ses ve ekstremite tremoruna govde tremoru eslik eden olgu, diisme riski en yiiksek
ikinci olgu olup aile dykisiinde tremor bas baslangigliydi. Bu hastalarin govde

tremoru siddeti, orta hat tremoru i¢inde degerlendirildi.

Tablo- 8 Tremor lokalizasyonu (i)

Olgu sayisi Yiizde

Sol iist ekstremitede 1 2,50

Bilateral Ust ekstremitede 9 22,5
Bilateral iist ve sag alt ekstremitede 2 5,00
Sag unilateral 1 2,50

Sol unilateral 1 2,50

Her dort ekstremitede 6 15,0

Her iki Ust ekstremite ve bir alt ekstremite 4 10,0
Ses ve ekstremitelerde 5 12,5

Bas ve ekstremitelerde 4 10,00

Bas, yiiz, ses ve ekstremitede 2 5,00
Yiiz, ses ve ekstremitelerde 1 2,50

Bas, dil, ses ve ekstremitede 2 5,00

Bas, yiiz, ses, govde ve esktremitelerde 1 2,50
Ses, govde ve ekstremitelerde 1 2,50
Toplam 40 100,0
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Bas tremoruna eslik eden diger tremorlar tek baslik altinda toplandiginda bas
tremorlu olgu sayis1 10 iken ses ve ekstremite tremoru olan 6 olgu, bilateral ekstremite

tremoru olan 10 olgu ve her dort ekstremitede tremor olan 14 olgu oluyordu.

Tablo- 9 Tremor lokalizasyonu (ii)

Olgu sayist Yizde

Bilateral Ust ekstremite tremoru 10 25,00
Her dort ekstremitede tremor 14 35,00
Orta hat tremoru 16 40,00

Total 40 100,00

Orta hat tremoru olan hastalarin ekstremite harici diger viicut parcalarinin
tremoru (bas, yiiz, ses, dil, gévde) bir arada degerlendirildiginde hastalarin %40’ 1inda
orta hat tremoru, %35’inde her dort ekstremite tremoru ve %?25’inde bilateral tist

ekstremite tremoru saptandi. Olgularda tremor dagilimi Tablo-8 ve 9’da gdsterilmistir.

Tablo- 10 Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi skorlarmin gruplardaki ortalamalarmin dagilimi

Bilateral Ust ekstremite  Her dort ekstremitede  Orta hat tremoru

tremoru (n=10) tremor (n=14) (n=16)
Total Ort+SS 15,50+6,78 19,71+15,00 34,25+20,83

FTMTO

FTMTO-A Ort+SS 5,5045,00 8,00+7,00 11,81+11,00
skorlart

FTMTO-B Ort+SS 8,40+8,00 8,85+5,00 15,87+13,50
skorlart

FRMRS-C  Ort[C1-C3] 1,70 [0,00-3,00] 2,86 [0,00-4,00] 6,56 [2,50- 9,50]
skorlart Min-Maks. 0,00-4,00 0,00-19,00 0,00-22,00
Ortahat  Ort[C1-C3] - - 0,00[0,00-1,50]
tremoru
skorlar Min-Maks. - - 1,00-8,00

Kisaltmalar. Ort=SS: Ortalama + standart sapma Ort[G1-G3]: Ortanca[Birinci geyrek-Ugiinci geyrek]
FTMTO: Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi

Tiim olgularin FTMTO skorlar1 ortalamalar1 Tablo- 4’te gosterilmistir. Total
FTMTO skorlar1 24,48+17,91 arasinda, FTMTO-A boliimii skorlar1 8,90+5,15
arasinda, FTMTO-B béliimii skorlar1 11,55+9,27 arasinda degisiyor olup normal ve
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homojen bir dagilm gosterirken FTMTO-C béliimii skorlart 2,00[0,00-5,00]

araliginda olup homojen ancak normal olmayan bir dagilim gosteriyordu.

Tablo- 11 Gruplarin tremor skorlarimin karsilagtirilmasi

p* pr
FTMTO toplam skoru 0,036
Bilateral Ust ekstremite- her dort ekstremite 1,000
Orta hat tremoru-bilateral ust ekstremite 0,045
Orta hat tremoru- her dort ekstremite 0,124
FTMTO-A bolimii 0,010
Bilateral Ust ekstremite- her dort ekstremite 0,464
Orta hat tremoru-bilateral ust ekstremite 0,008
Orta hat tremoru- her dort ekstremite 0,269
FTMTO-B béliimi 0,115
Bilateral Gst ekstremite -her dort ekstremite -
Orta hat tremoru-bilateral ust ekstremite -
Orta hat tremoru- her dort ekstremite tremoru -
FTMTO-C bélimii 0,025
Bilateral Ust ekstremite -her dort ekstremite 1,000
Orta hat tremoru-bilateral iist ekstremite 0,070
Orta hat tremoru- her dort ekstremite 0,044

*Kruskal Wallis Testi kullanildi. **Bonferroni diizeltmesi kullanild.

FTMTO boliimlerinin  skorlarmin dagilimi Tablo-10’da ve Bonferroni
duizeltmeleri Tablo-11"de gosterilmistir. FTMTO toplam skorlar1 karsilastirmalarinda
orta hat tremoru grubu ile bilateral Ust ekstremite tremoru karsilastirmalarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik mevcuttu. FTMTO-A skorlar1 acisindan orta
hat tremoru ile bilateral iist ekstremite tremoru grubu skorlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 bir fark mevcuttu. FTMTO-B béliimiinde gruplar arasinda fark yoktu.
FTMTO-C boliimiinde orta hat tremoru grubu ile her dort ekstremite tremoru grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark mevcuttu. Bu dort karsilastirmada da orta
hat tremoru grubunun skorlarinin ortanca degeri, birinci ve ii¢lincii ¢ceyrek degerleri

diger iki gruba gore daha buyuktu.
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Tablo- 12 Yas ve orta hat tremorunun Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi- C skoru ile iliskisi

r p
Yas 0,463 0,007*
Total orta hat tremoru 0,524 <0,001**

*Pearson korelasyonu kullanildr. ** Spearman korelasyonu kullanild:.

FTMTO-C bélumii ile total orta hat tremoru skoru (r=0,524; p<0,001) ve yas
(r=0,524; p=0,007) arasinda pozitif yonli orta derecede anlamli bir iliski mevcuttu,
Tablo-12’de gosterilmistir.

Tablo- 13 Hastalik baslangi¢ yas1 gruplari

Olgu sayisi Yuzde

20’den kiigiik 11 27,50
20-49 arasi 18 45,00

50 ve daha blylk 11 27,50
Total 40 100,00

Hastalik baslangi¢c yasi ortalamasi 33,07+17,27 olup homojen bir dagilim
gosteriyordu. Kadinlarda baslangic yasi 32.77+18.10 erkeklerde baslangig yasi
33.69£16,07 olup arada anlamli bir fark yoktu (Mann Whitney U, Z=0,477; p=0,633)
Hastalik %27,50 olguda 20 yasindan 6nce, %45,00 hastada 20-49 yas arasinda ve
%27,50 hastada 50 yas ve sonrasinda baglamisti, Tablo-13’te gosterilmistir.
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Tablo- 14 Hastalik baglangi¢ yas1 ve hastalik siiresinin bivaryant analizleri

Baslangic yast Hastalik siiresi

r p* r p**
Total orta hat tremoru 0,483 0,002** 0,047 0,775
Total FTMTO skoru 0,246 0,127 0,212 0,190
FTMTO A bolumi skoru 0,196 ,0223 0,198 0,220
FTMTO B bélimi skoru 0,264 0,100 0,256 0,110
FTMTO C bélimi skoru 0,223 0,167 0,940 0,562
Berg Denge Testi skoru -0,621 <0,001** 0,530 0,745
Yanlis tandem adim sayist 0,386 0,014** 0,164 0,313
Genel stabilite indeksi 0,433 0,005** 0,108 0,509
Anteroposterior stabilite indeksi 0,419 0,007** 0,218 0,178
Mediolateral sabilite indeksi 0,368 0,020%* 0,057 0,726
Diisme riski 0,425 0,005 0,070 0,666

Kisaltmalar: FTMTO: Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi
*Pearson korelasyonu kullanild:. ** Spearman korelasyonu kullanild:.

Hastalik baslangi¢ yasi homojen ve normal bir dagilim gésteriyordu. Tablo-
14°te gosterildigi tizere hastalik baslangic yasi ile total orta hat tremoru arasinda pozitif
yonli orta derecede anlamli bir iliski mevcuttu. Hastalik baslangi¢ yasi ile tremor
toplam skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski saptanmadi. Hastalik
baslangi¢ yasi ile Berg Denge Testi skorlar1 arasinda negatif yonll yiksek derecede
anlamli bir iliski mevcuttu. Hastalik baslangi¢ yasi ile yanlis tandem adim sayisi
arasinda pozitif yonlii zayif derecede anlamli bir iligki mevcuttu. Hastalik baslangic
yast ile OS, AP ve FR arasinda pozitif yonll orta derecede istatistiksel olarak anlamli
bir iliski mevcuttu. Hastalik baslangic yasi ile ML arasinda pozitif yonli zayif
derecede anlamli bir iliski mevcuttu. Hastalik siiresi homojen olmayan bir dagilim
gosteriyordu. Hastalik siiresi ile tremor skorlar1 ve denge testleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iliski saptanmamustir. ikili iliskiler Tablo- 14’te gdsterilmistir.

Tablo- 15 Hastalik baglangi¢ yaginin tremor gruplarindaki dagilimi

n Ort[C1-C3] 12 p*
Bilateral ust ekstremite tremoru 10 31,00[19,00-50,00]
Her dort ekstremite tremoru 14 24,00[15,00-31,00] 8,742 0,013
Orta hat tremoru 16 42,31[30,00-56,00]

Kisaltmalar. Ort/C1-C3]: ortanca [birinci geyrek-tigiinci ceyrek]*Kruskal Wallis testi kullaniidh.
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Tablo- 16 Hastalik baglangi¢ yas ile tremor lokalizasyonu iligkisi

p* p**
Hastalik baslangig yasi ile tremor lokalizasyonu iliskisi 0,013
Bilateral (st ekstremite- her dort ekstremite® 1,000
Orta hat tremoru- bilateral tst ekstremiteP 0,274
Orta hat tremoru- her dort ekstremite? 0,011

*Kruskal Wallis Testi kullaniid:. **Bonferroni diizeltmesi kullanild.

Orta hat tremoru grubu ile her dort ekstremite tremoru grubunun hastalik
baslangi¢ yas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olup orta hat tremoru
grubunda hastalik baslangi¢ yasi ortanca degeri diger gruplara gore daha buyuktu.
Iliskiler Tablo-15 ve Tablo-16’da gosterilmistir.

Tablo- 17 Denge parametrelerinin hastalik baslangi¢ yas1 gruplarindaki dagilimi

20’den kiigiik 20-49 arasi 50 ve 50’den blyuk
(n=11) (n=18) (n=11)
Ortanca[C1-C3] 12 p*
0s 0,40[0,20-0,50] 0,50[0,40-0,70] 0,70[0,40-1,10] 7.988 0,018
AP 0,30[0,20-0,40] 0,40[0,30-0,60] 0,50[0,30-0,80] 8.152 0,017
ML 0,20[0,10-0,30] 0,18[0,10-0,20] 0,30[0,20-0,50] 10.110 0,006
FR 1,20[0,70-1,40] 1,10[1,00-1,80] 2,10 [1,20-2,60] 6.681 0,035
Orta hat
remory 0,00[0,00-0,00] 0,00[0,00-2,00] 1,00[0,00-3,00] 7.369 0,025
Berg
Denge 56,00[56,00-56,00] 56,00[54,00-56,00] 54,00[52,00-54,00] 12.953 0,002
Testi
Yanlis
tandem 0,00[0,00-0,00] 0,00[0,00-0,00] 0,00[0,00-4,00] 4.938 0,085
sayi1s1

Kisaltmalar. Ort[CI1-C3]: ortanca [birinci ceyrek-tclinci ¢eyrek] OS: Genel stabilite indeksi, AP:

Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi

*Kruskal Wallis testi kullani/d:.
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Tablo- 18 Hastalik baglangi¢ yasinin denge parametreleriyle iligkisi

Hastalik baglangi¢ 20’den 6nce / 20-49 aras1 /50 ve  20°den 6nce / 50 ve

yagt iliskisi 20-49 aras1 50’den biiyiik 50°den biiyiik
p* p**
0S 0,018 0,185 0,632 0,015
AP 0,017 0,053 1,000 0,025
ML 0,006 1,000 0,012 0,020
FR 0,035 1,000 0,125 0,042
Orta hat
0,025 0,165 0,882 0,023
tremoru
Berg Denge
) 0,002 0,095 0,191 0,001
Testi
Tandem
e e . 0’085 h - -
yuriyus

Kisaltmalar: OS: Genel stabilite indeksi, AP: Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral
Stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi
*Kruskal Wallis Testi kullanildi. **Bonferroni diizeltmesi kullaniid.

Hastalik baslangi¢ yasi ile denge parametrelerinin iliskisi Tablo-17 ve Tablo-
18’de gosterilmistir. Hastaligin 50 yas ve sonrasinda basladigi hastalar ile hastaligin
20 yasindan 6nce basladigi hastalar arasinda OS, AP, ML, FR, total orta hat tremoru
skoru ve Berg Denge Testi skoru agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark varda.
ML karsilastirmasinda, hastaligin 50 yas ve sonrasinda basladigi hastalar ile hastaligin
20 yasindan Once basladigt ve 20-49 yas arasinda bagladigi hastalar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Yanlis tandem adim sayis1 a¢isindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu. 50 yas ve iistii grubunun OS, AP,

ML ve FR indekslerinin ortanca degerleri diger gruplara gére daha buyuktd.

Tablo- 19 Aile dykisu

Olgu sayisi Yizde

Yok 14 35,00

Birinci kusak 13 32,50
Ikinci kusak 2 5,00
Ucglincii kusak 1 2,50
Birinci ve ikinci kusak 9 22,50
ikinci ve tigiincii kusak 1 2,50

Total 40 100,00
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Hastalarin %65’inde aile dykiisii vardi. Tablo 19’da gosterilmistir. %32.5’inde
birinci kusak dykiisii, %22,5’inde birinci ve ikinci kugak 0ykiisii, %5’inde ikinci kusak
oykiisii, %2,5’inde liclincii kusak oykiisli ve %2,5’inde ise ikinci ve iiglincii kusak

Oykisl mevcuttu.

Tablo- 20 Aile oykiisii ile hastalik baslangig yas iliskisi

Aile dykusii 20’den kiigiik 20-49 yag arast 50’den biiyiik x2 p*
Var 8 (%32,00) 10(%40,00) 7(%28,00)
2,082 0,353
Yok 3(%20,00) 8(%53,33) 4 (%26,66)

*Ki kare testi kullanild.

Tablo- 20°de aile 6ykiisii varligi ile hastalik baslangic yas iliskisi incelenmis
ve anlamli bir iligki saptanmamustir (y2=2,082; p=0,353).

Tablo- 21 Tedavi

Olgu sayisi Yuzde

Tedavisiz 22 55,00
Propranolol 13 32,50
Primidon 2 5,00
Primidon ve propranolol 2 5,00
Gabapentin 1 2,50

Total 40 100,00

Hastalarin %55°1 tedavisiz iken %32,5’1 propranolol, %5’1 primidon, %51

primidon-propranolol kombinasyonu ve biri sadece gabapentin aliyordu, Tablo-21’de

gosterilmistir.
Tablo- 22 Tremor lokalizasyonu ve tedavi durumu iligkisi
Tedavi durumu
Tedavili Tedavisiz
(n=18) (n=22) x P
Bilateral tst ekstremite tremoru (n=10) 5 5
Her dort ekstremitede tremor (n=14) 4 10 2,446 0,294
Orta hat tremoru (n=16) 9 7

*Ki kare testi kullaniid:.
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Tablo 22°de tremor lokalizasyonu ile tedavi durumu iliskisi incelenmis ve

arada istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamustir (¥2=2,446; p=0,294).

Tablo- 23 Tedavili ve tedavisiz gruplarin tremor karakteristikleri ve denge parametrelerinin dagilimi

Ort+SS/Ort [C1-C3] Zlt p*
Tedavili ( n=18) Tedavisiz (n=22)
Total orta hat tremoru 0,50[0,00-2,00] 0,00[0,00-1,00] 1,200 0,299
Total FTMTO skoru 28,22+20,12 21,41+15,68 1,204 0,236**
FTHMRS A boltimi total skoru 10,2845,68 7,78+4,49 1,559 0,127**
FTHMRS B bélimi total skoru 13,56+9,78 9,91+8,54 1,246 0,220**
FTHMRS C bolumii total skoru 3,00[1,0-5,00] 2,00[0,00-5,00] 0,414 0,697
Berg denge testi total skoru 54,00[52,00-56,00] 56,00[54,00-56,00] 1,880 0,084
Toplam bozuk tandem adim sayisi 0,00[0,00-2,00] 0,00[0,00-0,00] 1,849 0,199
Beck Anksiyete Olgegi total skoru 16,226+10,64 12,86+7,82 1,151 0,257**
Viicut kitle indeksi 29,57+45,23 25,33+5,06 2,600 0,013**
Gobek cevresi (cm) 98,94+13,76 90,64+16,58 1,700 0,097**
Hastaligin siiresi (y1l) 8,50[5,00-18,00] 10,00[4,00-20,00] 0,055 0,968
Hastalik baslangig yast 37,16+16,32 29,73+£17,66 1,371 0,178**
Genel stabilite indeksi 0,45[0,40-1,20] 0,50[0,40-0,60] 1,020 0,325
Anetorposterior stabilite indeksi 0,40[0,30-1,00] 0,40[0,30-0,50] 0,1,587 0,199
Mediolateral stabilite indeksi 0,20[0,10-0,40] 0,20[0,10-0350] 0,278 0,798
Diisme riski indeksi 2,21+1,35 1,30+0,67 2,783 0,008**

Kisaltmalar:Ort£SS: Ortalama * standart sapma, Ort[C1-C3]:Ortanca[birinci ¢eyrek-ucinci ceyrek]
* Mann Whitney U testsi kullanildi. ** Iki ortalama arasindaki farkin onemlilik testi kullanildi.

Tedavi alan toplam 18 ve tedavi almayan toplam 22 olgu vardi. Tedavi alan ve
almayan olgularin denge, tremor, antropometrik 6l¢iim ve hastalik karakteristikleri
Tablo-23’te karsilagtirilmistir. Tandem yiirliylis ve Berg Denge Testi skorlart
agisindan tedavi alan ve almayan olgular arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
yoktu. Tremor skorlar1 agisindan iki grup arasinda fark yoktu. Diisme riski indeksi
disinda BIODEX indeksleri agisindan gruplar arasinda fark yoktu. Tedavili grubun
VKI ortanca degerleri daha yiiksekti ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark vardi (t=2,600; p=0,013). Tedavili grubun diisme riski indeksi ortalamasi
tedavisiz gruba gore daha yuksekti ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark vardi (t=2,783; p=0,008).

63



Diisme riski indeksi {izerine tedavi alma durumu, orta hat tremoru ve VKI’nin

etkilerini incelemek icin ¢oklu dogrusal regresyon analizi uygulandi.

Tablo- 24 Tedavi, yas ve total orta hat tremorunun diisme riski indeksi (zerine etkisi

Standardize olmayan katsayilar Standardize katsayilar

Bagimsiz degiskenler t p*
B Std. Hata Beta
Tedavi durumu -0,356 0,270 -0,161 -1,317 0,196
Hastalik baglangi¢ yas1 0,008 0,008 0,117 0,918 0,365
Vicut kitle indeksi 0,079 0,027 0,388 2,968 0,005
Total orta hat tremoru 0,214 0,078 0,351 2,740 0,010

FR (diisme riski indeksi) bagimli degisken *Coklu regresyon analizi kullanild.

Tablo- 24’te tedavi, yas, hastalik baslangi¢ yasi ve total orta hat tremorunun
FR (zerine etkisi incelenmistir. VKI’deki bir birimlik artis, diisme riskinde 0,079
birimlik artisa neden olmaktaydi ve istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,005). Toplam
orta hat tremorundaki bir birimlik artig, diisme riskinde 0,214 birimlik artisa neden
olmaktaydi ve istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0,010). Bu degiskenler arasinda
diismeye etkisi en fazla olan degisken VKI idi (0,388). ikinci en dnemli etmen orta hat
tremoru total skoru idi (0,351). Tedavililere gore tedavisizlerin diisme riski indeksi
daha diisiik olmakla birlikte (-0,168) istatistiksel olarak anlamli degildi (t=1,387;
p=0,174). Hastalik baslani¢ yasindaki bir birimlik artis FR’de 0,008 birimlik artisa
neden olmaktaydi ve istatistiksel olarak anlamli degildi (t=0,918; p=0,365)

Tablo- 25 Tremor skorlar1 ve BIODEX parametrelerinin iliskileri
Total FTMTO FTMTO A FTMTO B FTMTOC
r p r p r p r p
OoS* 0,405 0,010** 0,376 0,017** 0,353 0,025** 0,459 0,003**
AP* 0,338 0,033** 0,255  0,112** 0,356  0,024** 0,406  0,009**
ML* 0,632 <0,001** 0,591 <0,001** 0,577 <0,001** 0,560 <0,001**
FR 0,502 0,001* 0,479 0,002* 0,472 0,002* 0,412 0,008*

Kisaltmalar: OS: Genel stabilite indeksi, AP: Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral
Stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi FTMTO: Fahn Tolosa Marin Tremor Olgegi
*Pearson korelasyonu kullanildi. ** Spearman korelasyonu kullanildi.
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Tablo-

incelenmistir. Hasta grubunda FTMTO-A skorlar1 ile anteroposterior stabilite

25’de tremor skorlar1 ve BIODEX parametrelerinin iliskileri

indeksleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktu. Bunun disinda tiim
BIODEX indeksleri ile tremor skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif
yonli bir iligki mevcuttu. Yani artan tremor siddeti ile artan stabilite indeksleri

arasinda dogrusal bir iligki mevcuttu.

Tablo- 26 Gruplarin yas, viicut kitle indeksi, gébek ¢evresi, Berg Denge Testi skorlari ve yanlig

tandem adim sayilarinin dagilimnu

Bilateral (st Her dort Orta hat
) . Tremor yok
ekstremite ekstremite tremoru
(n:40) X2 p*
(n=10) (n=14) (n=16)
Ortanca[C1-C3]
41,00[36,00- 36,00[23,00- 63,50[49,50-  46,50[26,00-
Yas 15.833 0,001
55,00] 42,00] 68,00] 59,50]
Vicut kitle  24,00[21,60- 25,20[21,80-  29,65[27,15-  26,00[23,80-
) ) 11.169 0,011
indeksi 28,00] 26,00] 33,25] 28,94]
Gobek 88,00[72,0- 86,00[84,00- 103,5[95,5- 95,00[84,50-
) 13.750 0,003
cevresi 102,00] 90,00] 113,5] 100,5]
Berg
Denge 56,00[54,00- 56,00[56,00-  52,00[54,00-  56,00[55,00-
] 17.210 0,001
Testi 56,00] 56,00] 55,00] 56,00]
skorlar1
Yanlis
0,00[0,00- 0,00[0,00- 0,00[0,00- 0,00[0,00-
tandem 17.210 0,005
0,00] 0,00] 3,00] 0,00]
adim sayis1
0,40[0,30- 0,40[0,30- 0,70[0,55- 0,40[0,30-
(ON] 19.723 <0,001
0,40] 0,50] 1,30] 0,50]
0,40[0,30- 0,30[0,20- 0,50[0,40- 0,30[0,20-
AP 17.142 0,001
0,40] 0,40] 1,05] 0,40]
0,10[0,10- 0,20[0,10- 0,30[0,20- 0,20[0,10-
ML 12.407 0,006
0,20] 0,20] 0,50] 0,20]
1,20[0,80- 1,00[0,90- 2,25[1,75- 1,15[0,80-
FR 17.664 0,001
1,70] 1,20] 2,65] 1,50]

Kisaltmalar: OS: Genel stabilite indeksi, AP: Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral
stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi Ort[C1-C3]:Ortanca[birinci ¢eyrek-ucunci ceyrek]
*Kruskal Wallis testi kullanild.
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Tablo- 26°da gruplarin yas, VKI, gbek cevresi, Berg Denge Testi ve yanlis

tandem adim sayis1 dagilimlar1 gosterilmistir.

Tablo- 27 Tremor gruplar arasinda yas, viicut kitle indeksi, gobek ¢evresi, Berg Denge Testi

skorlar1 ve yanlis tandem adim sayist iliskilerinin incelenmesi

Vicut kitle ~ Gobek gevresi ~ Berg denge Tandem
Yas iliskisi indeksi iliskisi iligkisi testi iligkisi yiirliyiis
iliskisi
p* p** p* p** p* p** p* p** p* p**
0,001 0,011 0,003 0,001 0,005
Bilateral st
ekstremite -
her dort 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
ekstremite
Orta hat
tremoru-
0,142 0,029 0,024 0,015 0,129
bilateral ust
ekstremite
Orta hat
tremoru- her
dort 0,001 0,032 0,005 0,002 0,006
ekstremite
Tremor yok-
her dort 0,330 1,000 1,000 1,000 1,000
ekstremite
Tremor yok-
bilateral Ust 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000
ekstremite
Tremor yok-
Orta hat 0,028 0,079 0,079 0,002 0,018
tremoru

*Kruskal Wallis Testi kullanilmistir.**Bonferroni diizeltmesi kullanilnustir.

Yas agisindan orta hat tremoru grubu ile her dort ekstremite grubu ve kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. VKI agisindan orta hat tremoru
grubu bilateral iist ekstremite tremoru ve her dort ekstremite tremoru grubu arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Gobek g¢evresi agisindan orta hat tremoru ile
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bilateral {ist ekstremite tremoru ve her dort ekstremite tremoru grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Bu {i¢ parametrede de orta hat tremoru
grubuun ortanca degerleri daha yiiksekti. Diger gruplarin kendi aralarindaki

karsilastirmalarda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.

Tablo- 28 Diisme riski iizerine grup, yas, VKI, gobek cevresi ve orta hat tremorunun etkisinin

incelenmesi
Standardize olmayan Standardize
Bagimsiz degiskenler katsayilar katsayilar t p*
B Std. Hata Beta

Grup -0,101 0,155 -0,055 -0,648 0,519
Yas 0,005 0,005 0,097 1,088 0,280
Vucut kitle indeksi 0,084 0,016 0,450 5,170 <0,001
Gobek cevresi (cm) 0,006 0,009 0,100 0,693 0,491
Total orta hat tremoru 0,248 0,060 0,379 4,105 <0,001

*Coklu regresyon analizi kullaniimistir.

Hasta ve kontrol grubunda FR iizerine hangi gruptan olundugunun, yasin,
VKi’nin gobek gevresinin ve orta hat tremorunun etkisini arastirmak iizere ¢oklu
regresyon analizi uygulandi. Tablo- 28’de gosterilmistir. Hasta veya kontrol
grubundan olmanin FR iizerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkisi yoktu (p=0,519).
Yastaki bir birimlik bir artis, FR’de 0,005 birimlik bir artisa neden oluyordu ve
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,280). Orta hat tremorundaki bir birimlik artis
FR’de 0,248 birimlik bir artisa neden oluyordu ve istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0,001). VKI’deki bir birimlik artis FR’de 0,084 birimlik bir artiga neden oluyordu
ve istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001). GObek gevresinin FR lzerinde istatistiksel
olarak anlaml bir etkisi yoktu (t=0,693; p=,0,491). Grup, yas, VKI, gobek cevresi ve
orta hat tremoru degiskenlerinden FR iizerinde en etkili olan VKI idi (0,450). Ikinci

en etkili degisken total orta hat tremoru skoruydu (0,379).

Berg Denge Testi skorlarmin tremor gruplarindaki dagilimi1 Tablo-26’da ve
aralarindaki iliski Tablo-27’de gosterilmistir. Berg Denge Testi skorlar1 agisindan orta
hat tremoru grubu; bilateral Ust ekstremite grubu, her dort ekstremite tremoru grubu

ve kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede farklilik gosteriyordu.
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Orta hat tremor grubunun Berg Denge Testi ortanca degeri diger gruplara gére daha

diisiiktii. Diger gruplarin kendi aralarindaki karsilastirmalarinda aralarinda fark yoktu.

Yanlis tandem adim sayisini tremor gruplarindaki dagilimi Tablo-26’da ve
aralarindaki iliski Tablo- 27°de gosterilmistir. Yanlis tandem adim sayisi agisindan
orta hat tremoru grubu, dort ekstremite tremoru grubu ve kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gésteriyordu. Orta hat tremoru grubunun 3.
ceyregi diger gruplara gore daha yiiksekti. Diger gruplarin kendi aralarindaki

karsilastirmalarinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki yoktu.

Tablo- 29 Tremor lokalizasyonu ile BIODEX parametrelerinin iligkisi

(O8] ML AP FR
p* p** p* p** p* p** p* p**
<0,001 0,001 0,006 0,001
Bilateral Ust ekstremite -
) 1,000 1,000 1,000 1,000
her dort ekstremite
Orta hat tremoru- bilateral
) 0,005 0,086 0,012 0,033
Ust ekstremite
Orta hat tremoru- her dort
] 0,009 0,004 0,120 0,002
ekstremite
Tremor yok- her dort
] 1,000 1,000 1,000 1,000
ekstremite
Tremor yok- bilateral tst
) 1,000 1,000 1,000 1,000
ekstremite
Tremor yok- Orta hat
<0,001 0,001 0,014 0,001

tremoru

Kisaltmalar: OS: Genel stabilite indeksi, AP: Anteroposterior stabilite indeksi, ML: Mediolateral
Stabilite indeksi, FR: Diisme riski indeksi
*Kruskl Wallis Testi kullanildi. **Bonferoni diizeltmesi kullaniidh.

Tablo 26 ve 29°da gosterildigi lizere orta hat tremorunun tiim diger gruplara
gbre OS indeksi ortanca degeri daha biiylik olup diger gruplarin kendi aralarindaki
karsilagtirmalarinda anlamli bir fark yoktu. Orta hat tremoru grubunun her dort
ekstremite tremoru grubu ve kontrol grubuna gore AP indeksi ortanca degeri daha
yuksekti. Orta hat tremoru grubunun bilateral st ekstremite tremoru grubu ve kontrol

grubuna gére ML indeksi ortanca degeri daha yiiksekti. Orta hat tremorunun tiim diger
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gruplara gore FR indeksi ortanca degeri daha biiylik olup diger gruplarin kendi

aralarindaki karsilagtirmalarinda anlamli fark yoktu.

Tablo- 30 Hasta ve kontrol grubunda Berg Denge Testi skorlar1 ve son 6 ayda diigme iligkisi

Yok Var
Son 6 ayda diisme
Ort[C1-C3]
Berg Denge Testi Hasta (n=36) 56,00[54,00-56,00] (n=4) 53,00[50,00-55,00]
Skoru Kontrol (n=38) 56,00[55,00-56,00] (n=2) 55,50[55,00-56,00]

Tablo- 31 Son 6 ay iginde diisme iizerine grup, Berg Denge testi skoru, VKI ve total orta hat

tremorunun etkisi

Standardize olmayan Standardize
Bagimsiz degiskenler katsayilar katsayilar t p.
B Std. Hata Beta

Grup 0,052 0,057 0,098 0,898 0,372
Berg denge testi total skoru 0,034 0,018 0,291 1,901 0,061
Vicut kitle endeks -0,003 0,007 -0,050 -0,381 0,704
Total orta hat tremoru 0,087 0,032 0,464 2,724 0,008
FR 0,099 0,042 0,345 2,331 0,023

*Coklu regresyon analizi kullanimustr.

Tablo- 30°da son 6 ayda diigen olgularin Berg Denge Testi skorlarinin dagilimi
goriilmekte olup diisen hastalarin ortanca degerleri ve birinci-ligiincii ¢eyrek degerleri
en diisiiktiir. Son 6 ay i¢inde diisen toplam 6 vaka vardi, bunlardan 4’i hasta
grubundand1 ve hepsi yiriirken ayagimin yerdeki bir objeye takilmasindan
kaynaklaniyordu. Tablo 28’de diisme iizerine hasta/kontrol grubundan olma, Berg
Denge Testi skoru, VKI ve total orta hat tremorunun etkileri incelendiginde en etkili
faktor total orta hat tremoru skoruydu (t=2,724; p=0,008) Ikinci en etkili faktor FR idi
(t=2,331; p=0,023).
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V. TARTISMA

ET noroloji pratiginin en sik goriilen hareket bozuklugu hastaligidir. Tani,
Oyku ve norolojik muayene ile koyulur (12). Prevalansi yasla birlikte artar ve %0,4 ile
%4 arasinda degisir (63). Patofizyolojisi heniiz tam olarak anlagilamamais olup birden
fazla mekanizmanin i¢ i¢e ge¢cmesi s6z konusu olabilir (1). ET yakin zamana dek
monosemptomatik benign bir hastalik olarak degerlendirilmekteyken son
zamanlardakisilik 6zellikleri ve biligsel tutulum gibi pek ¢ok tremor dig1 semptomun
eslik ettigi bir sendrom olarak kabul edilmektedir (1-4). 2017°de Louis ve
arkadaslarinin olusturdugu Hareket Bozukluklar1 Komitesi bu hastaligin ET ve ET-
plus olarak tanimlanmasini Onermistir (24). ET-plus’da en 6nemli nokta, tandem
yiirliylis bozuklugu, hafif biligsel bozukluk gibi yorumu hekime birakilan 1limli ek
norolojik bulgulardir (24). Orta hat tremoru olarak tanimlanan bas, yiiz, ses, gévde
tremorlarinin ve 0zellikle de bas tremorunun daha koétii denge performansiyla iliskili

oldugunu gosteren ¢esitli galigmalar mevcuttur (9,10,176).

Literatirde ET hastalarin % 95’inde st ekstremite tremoru, %35’iinde bas
tremoru, %20’sinde alt ekstremite tremoru, %12’sinde ses tremoru, %5’inde yiiz ve
%5’inde govde tremoru goriilmekte iken (70), caligmamizda hastalarin en biiyiik
dilimini bilateral {ist ekstremitede tremor olan %22,5°lik grup olusturduBunu da tim
hastalarin %15’ini olusturan her dort ekstremitede tremor olan hastalar takip etmisdi.
Ses tremoru olan 5 olgu (%12.5), bas tremoru olan 4 olgu (%10), yliz ve ses tremoru
olan bir olgu (%2.5), bas, dil ve ses tremoru olan iki olgu (%5), bas, yliz, ses ve govde
tremoru olan bir (%2,5) ve ses ve gdvde tremoru olan bir olgu (%2,5)
mevcuttuHastalarin hepsinde iist ekstremite (%100), %15’inde alt ekstremite ve

%40’1nda da orta hat tremoru saptandi.

Yasar ve arkadaglarinin, erkek hastalar ve goniilliiler {izerinde yiirtittiikleri
calismalarinda hasta grubunun daha anksiy6z oldugu , bu durumun da hastalik siiresi
ve siddetinden bagimsiz oldugunu gostermistir (164). Calismamizda bu calisma ile
uyumlu olup ET grubunun anksiyete skorlari kontrol grubuna gore daha yiiksek

saptand: Beck Anskiyete Olcegi skorlari ile hastalik baslangi¢ yas1 ve hastalik siiresi
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arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi. Anksiyete skorlari ile tremor
skorlar1 ve denge parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

g6zlenmedi. (p>0,05).

Huang ve arkadaglari, ET tanili 245 Cin popiilasyonu iizerinde yiiriittiikleri
calismalarinda kadinlarin daha anksiy6z oldugunu, bunun ekstremite tremoru siddeti
ile ilgisii olmadigimi ve 6zellikle kraniyal tremorlarla iliskili oldugunu gostermistir
(165). Bizim ¢alismamizda hasta grubu i¢inde kadin ve erkek olgularin anksiyete
diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi Beck Anksiyete Olcegi
total skoru ile total orta hat tremoru skoru, hastalik siddeti (FTMTO skorlar1) ve
hastalik siiresi arasinda anlamli bir iliski g6zlenmedi. Hasta grubunda stabilite

indekslerinin higbiri, Beck Anksiyete Olgegi skorlari ile anlamli bir iliski gdstermedi.

Louis ve arkadaslarinin 2001°deki ¢alismalarinda, tremor siddetinden bagimsiz
olarak yas, depresyon ve anksiyetenin ET de daha yiiksek oranda oziirliiliik ile iliskili
oldugu gosterilmistir (166). Bizim calismamizda, FTMTO-C skorlar1 ile Beck
anksiyete Olgegi skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski goriilmedi..
Calismamizdaki bu bulgular, anskiyetenin hastalik siddetinden, hastalik siiresinden ve
hastalik baslangi¢ yasindan bagimsiz oldugu seklinde yorumlandii Ayrica anksiyete
siddeti ile denge parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

saptanmadi

Gierach ve arkadaslar1 2014 tarihli ¢alismalarinda VKI ile gébek ¢evresinin
korele oldugunu goéstermislerdir (167). Chinedu ve arkadaslar1 da benzer sekilde
VKI’nin gobek cevresi ve kilo ile dogru, boy ile ters orantili oldugunu gostermistir
(168). Firas ve arkadaslarinin 2017°deki 704 Sudanli geng erkek Gzerinde yuruttikleri
calismalar1 dinamik denge 6l¢iimiinde artmis VKI ile artmis genel stabilite indeksi
arasinda belirgin bir iliski oldugunu gostermistir (169). Hergenreoder ve arkadaslari,
VKI ve yas arttikga mobilitenin azaldigim gdstermislerdir (170). Southard ve
arkadaslar1 orta yasli sedanter eriskinlerde yiirtittiikkleri ve BIODEX ve Berg Denge
Testi uyguladiklar1 ¢alismalarinda &zellikle 30’un iizerindeki VKI’nin artmis diisme

riski ile iliskili olabilecegini ve VKI ile orantil1 olarak dinamik dengenin bozuldugunu
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gostermislerdir (171). Angleman ve arkadaslar1 2006’da emeklilik 6ncesi donemdeki
55-74 yas aras1 1030 kadin ve 888 erkek iizerinde yirtittiikkleri 5 yillik prospektif
calismalarinda bel gevresinin, dziirliiliigiin VKi’inden daha iyi bir gostergesi oldugu

sonucuna varmiglardir (175).

Bove ve arkadaslar1 2006 tarihli calismalarinda ¢ift gérev fenomeninin ET’de
PH’deki kadar etkili olmadigini, g6z kapamanin etkisinin ET ve kontrol grubu arasinda
anlaml fark olusturmadigini; ancak bas tremoru ve yasin merkezden (COP center of
pressure) kaymada daha etkili oldugunu gostermistir. Arastirmacilar, hem gozler agik
hem de kapali iken bu kaymanin biiyiik olusunun ve postiiral instabilitenin ayn1 noral
patolojinin iki ayr1 sonucu oldugunu o6ne siirmiistiir (176). Louis ve arkadaslarinin
2002 ve 2015°teki calismalarinda ET hastalarmin kontrol grubuna gore diisiik VKI
gosterdikleri saptanmistir ve bunun norodejenerasyonla veya tremora bagli artmis

enerji tiiketimiyle iliskili olabilecegi 6ne siiriilmistiir (172,173).

Calismamizda kontrol grubunda hem VKI hem de gdbek cevresi ile yas,
diisme riski, Berg Denge Testi skorlart ve yanlis tandem adim sayisi arasinda
istatistiksel olarak anlaml1 bir iliski mevcuttu. Bu bulgular, VKI ve gébek cevresinin
diisme riski agisindan 6nemli birer belirleyici etmen oldugu goriisiinii desteklekmistir.
Bu bulgulara ek olarak VKI ile orta hat tremoru arasinda pozitif yonlii orta derecede
anlamli bir iligki saptandi.Yine gobek gevresi ile orta hat tremoru arasinda pozitif

yonlii orta derecede anlamli bir iligki mevcuttu.

Bizim ¢alismamizda, orta hat tremoru grubunun yas, VKIi ve gébek cevresi
degerleri daha yiiksekti. Orta hat tremoru grubu, kontrol grubu ve dort ekstsremite
tremoru grubuna gore daha yasli, bilateral iist ekstremite tremoru grubu ve her dort

ekstremite tremoru grubuna gére daha yiiksek VKI’ye sahipti ve daha gobekliydi.

Gnel stabilite ve diisme riski indeksleri agisindan orta hat tremoru tiim diger
gruplarla gére anlamli derecede yiiksek degerlere sahipti. Anteriorpsoterior stabilite
indeksi kontrol ve dort ekstremite tremoru grubundan farkliyken mediolateral stabilite

indeksi kontrol ve bilateral st ekstremite tremoru grubuna gore anlamli farklilik
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gosteriyordu. Diger karsilastirmalarda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik yoktu. Yani orta hat tremorunun genel stabilite indeksi ve diisme riski diger
gruplara gore yuksek iken kontrol grubu ve diger tremor gruplari arasinda anlamli fark

yoktu.

Calismamizda, kontrol grubunda sadece diisme riskiyle yas arasinda pozitif
yonlii orta derecede anlamli bir iliski mevcuttu. Hasta grubunda ise kontrol grubunda
g6zlenmeyen tim BIODEX parametreleri ile yas ve orta hat tremoru arasinda pozitif
yonlii anlamli bir iligki vardi. Bu bulgular, Hoskovoca’nin orta hat tremoru ve yas ile
ilgili bulgulariyla uyumlu olup orta hat tremoru ve yasin diisme riski lizerinde etkili
oldugunu gostermektedir. Hastalik siresi ile hicbir denge parametresi ve FTMTO
boliimii arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamis olup bu bulgular da
Hoskovoca’nin ¢alismasiyla uyumluydu. Bu bulgulara ek olarak, giinliik yasam
aktivitelerini yansitan FTMTO-C bolumii ile total orta hat tremoru skoru ve yas
arasinda pozitif yonlii orta derecede anlamli bir iliski mevcuttu. Bu da artan yas ve orta

hat tremorunun Oziirliiliik lizerine etkisine isaret etmektedir.

Bu antropometrik 6zellikler hasta ve kontrol grubunda hangi faktorlerin diisme
riski iizerine daha etkili oldugu sorusunu giindeme getirmektedir. Yapilan c¢oklu
regresyon analizlerine gdre, grup, yas, VKI, gdbek cevresi ve orta hat tremoru
degiskenlerinden diisme riski iizerinde en etkili olan VKI idi (0,450). Ikinci en etkili
degisken ise total orta hat tremoru skoruydu (0,379).

Hoskovoca ve arkadaslari, ¢alismalarinda kontrol grubunda gozlenmeyen,
ancak ET grubunda goriilen orta hat tremorunun ve yasin denge tizerindeki olumsuz
etkisini gostermislerdir. Yine bu ¢alismada kinetik tremor siddeti, hastalik siiresi ile
yuriiylis anormallikleri arasinda anlamli bir iligki saptamamigslardir. ET grubunda
kontrol grubuna gore tandem yiiriiylis hizinda azalma, yanlis adimda artma ve tandem
durusta artmis postiiral kayma gostermislerdir (10). Bizim ¢alismamizda da hastalik
stiresi ile tremor skorlar1 ve denge parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski saptanmadi. Parisi ve arkadaslar1 ise 6zellikle bas tremoru olan ET hastalarinda

fonksiyonel mobilitenin azaldigini géstermislerdir (177).
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Louis ve arkadaslarinin 2001°deki ¢aligmalarinda tremor siddetinden bagimsiz
olarak yas, depresyon ve anksiyetenin ET’de daha yiiksek oranda oziirliiliik ile iligkili
oldugu gésterilmistir (101). Bizim calismamizda FTMTO-C skorlar1 ile Beck
anksiyete Olgegi skorlar1 arasinda boyle bir iligki goriilmezken yas ile istatistiksel
olarak anlamli bir iligki bulundu. Calismamizda tim BIODEX parametreleri ile
FTMTO-C skorlarr arasinda anlamli iliski saptandi.Ozellikle orta hat tremoru ile dort
ekstremite tremoru grubu FTMTO-C skorlar1 arasinda anlamli bir iliski mevcuttu. orta
hat tremoru siddeti ile FTMTO-C boliimii skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iligski gozleniyordu (Spearman’s rho p=,001).

Ghosh ve arkadaglarinin, 1984-2011 yillar1 arasinda yiiriitiilen retrospektif bir
calismasinda, 211 cocuk hastanin bir kisminda asimetrik baslangi¢, bacak tremoru,
istirahat tremoru, bas tremoru ve gévde tremoru bulgular1 izlenmis olup 7 ¢ocukta
hastaligin dogum sirasinda var oldugu belirtilmistir. Bu hastalarin fizyolojik tremor
olabilecegi hakkinda bir yorum yapilmamistir (179). Louis ve arkadaslarinin
2001°deki vaka serisi ¢aligmasinda, 19 c¢ocuk hastanin [5-18 yas arasi, ortalama
hastalik baslangig yasi 6.8 (1-14 yas)] hastalarin ¢ogunlugunda izole kol tremoru olup
14’linde kinetik tremor postiiral tremordan daha siddetli bulunmustur. Hastalarin
%68.4’linde birinci ya da ikinci derece akrabada ET bildirmistir (180). Yazarlar,
pediatrik grup ile erigkin grubun klinik bulgularinin ayni olduguna; ancak, bu
calismalarinda pediatrik hastalarin iicte ikisinden fazlasinin erkek olmasinin eriskin
toplumundan farkli olduguna dikkat ¢ekmistir. Bunun hastaligin patofizyolojisiyle
iliskili olup erkeklerde daha erken yasta baslama egilimi olabilecegi seklinde veya
tedavi arama davraniginin cinsiyetler arasi farklilik gosteriyor olabilecegi seklinde
yorumlanmustir (180). Calismamizda pediatrik grup yoktu ve kadin-erkek arasinda

hastalik baslangi¢ yasi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir

Calismamizda hastalik baslangic yasi ile tiim denge parametreleri arasinda
anlamli bir iligki saptand. ileri hastalik baslangi¢ yas1 daha diisiik Berg Denge Testi
skorlar1, artmig yanlis tandem adim sayis1 ve daha yliksek stabilite indeksleri ile iliskili

bulundu Calismamizda hastaligin 50 yas ve sonrasinda basladigi grup, hastaligin 20

74



yas oncesinde basladigi gruba gore daha yiiksek stabilite indeksleri gosteriyordu. Orta
hat tremoru grubu diger gruplara gore daha yasliydu.).

Louis ve arkadaslar ¢alismalarinda hastalik baslangi¢ yasina gore hastalar1 yas
gruplart <20 yas, 20-39 yas arasi, 40-59 yas arasi ve > 60 yas olarak 4 grup seklinde
diizenlenmis ve 20 yastan Once baslayanlarin %91.2’sinde aile Gykiisii oldugu
gosterilmistir (181). Bu durum, ET’de genetik etkenlerin 6nemli bir rolii oldugunu
gostermekte ve aile dykiisii olan ET ile sporadik ET patogenezinin farkli olabilecegi

distindiirmektedir.

Bizim g¢alismamizda, 20 yasindan kii¢iik olgularin %72,7’sinde aile dykusi
vardi. 20-49 yas aras1 baslangici olan olgularin %55,5’inde aile 6ykiisii varken 50 yas
ve lizeri baslangiglilarin %66,6’sinda aile Oykiisii vardi. Louis ve arkadaglarinin
2015’te 379 ET hastas1 {izerinde yiiriittiikleri ¢alismada aile Oykiisii olan hastalarda
hastalik baglangi¢ yasinin daha diisiik oldugu (182) gosterilmis olsa da bizim
calismamizda aile 0ykiisii varlig1 ile hastalik baslangic yasi arasinda anlamli bir iligki
saptanmamistir Bu durum 6rneklem boyutumuzun kiigiikliigii ile iliskili olabilecegi

distinildii

Caligmamizda.tedavili 18, tedavisiz 22 olgu vardi. Bu iki grup arasinda orta hat
tremoru skoru acisindan fark yoktu, ayrica diisme riski disindaki stabilite indeksleri ve
FTMTO skorlar1 agisindan da aralarinda fark yoktu. Ancak, tedavili grupta artmis
diisme riski ve artmis VKI séz konusuydu. Bu durum diisme riski iizerinde hangi
faktoriin ana etmen oldugu sorusunu giindeme getirmektedir. Diisme riski indeksi
lizerine tedavi alma durumu, orta hat tremoru ve VKI'nin etkilerini incelemek icin
coklu dogrusal regresyon analizi uygulandi. Bu degiskenler arasinda diismeye etkisi
en fazla olan degisken VKI idi Ikinci en etkili degisken orta hat tremoru skoruydu
Tedavililere gore tedavisizlerin diisme riski indeksi daha diisiik olmakla birlikte
istatistiksel olarak anlamli degildi Tedavili grupta artmis diisme riski, baglica artmig
VKi’ne bagli olup ilaglarin kilo aldiric1 yan etkilerine bagl olabilir. Ikinci en dnemli
faktor orta hat tremoru olup tedavi ihtiyacina sebep olan altta yatan tanimlanamamais

serebellar etkilenime bagli olabilir.
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Prasada ve arkadaslarimin 2017 yilindaki 18 hastaya karsilik 23 goniillii
tizerinde yirittiikleri ¢aligmalarinda ET hastalarinda 6zellikle dinamik postiirografide
gonalltlere gore daha yiksek instabilite indeksleri gosterdikleri gorilmiistiir (174).
Calismamizda, hasta ve kontrol grubu arasinda genel stabilitetiim BIODEX parametre
indeksleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Hasta grubunun genel,
anterioposterior ve mediolateral stabilite indeksleri, AP, ML ile diisme riski degerleri
daha yiiksekti. Berg Denge Testi skorlar1 ve toplam bozuk tandem adim sayisi

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu.

Hasta grubunda FTMTO-A skorlari ile anteroposterior stabilite indeksleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski yoktu. Bunun disinda tiim BIODEX
indeksleri ile tremor skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif yonlii bir

iligki mevcuttu.

Louis ve arkadaslar1 ET tanili ortalama 71+12.6 yasindaki 120 hasta iizerinde
yurUttiikleri ¢alismada, kognisyonla yanlis tandem adim sayis1 arasinda anlamli iligki
bulmustur. Yanlis tandem adim sayisi, yas ve bas tremoru siddetiyle iliskili bulunurken
total tremor siddeti, primidon kullanimi, egitim veya cinsiyetle iliskili bulunmamstir

(178).

Louis ve arkadaglar1 orta hat tremoru ile yanls tandem adim sayisi arasinda
anlaml bir iligki ortaya koyarken tandem yiiriiylis bozuklugu ile ekstremite tremoru
arasinda 1iliski saptamamislardir. Tandem yiirliylis ve orta hat tremorunun
serebellumun, vicut orta hat pargalarinin regiilasyonunu ile ilgili bir sorunundan

kaynaklaniyor olabilecegi one siirtilmiistiir (9).

Calismamizda total orta hat tremoru skorlar1 ile Berg Denge Testi skorlari

arasinda negatif yonlii yliksek derecede anlamli bir iliski mevcuttu.
ET hastalar1 kendi i¢lerinde ve kontrol grubu ile tandem yiiriiylis bozuklugu

acisindan karsilastirildiginda bilateral iist ekstremite tremoru, her dort ekstremite

tremoru ve kontrol grubu arasinda fark yoktu Orta hat tremoru, her dort ekstremite
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grubu ve kontrol grubuna gore anlamli derecede daha fazla bozuk tandem adim
gosteriyordu. Orta hat tremoru- bilateral {ist ekstremite tremoru karsilastirmalarinda
anlamli fark bulunmuyordu Berg Denge testinde ise orta hat tremoru ile tiim diger
gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmistir. Diger gruplarin birbirleriyle
karsilastirilmasinda ise arada fark yoktu. Bu bulgular orta hat tremorunun statik ve
dinamik denge bozukluklariyla iliskili oldugunu gostermekte; ancak, dinamik
dengenin daha net degerlendirilmesi agisindan daha genis 6rneklem gruplarinda daha

ayrintili testler uygulanmasi gerektigini telkin etmektedir.

Her dort ekstremite tremoru grubu ile kontrol grubu arasinda BIODEX
parametreleri, tandem adim sayis1 ve Berg Denge testi skorlar1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark olmay1ip bu durum alt ekstremite tremoru ile denge arasinda bir
iliski olmadigin1 diisiindiirdi. Hiiseynova’nin “Esansiyel Tremorda Alt Ekstremite
Tutulumu” adli tez calismasinda alt ekstremite tremor puanlari ile tandem yliriiyiis
bozuklugu arasinda iliski saptanmamis olup bulgularimizi  destekledigi
diistiniilmektedir (71).

Calismamizda son 6 ayda diisen, 4’1 hasta grubundan olmak iizere toplam 6
olgu vardi ve diisme iizerine en etkili faktOr total orta hat tremoru skoru olup ikinci en

etkili faktor diisme riski idi

Calismamizda, ET hastalarinda postiiral denge ve tandem ytiriime performansi
degerlendirildiginde literatiirle uyumlu olarak denge bozuklugunda en 6nemli faktoriin
VKI oldugu saptand1 Orta hat tremoru olan hastalar 6n planda olmak tzere ET
hastalarinin kontrollere gore genel, anterioposterior ve mediolateral stabilite indeksleri
ve indekslerinde ve Berg Denge Testinde daha diisiikk denge performanslarigdsterdi.
Orta hat tremorunun ET’de farkli bir fenotipi temsil ediyor olabilecegi ve kontrol
grubuyla diger tremor hastalarina goére anlamli derecede daha bozuk denge
parametreleri gosterdigi ortaya koyuldu. ET hastalarmin daha anksiydz oldugu ve
anksiyetenin toplam tremor skorlarindan ve denge parametrelerinden bagimsiz
oldugunu saptand. ileri hastalik baslangi¢ yasi olan olgularm, gen¢ baslangiclilara

gore stabilite indekslerinin daha kotii oldugu, her dort ekstremite tremoru grubunun
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denge parametrelerinin kontrol grubundan farkli olmadigi goruldi. Bu bulgu, alt
ekstremite tremorunun denge bozuklugu ile iliskili olmadigini seklinde yorumlandi.

Diisme iizerine en etkili faktoriin ise total orta hat tremoru skoru oldugu saptandi.
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VI. SONUC VE ONERILER

Orta hat tremoru olan hastalarin postiiral denge performanslari diger tim
olgulara gére daha bozuktu.

ET hastalar cinsiyet ve tremor derecesinden bagimsiz olarak daha
anksiyozda.

Artan diisme riskinde en 6nemli faktor VKI, ikinci faktor total orta hat
tremoru skoru idi. Diisme iizerine en etkili faktor ise total orta hat temoru
skoru idi.

ET’de alt ekstremite tremoru denge bozuklugu ile iliskili degildi.

fleri hastalik baslangi¢ yast daha kotii denge performanst ile iliskiliydi.
Ozellikle orta hat tremoru olan ET hastalar1 olmak iizere, klinisyenlerin tiim
ET hastalarin1 denge bozuklugu agisindan degerlendirmesi onerilir.

ET hastalarinda sosyal ve mesleki 6ziirliiliigiin yan1 sira anksiyetenin de

sorgulanmasi onerilir.

ET hastalarinda postiiral ve dinamik dengenin bozulmasinin patofizyolojisini

arasgtiran prospektif, kontrollii caligmalarin yapilmasi ve dengelerinin
tyilestirilmesine yonelik egzersiz programlarinin gelistirilmesi bu hastalara

biiyiik katki saglayabilir.
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VIIIl. EKLER
EK-1

BECK ANKSIYETE OLCEGI

ASAGIDA INSANLARIN KAYGILI YA DA EMDISEL OLDUKLARI ZAMAMLARDA YASADIKLARI BAZI BELIRTILER VERILMISTIR. LUTFEM HER MADDEY]
DIKKATLE CELYUMUZ DAHA SOMRA HER MADDEDER] BELIRTININ BUSUN DAHIL SON BIR HAFTADIR SIZI NE KADAR RAHATSIZ ETTIZING
YANDAEINE UYSUN YERE (x) ISARET] EOYARAK BELIRLEYINIZ

FIF DUZEYDE CHTA DUZEYDE CiDDI DUZEYDE
BENI PEK HOG DESILDIAMA  DAYANMAKTA COK
ETEILEMED] EATLANABILDIM ZORLANDBA

1 BEDEMINIZEIN HERHANGI BIR YERINDE

16, DLUIM KORELISLY

17. KORKLYA EAPILMA

MIDEDE HAZIMSELIE YA DA RAHATSIZLIK
TERLEME [SICAK

103



EK-2

BERG DENGE SKALASI

1. OTURM#A POTISYORUNDAYEN AYABA KALKMAK
LUTFEN A¥AGA KALKIN, ELLERINIZDEN DESTEK ALMAMAYA GALSIN

6.G0CLER KAPALIKEN DESTENST AYAKTA DURMAK
LOTFEN GOZLERINIZ KAPAYIN VE 10 SANIYE HAREKETSIZ DURUIN

4z | ELLERIMNI KLILLANMADAN AYAGA KALKABILIR VE
KEMD KEMDINE DEMGE SAGLAYAEILIR

3= | ELLERIMI KULLANARAK A¥ASA KALKASILIR

2= | BIRKAC DENEMEDEN SONRA ELLERINI KLILLANMARAK
AYASA KALKABILIR

1= | AYAGA KALKMAK VE DEMGE KURMAK ICIN GOK AZ
YARDIMA IHTIYAC] VARDIR

0= | AYASA KALKMAK iGN ORTA DUZEYDE YA D& QOK
YARDIMA IHTIYACI VARDIR

2. DESTEKSIZ AYAKTA KALMAK

LOTFEM HICBIR YERE TUTUMMADAN IKi DAKIKA AYAKTA DURUN

K1 DAKIEA EMNIVETLI BIR SEXILDE AYAKTA
DURAEILIR

GOZETIM ALTINDA 1K DAEIKA ATAKTA DURABILIR
DESTEKSIZ 30 SANIVE AYAKTA DURABILIR
DESTEKSIZ 30 SANNE AYAKTA DURABILMEK IGIN
BIREAG DENEMEYE IHTIYAC VARDIR

YARDIM ALMADAN 30 SANIVE A¥AKTA DURAMAZ

3. DESTEKSIZ OTURMAR [ARKAYA YASLANMADAN OTLY
LUTFEN KOLLARING] FAVUSTURARAK iK] DAKIKA OTURUN

1] DAKIKA EMPIYETLI BIR SEXILDE OTURABILIR
EOZETIM ALTINDA 1K DAKIKA OTURABILR
DESTEKSIZ 30 SANIVE OTURABILIR

10 SANIYE CTURABILIR

DESTEKSIZ 10 SANNE OTURAMAZ

4 AYAKTAYKEN OTURMA POZISTONUNA GEGMEK

LITFEN OTURUM

4=

=

=

5. TRANFER

ELLERINDEN ASGARI DUZEYDE YARDIM ALARAK
EMNIVETL BIR SEKILDE OTURABILIR
ELLERIMDEN YARDIM ALARAK KONTROLLU ER
SEKILDE OTURUR

BACAKLARITLA SANDALYEDEN KONTROL ALARAK
KONTROLLL BiR SEKILDE OTURUR

KEMDI BASIMA OTURABILIR AMA KONTROLLL
DEEILDIR

OTURMAK ICIN YARDIMA, IHTIYAC] VARDIR

SANDWLYELER] TRANSFER YAPILACAK SEKILDE YERLESTIRIN. HATAYA
BIR KOLLUKLU BIR DE KOLLUKSUZ KOLTUWEA DOERU YER
DESISTIRMESINI SOVLEYIN.

4=

WO

[

ELLERIMI COK AZ KULLAMARAK EMMIYETLI BIR
SEKILDE TRAMSFER OLABILIYOR.

EMMIYETLI BiR: SEXILDE TRAMSFER OLABILIYOR,
ELLER] KESINLIKLE KULLAMIYOR.

5070 KILAVUZLUKLA VE GOZETIMLE VEYA
GOZETIMSIZ TRAMSFER CLABILIYCR.

YARDIM EDECEX, BIR KISIVE GEREKSINIMI VAR
GIVENDE CLMASI ICiN YARDIM EDECEK VEYA
GOZETECEK iKi KISIVE GEREKSINIM VAR

a=

10 SANIYE EMMIYETLI BIR SEXILDE AYAKTA
DURASILIR

GOZETIM ALTIMA 10 SAMIYE AYAKTA DURABILIR
3 SANIYE AYAKTA DURABILIR

GOZLERINI UG SAMIYEDEN FAZLA KAPALI
TUTAMAZT AMA AYAKTA SAEIT DURABILIA
DHISMEMER ICIN YARDIMA IHTIYACI VARDIR.

TAYAKLAR BITISIKKEN DESTEKSZ AYAKTA DURMALK
AYAKLARINIZ] BIRLESTIRIN WE TUTUNMADAN AYAKTA DURUN

4=

KEMI BASINA AYAKLARINI BIALESTIRIP BIR:
DAKIKA EMNIYETLI BiR SEKILDE AYAKTA
DURAEILIR

KEMDI BASIMA AYAKLARINI BIALESTIRIF BiR
CIAKIKA BOTETIM ALTINDA AYAKTA DURABILIR
KEMDI BASINA AYAKLARINI BiRLESTIRIP 30 SANIVE
AYAKTA DURABILIR

YARDAM ILE ISTEMILEN POZISYONA GELERILR,
AN AYAKLAR BITISIK VAZIYETTE AMCAK 15
SANIYE AYAKTA DURABILIR

YARDAM ILE ISTEMILEN POZISYONA GELERILIR AMA
BU POZEYOMU 15 SANIYE MUHAFAZA ECEMEZ

E.AYAKTAYEEM KOLLAR GERGIN OME DOERU UZANMAK

KOLLARINIZ) 90 DERECE KALDIRIN, PARMAKLARING UZATIM WE OME
DOERU UZAMABILDIGINIZ KADAR LEANIN] GOZETMEM ELLER 90
CERECE IKEN HASTANIN PARMAK UCLARI HIZASCMDA BiR CETVEL
TUTAR. ONE UZAMIRKEN HASTANIN FARMAKLAR CETVELE
DEGMEMELIDIR. HASTANIM EM ILER] UZAMABILTIE] NOKTADA
FARMAK LICLARININ KAT ETTIGS MESAFE KAYDEDILMELIDIR. )
GCPYDEMIN DOMMESIN ENGELLEMER, IGIN HASTAYA MUMEDNDE iki
KOLUNU D UZATMASIN SOYLEFIM.

(AT

RAHATCA OME UZANABILIA =25 ChI
RAHATCA OME UZANABILIR =12 50

RAHATCA GME UZANABILIR =508

GNE UZAMABILIR AMA SOZLEME IHTIYACI VARDIR
OIME UZANMAYA CALSIRKEN DEMGESINI
KAYBEDER/THSARIDAN DESTEK GEREKIR

O_AYARTAYKEM YERDEM NESME ALNAK
AYASINIZIN HEMEN OMUNDE BULLIMAN AYAKKABNTERLIET ALIN.

TERLKS] ALASILIR AnAa GOZETIM ESLIGINDE
TERLIE] ALAMAZ AMA TERLISE 2-5 CM KADAR
YAKLASABILIR VE KENDI KENDINE DENGE
SASLAYARILIR

TERLIS ALAMAT

TERLMS ALMAY] DENEME/DUSMEMEE YADA
DEMGESINI KAYBETMEME ICIN YARDIMA HTITACI
WARDIR
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10 AYAKTAYKEN SAG YA DA SOL OMUZ UZERINDEN DOMEREK, GERIVE
BAKMAK

SOL OWEUNUZUN UZERINDEN DOMEREK ARKANIZA BAKIN. AYHEINI
A TARAFIMIZDA TEXRAR EDIM [ ARKASIMDA BELL BiR CISME
BAKASILIR)

1ATEN AYAK USTUNDEDURMAE
TEK AYABIMEZIN USZERNDE DURABILDISINIZCE FAZLA DURUIN

i

HER! K] YOME DE ARKASIMA TAM OLARAK
DONEBILIR

TEK WOME TAM OLARAK BAKABLIR AMCAK DIAER
YOMDE ZORLANIR

SADECE YANPIA DONEBILIR ANCAK DENGESING
KORUR

DOMERKEM YAKIN GOZLEME IHTIYAC] VARDIR
DONERKEN YARDIMA IHTIYACI VARDIR

W W

11 360 DERECE DONMES ) o
TAM DWIRE GIZECEK SEKILDE KENDI ETRAFINECA DEMUN. DURLN
SOMRA TERS YOMDE TAM DAIRE CiZiN

2= | 4 SAMIYE YA DA DAHA KISA SUREDE EMNIVETLI
BIR SEKILDE HER [¥i TARAFA 360 DERECE
COMEILIR

3= | 4 SAMNIYE A D& DAHA KISA BIR SUREDE SADECE
BiR TARAFA DOBRU EMNIYETL BiR SEKILDE 360

DERECE DOMEELIR

2= | EMMNIYETL BIR SEKILDE FAKAT YAVAS BIR SEKILDE
350 DERACE DONEEILR

1= | YAKIN GOZETIME ¥a D SOZLL UYARIYA IHTTYAC
VARDIR

0= | DOMERKEN YARDIMA IHTIYACI VARDIR

12 DESTEKSIE AVAKTA DURURKEN DESISEREK BIR AYAZI YERE
BASAMAK VEYA TABUREYE YERLESTIRMEE

iKi AvASI SIRASIYLA TABURENIN USTUNE KOYUM. HER ik AvAK DA
TABLIREYE 4 KEAE DEGENE KADAR HAREKETE DEVAM ECIN

2= | KENDI BASINA EMPIETLI BIR SEXILDE AYAKTA
DURABILIR VE 20 SANIYEDE & ADIMI
TAMAMLAYARILIR

3= | KEMDI BASINA AYAKTA CURASILIA VE 5 ADIMI 20
SANIYEDEN DAHA UZUN EIR SUREDE
TAMARMLAYABILIR

2= | GOZETIM ALTINDA YARDIM ALMADAN 4 ADIM
TAMAMLAYASILR

1= | AZ ¥ARDIMLA 2 ADIM TAMAMLAYAEILR

0= | DUSMEMEK iGN YARDIMA iHTIYAC
VARDIR/CASA GOSTEREMES

13 BiR AvAK OMDE OLARAK DESTEKSIZ AVAKTA DURNMAK

HASTAYA GOSTERIN, BiR A¥ASINID DIGERIMIN TAM ONOME KOVUN.
BUNU FAPAMIYORSANE AYASINEI TOPUE KISMI OTEK AYASINZIN
BAS PARMASI HIZASINA GELECEK SEKILDE BiR ADIM ATIM | 3 PUAN
VERMEK I ADIMIN MESAFES] CIGER AFASIN UZUNLUPUNU
GECMEL] VE DURUSUN GEMISLIET ESENIN MORM.L YURIYIS
ADIMINDAKT GENISLIGE YAKIN OLMALI |

= | HORMAL YURLIYUS ADIMINI MMSIZ OLARAK

P

ATABILIVOR VE 30 SANIVE TUTABILIYOR

AvaliNG DIEERININ OMUME BASIMSIZ OLARAK
KOWABILIYOR VE 30 SANIVE TUTUABILIVOR
-BARIMSE OLARAK KICON ADIM ATABILIYOR VE
30 SANIYE TUTABILIYOR:

ADIN ATREK IGIN YARDIME HTTYAC] VAR AMA
15 SANIYE DURABILYOR

ADiIN ATARKEM VEYA A¥AKTA DIURRLKEN
YARCIMA IHTIYAC] VAR

oW W

T

4= | TEK AvAS! UZERINDE 10 SANIYEDEM FAZLA
DURABILIVOR
= | TEK AvaSI UZERIMDE 5-10 SANIYE CURABILIYOR
= | -TEK Avadi (ZERINDE 3-5 SANIYE DURABILIYOR
1= | TEK AvASI UZERINDE DURARILIYOR AMCAK
BUINU 3 SANIYE DEVAM ETTIREMIWDR
0= | -TEK Avali DZERINDE DURAMIYOR
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EK-3
FAHN TOLOSA MARIN
TREMOR OLCEGI

10-EL YAZISI

-50L ALT EKSTREMITE TREMORL

POSTURAL ...
KIMETIKS
INTAMSPYOMEL....

HASTADAN STANDART BU BEMIM EM IY EL YAZIMA
BiR ORMEKTIR CURLESINI, AD VE SOVADI ILE
BIRLIKTE TARIHI YAZMASINI ISTEYIN

1-5TREMCR ISTIRAHATTE: BAS VE GOWDE ICIM YATAR
POZISYONDA
POSTUR KORUMURKEN:
UE: KOLLAR CME LUZATILME, BILEKLER HAFIFCE
ACILMIS, PARMAKLAR AYRILMIZ
AE: BACAKLAR KALCA VE DIZDE BUKILMUS, AYaK
DIORSIFLEKSIVOMDAYKEN
DiL: DISARI GIKARILMIS SEKILDE
BAS VE GOWDE: DTURLR VE AYAKTA DURLR
POZISYOMDA IKEN
1-5 iGN TANBLAR
0= | =¥OK i
1= | AL ARALIKL OLABILR B
I= | ORTA AMPLITUD. ARALIKL OLABILIR
3= | BELIRGIN AMPLITUDLU
4= | SIDOETL AMPLITOD
1-5E5 TREMCRL!
| ISTIRAHAT ... |
Z2-DiL TREMCRL
ISTIRAHAT .....
POSTURAL
3-5E5 TREMORL!
| FIMETIH ANTANSIFOMEL.... |
4-BAS TREMORU
ISTIRAHAT .....
5-5A% (ST EXSTREMITE TREMORL!
ISTIHAHAT ..
POSTURAL....
KINETIE, INTAMSIYOMNEL....
£-50L UST EKSTREMITE TREMORAL!
. |
STIHAHAT ...
POSTURAL...
KINETiK) INTAMSIYOMEL ...
7-G0VDE TREMORU
ISTIRAHAT .....
POSTURAL ....
E-5A% ALT EXSTREMITE TREMORL
. |
ETIRAHAT ...
POSTURAL...
KINETiK) INTAMSIYOMEL ..

0= | NORMAL
= | HAFIF AMORMAL BIRAZ DUZENSIZ. TITREK
2= | OATA ANORMAL OKUNAKLI DEGIL
3= | BELIRGIN ANORMAL. CEUNAKL DEGIL
4= | CiDDI AMORMAL BiR ELI iLE DMGERINI TUTMADAN
KALEMI KAGIDIN USTUNDE TUTAMIYOR

11-13- HASTADAM CESITL CIZIMLERDEK] EARSILIKLI

Gizim MOKTALARI CIZGILER| ASMADAN BIRLESTIRMESINI
ISTEYIMN. DAHA AT ETKILENMIS ELDEN
BASLAYARAK, HASTANIN EL VEYA KOLUNU
BAASAYA YASLABASINA iZIM VERMEDEN, HER ki
ELI OE TEST EDHN.

0= | MORBAL

1= | HAFIF ANORMAL BIRAZ DUZEMSIZ, TITREE

z= | ORTA ANDRMAL. OEUNAKL DEGIL

3= | BELIRGIN ANORMAL OKUMAKL DEGIL

4= | CiDDi ANORMAL BiR ELi iLE DIGERINI TUTMADAM
| KAGIDIN USTUNDE TUTAMIYOR:

@a
@

w
#

©

w
#
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&% S0L B oM YUKSEKLIEIMDER] PLASTIK
EARCAEIN BiR TAMESINI USTUMDE 1 CM BOSLUK
KALACAK SEKILDE DOLDURLIN. HASTADAN SUYU
COLU BARDAKTAN BOS OLANA DOKMESIN
ISTEY¥IN. HER ELi AYRICA TEST EDIN.

15-KOMLSAA

HORMAL
TREMORU OLMAYAN BIR BISANDAN DaHA
DIKEATLI DAVRAMMOR, AMCAK HIG 5U
COKlAOYOR

Z BIR MIKTAR (%107 SUVU DOKUYOR

OMERALI MIKTARDA [%10-50) 5U DOKULUYOR.
SUYUN (DEUNU DOKMEDEN DiGER BARDARA
GECIREMINDR

Ty

W

NORMAL
SADECE GEAGIN-5INIALI OLDUEUNDA HAFIF 585
TITREMES]

HAFIF SES TITREMES, DEVAML

ORTA SES TITREMESI

CiDDi SES TITREMES. BAZI KELIMELER GUOGLOKLE

AMLASILIYOR.

[SMI DISINDA)

19-GIYINME

NORKMAL
HAFIF ANDAMAL HER SEY] YARABILIYOR AMCAR
DATALAMA BiR INSANDAN CAHA COK DIKKAT ETMES]
GEREKIYOR

ORTA AMORMAL HERSEY] YAPASILIYOR AMCAK
HATALARI VAR, KULLANNDR

BELIAGIN AMDRMALDUEME ILKLEME VEYA AYAKKARI
EadCiE BAELAMA GIEI DISER AKTIVITELERDE
YARDIMA IHTIYAG DUYLYOR o -
CIDOi ANORMAL KASA MOTOR AKTIVITELER iGIN BILE

YARDIMA IHTIYAC DUYUYOR

17-BESLENME

MORMAL
HAFIF AMORMAL BUTUN AT YIYECEKLER] ABZINA
GOTUREBILIYOR, MADIREM DOKUYOR

DATA AMOAMAL SIKLIKLA BEZELYE VE BENZER]
BESINLER] DOKIPOR, YEMES ALMAK iGN KAFASINI
EM AZINDIAN YARISING KADAR GETIREBILR

BELIRGIM ANORMAL KESEMIYOR VEYA BESLENMEK
iGN iKi ELINI BIRDEN KULLANIYOR

CIDDI AMDAMAL BESLEMBAEK iGN YARDIMA IHTIVACI
VAR

(511 GIDALAR)

1E-HUYEN

i=

MORMAL
HAFIF ANORMAL KAZIK KULLANABILIYOR ANCAK
TAMAMEN DOLUYSA KULLAMANIYOR

ORTA ANORMAL K5I KULLANAMIYOR BARDAK YA D&
FiNCAM KLILLANMOR

BELIRGIM ANORAMAL BARDAK YA D FINCANI
KULLAMABILIYOR AMCAK K] ELINI DE KULLANMAS]
GEREKIYOR

CiDDl ANORMAL PIFET KULLANMASI GEREKIYOR

HORMAL
HAFIF ANCRMAL HER SEY YAPABILIYOR ANCAK
ORTALAMA BIR IMSANDAN DAHA COK DIKEAT ETMES]
GEREKIYOR

ORTA ANCRMAL HERGEY] YAPABILIYOR ANCAK
HATALARI VAR TITREME SEBEEIYLE ELEKTRIKL TRAS
MAKINES] KULLANIYOR

BELIRGIN AMORMAL IK] ELINI BIRDEN KULLAMMADIS]
SURECE RUJ SURMEX, TRAS CLMAK (ELEKTRIKL TRAS
MAKINES] DaHIL) Gigl GOREVLERI YERINE
EETIREMIYOR

CIDDI ANCRMAL HERHAMGI BiR INCE MOTOR
HAREKETI YARDIMSIZ GERGEXLESTIREMITOR

IOVATMA
=
1=
I=
3=
4=

Z-GALISMA

=
1=
=
F=
d=

HORMAL
HAFIF ANCRMAL DKUMAKLI MEKTUR YAZARILIYOR
OHTA ANORMAL OKUMAKL] ANCAK. MEKTUP
YAZAMIYOR

BELIRGIN ANCRMAL DEUMAKLI DESIL

GEK. YA DA IMEZA GEREKTIREN DIGER EVRAKLARI
IMZALAYAMIYOR

TITREME CALISMASINI ENGELLEMITOR:
151N YARABILIYOR ANCAK DRTALANA INSANDAN
DAHA COF DIKKAT ETMES] SEREKTYOR

HER: SEY] YAPARILIYOR AMCAK HATALARI VAR
TITREME SEBEBIYLE NROMALDEN DaHA DUSIK
PERFORMANS SERGILIYOR

SIRADAM ISLER] YAPAMIYOR TITREME SEBEEITLE ISINi
DEGISTIRMIS TITREME SEBEBIYLE TU YAPMAK GIBI
EV SLERINDEY] BECERISI KISTLANMG
HERHANGI BiR I5TE GCALISAMIYOR EV ISLER] CIDDI
KISTTLANMIS
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EK-4

Mini Mental Durum Testi

Mini-Mental State Examination (MMSE)

Hastamin Ad Soyadi: Tarih:

____________________________________________

Oryantasyon (Her soru 1 puan, toplam 10 puan)
Hangi yil icindeyiz?
Hangi meveimdeyiz?
Hangi aydayiz?
Bugin ayin kagi?
Hangi glindeyiz?
Hangi llkede yasiyoruz?
Su an hangi sehirde bulunmaktasinoe?
Su an bulundugunuz semt neresidir?
Suan bulundugunuz bina neresidir?
Su an bu binada kaginc kattasinez?

Kayit Hafizasi (Toplam puan 3)

»  Size birazdan soyleyecedim ic ismi dikkatlice dinleyip ben bitirdikten sonra tekrarlayn
{Masa, Bayrak, Elbise) (20 sn. stire tamnir). Her dogru isim 1 puan.

Dikkat ve Hesap Yapma (Toplam puan 5)

= 100'dzn geriye dogru 7 ckartarak gidin. Dur deyinceye kadar devam edin.
{Her dogru islem 1 puan: 100,93, B6, 79, 72, 65)

Hatirlama (Teplam puan 3)
= Yukanda tekrar ettiginiz kelimeleri tekrar séyleyin (Masa, Bayrak, Elbise) (Her kelime 1 puan)

Lisan (Toplam puan 9)
a.  Bu gordligiiniz nesnelerin isimleri nedir?
{zaat, kalem) 1°er puan toplam 2 puan (20 saniye sire ver)

b, Simdisize sdyleyecegim cimleyi dikkatle dinleyin ve ben bitirdikten sonra tekrar edin.
“Eder ve fakat istemiyarum® (10 saniye siire ver) 1 puan

€. Simdisizden bir sey vapmanizi isteyecedim, beni dikkatle dinleyin ve séyledigimi rapin.
“Masada duran kagudi elinizhe alin, iki elinizle ikive katlayin ve yere birakin litfen”
Toplam puan: 3, siire: 30 sn. her bir dogru igslem: 1 puan

d. Simdisize bir cimle verecegim. Okuyun ve yazida sovlenen seyi yapan. (1 puan)
-Bir kidnda "GOZLERINIZI KAPATINT vazip hastaya gésterin-

e.  Simdiverecegim kigidaakliriza gelen anlamli bir ciimleyi yazin (1 puan)

f.  Size gosterecegim geklin aynisim gizing agaddaki sekli arka sayfaya (1 puan)

Felstuin MF, Folstiin SE Mi Hugh PR 1975) 1 Faychian Res. 1975 Mev 123118958

Toplam Puan (0-30):
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EK-5

HASTA DEGERLENDIRME FORMU

HAMGI EKSTREMITEDE BASLADI
HAMNGI EKSTREMITEVE GEGTI

VIBRASYON SURES

MR BULGUSU

E5LiK EDEM HAFIF ROROLOJIK BULGULAR

PROTOKOL TREMOR FTMTRS PUANI TEST TARIHI
AD ST EXT BECE ANKES SKORU
SOYAD ALT EXT BER SKORU
YAS BAS DEMGE
DOEUM TARIHI GEME YURUME BOY
TC GOVDE SON 6 AYDA DOSME KiLO
TELEFON ORTOSTATIE SOM BIR YILDA DUSME GOBEK GEVRESI

MBS BMI

1 EGiTipALI
2 EGITiMSEZ
DEMOGRAFIK VERILERI 0z GECMIS TEDAWILERI AILE CrklsD
LEADIN 0.BILINEN EE HASTALIK YOK 0.TEDAVISIZ 0.20LE Gvkisl voK
2 ERKEK LHT 1. PROPRANOLOL 1. ANME-BABADA
1.BEKAR 2.0M 2 PRIMIDOK 2 KARDESLERDE
ZEVL 3.HL 3. ELONAZEPAM 3.COCUKLARINDA
GOCUK SAYISI 4 HIPOTIROIDI 4 GABAPENTIN A KiNCI KUSAKTA
1.OKUNA YAZMA YOK 5 HIFERTIROIDI 5.BETA AGONIST ALT
2.0KUR ELAMNESIYETE BOZUKLUEU 3 st
3. OEUR YAZAR 7.DEPRESYON
4.iLKOKUL EKOAH
5.0RTAOKUL 5§ _ASTIM
6.LISE 10.ALKOL
7.LISANS SIKLIK MIKTAR
11 DISER
TRENOR KAG SENEDIR VAR [T NOTLAR
KAC SENEDIR TANILI
KA SENEDIR TEDAVI ALIVOR
TeDavi DEGIKLIET 0LDW MU
LEVET
2 HAYIR
KA SENE OMCE OLDU
MELER DESISTI
KOTLAR
GORME PROBLEMI

iSITME PROBLEMI

FTMTRS ALT GRUPLARI
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EK-6

AZIZE IPEKBAYRAK
ARASTIRMA GOREVLISI

E-Posta Adresi
Telefon (is)
Telefon (Cep)
Faks

Adres

Ofrenim Bilgisi

Tipta Uzmanhk
2016

Tipta Uzmanlk
2012
18/MNisan/2015

Lisans
2009
1/Haziran/2009

Lisans
2004
30/Haziran/2012

Gorevier
ARASTIRMA GOREVLISI
2016

ARASTIRMA GOREVLISI
2012-2015

azizemeister@gmail.com

5542134381
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TIP FAKULTESL/DAHILI TIP BILIMLERT BOLUMUSMOROLOIT ANABILIM DALT

izMiIR KATIP CELEBT UNIVERSITEST S
TIP FAKULTESL/DAHILI TIP BILIMLERT BOLUMUSMOROLOIT ANABILIM DALT

Universita degli studi di Mapoli Frederico 11
Facoltz di Medicina

CUKUROVA UNIVERSITEST
TIP FAKULTESL/TIP PR.

GAZIOSMANPASA UNIVERSITEST/TIP FAKULTESI/DAHILE TIP BILIMLERT
BOLOMO/NOROLOIE ANABILIM DALT)

[ZMIR KATIP CELEBI UNIVERSITESI/TIP FAKULTESE/DAHILE TIP BILIMLERT
BOLOMO/NORDLOIL ANABILIM DALT)
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3. Hicre Olumi Arastirmalan Demegi, Uye , 2016
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S.  Turk Néroloji Demegi, Uye , 2012
B. Uluslararasi bilimsel toplantilarda sunulan ve bildiri kitaplarinda (proceedings)

basilan bildiriler :

1 IPEKBAYRAK AZIZE,MERCAN MUGE,GUNDOGAN SEVGIN,OZER BEHIYE,GELAL MUSTAFA FAZIL
(2016). Presentation of Two AQP4 1gG Seronegative NMOSD Diagnosed Patients According to
22014 IPND Criteria. The 3rd International Molecular Immunology Immunogenetics Congress
(MIMIC-111) (Ozet Bildiri/Poster)(Yayin No:5076716)

2. IPEKBAYRAK AZIZE,CELEBISOY MEHMET,GELAL MUSTAFA FAZIL (2014). HNPP case with CIDP
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3. IPEKBAYRAK AZIZE,GELEBISOY MEHMET,GELAL MUSTAFA FAZIL (2014). Wernicke's
encephalopathy mimicking vasculitis and neoplasia. JOINT CONGRESS OF EUROPEAN
NEUROLOGY (Ozet Bildiri/Poster)(Yayin No:5076874)
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1.  IPEKBAYRAK AZIZE,SUMBUL ORHAN,AKDAG HICRET BETUL,CEVIK BETUL,AKSOY DURDANE KURT
SEMIHA GULSUM (2018). Limbik Ensefalit ve Serebral Atrofi ile Prezente Tekrardayia Polikondrit. 54.
Ulusal Néroloji Kongresi(8P-5), 100 (Ozet Bildiri/Poster)(Yayin No:4566887)

Sertifika
1. 54, Ulusal Néroloji Kongresi, Kablim Sertifikasi, Antalya, Sertifika, 30.11.2018 -06.12.2018 (Ulusal)
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