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1. GIRIS-AMAG

Tuzak noropati periferik sinirlerin anatomik seyri boyunca mekanik ya da dinamik
olarak, akut ya da kronik kompresyonu sonucu olusan monondropatilerdir. Bu kompresyon
noropraksi, aksonotimmezis ya da ndrotimezis seklinde olabilir. Ust ekstremitede
supraskapular, aksiller, muskulokutantz, median, unlar, radiyal sinirlerde, alt ekstremitede
peroneal sinir tuzaklanmasi seklinde goriilebilir. En sik goriilen tuzak néropati median sinirde

gorulen karpal tunel sendromudur [1].

Tuzak noropatiler genellikle periferik sinirlerin anatomik seyri boyunca eklemlere
yakin yerlerde fibroz ya da fibroosseoz tiinelden gegis boélgelerinde ortaya ¢ikar. Tuzak
ndropati, sinirlerin bir viicut segmentinden digerine gectigi noktalarda veya yiizeyellestikleri
yerlerde slrekli basi, gerilme ve sUrtinmeye yol agan bir takim tekrarlayict hareketleri

kapsayan igleri yapanlarda daha sik goruldrler [2].

Periferik sinirin motor, duysal veya sempatik aksonlarmin degisik derecelerde
etkilenmesine bagl olarak farkli semptomlar ortaya ¢ikabilir. Agri, his kusurlari, giigsizlik

gorilen en 6nemli semptomlardir [2].

Tani, klinik bulgular ve elektromyografi ile konulur. Elektrofizyolojik inceleme
lezyonun yerini lokalize eder ve siddeti hakkinda da bilgi verir [2]. Ayirici tanida kas iskelet
sistemi  hastaliklari, radikUlopatiler, pleksopatiler ve polinoropatiler g6z Oninde
bulundurulmalidir [3]. Tuzak néropatilerinin tedavisi konservatif veya cerrahidir. Konservatif

tedavinin temelini sinir iizerine olan travmayi azaltan 6nlemler olusturur [2].

Bradikinezi, rijidite ve tremor Parkinson Hastaligi (PH)’nda gorilen 6nemli motor
bulgulardir. Parkinsonizm, tuzak noropati gelisimi ic¢in predispozan faktorler arasinda yer
almamaktadir. Tuzak noéropati patogenezinde bradikinezi, tremor ve rijidite arastirilmasi
gereken konulardir fakat PH’nin motor belirtileriyle rijidite, tremor ve tuzak ndropati sikligi
arasindaki iligkiyi aragtiran genis kapsamli ¢alisma sayisi ¢ok azdir. Yapilan ¢alismalarda az
sayida hasta degerlendirilmistir ve genellikle hastalik siUresi uzun olan hastalari
kapsamamaktadir. PH’nin erken déneminde tuzak noropatiye iliskin arastirmalar oldukca

azdir.

Tek tarafli baslayan ancak bilateral seyredebilen istirahat tremoru, Parkinson
hastaliginin baglica semptomlarindan biridir. Sadece tremor degil Parkinson hastalarinda
motor bulgular da belirgin olarak hastaligin seyrinde goriiliir. Mekanik travmatik ekstremite

hareketleri tuzak noropati icin risk faktorii olarak sayilabilir.Levadopa kullanimi ile
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polindropati birlikteligini gosteren ¢alismalar mevcuttur [4]. Bu ¢alismada amacimiz,
tekrarlayan mekanik hareketlerin, tremorun ya da bradikinezinin, eslik eden diskinezinin
PH’nda tuzak noropati gelisimi iizerine rol oynayip oynamadigini degerlendirmek ve tuzak
noropatir ile polindropati sikligmna arastirmak, bu arastirmayr norofizyolojik yontemler
kullanarak incelemektir. Temel olarak L-dopa kullanimi ve tremor Ozellikle arastirilmasi

planlanan alanlar olmustur.

2.GENEL BIiLGILER
2.1 PARKINSON HASTALIGI
2.1.1.Parkinson Hastaliginin Tarihcesi

PH yaklasik 200 yildir bu isimle bilinmektedir. Ancak hastaligin varligina dair deliller
eski ¢aglara kadar uzanmaktadir [5]. Antik Misir papiriislerinde ve kadim Hint yazmalarinda
hastaligin semptomlarindan bahsedildigi bilinmektedir [6]. Incil’de el titremesinden
bahsedilmektedir. Yiizyillar boyunca hakkinda pek fazla bilgiye rastlanmayan hastalik Orta
Cag Avrupasinda tekrar tanimlanmigtir. Galen istirahat tremorundan bahsetmektedir. Ancak
hastalik giiniimiizdeki hali ile ilk defa 1817 yilinda ingiliz hekim James Parkinson tarafindan
“An Essay on the Shaking Palsy” adli yayinda tanimlanmistir. Bu yayinda J. Parkinson,
istirahat tremoru, durus ve yiirliylis bozuklugu ve kuvvetsizlik ile karakterize ilerleyici bir
hastaliktan s6z etmektedir. O zamanlar Ingiltere'de titrek fel¢ (shaking palsy) olarak bilinen
bu hastaliga ismini ise rijidite ve bradikinezi terimlerini netlestiren ve hastalikta fel¢ ("palsy")
olmadigini saptayan iinlii Fransiz noérolog Jean—Marie Charcot vermistir. 1912°de Frederich
Lewy, daha sonra “Lewy Cisimcigi” olarak adlandirilacak patolojik bulguyu tanimlamas,
etkilenen ana yapiin subtansiya nigra oldugunu ilk defa 1919°da Konstantin Tretiakoff
bildirmistir. Hastaligin dopamin ile iliskisi ise 1950’li yillarda daha sonra bu g¢alismalar

nedeniyle Nobel tip 6diilii alacak olan Arvid Carlsson tarafindan gosterilmistir[4].
2.1.2 Parkinsonizm

Parkinsonizm ise klinik bir sendrom olarak tremor, rijidite, bradikinezi/akinezi,
postural denge bozuklugu, donma fenomeni ve antefleksiyon posturu ile karakterizedir.

Parkinsonizm etyolojisinde PH, %80-85 orani ile en sik gorulenidir
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Tablo 1.Parkinsonizm Nedenleri [7]:

I- Primer (idiyopatik) parkinsonizm
- Parkinson Hastalig1

- Juvenilparkinsonizm

I1- Sekonder (semptomatik) parkinsonizm

- Infeksiyoz: Postensefalitik, yavas virus enfeksiyonu, AIDS

-Ilaclar: Dopamin reseptor blokerleri (antipsikotikler, antiemetikler), rezerpin, tetrabenazin, alfa metil
dopa, lityum, flunarizin

- Toksinler: MPTP, karbon monoksit, mangan, siyanur, metanol, etanol

- Vaskuler: Multi infarkt demans, Binswanger hastaligi

- Travma: Boksor ensefalopatisi

- Hipoksi

-Metabolik: Paratiroid hastaliklari, hipotiroidi, hepatoserebral dejenerasyon

- Hemiparkinsonizm-hemiatrofi

- Diger: Beyin tumdrleri, normal basingli hidrosefali, siringomezensefali

I11- Parkinson art1 sendromlar

- Progresifsupranukleer paralizi (PSP)

- Kortikobazal-gangliyonik dejenerasyon (KBGD)

- Multi sistem atrofiler (MSA)

- Guam’1n parkinsonizm-demans-ALS kompleksi (PDACG)
- Parkinsonizm-primer demans kompleksi

- Progresif pallidal atrofi — pallidonigral dejenerasyon

- Pallidopiramidal hastalik

IVV-Heredodejeneratif Parkinsonizm

- Huntington hastalig

- Wilson hastaligi

- Pantotenatkinaz eslik eden norodejenerasyon (PK AN-Hallervorden-Spatz hastaligi)
- Familyal bazal gangliyon kalsifikasyonu (Fahr Hastalig1)

- Seroid-lipofuksinoz

- Gerstmann-Straussler-Scheinker Hastaligi

- Machodo-Joseph Hastalig1

- Periferik noropatili ailesel parkinsonizm

- Noroakantositozis
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- Lubag (X’e bagl distoni ve parkinsonizm tablosu)

- Striatal nekrozlu mitokondrial sitopatiler

2.1.3. Parkinson Hastahi@imin Epidemiyolojisi

PH, Alzheimer hastaligindan sonra en sik goriilen nérodejeneratif hastaliktir. PH tiim
tilkelerde, tiim etnik gruplar ve tim sosyoekonomik simiflarda goriilmektedir [8]. Parkinson
hastaligi tiim parkinsonizmler icinde % 75 oran ile en sik goriilenidir [9]. Hastaligin
prevalansi farkli ¢alismalarda farkli oranlarda bildirilmistir. Ortalama olarak prevalansi
yaklagik 18-360/100.000ve yilda 4-21/100.000 arasinda degisebilmektedir [10]. Ulkemizde
prevalans degeri Eskisehir’de yapilan bir ¢alismada 111/100.000 [11], Mersin bolgesinde
yapilan baska bir ¢alismada ise 310,4/100.000 olarak bulunmustur [12].Hastalik tipik olarak
ortalama 60 yas (40-70 yas) civarinda baslar ve yas arttikca goriilme siklig1 artar. Hastalarin
%75 kadarinda ilk motor semptom, 60 yasindan sonra ortaya ¢ikar. Hastalik, 65 yas lstii
popiilasyonun %1 ini etkiler [13]. Tiim hastalarin sadece %5’inde hastalik 40 yasindan 6nce
baglar [14]. Belirtilerin 40 yasindan Once baslamasi durumunda hastaligin genetik
mutasyonlar nedeni ile olmasi muhtemeldir [15]. Calismalarda hastaligin yillik insidansi
farkli populasyonlarda 4,5- 19/100.000 arasinda degismektedir. Ancak benzer metodolojik
caligmalar kiyaslandiginda ve rakamlar referans topluma uyarlandiginda insidans rakamlari
arasindaki aralik daralmaktadir. Parkinson 'in hastaligi (PH) herhangi bir zamanda
popiilasyonun 1000 kigide 1-2'sini etkiler. PH siklig1 yasla birlikte artmakta ve PH, 60 yasin
uzerindeki nifusun% L1'ini etkilemektedir [16]. Avrupa’da 5 ayn iilkede yapilan ortak bir
caligmada 65 yas lizerinde total parkinsonizmin prevalanst 2,3/100, PH prevalans1 1,6/100
olarak bulunmustur. Bir bagka ¢alismada prevelans degeri 60’1 yaslarda %1 civarinda 80
yasindan sonra ise %4 olarak bildirilmistir [10]. Bir¢ok prevalans ve insidans ¢alismasinda
hastaligin erkeklerde biraz daha sik goriildiigii bildirilmistir. Erkek/kadin orani 3/2 dir.
Kaliforniya’da yapilan genis bir ¢alismada insidans erkeklerde daha yiiksek (19/100000
erkeklerde; 9,9/100000 kadinlarda) bulunmustur [17].

Parkinson hastaligi, tipik olarak orta ve ileri yasin hastaligi olup ortalama 50-60
yaslarda baglayip yaklasik 10-20 yil icerisinde progresif olarak ilerlemektedir. Hastalik 30 yas
oncesi nadirdir. ilk semptomlar 21-40 yas arasinda ortaya ¢iktiginda erken baslangighh PH, 20
yasindan once basladiginda juvenil PH olarak adlandirilmaktadir. Erken baslangi¢c cogunlukla

kalitsal PH’n1 diisiindiiriir ve bu olgular Parkinson hastalarinin %5-10’unu olusturur [18, 19].
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Parkinson hastaligi erkeklerde biraz daha sik goriilmektedir ve erkek/kadin oranmi 3/2 dir.
Cinsiyet farkliliklar1 birgok calismada PH gelisiminde risk faktorii olarak tanimlanmistir.
Ozellikle yasli gruplarda, erkeklerde yiiksek insidans orani raporlanmustir. Erkeklerdeki
insidans artig1 ¢evresel risk faktorlerine daha fazla maruz kalmalarindan kaynaklanabilir [20].
Bazi calismalarda 60 yas Oncesi baslangigta PH’nin insidansinda erkek ve kadin arasinda
farklilik bulunmamustir. Yillik prevalans 100.000 kiside 18-328, insidans ise 100.000’de 4.5-
21 arasinda degismektedir. Insidans ve prevalans degerleri yasla birlikte artis gdstermektedir.
Parkinson hastalig1 tiim iilkeler, tiim etnik gruplar ve tiim sosyoekonomik simiflarda goralur,
ancak Afrikali Amerikalilarda insidanst beyazlarin dortte biridir. Asyalilarda insidansi
beyazlarin iicte biri ile yaris1 arasindadir. Kuzey Amerikalilarda daha sik goriildiigl tespit

edilmistir [21].
2.1.4 Parkinson Hastaliginin Etiyolojisi ve Risk Faktorleri

PH’nin etyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte yaglanma, genetik yatkinlik ve
cevresel faktorlerin bulundugu multifaktoriyel bir etiyoloji s6z konusudur. PH’nin
patogenezinde yer alan cevresel ve genetik faktorlerin arasindaki etkilesim mitokondrial
disfonksiyon, oksidatif stres, inflamasyon ve eksitoksisiteye; sonuc¢ olarak da nigral
dopaminerjik néronlarda dejenerasyona yol agmaktadir [22]. Sonugta hiicre kaybi siirecinde
esas mekanizmanin yipranmis proteinlerin yikimindan sorumlu olan ubiquitin proteozom

yolunun genetik ve/veya ¢evresel nedenlerle hasara ugramasi oldugu kabul edilmektedir [23].

Yapilan caligmalarda yas ve cinsiyet disinda saptanan diger risk faktorleri arasinda
beyaz 1rk, aile dykiisiinde PH olmasi, kafa travmasi, kaynake¢ilik yapmak, karbon monoksit,
agir metaller ve tarim ilaglar1 gibi ¢esitli toksik maddelere maruziyet, kuyu suyu i¢imi ve

kirsal kesimde yasama yer almaktadir [24].

Birgok ¢alismada sigara igmenin PH igin koruyucu oldugu gosterilmistir. Uzun siireli
sigara igme ve i¢ilen miktar ile PH riskinin azalmasi arasinda iliski bulunmustur [25]. Kahve
tiikketimi PH riskini azaltmaktadir. Bu risk azalmasi gilinliik icilen kahve miktar1 arttikca

artmaktadir [26]. Bu iliskinin kafeine bagli oldugu diisiiniilmektedir.

Yaslanma
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Ilerleyen yasla birlikte substantia nigranin komptakt bolimiindeki pigmente
noronlarda azalma olmaktadir [18]. PH icin karakteristik histolojik bulgu olan Lewy Cismi
(LC) parkinsonizm bulgusu olmayan, yash kisilerde de gorulebilir. Asemptomatik yasl
insanlarin otopsilerinde %16 oraninda LC raporlanmistir. Yaslanma ile iligkili substantia nigra
pigmente ndronlarinin kaybi patolojik incelemede PH’nda gorllenden daha farkli paternde
olmaktadir [18, 21].

Genetik

Hastalarin yaklasik olarak %20-25 “inin en az birinci dereceden PH’li yakini vardir ve

PH hastalarinin birinci dereceden yakinlarinda PH gelisme olasiligi 2-3 kat daha fazladir [19].

Genetik gegisli hastalar Parkinson hastalarinin yalnizca %5-10"unu olusturmaktadir.
Ozellikle hastaligin baslangi¢ yast 50 yasindan énceyse, genetik faktorleronemli bir rol

oynamaktadir [19].

Molekiler genetik alanindaki yeni gelismelerle, son 5 yil i¢indeherediterPH’ na yol
acan, otozomal dominant ve otozomal resesif Ozellikte kalitsal gegis gosteren birbirinden
farkli 11 gende mutasyon saptanmistir. Alfa sinuklein, ubikitin-C-terminal hidrolaz -L1(UCH-
L1) ve losin zengin tekrarlayan kinaz 2 (LRRK2) genlerindeki mutasyonlar otozomal
dominant PH’na, parkin, PINK1, DJ-1 ve ATP13A2 genlerindeki mutasyonlar ise otosomal
resesif erken baslangicli PH na yol agmaktadir. Bu genlerdeki mutasyonlar hucreicerisinde
protein disfonksiyonu (anormal protein artisi ve protein fosforilasyonu), oksidatif stres,

mitokondrial disfonksiyon ve kinaz aktivitesinde azalmaya yol acabilirler [27, 28].

Cevre

Epidemiyolojik calismalar, toksinlerle PH gelisimi arasinda iliski oldugunu
goOstermekle birlikte bu iliski henliz kesinlik kazanmamistir [29]. Tek bir gevresel faktoriin
PH’na neden olma olasiligi disiiktiir. Cesitli cevresel nedenlerin PH gelisimine katkida
bulundugu veya genetik ve ¢evresel faktorlerin karsilikli kompleks etkilesiminin PH’na neden

oldugu ileri siiriilmiistiir [30].

Metilfenil tetrahidropiridin  (MPTP), herbisidler, insektisitler, alkilefosfatlar,
organoklorinler, ahsap koruyucular, dialdrin ve parakuat, karbonmonoksit, karbon disulfit,
PH gelisimi ile iliskili ekzojen norotoksinlerdir [30].

Bircok ¢alisma kirsal yasamin, tarimla ugragmin ve kuyu suyu kullaniminin PH igin

risk faktorli oldugunu gostermistir. Betakarbolinler, izokinolonturevleri ve 6-hidroksidopamin
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gibi endojen toksinler de dopaminerjik noronlarin 6limiine yol acarak hastaliga neden
olabilirler [19, 30].

2.1.5 Noroanatomik Mekanizmalar

Ekstrapiramidal bozukluklar gliniimiizde hareket bozukluklar1 olarak adlandirilan bir
norolojik hastalik grubuna neden olmaktadir. Bu bozukluklar asir1 hareket (6rn. Huntington
koresi), hareket azlig1 (6rn. PH) ya da postur, tonus ve durus anormalliklerine neden olabilir.

PH, en sik gorllen bazal ganglion hastaligidir [31].

Bazal ganglionlar; serebral korteks, talamus ve beyin sapi ile baglantilar1 olan serebral
hemisferin ventro medialinde yerlesmis subkortikal nukleuslardir [32]. En énemli olan bazal
ganglion yapilar1 kaudat nukleus, putamen , globus pallidus (eksternus ve internus), substantia
nigra (pars kompakta ve pars retikularis) ve subtalamik nukleustur [31]. Bazal ganglionlari
olusturan bu yapilar arasinda skeleto-motor, okulomotor, asosiyatif ve limbik devreler olarak
adlandirilan birbirinden bagimsiz, organize devreler bulunmaktadir. Her biri serebral
korteksin farkli bolgelerinden bilgi alan bu devreler, bazal ganglion icerisinde farkli baglanti
yollar1 izledikten sonra talamus Uzerinden tekrar girdi aldiklar1 kortikal bolgeye bilgi yollarlar
[31].

Bazal ganglionlarin giris kapisini olusturan kaudat gekirdek ve putamenden olusan
stiatum ile ¢ikis kapisini olusturan globus pallidus internus ve substantia nigra pars retikularis
arasinda direkt ve indirekt olmak Uzere iki yol vardir [31]. Bazal ganglionlarin temel gorevi
istemli motor hareketlerin kontroli ve modulasyonudur. Motor hareketler diginda anlama,
degerlendirme gibi mental ve emosyonel fonksiyonlarmin da oldugu bilinmektedir[33]. Ilgili
islevlerini yerine getirebilmek i¢in kontrol edip, ince ayarimi yapacagi bolgelerden bilgi almak

(afferent uyarilar) ve o bolgelere bilgi vermek (efferent uyarilar) durumundadir [31].

Frontal korteksten (motor korteks, premotor alan, suplamenter motor alan, singulat
korteks, dorso-lateral ve orbito lateral frontal korteks) ve parietal korteksten gelen bazal
ganglionlarin afferent girdileri direkt yolda, striatuma girdikten sonra bazal ganglionlar
icindeki diger yollara ugramadan dogrudan globus pallidus internus ve substantia nigra pars
retikularise yonelirler ve talamus Uzerinden kortekse geri donerler. Bazal ganglionlarda islem
goren ve globus pallidus internus (GPi) ve substantia nigra pars retikulata (SNr) izerinden
cikis yapan efferent sinyallerin ¢cok buyik bir kismi talamusa, KigUk bir kismi ise beyin
sapindaki pedinkulo pontin nukleusa giderler. Indirekt yolda ise korteksten putamene giren

sinyaller globus pallidus eksternus (GPe), subtalamik nukleus (STN) ara istasyonlarindan
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gectikten sonra ¢ikis kapisina, yani GPi ve SNr’ya yonelirler ve talamus tzerinden kortekse
geri donerler. Direkt yol tipik olarak eksitatordur ve direkt yolu olusturan ndronlarda esas
olarak D1 tipi dopaminerjik reseptorler bulunmaktadir. NOropeptit olarak substans P ve
dinorfini cerirler. Substantia nigranin pars retikularis ve globus pallidusun internal
segmentindeki noronlar ile iliskilidir. indirekt yol ise inhibitordur ve indirekt yolu olusturan
noronlar dncelikle D2 reseptorlerini icerirler, globus pallidusun eksternal segmentini innerve
ederler ve noropeptit olarak enkefalinleri icerir. Direkt yolun etkisi talamusun disinhibisyonu
ve sonugta kortikal aktivite artisidir. indirekt yolun etkisi ise talamik noronlarin baskilanmasi

ve kortikal néronlarin aktivasyonunun frenlenmesidir [31].

Kortikal aktivasyonda patolojik azalma oldugunda PH gibi hipokinetik hareket
bozukluklari, patolojik olarak artis oldugunda ise kore gibi hiperkinetik hareket
bozukluklarina ortaya ¢ikar [31].

Guniimlzde kabul edilen modelde dopamin temel bir rol oynamaktadir. Direkt yol
uzerinde eksitator etkisi varken, indirekt yol Uzerinde inhibitor etkilidir. Sonug olarak
dopamin, direkt yolu uyarip indirekt yolu baskilayarak talamokortikal ¢ikis sinyallerini her iki
yolda arttirir ve korteks aktive olur. Normalde bu iki yol bir denge igerisinde ¢alisarak motor
aktivitenin duzenlemesini saglarlar. PH’nda dopamin azalmasi sonucunda direkt yolun etkisi
azalirken indirekt yolun etkisi baskin hale gelir. Sonugta talamus Gzerine olan indirekt yolun
artmig etkisi sonucunda kortikal aktivasyonda azalma olur. Bu, parkinsoniyen belirtilerin

¢ogunun olusmasindan sorumludur [31].
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Sekil 1- Bazal gangliyonlardaki direkt ve indirekt yollarin fizyolojik baglantilar
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Sekil 1- Bazal gangliyonlardaki direkt ve indirekt yollarin fizyolojik baglantilari

SNc:Substansiya Nigra pars kompakta PPN:Pedinkulopontin gekirdek
SNr: Substansiya Nigra pars retikularis STN:Subtalamik cekirdek
GPi:Globus pallidus interna GPe: Globus pallidus eksternus

2.1.6 Noropatoloji

PH’inda patolojik degisiklikler hastaligin semptomlarinin gorilmesinden yillar 6nce
baglamaktadir. Striatal dopamin igeriginde %80 ve nigral ndronlarda %50 oraninda bir azalma

meydana geldiginde klinik belirtiler ortaya ¢ikmaktadir [18].

Parkinson hastaliginin temel noropatolojik 6zelligi SN¢ ve diger cekirdeklerdeki
(lokusseruleus, vagusundorsal motor nukleusu) melanin pigmenti iceren ve dopamin Ureten
noronlarin selektif ve progressif kaybidir. Ciplak gozle bakildiginda substantia nigra soluk

gorundr. Mikroskopik degisiklikler belirgin hiicre kaybi1 ve bunun yerinde gliozis ile geride
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kalan hiicrelerde Lewy cisimciklerinin varhigidir[18]. Eozinofilik boyanma o6zelligindeki
intrasitoplazmik inkluzyon cisimcikleri olan LC, Parkinson hastaliginin karakteristik patolojik
bulgusudur. Lewy cisimcikleri ilk kez 1912 yilinda Alman patolog Lewy tarafindan
tamimlanmistir. Lewy cisimcikleri alfa sinuklein, ubikuitin, parkin, 1s1 sok proteinleri,

hiperfosforile norofilament proteinleri gibi yapilar1 icerebilirler [18].

Lewy cisimciklerinin substantia nigra ile smirli olmadigi ve lokus seruleus,
Meynert’in bazal ¢ekirdegi, vagusun dorsal motor g¢ekirdegi, hipotalamus, olfaktor traktus,
pedunkulopontin nikleus, rafeniikleus, parasempatik ve sempatik postganglionik ndronlar,
serebral korteks, amigdala, medulla spinalis, vertebral sempatik ganglionlar, gastrointestinal
traktus gibi yapilarda yer aldiklart gosterilmistir [34]. Lewy cisimcigi, PH na spesifik olmayip
multi sistem atrofi, progressif supranukleer felg, Alzheimer hastaligi, motor ndron hastaligi,

subakut sklerozan panensefalit, PKAN’da da tanimlanmuistir.

Son yillardaki patolojik ¢aligmalar, LC birikiminin alt beyin sapinda basladigimni ve
ilerleyerek beyin sapinin yaygin olarak tutulmasindan sonra mezensefalondaki substantia
nigraya ulastigini tanimlamistir. Braak ve arkadaglart LC’nin dagilimini temel alan 6 evreli bir
patolojik siiflama 6ne siirmiislerdir. Braak patolojik siniflamasina gore LC, ilk olarak dorsal
vagal nukleus ve olfaktor sistemde olusur ve yavas bir sekilde beyin sapi, diensefalon ve

serebral kortekse dogru ilerler. Bu lezyonlar PH’nin nonmotor semptomlarindan sorumludur
[35].

2.1.7 Parkinson Hastaligimin Klinigi

PH, hipokinetik hastaliklar i¢in prototip tablo olup, parkinsonien motor bulgular ile
karakterizedir. Bu temel klinik motor bulgular bradikinezi, rijidite, tremor ve postiral
instabilitedir. PH, geleneksel olarak motor sistem hastaligi olarak ele alinmaktaysada, bugiin
artik motor ve non-motor (otonomik, davranigsal, biligsel ve duysal) tutulus paterni ile ¢ok
daha kompleks bir sendrom olarak kabul edilmektedir.

Hastalarin ¢ogunda belirtiler tek bir beden yarisindadir ve en sik basvuru kol salinimda
azalma, omuz agris1 ve eldeki istirahat tremoru ile olur. PH’de yaklasik %50 oraninda tremor
seklinde baslangic s6z konusudur. Bradikinezi ve rijidite ¢ogunlukla semptomatik tarafta
saptanir. Bulgular zamanla kars1 beden yarisina gegse de, genellikle hastalik siiresi boyunca
tutulan ilk tarafta belirgin olmak Uzere asimetrik bir tutulum dikkat cekicidir [36].

PH, Kklinik olarak heterojen bir hastaliktir. Her hastada belirti ve bulgularin farkli

kombinasyonlar1 goriilebilir. Hastaligin baslangi¢ belirtileri de hastadan hastaya farkli olabilir.
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PH tanis1 post mortem dogrulanmis hastalarda en sik karsilasilan baslangig belirtisinin tremor
oldugu bildirilmistir [36].

PH’de motor belirtiler en dikkat g¢ekici klinik 6zelliklerdir. Ancak bu belirtilerin
baglamasindan 6nce hastada motor olmayan belirti ve bulgular ortaya ¢ikmis olabilir. Son
yillarda yapilan ¢alismalarda koku duyusunda azalma, uyku bozukluklar1 gibi motor olmayan
belirtilerin 6nemi vurgulanmaktadir. Motor belirtilerin baslamasindan 6nce bir premotor
donemin oldugu ve bu dénemin 5-20 yil kadar siirebildigi bildirilmistir [37].

Ayrica uyku bozuklugu, agri, psikiyatrik belirtiler ve otonomik fonksiyon bozuklugu
gibi motor olmayan belirtilerin saglikla iliskili yasam kalitesi tizerinde daha olumsuz etki

ettikleri gosterilmistir [38].

v donuk yiz

gérdndmi
kollarin dirsek- ¢} bas ve govde dne
ten bakald dogru egilmig
durmasi
(fleksiyon)

dizde fleksiyon
durusu

Sekil 2. PH’nin kardinal bulgular1 [39]
Burada, ilk olarak hastaligin temel motor belirtilerinden, ardindan goriilebilen diger

motor belirtilerden, son olarak da motor olmayan belirtilerden bahsedilecektir.
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Tablo 2. Parkinson hastaliginin klinik belirtileri [40]

Motor semptomlar

* Tremor, bradikinezi, rijidite, postural instabilite

 Hipomimi, dizartri, disfaji, sialore

» Kol sallamasinda azalma, ayagini striyerek yiriime, festinasyon, sandalyeden kalkmakta ve yatakta
donmekte zorluk

* Mikrografi, glinlik yasam aktivitelerinde yavaslama

* Glabellar refleks, blefarospazm, distoni, striatal el veya ayak deformiteleri, skolyoz, kamptokormi

Non-motor semptomlar

*» Kognitif zayiflama, bradifreni

* Depresyon, apati, anhedoni, yorgunluk, diger davranigsal ve psikiyatrik problemler

* Duyusal belirtiler: anosmi, agr1 (omuz, sirt), parestezi

* Disotonomi (ortostatik hipotansiyon, kabizlik, Uriner ve seksuel disfonksiyon, artmis terleme, sebore),
kilo kayb1

* Uyku bozukluklar1 (REM uykusu davranis bozuklugu, canli hayaller, asir1 glindiiz uykusu, uyku

boliinmesi, huzursuz bacak sendromu)

Temel Motor Belirti ve Bulgular

Bradikinezi

Bradikinezi (hareketlerde yavaslama), PH’de bazal gangliondisfonksiyonun en
karakteristik semptomudur. Bradikinezi siklikla hareketin baglatilmasinda gecikme, hareketin
amplitiidiiniin kiiclilmesi, bir hareketten digerine gecememe, ayni anda iki hareketi
yapamama, hareket fakirligi (hipokinezi) ve hareket edememe (akinezi) anlaminda da
kullanilir. Bradikinezi, her hastada er ya da gec¢ goriiliir. Yiiz ifadesinin fakirlesmesi (maske
yiiz, hipomimi), g6z kirpmanin seyrelmesi, monoton ve hipofonik (hipokinetik) dizartri,
yutkunma islevinin bradikinezisine bagli salya akmas1 (siyalore), dominant eli ayricalikli
kilan beceri istiinliigliniin kaybi, yaziyr olusturan harflerin gittikge kiigiilmesini ifade eden
mikrografi, sandalyeden kalkmanin zor ve yavas olmasi, yiiriiyiise eslik eden kollarin salinim
hareketinin kaybi, adim atma esnasinda ayaklarin hem yatay hem dikey eksende hareket
genliginin azalmasi1 bradikinezi belirtileridir. Bradikinezinin dopaminerjik sistemin islev
bozuklugunu en iyi yansitan belirti oldugu diistiniilmektedir. Bu bulgu dopaminerjik tedavi ile

diizeltilebilmektedir. Hastalik ilerledik¢e bradikineziden dolay:r hastalar giinliik islerini
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yapamaz hale gelirler. Ger¢ekten de bradikinezi, PH’de en dnemli 6ziirliiliik nedenlerindendir
[40].

Rijidite:

Rijidite; bir ekstremite, boyun veya govdenin pasif hareketleri boyunca (bir eklemin
cevresinde fleksiyon, ekstansiyon veya rotasyonu) hissedilen, agonist ve antagonist kaslarda
es zamanli olarak tonusun artmasi ile saptanan direnctir. Proksimal (boyun, omuz, kalca) ve
distal (el ve ayak bilekleri) yerlesimli olabilir. Baz1 hastalarda ozellikle altta yatan tremor
oldugunda, tremorun rijiditeye eklenmesiyle el bilegi ve/veya dirsekte artmis direnc hareket
boyunca kesintili olarak saptanabilir ve disli ¢ark beliritisi adin1 alir [18, 19, 30]. Muayenede
bir ekstremitenin her yone pasif hareketi sirasinda tonus artis1 saptanir. Bu tonus artisi

hareketin baslangicindan sonuna kadar ayni diizeyde kalir ve hareketin hizindan etkilenmez.

Bu tipte rijidite “kursun boru” bulgusu olarak isimlendirilmistir

Rijiditenin siipheli oldugu durumlarda kars1 ekstremiteye istemli tekrarlayici
hareketlerin yaptirilmasi rijiditenin fark edilir hale gelmesini saglar [41]. Bu muayene

yontemine “Froment manevras1” denir.

Rijidite, siklikla el bileginde pasif rotasyon hareketleri ve dirsekte fleksiyon ve
ekstansiyon hareketleri ile degerlendirilir. Hafif semptomlar1 olan hastalarda rijiditeyi ortaya
cikarmak, ancak karsi ekstremiteye tekrarlayici hareketler yaptirmakla mumkin olabilir.
Froment manevrasi olarak bilinen, zorlayict manevralar (6rnegin; kontralateral ekstremitenin
istemli hareketi) siklikla rijiditeyi artirir ve Ozellikle hafif rijiditenin belirlenmesinde
faydalidir [18, 19, 30]. Rijiditenin derecesi degiskendir ve genellikle tremor gibi tek tarafli
baglar ve hastalik ilerledikge karsi tarafa da yayilabilir. Rijidite, tremora gOre daha az

degisken bir bulgudur ve hastanin fonksiyonel disabilitesini daha iyi yansitir.

Hastaligin ileri agamalarinda ortaya ¢ikma egilimindedir. Gorilme sikligt %89-99
arasinda degismektedir [18, 19, 30].

Rijidite, siklikla boyun ve gOvdede fleksiyon gibi PH’da gorilen postural
deformitelerle birliktedir. Baslangigta ¢ogu kez hastalar rijiditeyi hissetmezler. Hastalar
rijiditeyi ekstremitelerde, boyunda, bazen de sirt kaslarinda subjektif sertlik veya kasilma
seklinde tanimlayabilir [18, 19, 30].
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Rijidite, agriyla iligkili olabilir ve agrili omuz PH’nin en sik baslangig¢ belirtilerinden
biridir. Bu durumda hastalara artrit, bursit veya rotator kaf yirtigi gibi yanlis tanilar
konulabilir [30].

Tremor

Istirahat tremoru, PH’nin en iyi tanman ve en spesifik kardinal bulgusudur. istirahat
tremoru genellikle bir elde ‘para sayma’ (“hap yapma tremoru”) ve 6n kolda “pronasyon-
supinasyon” seklinde baslar. Olgularin %50-75’inde ilk semptom olarak tremor ortaya c¢ikar.
Klinik izlem boyunca hafiften belirgine kadar degisik oOl¢iilerde tremor saptanma siklig
%85’¢ ulasir. Ancak %15’lik bir grup hastada hastaligin higbir evresinde tremor
g6zlenmez[42]. PH’de klasik 4-6 Hz istirahat tremoru yaninda olgularin %40-60’inda daha
hizli frekansh (5-8 Hz) postural-kinetik tremor tabloya eslik eder. PH’nin ilk bulgusu
esansiyel tremora benzer sekilde postiiral tremor olabilir. PH’da postiiral tremorun ayirt edici
ozelligi kollarin ileriye uzatilmasi ile tremorun ortaya ¢ikmasi arasinda saniyeler ile bir
dakikaya kadar stren bir latent evrenin olmasidir [43]. Bu nedenle bu fenomene “re-
emergent” (tekrar beliren) tremor adi verilmektedir.

PH’de tremor en sik ellerde, bazen de ayaklar, dil, cene ya da dudakta olabilir. PH’de
ses tremoru goriilmez ve bas tremoru enderdir. Alt ekstremitede tremor genellikle oturur
durumda iken belli olur ve ayak bileginde fleksiyon-ekstansiyon hareketleri seklinde goriiliir.
Tremor stres ile mental aktivite sirasinda (6rnegin bir aritmetik islemi yaparken), yiiriirken,
diger ekstremitenin motor hareketi sirasinda artar. O ekstremitenin harekete basglamasiyla ve
uyku sirasinda kaybolur.

PH’nin tremor ile ortaya ¢ikmasinin daha yavas seyirli hastalik progresyonu ve daha
iyi prognoza isaret ettigi genel olarak kabul edilir. Bu durumda selim tremorlu parkinsonizm
(benign tremulous parkinsonizm) terminolojisi kullanilir. PH’de tipik istirahat tremoru ve re-
emergent tremor dopaminerjik tedaviye yanit verirken, hizli frekansl postiiral/kinetik tremor
daha ¢ok esansiyel tremor’da etkili ilaglara (primidon/propranalol gibi) yanit verir.

Postural instabilite

Postural refleksler dik durmamizi ve posturimiizii surddrirken dengemizi
korumamizi, doniislerde veya yiiriiyiis sirasinda yon degistirirken dengemizi kaybetmememizi

saglar.

Postural reflekslerin kaybina bagli postural instabilite, PH’nin genelde son donem

belirtilerindendir ve siklikla diger klinik 0zelliklerin baslangicindan sonra olusur. PH nin en
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az spesifik, en fazla 6zurliluk yaratan, tedavisi en gl¢ ve dopaminerjik tedaviye en direncli
olan belirtilerden biridir [21, 30]. Hastalarda kol fleksiyonu ile baslayan, govde ve boyun
fleksiyonu ile devam eden 6ne egik bir postur geligsir. Zamanla propulsiyon (6ne diisme

egilimi) ya da retropulsiyon (arkaya diisme egilimi) ile baglantili bir dengesizlik gelisir.

Hastaligin ge¢ donemlerinde agir derecede postural instabilite durumunda hasta ayakta
desteksiz duramaz ve diismeler baslar, zamanla hasta tekerlekli sandalyeye bagimli hale
gelebilir [21, 30].

Postural instabilitesi olan hastalarda, ¢zellikle govdede fleksiyon postirl varliginda,”
festination’” seklinde giderek hizlanan bir yiiriiyiis ortaya c¢ikar. Burada hasta adeta
diismemek icin agirhik merkezini yakalamaya c¢alisir sekilde yirir ve durmakta guclik ceker
[21, 30].

Postural instabilitenin derecesini degerlendirmek i¢in ‘¢ekme (pull) testi’ kullanilir. Bu
testte hastanin omuzlarindan tutulup arkaya dogru hizli bir sekilde gekilmesiyle normal bir
Kisi geriye adim atmayip hafif¢e sallanirken, Parkinson hastas1 ancak geriye dogru iki ya da

daha fazla adim atarak diismeyi Onler veya hekim tarafindan desteklenmesi gerekir [21, 30].

Diismelerin baslangicindaki latans PH’n1 progresif supranukleer palsi (PSP) ve multi
sistem atrofi (MSA) gibi diger norodejeneratif bozukluklardan ayirir. Bir ¢alismada,
semptomlarin baglangicindan ilk diisiise kadar ortalama zaman PH’da 108 aydir. Bu sure PSP
ve MSA igin sirasiyla 16,8 ay ve 42 aydir [43]. Parkinson Hastalig1 tanisi igin degisik tani

kriterleri gelistirilmistir.

Guniimlzde en sik kullanilan kriterler Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi
Beyin Bankasi Klinik Tan1 Kriterleridir (Tablo2). Bu kriterlere gore tani igin bradikinezi esas
olup, bradikineziye rijidite, istirahat tremoru ve postural instabiliteden mutlaka eslik etmesi
kosulu aranir. En az (¢ veya daha fazla destekleyici kriterin varligi ve 16 dislayici kriterden
hicbirinin eslik etmemesi gerekmektedir. Parkinson hastaligina klinik 6lgiitlerle tan1 konulur,
kesin tan1 i¢in bir test yoktur. Klinik olarak tani; tipik olarak temel motor 6zelliklerin, iliskili

ve dislayici semptomlarin kombinasyonuna dayanir [43].
Bradikinezi/ Akinezi

Bradikinezi, hareketlerin yavaslamasi, akinezi ise tam hareket kaybidir. Bradikinezi,
bazal gangliyon disfonksiyonunun en karakteristik semptomudur ve hastalarin er ya da ge¢
hepsinde gelisir [21, 30].
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Hastaligin en fazla 6ziirliiliige neden olan semptomlar1 arasinda yer alir. Altin standart
olarak kabul edilen ’UK Brain Bank’’ (Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi Beyin
Bankasi) tani kriterlerine gore PH tanist igin bradikinezi varligi sarttir. Hastaligin erken
donemlerinde hareket amplitudunde azalma (hipokinezi) 6n planda iken zamanla bradikinezi
ve akinezi tabloya eklenir. Baslangicta distal kaslar (mikrografi, parmak hareketlerinde

kisitlilik) daha sonra da zamanla tim kas gruplar1 etkilenir [21, 30].

Bradikinezi, bir ise baglamada ve ylrlticu hareketlerde, plan yapmada, es zamanl
gorevler ve sirali performanslarda giigliigii icerir. Baslangigtaki gorinim ginlik yasantidaki
aktivitelerin yapilmasinda yavaglama seklindedir. Bu durum ince motor kontrol gerektiren

(6rnegin; digme ilikleme, alet kullanmak) hareketleri de kapsar [21, 30].

Bradikinezinin diger gorinimleri; spontan hareketlerin ve mimik hareketlerinin
kaybini, g6z kirpmanin azalmasiyla yizin ifadesiz gorinim almasini (maske Yz,
bradimimi), monoton, algak sesle, monofonik ve hipofonik konusmay1 (hipokinetik dizartri),
konusmaya eslik eden jest ve el hareketlerinin kaybini, yazinin kigilmesini (mikrografi),
spontan yutkunma sayisinin azalmasina bagli agizda salya birikimi ve akmasini (siyalore),
yurime sirasinda otomatik kol hareketlerinin azalmast veya kaybolmasini (assosiye

hareketlerin kaybi) kapsar [21, 30].

Parkinsonizm’in diger belirtilerinde oldugu gibi, bradikinezi de hastanin emosyonel
durumu ile baglantilidir. Ornegin; hareketsiz hastalar uyarildiklarinda bir topu tutmak gibi
hizl1 hareketleri yapabilirler. Bu fenomen (paradoksal kinezi) Parkinson hastalarinin bir motor
programlarinin oldugunu ancak ylksek sesli gurultl, mars miizigi, Uzerinden atlanmasi
gereken bir engelle ilgili gorsel ipuglar1 gibi disaridan bir programlara ulagsmakta ve
kullanmakta gucluk cektiklerini gosterir [21, 30]. Bradikinezinin klinik degerlendirilmesinde
Birlesik Parkinson Hastaligi Degerlendirme Olgegi (BPHDO) kullanilir. Genellikle
sandalyeden kalkma, belli bir mesafede ylriime, hastanin hizli, tekrar edici, degisken el
hareketleri (parmak uglarin1 birbirine vurma, avugagip kapatma, elin pronasyonu-
supinasyonu) ve ayak topugunu yere vurma gibi hareketlerde sadece yavaglama degil

amplitudde de azalma gozlenir [21, 30].
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Diger motor belirti ve bulgular;

Kardinal Bulgular

Istirahat Tremoru
Rijidite (disli cark belirtisi)
Akinezi, Bradikinezi

Postiralinstabilite (postiral reflekslerin kaybi)

Diger Klinik Belirti ve Bulgular

Postiir bozuklugu (Antefleksiyon, kamptokormia, skolyoz)
Parkinsonien yiiriiyiis (Kiiciik adimla, ayaklar siiriiyerek yiiriime)
Festinasyon (Giderek hizlanan yiiriiyiis)

Donma (Freezing, Kilitlenme hali)

Assosiye hareketlerin kayb1

Paradoksal hiperkinezi

Hipomimi (maske yiiz)

Glabellar refleks artis1 (Myerson Belirtisi)

Distoni

Mikrografi

Konugma bozuklugu (Hipokinetikdizartri)

Hipofoni

Yatakta donme gii¢liigii

Disfaji

Siyalore, periferik 6dem

Tablo 3: Parkinson hastahiginda motor ve diger bulgular.

Yiiriime bozuklugu

Yiirliylisiin degerlendirilmesi PH tanis1 ve izlemi i¢in ¢ok degerli bilgiler verir.
Muayene sirasinda hastanin en az 10 metrelik bir mesafedeki yiiriiylisiine ve doniisiine
mutlaka bakilmalidir. PH’nin en erken bulgularindan biri yliriiylis sirasinda kollarm alt

ekstremite ile assosiye olan salinim hareketinin azalmasi hatta kaybolmasidir (assosiye
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hareket kayb1). PH’de yiiriiylis gittikce yavaslar, dizler hafif biikiiliir ve adimlar daralir. Yavas
ve kisa adimlarla yiirime, ayak siiriime ve ylriiylis sirasinda donma (6zellikle kap1 esigi,
potansiyel dar alanlar veya doniislerde) parkinsonien yiiriiyiisiin tipik 6zelliklerindendir. Ek
olarak, yiiriiylis siklikla istirahat tremorunu ortaya ¢ikarir veya artirir. Donma durumunda
hasta yiirlirken aniden ayaklar1 yere yapismis gibi kalir. En sik karsilasilan sekli, yliriiylise
baslamada tereddiit ve donme sirasinda tutukluktur [44]. Baslangicta birka¢ saniye siirerken,
hastalik ilerledik¢e 30 saniye ya da daha uzun siirebilir. Mental, motor ve duyusal hileler
donmada etkili olabilir [45]. Ornegin say1 sayma, el ¢irpma, elleri bele koyma, eslik eden
kisinin ayaginin iizerinden atlama, zemindeki desenlerin {izerinden atlama ise yarayabilir.

Distoni

Siklikla levodopa tedavisinin bir komplikasyonu olarak karsimiza ¢ikar. PH ile iligkili
distoni igin risk faktorleri geng yas, kadin cinsiyet ve uzun hastalik siiresi olarak bildirilmistir
[46]. Distoni, gen¢ baslangich, 6zellikle Parkin gen mutasyonu olan hastalarda ilk belirti
olabilir.

Konusma bozuklugu

PH’de konusma tipik olarak yavas ve monoton (duygusal yiikii yansitan inis-
cikislardan yoksun) olup, ses siddetinde azalma (hipofoni) mevcuttur. Parkinsonizme
tereddiitlii, kekeleyen tarzda ya da normalden hizli konusma (takifemi) eslik edebilir.
Konusma, yliriimeye benzer olarak gittikce hizlanabilir, heceler gittikge karisabilir. Sonug
olarak 1ilerleyen silire¢ ile birlikte konusmayr anlamak giliclesir ve hastalara siklikla
soyledikleri tekrarlattirilir. Palilali (cimlenin son sézclk ya da hecesinin 5-6 keze varan
sayilarda tekrar edilmesi) ve ekolali (bagkalarinin sdyledigi kelime veya ciimlelerin istemsiz

tekrar1) goriilebilir.
Bulber Belirtiler

Dizartri, hipofoni, disfaji ve siyalore PH’de nadir goriilmeyen bulber belirtilerdir.
Bulber belirtilerin orofasiyal ve laringeal bradikinezi ve rijiditeden kaynaklandigi
diistiniilmektedir. Disfaji siklikla yutmanin baslatilamamasi ya da yutma sirasindaki larengeal
veya Ozefageal hareketlerin uzamasi sonucu goriiliir [47]. Salya artis1 yutmanin azalmasina

bagli olabilir [48].
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Gorsel ve Okuler Bulgular

PH’de gorsel sikdyet ve bulgular baskin klinik ozellikler degildir. Sik olmasa da
gorme ve gorme keskinligi ile iligkili yakinmalar s6z konusu olabilir. PH’de goz
hareketlerinde bradikineziyi diistindiirecek genlik azalmasi bildirilmissede; g6z hareketlerinde
belirgin bozulma PSP, MSA-C ve KBD gibi tanilar1 akla getirmelidir. Parkinson hastaliginda
pursuit (izleme) ve sakkadik goz hareketlerinde etkilenme, ancak ileri evrelerde ortaya c¢ikar.
Parkinson hastalarinda géz kirpma frekansinda azalma goriiliir. Yukari bakis kisitliligr olabilir
ancak bu bulgu normal yaghlarda da goriilebilir. Motor bulgularin varligindan emin
olunamadiginda Myerson bulgusu (glabellaya dordiincii vurustan sonra géz kirpmaya devam
etme) PH lehinedir. Bir ¢aligmada parkinsonizm i¢in sensivitesi %83, pozitif tahmin degeri
%70 (Myerson pozitiflerin %70’1 parkinsonlu) ve spesifitesi %48 bulunmustur [49].
Blefarospazm, konverjansta bozulma ve goz agma apraksisi PH’de goriilebilen diger nadir

norooftalmolojik bulgulardir.

Parkinson Hastaliginda Non-motor Tutulus ile Baglantih Belirti ve Bulgular

Bilissel/Noropsikiyatrik

Demans

Depresyon

Anksiyete

Panik ataklar

Bradifreni

Anhedoni/Apati

Uyku bozukluklart

Dopaminerjik tedavi ile baglantili psikoz

Yorgunluk

Otonomik Bozukluklar

Konstipasyon

Ortostatik Hipotansiyon

Artmis terleme

Seksuel disfonksiyon (empotans, libido kaybi)

Urinerdisfonksiyon (noktiiri, yetistirememe, inkontinans)

Beyin Sap1
REM uykusu davranis bozuklugu

HBS
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Imsomni/hipersomni

llaclara bagh
Diirtii kontrol bozuklugu (patolojik aligveris, patolojik kumarbazlik, hiperseksiialite)

Dopamin disregulasyon sendromu
Varsanilar

Sanrilar

Agr ve Duysal Bozukluklar

Kramplar
Agri
Parestezi/Disestezi

Olfaktor disfonksiyon

Hiposmi

Seboroid dermatit

Tablo 4: Parkinson hastaliginda non-motor tutulus ile baglantili belirti ve bulgular

Duyusal belirtiler

Parkinson hastalarinda koku duyusunda azalma hastaligin ilk belirtilerinden biri
olabilir. Bir calismada hiposminin PH i¢in erken bir belirte¢ olabilecegi gosterilmistir.
Asemptomatik akrabalari ile karsilagtirildiginda hiposmisi olan kisilerin 2 yil i¢inde %10
artmig hastalik riski tasidigi bulunmustur [50].

Agr1, Parkinson hastalarinda sik olarak goriiliir. En sik bacaklarda daha seyrek olarak
da kollar, boyun, bel, epigastriyum ve karinda duyumsandig: bildirilmistir. PH’de omuz agrisi
%80’lere varan siklikta bildirilmektedir [51]. ilging olan, omuz agrismin hastalarinin %20
(Stamey W. ve ark.2008) ila %33 ’iinde, motor semptomlarindan Once ortaya c¢iktigi
bildirilmesidir [52]. Bunlarin disinda distoni ile iliskili agr1 goriilebilir. Bunun en sik sekli

sabah saatlerinde goriilen agrili ayak distonisidir.

Parkinson hastalarinda uyusma, yanma, karincalanma gibi stibjektif paresteziler de sik
olarak goralir. Bu hastalarda objektif duyu kusuru bulunmaz. Bu belirtiler PH’de kullanilan
dopaminerjik ilaclardan fayda gordrler.

Otonomik belirtiler

Bir caligmada Parkinson hastalarinin % 47’sinde otonomik belirti oldugu

bildirilmistir[53]. PH’de otonom islev bozuklugu, neredeyse evrensel bir bulgudur ve temelde
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ortostatik hipotansiyon, tiriner ve cinsel islev bozuklugu ve kabizligi i¢cermektedir. 135
olguluk patoloji destekli genis bir PH serisinin geriye doniik dosya derlemesinde olgularin
%30’unda semptomatik OH, %32’sinde mesane islev bozuklugu ve % 36’sinda da kabizlik
bulgular1  belirlenmistir  [54]. OH mekanizmasinin; PH’de periferik sempatetik
kardiyovaskiler denervasyonun o6n planda oldugu gosterilmistir. PH’de ozellikle ileri
evrelerde ortostatik hipotansiyon ortaya ¢ikabilir. Hastalar ayaga kalktiklarinda goz
kararmasi, bas donmesinden yakinirlar. Bu durum yorgunluk ya da diigme nedeni olabilir.
Bazi hastalar ise asemptomatiktir. Ayrica tedavide kullanilan dopaminerjik ilaglar da

ortostatik hipotansiyona yol acabilir.

PH’deperiferik OSS’deki Lewy cisimcikli patoloji ayn1 zamanda, miyenterik pleksusta
gelisen kolonik sempatetik denervasyonu da icermektedir[55]. Bu tablo klinik olarak,
PH’deprevalansi yiiksek olan uzamis intestinal gegcis siiresi ve kabizlik ile iligkilidir ve bir
seride Parkinson hastalarinin yaklagik %80’inde ya kabizlik ya da uzamis intestinal gegis
siiresi saptanmustir [56]. Onemli olarak, kabizlik bir seride hastalarn yaklasik yarisinda

belirgin motor belirtilerin gelismesi 6ncesi belirgin bir yakinma olarak belirtilmistir.

PH’de iirogenital islev bozukluguna ereksiyon ve ejakiilasyon yetersizligi, sik idrara
¢ikma ve acilen idrar yapma istegi, mesanenin tam bosaltilamamasi ve tagsma inkontinansi
dahildir. Urogenital yetersizlik ge¢ bir PH bulgusudur. Bir postmortem olgu serisinde
ortalama latansin 144 ay oldugu bildirilmistir [57]. Parkinson hastalarinda en sik idrara ¢ikma
anormalligi detrusor hiperrefleksi ile iliskilidir, buna karsin detrusor hipoaktivitesi daha arka
planda kalmaktadir. Hafif detrusor hiperaktivitesi olan hastalar giin i¢i acil idrar yapma istegi
olmaksizin noktiiriden yakinirken, tasma inkontinansi sadece ileri evre PH nin bir bulgusudur.

Parkinson hastalarinda goriilebilen cinsel islev bozukluklar1 hastalar tarafindan
genellikle ifade edilmez. Ancak hastalarda merkezi ve/veya postgangliyonik sempatik islev
bozuklugu ile iligkili libido azalmas1 ve erektil islev bozuklugu ya da dopaminerjik ilaclarin

yan etkisi ile iliskili libido artis1 goriilebilir.
2.1.8 Parkinson Hastaliinin Tedavisi

Parkinson hastaligina kars1 pek c¢ok ilag gelistirilmistir. Tablo 5 ’te bugiin i¢in PH
tedavisinde kullanilan ilaglar etken maddeleri ve etki mekanizmalarina gore

gruplandirilmistir. Parkinson hastaligina kars1 pek ¢ok ilag gelistirilmistir.
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Etken Madde

Levodopa iceren ve iliskili flaclar

Levodopa+Benserazid
Levodopa+Benserazid (yavas salinim)

Levodopa+Karbidopa
L-Dopa+Karbidopa+Entakapon

COMT Inhibitorleri
Entakapon

Tolkapon

DopaminAgonistleri

Non-ergoAgonistler
Apomorfin

Pribedil

Pramipeksol
Ropirinol

Ergo Tirevi Agonistler

Bromokriptin

Kabergolin

Lisurid

MAOQO-B Inhibitorleri

Rasajilin

Selejilin

NMDA Reseptdr Antagonisti

Amantadin silfat

Antikolinerjikler

Biperiden

Bornaprin

PeriferikDopaminBlokeri
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Domperidon

Tablo 5. PH tedavisinde kullanilan ilaglar
COMT; katekol-O-metil transferaz, MAO-B; monoaminooksidaz-B, NMDA; N-methil-D-aspartat

PH’deki birgok motor semptom striatal dopamin eksikligine bagli oldugundan
hastalig1 tedavi etmekte temel tedavi yaklasim, dopaminerjik etkinligi artirmaya yonelik
tedavilerdir. Bugiin hala PH tedavisinde en etkili ve altin standart kabul edilen ilag
levodopa’dir. Bununla birlikte levodopa’nin hastanin yasam kalitesini bozan motor
komplikasyonlara (motor dalgalanmalar ve diskineziler) zemin hazirladigi, zaman igerisinde
etkinliginin giderek azaldig1 ve PH’ninaksiyel motor semptomlari (postiiral instabilite dizartri,
palilali, disfaji, fleksorpostiir, donma gibi) ve tremor iizerine etkisinin sl oldugu
bilinmektedir. Bugun igin PH tedavisinde ideal bir ilacin varligindan s6z etmek muimkin

gO6zukmemektedir.

Dopamin kan beyin bariyerini gegemediginden tedavide prekiirsorii olan levodopa (L-
3,4-dihidroksi-fenilalanin) kullanilir. Levodopa, semptomatik etkisini beyinde dopamine
cevrilerek gosterir. Bu nedenle de periferde dopamine g¢evrilmesini 6nlemek amaciyla
dekarboksilaz inhibitorleri (benserazid ya da karbidopa) ile birlikte kullanilir. Periferikde
karboksilaz inhibitdrleri kan beyin bariyerini gecemezler. Levodopa PH tedavisinde en etkili
tedavi olarak kabul edilir[58]. PH’de bir¢ok belirtiyi hizli ve etkin olarak tedavi eder. Bununla
birlikte farmakokinetik ve farmakodinamik agidan zorluklari olabilir. Levodopa, bir aminoasit
olmas1 dolayis1 ile hem barsak emilimi asamasinda hem de kan beyin bariyerini ge¢cmesi
sirasinda diger aminoasitler ile yarisa girer. Bu nedenle proteinli gidalar ile alinirsa beyne
gecen miktar azalir. Yeterli doza ¢ikilmasina ve a¢ karnina alinmasina ragmen levodopa’ya
yanit almamamissa PH tamisim1 gozden gecirmek gerekir. Levodopa’nin etkin olmadigini
soylemek icin verilmesi gereken en yiiksek doz 2000mg/gundir. Genel olarak yavas salinimli
levodopa’y1 gece yatmadan 6nce kullanma egilimi mevcuttur. Kontrollii salinim formlarinin
emilimi diizenli olmayip, etkinligi de standart tabletin yaklasik tcte ikisi ile dortte Ugl
kadardir. Farmakodinamik agidan bakildiginda ise zaman iginde levodopa’nin etkinligi azalir
ve motor komplikasyonlar ortaya ¢ikar. Ozellikle gen¢ hastalarda, motor komplikasyon
olusturma potansiyeli kullanimi1 sinirlamaktadir. Bir meta-analiz sonucuna gore levodopa
tedavisinden 4-6 yil sonra motor fluktuasyon ve diskinezi siklig1 yaklasik olarak %40 oranina
ulagsmaktadir[59]. Yaslh hastalarda levodopa ile motor komplikasyon gelisme riski daha azdir
ve yash hastalar diger anti-parkinsonien ilaglarin noropsikiyatrik yan etkilerine daha

duyarhdir. Bu nedenle yasl popiilasyonda levodopanin erken kullanimi daha uygundur.

33



Doz sonu koétiilesmesi (wearing-0ff), levodopa klinik etkisinin bir sonraki levodopa
saatine kadar stirmemesi ya da bir levodopa dozunun etkisinin dort saatten kisa stirmesidir
[60]. Uzun sireli levodopa tedavisinin genellikle ilk komplikasyonu olarak karsimiza ¢ikar.
Doz sonu kotiilesmesi ile ilgili olarak motor ya da motor olmayan belirtiler goriilebilir. Bir
caligmada bes yildir levodopa alan hastalarin %100’{inde doz sonu kotiilesmesi gosteren en az
bir belirti oldugu, % 52’sinin ise ilk y1l icinde doz sonu kétiilesmesi gosterdigi bildirilmistir
[60]. ELLDOPA ¢alismasinda doz sonu kétiilesmesi, plasebo grubunda %13, 150 mg/giin
levodopa alan grupta %16, 300mg/gln levedopa alan grupta %18 ve 600 mg/gun levodopa
alan grupta %30 oraninda saptanmis ve hastaligin erken donemlerinde bile artmis levodopa

dozunun artmis doz sonu kotiilesmesi ile iliskili oldugu bildirilmistir [58].

On-off fenomeni, hastanin aniden ve rastgele bir zamanda parkinsonizm belirtilerinin
artmasidir. “On goriilemeyen off” olarak da tanimlanir. Bu durumda hasta aniden kétiilestigi
gibi yine aniden yeni bir levodopa dozu almaksizin iyilesebilir. Levodopanin giin boyunca
dort veya bes etkili dozda alinmasi ve hasta off durumuna girdiginde subkiitan apomorfin
kullanim: kismen yararli olabilir. Bu yaklasimdan yararlanmayan hastalar i¢in devamli
apomorfin uygulanimi veya alternatif olarak gastrostomi veya duodenal yolla levodopanin

devamli verilmesi denenebilir [61].

Diskineziler genellikle motor dalgalanmalara eslik etmekle beraber, bazen, 6zellikle
kronik tedavinin erken donemlerinde tek baslarina da goriilebilirler. Diskineziler igerisinde en
stk goriileni tepe dozu diskinezisidir, giin i¢inde levodopa diizeyi yiikseldiginde olusan
jeneralizekore, bazen de distoni olarak goriliir, PH’nin besinci yilinda gériilme sikligi
yaklasik %60’tir. Difazik diskinezi ise, levodopa terapotik diizeyinden diiserken ya da
terapotik diizeye ¢ikarken bacaklarda distonik tekrarlayict kasilmalar, siklikla ylirlimeyi
zorlastirir. Offdistonisi, diisiik levoodopa plazma diizeylerinde siklikla alt ekstremitelerde
olan kasilmalardir, agrili olabilir ve siklikla sabaha kars1 goriiliir. Miyoklonus ise levodopa
tedavisi sirasinda karsilasilan diskinezi olarak yorumlanabilinen motor komplikasyonlardan

nadir olarak gorulenidir.

Dopamin reseptdr agonistleri, dopamin metabolizmasina girmeden ve bdylece
norodejeneratif siiregten bagimsiz olarak post-sinaptik dopamin reseptorlerini uyararak
semptomatik etkilerini gosteren ilaglardir. Dopamin agonistleri hem Parkinson
semptomlariin tedavisinde levodopa’dan sonraki en giiclii ilag grubunu olusturmalari, hem
de levodopa’ya gore daha az motor komplikasyon olusturmalar1 ve motor komplikasyonlarin

(diskinezi ve motor dalgalanmalar) gelisimini geciktirmeleri nedeni ile tercih edilmektedirler
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[62]. Bu nedenle son yillarda levodopa tedavisine baslamay1 geciktirmek amaciyla, 6zellikle
gen¢ baslangicli PH olgularinda monoterapide ilk seg¢enek olarak kullanilmaktadirlar.
Dopamin agonistleri monoterapi olarak verildiklerinde etkili olsalar dahi monoterapide
kalabilen hasta orani yillar iginde azalir ve tedavinin 5. yilindan sonra %20’nin altina diiser.
Bu nedenle tedavinin birka¢ yilindan sonra ¢ogu hastaya diger tedaviler ve cogunlukla
levodopa eklenir.

Selejilin  ve rasajilin beyinde monoaminoksidaz (MAO) enziminin dopamin
yikimindan sorumlu izoformu olan MAO tip B (MAO-B)’yi geri doniisiimsiiz olarak bloke
ederler. MAO-B inhibisyonu beyinde dopamin yikimini azaltarak endojen dopaminin etkisini
arttirmaktadir. Bu nedenle MAO-B inhibitérleri monoterapide kullanilabilirler, ancak
semptomatik etkileri goreceli olarak zayiftir. MAO-B inhibitorlerinin semptomatik etkisi
levodopa ve dopamin agonistlerine gorece daha zayiftir. Bu nedenle monoterapi olarak
parkinsonizm bulgular1 hafif olan hastalarda tercih edilebilirler. Giinde tek doz uygulanmalari
ve titrasyona gerek olmamasi kullanim kolaylig1 yaratir. Erken evre PH’de MAO-B inhibitori

kullanilmas1 dopaminerjik tedavi ihtiyacin1 6 ay ile 1 yil kadar ertelemektedir.

Levodopa, periferde dopa dekarboksilaz enzimi ile dopamine c¢evrilebildigi gibi,
katekol-O-metil transferaz (COMT) enzimi ile de 3-O-metildopa olusturmak tizere metabolize
edilir. COMT inhibitorleri, levodopa’nin beyne ge¢cmeden once periferde COMT enzimi ile
yikimini Onler, beyne daha fazla miktarda levodopa ge¢mesini saglar. Bu nedenle, COMT
inhibitorleri daima levodopa ile birlikte kullanilmalidir. Levodopa olmadan monoterapide
etkisizdirler. Ginimizde, iki COMT inhibitdéri mevcuttur: tolkapon ve entakapon. Bu

maddeler levodopa’nin tepe plazma seviyelerini degistirmeden, plazma yar1 d6mriinii uzatirlar.

Amantadin, etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte vezikiillerden dopamin
salinimini arttirarak ve sinaptik araliktan dopamin geri alimini engelleyerek etki gosterdigi,
ayrica antikolinerjik etkisinin oldugu ileri siiriilmektedir. Son yillarda glutamatin NMDA tipi
reseptorlerini bloke ederek diskineziler iizerine etkili oldugu saptanmustir. Ozellikle ileri evre

PH’delevodopa ile indiiklenen koreik diskinezileri azaltmada etkili bulunmusgtur.

Antikolinerjik ilaglarin, dopaminin azalmasiyla ortaya ¢ikan striataldopamin ve
asetilkolin aktiviteleri arasindaki dengesizligi diizelterek etkili olduguna inanilmaktadir.
Antikolinerjikler daha cok gen¢ yasta ve tremoru On planda olan hastalarda tercih
edilmektedir.

Tepe dozu diskinezisi ve doz sonu kotulesmesi optimum medikal tedavi ile

diizelmeyen 65 yasindan kiiciik MR’1 normal olan, kognitif ve psikiyatrik patolojisi olmayan
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hastalar i¢in subtalamik derin beyin stimilasyonu cerrahisi uygun olabilmektedir. Beyindeki
belli niikleuslarin kronik elektriksel uyarimi, hareket bozukluklarindaki DBS uygulamasinin
temelini olusturur. DBS, 2002°de FDA (Amerikan Gida ve fla¢ Kurumu) tarafindan, ilag
tedavisi ile yeterince diizelme gdstermeyen ileri evre levodopa yanith Parkinson hastaliginin
bazi belirtilerinin azaltilmasi amaci ile uygulanabilecek bir tedavi olarak onaylanmistir. STN
DBS’nin ileri evre PH tedavisindeki etkinligi olgu serileri ve dort biyik randomize kontrolli
caligma ile gosterilmistir[63-69]. Sonugta ilag tedavisi ile bas edilemeyen off donemleri olan
hastalar ve diskinezi hastalari i¢in gilivenli ve etkili bir segenektir. Cerrahiye iyi yaniti ngoren
faktorleri degerlendiren biitiin ¢alismalarda cerrahiden sonra hastanin levodopayla iyilestigi
kadar iyilestigi saptanmistir. Tabi bu cevap siirekli ve levodopa komplikasyonlar1 olmaksizin
ortaya ¢ikmaktadir. Levodopa ile kisa siireligine bile diizelmeyen hicbir sorun (tremor haric)
cerrahi ile diizelmez. Yiirime ve konugma bozukluklar1 subtalamik derin beyin stimiilasyonu
(DBS) ile dizelmemektehatta hastalarin %10 kadarinda daha kotiillesmektedir. Siklikla
levodopa ile de diizelmeyen s6z konusu sorunlar temel problem ise hasta cerrahi icin uygun
degildir, hatta ameliyat ile daha kotii olur. Sonugta STN DBS ile saglanan baglica yararlar
tremor, motor dalgalanmalar, diskinezilerin giderilmesi ve dopaminerjik ilag dozunun
azaltilmasi yoluyla yasam kalitesini arttirmaktir. DBS’nin medikal tedaviden istiinliigii ise
etkinin siirekli olmasi, off donemlerini kisaltmasi, hastanin on oldugu doneme eslik eden

siddetli diskinezilerden arindirilmis islevsellik saglamasidir.

Gilintimiizde klinikteki genel yaklasim gen¢ hastalarda (65 yas alt1), erken evrede
rasajilin gibi monoaminooksidaz B inhibitorleri ya da gerekiyorsa pramipeksol ve ropinirol
gibi dopaminagonistleri ile tedaviye baslamaktir. 65 yas tistii hastalarda da hastanin kognitif
durumu 1yi ise benzer bir yaklasim olmakla birlikte semptomatik etki ihtiyacina gore
dogrudan levodopa ile tedaviye baslanabilir. Uygun ilag¢ tedavisine ragmen doz sonu
kotiilesmesi gibi motor dalgalanmalari olan ve/veya tepe dozu diskinezisi gibi motor

komplikasyonlarin sorun olusturdugu hastalar STN DBS i¢in degerlendirmeye alinabilirler.
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Asagidakiler

Diger parkinsonizm

nedenlerin elenmesi

arti asagidakilerden en az

ac

eBradikinezi (tekrarlayan
aktivite ile hareket hiz ve
amplitiiduniin giderek
azaldig istemli harekete
baslamada yavaslik)

e Ve en az asagidakilerden
birinin eslik etmesi

o Kas rijiditesi

e 4-6 Hz istirahat tremoru
ePosturalinstabilite
(primer gorsel, vestibiler,
serebellar veya derin duyu
ile ilgili islev
bozuklugundan

kaynaklanmayan)

Tekrarlayan inme anamnezi ve
parkinsoniyen Ozelliklerin
basamakl1 ilerlemesi

e Tekrarlayan kafa travmasi
Oykusu

e Kesin ensefalit odykisi
oOkulojirik krizler

e Semptomlarin baslangicinda
noroleptik kullanim Oykiisti

e Birden fazla akrabada
etkilenme

e Siiregen remisyon

e Ug yil sonrasinda belirtilerin
tek tarafli devam etmesi
eSupraniiklear bakig felci
eSerebellar belirtiler

e Erken agir otonom tutulum e
Erken agir demans (hafiza,
lisan ve praksi bozukluklar ile
birlikte)

eBabinski belirtisi

e (PH tanisi i¢in 3 veya daha
fazlas1 gereklidir)

o Tek tarafli baglangig

e Istirahat tremorunun varhi

e Belirtilerin basladig1 tarafta
daha belirgin olmak U(zere
asimetrinin korunmasi

e L-Dopa’ya iyi yanit (%70-
100)

e L-Dopa’ya bagh siddetli
diskinezi

¢ Bes yil veya daha uzun siireli
L-Dopa yanit1

¢ On yil veya daha uzun sureli

Klinik seyir

Tablo 6. Parkinson hastaligi i¢in Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi beyin bankasi
tan1 Olclitleri

Parkinson hastalarinda motor bozuklugu ve sakathigi degerlendirmek i¢ingok sayida
Olgek kullanilir. Fakat kullanilan bu 6lg¢ekleringogunungegerlilik ve giivenilirligi tamamen

degerlendirilmemistir. Hoehn ve YahrOlgegi siklikla hasta gruplarmi karsilastirmak icin ve
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hastaligin seyrinin bitlinlyle degerlendirilmesi amaciyla kullanilir (0 = hastalik belirtisi yok —
5= tekerlekli sandalyeye bagimli veya yardimsiz yataktan kalkamama). BPHDO iyi
hazirlanmis, sakatligi ve bozuklugu en iyi degerlendiren ve hasta takiplerinde en sik
kullanilan o6lgektir. Olgekdort bolim ve 42 maddeden olusmaktadir. Ik bélim diisiince,
davranis ve duygulanimi, ikinci bolim glnlik yasam etkinliklerini, Gcuncisi motor

muayeneyi, son bolum ise tedavinin komplikasyonlarin1 degerlendirmeye yoneliktir [21, 43].
2.1.9 Olgekler

Parkinson hastalig1 ile iliskili Olgeklerin kisa tarihine bakildiginda: 1956 Schwab
England giinliikk yasam etkinlikleri 6l¢egi; talamotomi ve diger ablatif cerrahi yontemlerin
yayginlagmasinin olusturdugu gereksinim nedeniyle,1967 HoehnYahr (H&Y) evrelemesi;
Hastalarin modern anlamada uzun siire izlenmesi sonucu,1968-1971 Columbia Universitesi
Olgegi ve baska bir cok olgek; Levodopa’min kullamma girmesi nedeniyle kullanilir
olmustur.1984 Bermuda adasinda yapilan ila¢ endiistrisi destekli bir toplantinin bir giin
uzatilmasiyla deneyimli hareket bozuklukgularca (Stanlacy Fahn, David Marsden, Dolnald
Calne, MelvinYahr, AntonyLang gibi) Unified Parkinson's Disease Rating Scale (UPDRS)
hazirlandi. Levodopa komplikasyonlarinin yaygin fark edilmesi ve yeni antiparkinsonien
ilaglarin ¢ikmasi ortak kabul goren kapsamli bir 6lgek hazirlanmasi i¢in zemin hazirladi ve

1987°de 6lcek yayinlandi.

PH i¢in kullanilan 6lgekler baslica ii¢ gruba ayrilarak incelenir: Birincisi, hastaligin
objektif bulgularini temel olarak degerlendiren dlgeklerdir. Bu grupta New York Universitesi
Degerleme Olgegi (New York UniversityRatingScale), Webster Olcegi (Webster Scale),
Columbia Universitesi Degerleme Olgegi (Columbia University Rating Scale) ve Parkinson
Hastaligi Tutulum Olgegi (Parkinson’s Disease Impairment Scale) yer alir. Schwab ve
England Oziirliiliik Olgegi (Schwaband England Disability Scale), Northwestern Universitesi
Oziirliiliik Olgegi (Northwestern University DisabilityScale), Kapsamli Oziirliiliik Olcegi
(Extensive Disability Scale) ozirliligii degerlendirme amagl gelistirilmislerdir. California
Universitesi Los Angeles Degerleme Olgegi (University of California Los Angeles Rating
Scale), Birlesik Parkinson Hastalig1 Degerleme Olgegi (Unified Parkinson’s Disease Rating
Scale), Kisa Parkinson Degerlendirme Olgegi (Short Parkinson’s Evaluation Scale) ve King’s
College Hastanesi Olgegi (King’sCollegeHospitalScale) hastaligin farkli yonlerini bir arada
degerlendirme amagli (genel 6lgekler) hazirlanmiglardir. Evrelemeye yonelik ise Hoehn-Yahr

Evrelemesi gelistirilmistir.
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UPDRS PH ile iliskili en sik kullanilan 8lcektir. Olgek 1984 yilinda gelistirilmistir.
Pek ¢ok gbzden gegirme yapildiktan sonra 1987 yilinda yaymlanmustir [70, 71]. Hastaligin
pek cok farkli yoniinii ele alan birlesik bir 6lgek olmasi en 6nemli 6zelligidir. Motor ve non-
motor 6zellikler, tedavinin komplikasyonlari ve giinliik yasam etkinliklerini degerler. Olgek, 4
bolim ve 42 madde olarak hazirlanmistir. Ekstremiteler ayr1 ayr1 degerlendirildiginde 55
maddeye kadar ¢ikar. Maddeler 0 (semptom ya da bulgu yok) ile 4 (olabilecek en siddetli
semptom ve bulgu) arasinda degerlenir. Birinci boliim hastaligin diisiince, davraniglar ve
duygulanim gibi motor olmayan 6zelliklerini degerlendirir. Giinliik yasam aktiviteleri 6lgegin
ikinci kisminda ele alinmistir. Ugiincii boliimde motor muayene, dordiinci bolimde tedavinin
komplikasyonlarina yer verilmistir. Multimodular planlanmasina karsin hastalifin tiim
yonlerini yeterince ele almamasi, yonergedeki uygulayicilara yonelik bilgi azlig1 nedeni ile
kullanim zorlugu basta olmak tiizere dezavantajlarina yonelik pek ¢ok elestiriler almistir [70,
71]. Elestiriler dogrultusunda Hareket Bozukluklari Dernegi’nce 2001°de olusturulan bir
calisma grubu tarafindan yeni bir UPDRS i¢in ¢alismalar baslatilmistir.

Bolim | Non-motor Sorunlar Kognitif bozukluk, hallusinasyonlar ve psikoz,
depresif ruh hali, anksiyeteli durum, apati,
dopamindisregilasyon sendromu 6zellikleri,
gece uyku problemleri, gin boyu uykululuk,
agr1 ve diger anormal duyular, Uriner sorunlar,
konstipasyon sorunlari, ayakta durma ile
olusan bas donmesi-fenalik, yorgunluk-
halsizlik

Bolim 11 Motor Sorunlar Konusma, salya ve akmasi, ¢igneme ve yutma,
yeme islemleri, giyinme, hijyen, yazma,
hobiler ve diger aktiviteleri yapma, yatakta
donebilme, aktiviteler Gzerine tremorun etkisi,
yataga yatip kalkma, sandalyeye oturup

kalkma, yirime ve denge, donma

Bolam 111 Motor Muayene Konusma, yiiz ifadesi, dort ekstremite ve
boyunda rijidite, parmak vurma (sag ve sol
taraf icin ayr1 ayr1 yapilacak), el hareketleri
(sag ve sol taraf icin ayr1 ayr1 yapilacak),
pronasyon/supinasyon (sag ve sol el i¢in ayr1

ayr1 yapilacak), ayak vurma (sag ve sol taraf

icin ayr1 ayr1 yapilacak), bacak hareketleri (sag
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ve sol taraf i¢in ayrn ayrn yapilacak),
sandalyeden kalkma, yiirliylis, ylriimede
donma, posturalstabilite, postir, hareketin
genel spontanligi, ellerin postural tremoru (sag
ve sol taraf igin ayr1 ayri yapilacak), ellerin
kinetik tremoru (sag ve sol taraf i¢in ayri ayri
yapilacak), istirahat tremorunun amplitudi,

istirahat tremorunun devamliligt

Bolim Motor Komplikasyonlar

Diskinezili  gegirdigi  silire, diskinezinin
fonksiyonel etkisi, ‘off” durumunda gecirdigi
stire, motor dalgalanmalarin fonksiyonel etkisi,
motor dalgalanmalarin karmasikligi, agrili

‘off” durumu distonisi

Tablo 7.UPDRS’nin bolimleri

Hoehn-YahrEvrelemesi

Orijinal dlgek, 1967 yilinda gelistirilmistir [72]. Hastaligin evrelemesinde kullanilan

tek Olgektir. Orijinal 6lgek bes madde olarak hazirlanmigtir. Daha sonra modifiye edilmistir.

Genel olarak basit tanimlayicit bir evreleme 6lgegi olarak hazirlanmasina ragmen hastaligin

fonksiyonel defisiti ve objektif bulgular1 hakkinda da klinisyene genel bir fikir verir.

Evrelemeyi tek tarafli ya da bilateral tutulum, aksiyal etkilenme, postural refleksin bozulmasi

destekli yiiriime ve yataga bagli olma durumlarina gore yapmaktadir. Hazirlandigi zamandan

bu yana H&Y 06lcegi tiim diinyada en sik ve yaygin olarak kullanilan 6l¢ek olarak

bildirilmektedir. Kullanimi kolaydir ve kisa siirede tamamlanabilir. Daha sonra modifiye

edilerek tekrar kullanima sunulmustur.
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Evre0 Hastalik bulgusu yok.

Evre 1 Tek tarafli hastalik.
Evre 2 Bilateral hastalik, denge bozuklugu yok.
Evre 3 Hafif orta bilateral hastalik ve bir miktar

postural instabilite , fiziksel olarak bagimsiz.
Cekme testinde toparlanmak i¢in yardima

ihtiyac duyuyor.

Evre 4 Siddetli 6ziirliiliik, yardimsiz ayakta

durabilir ve yuruyebilir.

Evre 5 Yardimsiz yuriyemez, tekerlekli sandalyeye

ya da yataga bagimli

Tablo 8. Modifiye Hoehn-Yahr Evrelemesi

2.2. TUZAK NOROPATILERI
2.2.1 Tamim ve etiyoloji

Tuzak noropatisi, agri, parestezi ve bu sinirin islev kaybina neden olan periferik sinir
kompresyonuyla iliskili heterojen bir odak ndropati sendromu grubunu tarif eder. Sikisma
noropatisi terimi, sik sik tuzak noéropatisi ile degisimli olarak kullanilmasina ragmen, kronik
kompresyon ile iligkili bir tuzak noropatisi alt grubunu tarif eder. Akut veya kronik
kompresyonla iligkili yaralanma esas olarak herhangi bir periferik sinirde meydana gelebilir,
ancak anatomik seyir, ylizeysel yerlesim veya bitisik fibr6z veya ossoz yapilar gibi bazi
hususlar, bazi sinirleri i¢sel veya digsal kompresyonla iligkili yaralanmalara neden olabilir.
Mekanik basing iligkili iskemi ve sikistirilmis sinirin 6demi. Akut kompresyon fokal
demiyelinizasyona neden olur ve kompresyon yeterince uzarsa Wallerian benzeri aksonal
dejenerasyon meydana gelir. Spesifik kompresyon veya tutulma sendromlarinin klinik
sunumlari, kronikite, yerlesim yeri, siddeti ve belirli bir sinirin tutulum mekanizmasi1 gibi
faktorlere baghdir [73].
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Beklenen elektrofizyolojik bulgular1, fokal demiyelinizasyonun bir patofizyolojisi ile
tutarli olan kompresyon bolgesi boyunca aksiyonpotansiyel yayilimin odaklanma
yavaglamasini (uzun siireli gecikme veya yavaslama iletim hizi) igerir. Genlik kaybinin
elektrodiagnostik parametreleri, ciddiyetin gostergesidir ve prognoz i¢in yardimecidir.
Elektrofizyolojik, genellesmis noropatik silirecin altinda yatan olasiligi dislamada 6zellikle
yardimc1 olur. Periferik ile ilgili olmayan diger multifokalnéropatik islemler Tuzak
noropatisini taklit edebilen sinir sikigmasi, periferik sinir vaskiilitini veya LewisSumner
sendromu (multifokal kaynakli demiyelinizan duyusal ve motor ndropati veya MADSAM)

gibi immiin aracili néropatinin multifokal varyantlarini igerir [73].

Periferik sinirler, anatomik seyirleri boyunca farkli dar alanlar veya tunellerde farkli
sebeplere bagli olarak sikisabilirler. Bu durumlara sikisma sendromlari ya da Tuzak

noropatileri ad1 verilir. Tuzak néropatileri akut veya kronik olabilir [74].

Periferik sinirler, en sik vicudun bir segmentinden baska bir segmentinegegis
yerlerinde yer alan fibro-osseoztunelde (karpaltiinel veya tarsaltinel) ve bazi kaslarin
orijininde fibrotendinoz pasajda (kubital tiinel) basiya ugrar. Odem, bozuk anatomik yapi
veya uygunsuz ekstremite pozisyonu lokal basincin artarak sinirlerin sikismasina neden
olabilmektedir [74].

2.2.2 Tuzak Noropatisi Nedenleri [74]
1. Idiopatik

2. Tekrarlayan minor travmalar: Yanlis el, el bilegi ve dirsek pozisyonunda calisma

aliskanliklar1 veya vibrasyonlu aletlerle ¢alismak
3. Yer kaplayan lezyonlar; timor, ganglion, lipom, fibrom

4. Konjenital nedenler: persistan median arter, kas anomalileri, dirsekte kemik

malformasyonlar, servikalkosta

5. Endokrin ve metabolik hastaliklar: Diabetes mellitus, miksodem, tiroid fonksiyon
bozukluklari, akromegali, kronik renal yetmezlik, gut, vitamin B6 yetersizligi, amiloidozis,

kondrokalsinozis gibi hastaliklar
6. Inflamatuar hastaliklar: Romatoid artrit, skleroderma, SLE, tenosinovit, omuz artritleri, gut

7. Termal yaralanmalar
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8. Diger durumlar; Gebelik, alkolizm, myeloma, hemofili, hemodiyaliz, menstruasyon

bozukluklari, sigara ve obesite
2.2.3 Patofizyoloji ve Patogenez

Periferik sinirler; sinir hicresi, aksonlar ve bunlari saran myelin iceren schwann
hlcrelerinden olugsmaktadir. Her bir sinir lifi, endonorium, perinorium ve epinorium denilen
interstisyel bag dokusu ile sarilmistir [74]. Periferik sinir Uzerine dogrudan yiiksek bir basing
uygulandiginda basincin  oldugu bolgenincevresinde sikismanin etkisiyle ilk olarak
myelinkilifinda bozulma olusur. Boylece segmental demyelinizasyon ortaya ¢ikar. Wallerian
dejenerasyon heniiz baslamamistir. Eger kompresyon devam ederse ikinci adim olarak
kompresyonun distalindeki aksonlarda Wallerian dejenerasyon baglar ve Wallerian
dejenerasyonuyla birlikte agir aksonal harabiyet ortaya ¢ikar. Kompresyon sonrasi olusan

fizyopatolojik degisiklikler kompresyonun derecesi ve slresine baglidir [75, 76].

Periferik sinirler lokal bas1 etkisine karsi son derece hassastirlar. Basi, sinir liflerini
dogrudan mekanik olarak etkileyerek veya dolasim bozuklugu yaparak zarar verir. Burada bir

basing artisi ile birlikte sikistirma etkisi ortaya ¢ikar.

Ozellikle basmin olustugu bolgenin cevresinde intranoral damarlar ve sinir lifleri
mekanik deformasyona ugrar [75, 76]. Uzun sureli ekstranoral olarak sinirin kompresyonu
damar gegirgenliginde artmaya ve intranoral 6dem gelisimine neden olur. Intranoral alanda
0dem gelistiginde fasikll icgerisindeki basing artar. Bu basing degisikliklerini inflamatuar
yanit, fibrozis, demyelinizasyon ve akson kaybi izler. Bazi sinirler belirli anatomik bolgelerde
basiya kars1 daha hassastir; ¢linki bu bolgelerde sinirler yizeyel olarak seyrederler ve sinirin
etrafin1 gevreleyen destek bag dokusu daha azdir. Buyuk fasikilli ve epinoral dokusu az olan
sinirler, kuguk fasikullu ve daha fazla epinoral dokusu olan sinirlere gore; kalin myelinli sinir
lifleri miyelinsiz olanlara gére ve sinir liflerinin daha yiizeyel, periferde yerlesim gosteren
fasikulleri merkeze gore basilara karsi daha duyarhidir. Bu nedenle, tuzak ndropatisinde

dokunma ve motor lifleri, miyelinsiz agriliflerine gore daha sik etkilenir [75-77].

Seddon ve Sunderland tuzak nOropatilerini bes tipe ayirmistir. Bu siniflamaya gore tip
1 myelin kilifini, tip 2 aksonu, tip 3 bazal membrani, tip 4 perinoryumu, tip 5 ise epinoryumu

etkileyen kompresyonlar1 gosterir.

1. Metabolik iletim bloku: Sadece intranoral mikro sirkulasyonu bozan bir

kompresyon vardir. Yapisal bir bozukluk yoktur. Sorun ortadan kaldirildiginda sinir iletimi

kisa surede normale doner.
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2.Noropraksi: Sadece myelin kilifinin lokal hasar1 olan segmental demyelinizasyon
vardir. Aksonal yap1 korunmustur. Ug ay icinde kompresyon ortadan kaldirilirsa spontan geri

dontsliidiir.

3. Aksonotmezis: Wallerian dejenerasyon gortlmektedir. Aksonlar hasarlanmistir ama

endonoral kilif (Schwannhucreleri ve bazal membran) korunur. Bazal membran ve

endonorium saglam oldugu icin cerrahi tedaviye genellikle gerek yoktur.

4. NoOrometezis: Endonoral kilif, perinoryum veya epinoryumun tamaminin veya

cogunun devamliliginin bozuldugu ileri derece kompresyondur. Tam iyilesme icin cerrahi

girisim gerekmektedir.
2.2.4 Smiflama

Tuzak noropatileri Ust ve alt ekstremite olmak (izere iki temel grupta incelenir. Bunlar
da kendi aralarinda, etkilenen sinire gore smiflandirilirlar. Alt ekstremitede gorilen tuzak

noropatileri, Ust ekstremitedekilere oranla daha nadirdir.

Median sinirin etkilendigi karpal tinel sendromu (KTS) ve ulnar noropati st
ekstremitelerde, peroneal ndropati ise alt ekstremitelerde en sik gorilen kompresyon

noropatilerdir [78].
Sik Goriilen TuzakNGoropatileri:
Median sinir tuzak ndropatileri

Median sinir; brakiyal pleksusun lateral ve mediyal kordlarindan kaynaklanir, aksiller
arterin medialinden gecerek brakial arter ile birlikte dirsek seviyesine kadar gelir. Median
sinirin kol segmentinde dallanmasi yoktur. Dirsekte, antekubital fossaya geldiginde
onkolfleksor kaslarini innerve eder. Pronator teres kasinin iki basi arasindan gecerek, pronator
teres kasini innerve eder ve on kola dogru ilerler. Pronator teres kasinin hemen distalinde saf
motor sinir olan ve fleksor digitorum profundusun median basini, fleksor pollisis longus ve
pronator kuadratus uinnerve eden anterior interosseus sinir ayrilir. Bilek seviyesinin 5-8 cm
proksimalin de median sinir palmarkutanoz dalin1 verir ve tenar tiimsegin duyu
innervasyonunu saglar, karpal tlinel igerisinden ge¢gmez. Median sinir; bilekte, taban ve
kenarlarm1 karpal kemiklerinin, tavanini ise transvers karpal ligamentin olusturdugu bir
tinelden gecer. Karpaltiinel denilen bu yapida median sinir, dokuz 6nkolfleksor kasinin
tendonuyla birlikte bulunur. Tenarb6lge kaslar1 (abduktorpollisisbrevis, opponenspollisis ve

fleksorpollisisbrevisinlateral basi) ile ilk 3 parmak ve 4'uncu parmagin palmarytzinin
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yarisinin - ve elin dorsalyizinde de bu parmaklarin terminal falankslarmin duysal
innervasyonunu saglar. Bu sinirin innerve ettigi On kol fleksor kaslar1 el bilek ve parmaklarin
fleksiyonundan, el kaslari ise basparmagin abduksiyon ve oppozisyonundan sorumludur.
Median sinirin Uc 6nemli tuzak noropatisi vardir. Proksimal On koldaki kompresyonlar
pronator teres ve anterior interosseoz sendrom, distalde el bilegindeki kompresyonu ise karpal

tlinel sendromudur [75, 78].

Median sinirin el bileginde transvers karpal ligamentin altinda basiya ugramasi sonucu
ortaya cikar. Ust ekstremitede goriilen en sik tuzak noropatisidir. Kadinlarda erkeklere gore
daha sik rastlanir ve 6zellikle orta yasta daha fazla gorulir. Semptomlar genellikle bilateraldir
ve dominant eldedaha belirgindir. Vakalarin ¢ogu idiopatiktir, Ozellikle tekrarlayan el bilegi
hareketlerini iceren aktivitelerde daha ¢okgorulir. Diger nedenler arasinda hipotiroidizm,
romatoid artrit, diabetes mellitus, gebelik, kronik bobrek yetmezligi, Lyme hastaligi,
sarkoidoz ve amiloidoz gibi cok sayida enflamatuar, enfeksiyoz ve sistemik hastaliklar yer alir
[79].

Lokal nedenler olarak; karpal kanal igerisinden gecen yapilarin hacminin artmasi
(tenosinovitis, kanama, ganglion Kistleri, norofibromlar, arteriovenoz malformasyonlar gibi
kitle ya da infiltratif lezyonlar) el bileginde yanik, karpal kanalin kapasitesinde azalma
(transvers karpal ligaman kalinlagsmasi, el bilegi dislokasyonu, el bileginin uygunsuz
immobilizasyonu, alg1 basisi) sayilabilir. Karpal tunel sendromunun tipik klinik sekli; hastalar
el bileginde, elde ve Ozellikle elin ilk tic parmaginda his kaybi, yanma veya karmcalanmadan
sikayet ederler. Genellikle duyusal yakinmalar Once baglar. Palmarkutanoz duyu dali karpal
tlnelin proksimalinden ayrildig: igin tenar timsek ve el ayasinin proksimal radiyal bélgesinde
duyu kaybi olmaz, bu bdlgede duyu kusuru varsa lezyon karpal tinel proksimalindedir [75,

80]. Daha sonraki donemde paresteziye agr1 eklenir

Zamanla agr1 on kol, kol ve omuza dogru yayilma gosterebilir. Bu sikayetler genellikle
geceleri daha da kotiilesir. Hastalar bu sikayetler ile gece uykudan uyanir ve bu semptomlari
hafifletmek igin ellerini sallamak veya sarkitmak ihtiyact duyarlar. Buna "sallama-‘flick’
fenomeni" adi verilir ve karpal tlinel sendromunun klinik tanis1 iginpatognomoniktir. Motor
fonksiyonlarin ge¢ donemde etkilenir. Buna bagli olarak elde gug¢siizlik veya beceri kaybi
olabilir. Hastaligin ileri devrelerinde, median innervasyonlu el parmaklarinda objektif duyu
kusuru ve tenar kasta atrofi gelisebilir. Bag parmagin abduksiyon ve oppozisyonunda
gucsuzlik gorulebilir. Muayenede median sinir dermatomunda duyu azalmasi saptanir

[81].Karpal tinelde ve hemen proksimalinde Tinel bulgusu ve Phalen testi pozitiftir. Tinel
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testi, el bileginde median sinirin (zerine vuruldugu zaman distale dogru elektriklenme
olmasidir. Phalen testi el bilegi fleksiyona getirilip tutuldugunda kisa surede parmaklara
dogru kecelesme hissi olusmasidir. Tinel bulgusuna gére daha sensitif ve KTS igin daha
spesifiktir [75, 81].

Karpal tinel sendromunun tanisi; temel olarak dyki, muayene ve elektromyografi ile

konulur. Elektrofizyolojik inceleme ile lezyonun derecesi hakkinda da bilgi edinilir [2].

Tedavi, erken evrelerde konservatif olarak el bileginin notral pozisyonda 6zellikle
geceleri atele alinmasi, anti inflamatuvar ila¢ kullanimi ve lokal steroid enjeksiyonu
seklindedir. En etkili tedavi, transvers karpal ligament kesilirek median sinirin dekomprese
edilmesidir [2, 80].

Tipik sikayet ve bulgularla genellikle KTS tanist kolay bir sekilde konulabilir. Ayirici
tanida C6-7 servikal radikulopati, proksimal median ndropati, norojenik ¢ikis sendromu ve st
brakiyal pleksopati diisiiniilebilir.

Anterior interosseus sinir sendromu (Kiloh-Nevin Sendromu):

Median sinirin major dali olan anterior interosseoz sinirin sikisma noropatisidir. Nadir
goralur. Direkt travma, radiusfrakturleri, pronator teres kasinda anormal gelismis fibrozband,
asir1 kas Galismasi bilinen nedenlerdir. Ayrica bronkojenik karsinomadan kaynakli metastatik
lezyonlarin da kompresyona neden oldugu tanimlanmistir. Dirsegin tekrarlayan fleksiyon ve

pronasyonunu gerektiren islerde ¢alisan halici, kasap ve deri kesicilerde gorulebilir [2].

Tipik olarak 6n kol icyuzunde ya da dirsekte agr1 ardindan giicsiizliik gelisir. Fleksor
pollisis longus, fleksor digitorum profundus ve pronator quadratus kaslarinda paralizi vardir.
Bas parmagin, isaret ve orta parmaklarin distal falankslarmim fleksiyonunda giic kaybi
gorulur. Hasta bas parmaginin ucunu isaret parmagin ucuna dokundurarak bir halka yapamaz.

Bu sinir sadece motor oldugu icin hastada duyu kayb1 gériilmez.

Anterior interosseoz sinir sendromunun ayirici tanisinda tendon rlptirlerine neden
olan durumlar, romatoid hastaliklar ve kOk lezyonlan diisiinilmelidir. EMG tanida yardimci
olur. Genellikle 3-12 ay icerisindespontan iyilesme gerceklesir. Dirsegin tekrarlayan fleksiyon
ve pronasyonunu gerektiren islerden uzak durulmalidir [19]. En az 3 ay cerrahi dis1 tedavi
yontemleri (fizik tedavi, atellemeler, v.b.) denenmeli, sonug¢ alinamazsa cerrahi cerrahi tedavi

uygulanir [19].
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Ulnar sinir tuzak néropatileri

Ulnar sinir; sekizinci servikal ile birinci torakal koklerin birlesmesinden olusur.
Brakial pleksusun medial kordunun devamidir. Sinirin dirsege kadar dallanmasi yoktur,
dirsege geldiginde olekranon ile humerusun mediyal epikondili arasindaki retroepikondiler
oluga girer. Bu oluktan gectikten sonra fibroosseoztunel olan kubital tlinelden on kola girer ve
tlnelin ¢atisi, olekranon ve mediyal epikondil arasinda uzanan, fleksor karpi ulnarisin iki basi
arasindaki aponorozdan olusur. On kol mediyalyiiziinde ilerler. Ulnar sinir burada fleksor
karpi ulnaris ve fleksor digitorium profundus HI-IV’u innerve eden motor dallar verir. Ulnar
palmar kutanoz dal orta-distal kolda ayrilir, hipotenar bdlgenin duyu innervasyonunu saglar.
Dorsal ulnar kutanoz dal el bileginin 5-10 cm proksimalinden ayrilarak elin dorsal ylzinun
ulnar tarafi ve 5'inci parmak ve 4'uncu parmak yarisinin dorsalylzinin duyu sinirlerini tasir
[29]. Ulnar sinir ele Guyon kanalindan (ulnar karpal tiinel) girer. Bu tiinelin tavanini palmar
fasiya (volar karpal ligaman) ve palmarisbrevis kasi olusturur. Kanaldan ulnar sinir ve ulnar
arter de gecer. El bileginde Guyon kanalindan gegerek eldeki dallarina ayrilir. Derin palmar
motor dali, el parmak abduktor ve adduktor kaslarini innerve eder. Yizeyel terminal duyu dal
avug icinin ulnar tarafimt ve 5 ile 4'uncu parmagin yarisinin palmar yudzlerinin duyu

sinirlerinin tasir [29]. Ulnar sinirin iki 6nemli tuzak néropatisi vardir [29].

Kubital tiinel sendromu

Ulnar sinirin dirsek seviyesinde medial epikondilin arkasindaki oluktan gecerken ya da
buranin hafif proksimalinde veya distalinde olusan sikisma noropatisidir. Ulnar sinirin
dirsekte kompresyonu, ust ekstremitede goriilme sikligi acisindan KTS’nin ardindan ikinci
sirada yer almaktadir [84]. Karpal tunel sendromundan farkli olarak ulnar sinirin dirsekte
kompresyonu erkeklerde bayanlara gore daha fazla gortlir [82]. Eski travmaya bagl dirsekte
deformite olmasi predispozan faktordur. Baslica kubital tunel sendromu nedenleri travma,
idiopatik, artrit, dirsege dayanma aligkanlig1 ve dirsek ekleminin ganglion kistleridir. Dirsegi
devamli fleksiyonda tutarak caligsanlar (Sinirin en gergin pozisyonda oldugu durum) ve
firlatma sporu yapanlarda kubital tiinel sendromuna yatkinlik olur. Ozellikle dirsegini bir yere
dayama aligkanlig1 olanlarda veya isi geregi bu sekilde kalmak zorunda kalanlarda daha ¢ok
gorulebilir. Klinikte, 5'inci parmak ve 4'uncu parmak medialinde parestezi en sik
semptomdur. Duyu kayb1 5 ve 4'uncu parmak medialinin dorsal ve palmar yizi ve elin
medialinin dorsal ve palmar yuziinde gorulir. Ulnar sinirin kutanoz alani bilek katlantisinin
birkag santimetre proksimalinden 6teye uzanmaz. Eger duyu kaybi on kol medialine dogru

yayilirsa daha ¢ok brakial pleksus ya da C8-T1 sinir koklerinin tutuldugu daha proksimalde
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bir lezyon diistiniiliir [79]. Dirsekte, bazen 6n kola yayilan agri olur. Semptomlar dirsegin

uzun sure fleksiyonda kullanimu ile siddetlenir [19, 83].

Karpal tunel sendromunun tersine agr1 nadirdir. Bu agri, dirsege yapilan perkusyonla
artabilir veya spontan agris1 olmayan hastada agr1 ve parestezi olabilir. Ulnar sinir dirsekte,
duyu lifinden daha fazla motor lif icerir. Bu nedenle klinik tablonun énemli bir kismin1 motor
semptomlar olusturur. Atrofi ozellikle interosseoz kaslarda olabilir. Elde gugsuzlik ve ¢abuk
yorulma ilerlemis olanlarda tipiktir. Ileri derecedeki sikismalarda 4 ve 5'inci parmaklarda
fleksiyon kontrakturu ve interosseus kaslarinda atrofi vardir (pence el goérinimi). Besinci
parmagin abduksiyonunda gugcsizlik, hipotenar ve interosseoz kaslarda atrofi olusabilir.
Birinci dorsal interosseos kasta belirgin atrofi, bununla birlikte 4 ve 5'inci parmakta
pencelesme ve lumbrikal kaslardaki giigsiizligiin sonucu olarak da metakarpofalangeal
eklemlerin sekonder hiperekstansiyonu gozlenir. Muayenede elde ulnar sinir dermatomunda,
el dorsal yuzl dahil duyu kaybi ulnar sinir innervasyonlu intrinsik ve ekstrinsik kaslarda giic¢

kaybi olmas1 taniy1 koydurur.

Dirsek seviyesinde ulnar oluk Uzerinde tinel bulgusu pozitif olabilir. Interosseoz,
hipotenar, medial iki lumbrical ve adductor pollicis kasinda degisik derecede kuvvet kaybi
tespit edilebilir. Fleksor karpi ulnaris ve fleksor digitorum profundusun medial yarisinda
nadiren kuvvetsizlik olabilir[19, 83].

EMG taniya yardimci olur ve ayirict tanida diger patolojilerin ekarte edilmesinde
onemli yer tutar. Ayirict tanida C8-T1 servikal radikulopati, siringomyeli, Guyon kanal
sendromu, torasik cikis sendromu, alt trunkus ya da medial kord brakial pleksopatisi yer alir
[83]. Hafif derecede noropatisi olanlarda konservatif tedavi uygulanir. Dirsegin tekrarlayan
fleksiyon ve ekstansiyon hareketlerinden korunma, gerekirse dirsegin notral pozisyonda
tutulmas1 buyik fayda saglar. Dirsek bolgesinin travmalardan korunmasi da O6nemlidir.
Konservatif olarak; istirahat, nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar kullanilirken sonug
alinamazsa veya siddetli olgularda cerrahi tedavi endikasyonu dogar. Semptomlar
ilerlemedikge, motor ve duysal defisit olusmadik¢a cerrahi tedavi uygulanmaz. Cerrahi

girisim oncesi konservatif tedavinin en az 3 ay boyunca uygulanmis olmasi gerekir [19, 79].

Guyon kanal sendromu

El bilegindeki Guyon kanalinda ulnar sinirin sikisma noropatisidir. Ulnar sinir; Guyon
kanalinda dirsek bolgesine gore daha nadiren sikisir. Direkt travma ve laserasyon disinda bazi

aletler tarafindan kronik veya tekrarlayici basing, baston tutma, motosiklet binmek sik
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rastlanilan sebeplerdir. Ayrica bilekte ulnar sinir tutulumunun nadir nedenleri arasinda; ulnar
arter patolojileri, hemofili ya da antikoagulan kullanimina bagli olarak gelisen hematom veya

timorler yer alir [43, 79].

Palmar kutanoz dal, ulnar sinirden kolun distalinden ayrildigi ve Guyon kanalina
girmedigi icin, proksimal hipotenar bélgenin duyusu etkilenmez. Duyu kaybi yalnizca ulnar
sinir tarafinda innerve edilen parmaklarin palmar ylzeylerine, 5'inci parmak, 4'uncu parmagin
ulnar yarisi ve distal hipotenar bolgeye smirlidir. Bu parmaklarin dorsal yizeyi de
etkilenmemistir ¢lnkd bu boélgenin innervasyonunu saglayan dorsal kutanoz dal, bilekteki

ulnar stiloid ¢ikint1 seviyesinde ayrilir [43, 78].

Basi yerine gore motor ve duysal fonksiyon bozukluklari degiskenlik gosterir. Mikst
motor ve sensoryel defisit olabilecegi gibi, saf motor tutulus da gortlebilir. Ulnar sinirin el
bilegindeki anatomik bas1 bolgesine gore 4 tip klinik sendrom vardir [81]: Tip | sendromda,
ulnar sinirin guyon kanali igerisinde veya hemen proksimalinde basis1 s6z konusudur. Elde
ulnar sinirin innerve ettigi kaslarin hepsinde (hipotenar, interosseoz, lumbrikal ve adductor
pollicis kaslar) guc kaybi ve atrofi vardir. Duyu kaybi elin palmar yliziindedir, dorsal ylizeyde
duyu kaybi yoktur [81].

Tip Il sendromda lezyon terminal yuzeyel kutanoz dalin proksimalinde oldugu icin
duyu korunmustur. Fakat ulnar sinirin derin dali tarafindan innerve olan kaslarda kuvvetsizlik

vardir. Bu sendromda ulnar sinirin kompresyon bolgesi genellikle pisohamate hiatustadir [81].

Tip 1l sendromda ulnar sinirin hipotenar kaslarini innerve eden dallarin distalinde
basis1t s6z konusudur. Hipotenar kaslar disinda derin ulnar dal tarafindan innerve edilen

kaslarda kuvvetsizlik vardir.

Tip IV sendrom nadirdir. Kompresyon Guyon kanalinin distal ucundadir. Yalniz duyu

dali etkilenmistir [81].

Tedavide; etyolojik neden varsa ortadan kaldirilir. Sinir (izerine olan mikrotravmalan
azaltmaya yoOnelik konservatif tedavi faydali olur. Konservatif tedaviden fayda gérmeyenlerde

cerrahi tedavi uygulanir.
Peroneal sinirin tuzak noropatileri

Peroneal sinir L4, L5, S1 ve S2 koklerinin posterior divizyonundan olusur ve popliteal

fossada siyatik sinirden ayrilir. Popliteal fossada, sural siniri olusturmak (zere tibial sinirden
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gelen mediyal kutanoz sinir ile birlesen lateral sural kutanoz sinir ayrilir. Fibula basinin

cevresinde donerek, yizeyel ve derin peroneal sinir olmak (zere iki dala ayrilir [78, 81].

Ylzeyel peroneal sinir bacagin dis kenarindan asagiya dogru iner, peroneus longus ve
brevis kaslarini innerve eder, bacagin alt dis ylzinun ve ayak sirtinin blyik kisminin

duyusunu saglar [78, 81].

Derin peroneal sinir bacagin on yizinden asagiya iner, ekstansor retinakulumun
altindan gecmeden Once tibialis anterior, ekstansor hallusis ve digitorum longus ve peroneus
tertius kaslariin innervasyonunu, retinakulumu gectikten sonra ekstansor digitorum brevis
kasinin ve ayak sirtinda birinci ve ikinci parmaklariin birlesme yerindeki kiguk bir alanin

duyusal innervasyonunu saglar [78, 81].

Peroneus communis siniri, peroneus longus kasi ile fibula basi arasindaki fibroossoz
bir tinelden gecer. Bu bolgede, 6zellikle fibula bas1 ve boynu hizasinda kompresyona ve
direkt travmaya ugrayabilir. Fibula basi diizeyindeki lezyonlarda derin ve yuzeyel dal veya
ikisinden biri tek basina etkilenebilir, fakat derin dal genellikle yuzeyel peroneal daldan daha
fazla etkilenir [78, 81].

Total diz artroplastisi veya dize yapilan artroskopik bir girisim sonucu sinir

hasarlanabilir [78, 81].

Anestezi sirasinda hastanin uygunsuz pozisyonda yatirilmasi, asir1 kilo kaybi, algilar,
ylksek botlar, siki ¢oraplar, uzun sure ¢omelerek is yapmak ve bacak bacak Ustiine atarak

oturmak sinirin basisina neden olabilir [78, 81]

Ayak bilegi dorsifleksiyonunda ve ayak basparmag ekstansiyonunda, ayak
eversiyonunda gugsizlik gorullr. Agir lezyonlarda diisiik ayak olusur. Diz alt1 bacak laterali
ve ayagin sirtinda duyusal semptom ve bulgular gorlir [78, 81]. Kesin tani EMG ile konulur.
L5 radikulopatisi, lumbosakral pleksus lezyonu, siyatik sinirin kismi lezyonlar1 ve motor

néron hastalig1 ayirici tanida yer almaktadir [78, 81].

Yuzeyel peroneal sinir tek basina etkilenirse, peroneal kaslarda atrofi ve ayagin
eversiyonunda gugsizlik olur. Alt bacak distalinin laterali ve ayak sirtinda duyu kusuru
bulunur [78, 81].

Derin peroneal sinir ayak bileginde ekstansor retinakulum altinda basiya ugrayabilir
(anterior tarsal tunel sendromu). Ayak bilegi kiriklari, ¢ikiklar, zorlanmalar, iyi uymayan

ayakkabilar veya asir1 ayak bilegi inversiyonu nedeniyle gelisebilir. Ekstansor digitorum
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brevis kasinda gli¢stizlik ve atrofisine yol acar. Ayak dorsumunda ilk iki parmak arasinda

hipoestezi saptanir [78, 81].

Hastalarin ¢ogunda klinik tablo kendiliginden dizelir. Hasta birka¢ ay izlenir
konservatif tedavi sonrasi dizelme gdéstermeyenlerde cerrahi tedavi uygulanir. Peroneal sinir

fonksiyonlarinin progressif bozulma gosterdigi vakalarda acil girisim gereklidir [78, 81].
Tibial sinirin tuzak noropatileri

Popliteal fossada ayrilan mediyal sural kutanoz dali, asil tendonu duzeyinde lateral
sural kutanoz sinir ile birleserek sural siniri olusturur. Sural sinir, topuk laterali, ayagin lateral
yuzu ve kiglk parmagin duyusunu saglar. Tibial sinir en ¢ok ayak bilegi distalinde basiya
ugrar [81, 85].

Tarsal tiinel sendromu

Tarsal tunel sendromu (TTS), posterior tibial sinirin medial malleolun hemen altinda
ve arkasindaki fibroossoz bir tunel olan tarsal tlinel icerisinde sikismasidir. Fleksor
retinakulum ligament tlnelin tavanini olusturur. Posterior tibial sinir bu tlnelde fleksor
digitorum longus ile fleksor hallusis longus kaslarinin tendonlar1 arasinda yer alir. Tarsal tiinel
sendromunun nedenleri arasinda ayak bileginin travmalari, ayaga uymayan siki ayakkabi,
algilar, post travmatik fibrozis, abduktor hallusis hipertrofisi veya dogumsal fazlaligi ve
tenosinovitler yer alir. Romatoid artrit gibi konnektif doku hastaliklar1 ve diabetes mellitus ve
hipotiroidizm gibi sistemik hastaliklar da TTS'ye yatkinlig: arttirabilirler [79, 85, 86]. Ayak
taban1 ve parmaklarda yanici Ozellikte agrilar olur. Kalkaneal duyu dallarinin tutuldugu
durumlarda agr1 topukta da hissedilir. Ayak tabanindaki parestezik semptomlar, ayakta
durunca, yuruyiince ve geceleri artar. Zamanla sinir dagilim alaninda hipoestezi ve ayagin
intrensek kaslarinda guigstzlik ve atrofi gelisebilir. Tarsal tlnel uzerine uygulanan Tinel
belirtisi pozitif olabilir [79, 85, 86].

Posterior tarsal tlinel sendromu, posterior tibial sinirin ve tarsal tunel igerisinde
meydana gelen iligkili dallarin bir kompresyonudur, medial malleol (iistiin), tibia (6n sinir),
posterior proses ile tanimlanan fibrozlu bir alandir. Talus (arka sinir), kalkaneus (lateral sinir),
abduktor haliisis (alt sinir) ve kapali bir alan olusturmak i¢in tibial sinirin iizerine yerlesen
fleksor retinakulum (lakiniat bag). Tiinelin icerigi arka tibiali igerir. Sinir, arka tibialis, fleksor
halltsis longus, fleksor digitorum longus ve arka tibial arter / vendir. Son zamanlarda, flére
ilave olarak 3 iyi tamimlanmis fasiyal septa (medial, lateral ve orta) oldugu agiklanmistir.

Potansiyel sikistirma bolgeleri olarak retinakulum ve abdiiktor haliisisistir.

51



Ayirict tanida, S1 radikulopatisi, lumbosakral pleksopati, siyatik néropatisi, proksimal
tibial néropati, yaygin periferik néropati veya norolojik olmayan ayak agrilari, lokal ortopedik

problemler (plantar fasciitis ya da bursitis)yer almaktadir [79, 85, 86].

Tanida, 6ykiu ve muayene 6nemlidir. Kesin tan1 %90 EMG ile konulur (Sural sinir

tutulumu olmaksizin medial ve lateral plantar duyu liflerinin tutulumunu gosterir).

Hastalara ilk olarak konservatif tedavi uygulanir. Lokal travmalar onlenir. Ortez ve
tabanliklar ile ayak deformiteleri duzeltilir Lokal kortikosteroid enjeksiyonu, nonsteroid
antiinflamatuar ilaclar faydali olabilir. Konservatif tedaviden yararlanmayanlarda cerrahi

tedavi uygulanir [79, 85, 86].
2.2.5 Tamda Elektrofizyolojik Incelemeler

Tuzak noropatilerinin tanisinda Onemli bir yer tutan elektrofizyolojik incelemeler, sinir
iletim galismalar1 ve igne EMG’yi icerir. Distal latans, amplitud, iletim hiz1 olcumu ve fokal
iletim blogunun olmasi fokal monondropatilerin lokalizasyonunda yardimci olabilir [87].
Kompresyon noropatilerindeki patolojik degisiklik fokal segmental demyelinizasyon
oldugundan dolay sinir iletim hiz1 ¢ogunlukla segmental bir yavaglama gosterir. Birlesik sinir
aksiyon potansiyellerinin (BSAP) elde edilememesi veya ¢ok diisiik amplitudli olmasi, duysal
veya mikst sinir iletim hizlarinda yavaglama ve tutulan segmentteki motor sinir iletiminin de

yavaslamasi gorulen anormalliklerdir [88].

Bilek segmentinde median sinir ndropatisi gelisimi icin elektrofizyolojik tam kriterleri:

1- Bilekte median sinir duyu iletim hizinda yavaslama olmasi
2- Median sinir motor distal latansinin uzun olmast

3- Median sinir BSAP amplitudiinde azalma olmasi

4- Median sinir BKAP amplitudiinde azalma olmas1

5- Abduktor pollisis brevis (APB) kasinda spontan potansiyeller

52



Dirsek segmentinde ulnar sinir nOropatisi gelisimi icin elektrofizyolojik tani kriterleri:

1-Dirsek segmentinde ulnar motor sinir iletim hizinda yavaslama olmasi

2-Dirsek segmentindeki ulnar motor sinir ileti hizinin dirsek alti- bilek segmentine

gore daha yavas olmasi

3- Dirsek ustu segmentinde BKAP amplitudiinde dirsek altina gore azalma olmasi

(iletim blogu)
4- Ulnar BSAP amplitudiinde azalma olmasi
5- Ulnar sinir innervasyonlu kaslarda spontan aktivite

Fibula bas1 segmentinde peroneal sinir ndropatisi gelisimi icin elektrofizyolojik tani

Kriterleri (51):

1-Kars taraf ile karsilagtirildiginda BKAP amplitudiinde azalma olmasi

2- Peroneal sinir motor iletim blogu veya fibula boynunda fokal yavaslama olmasi.
3-Superfisyal peroneal BSAP kaydedilememesi veya amplitud kaybi.

4-Sural duyu ve tibial motor iletiminin normal olmasi

5-Etkilenmis olan tarafta peroneal F-yanitin uzamasi veya kaybolmasi

6-Derin ve yuzeyel peroneal sinirlerin innerve ettigi kaslarda spontan aktivite ve/ veya

reinnervasyon

7-Biseps femoris kisa basi, paraspinal kaslar ve tibial innervasyonlu kaslarda normal
EMG bulgular

Avak bilegi segmentinde tibial sinir tuzaklanmasi icin elektrofizyolojik bulgular:

1-Ayak bileginden uyarim ile abduktor hallusis kasina olan latans normalin {ist sinirt

olan 7 msn’ i agmasi
2-BKAP amplitiidii kars1 tarafa gore kiictilmesi

Tuzak noropatisi, toplum iizerinde 6nemli bir etkisi olan sik goriilen bir klinik
problemdir. Etkili yonetim, tedavi planini tasarlarken altta yatan siirecin kesin teshisine ve
degerlendirilmesine dayanir. Spiral kanaldaki radyal noropati veya fibiiler bastaki peroneal

noropati gibi kompresdér ndropatilerin ¢ogu durumunda, rahatsiz edici kompresyonun
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kaldirilmas: ve destekleyici bakim yeterlidir. Bununla birlikte, kronik kompresyonda

(tuzaklanma) iyi tedavi sonuglar1 i¢in daha agresif tedavi ve bazen cerrahi girisim gerekebilir
[73].

2.2.6 Tuzak Noropati- Parkinson Hastalhig:

Tremor, bradikinezi gibi motor semptomlar PH’inda en sik goériilen semptomlardir.
Tremor hastalarin yaklasik %80'inde goriiliir. Glniimizde PH’inda daha basarili semptom
kontrolii saglanmis olmasina ragmen, rijidite, bradikinezi, tremor hala zorlu motor
komplikasyonlardir. Tremor PH’nin kardinal semptomlarindan olmasinin yanisira ellerde
karakteristik olarak gorllen istirahat tremoru median sinirde tekrarlayan travmaya neden
oldugu i¢in KTS’nin tetikleyici olarak su¢lanmaktadir. Dirsegin titreme ve rijidite nedeniyle
klasik pozisyonu da ulnar noropati igin risk faktorii olabilecegi diistintilmiistiir [89]. Bu
tremor, PH’inda bilek ekleminden daha c¢ok parmak eklemlerini etkiler. KTS ile PH
birlikteliginin incelendigi Yardimci ve ark. yaptigi ¢alismada KTS siklig1 %16.2 olarak yasl
ve daha agir hastalarda daha yiiksek oranda bulunmustur.[89] Yicel ve ark. yaptiklari
caligmada PH’inda saglikli deneklere gore KTS prevalansini yiiksek bulmuslardir [90]. Diger
yandan Yang ve ark. median sinir hasarinin prodromal bir belirteci olarak diisiiniilen sinirdeki
genislemenin bu hastalarda olmadigin1 gostermislerdir [91]. Parkinson hastalarinda KTS i¢in
risk faktorleri degerlendirildiginde KTS'nin agirlikli olarak tremor olmayan ellerde ortaya
ciktigr gosterilmistir. Bu sonucun tremor olmayan elin daha fazla kullanilmasina baglh olarak

ortaya ¢iktig1 diisinulmektedir [92].

Eklem etrafindaki hareket araliginda artan dirence sahip hipertonik bir durum olarak
tanimlanan rijidite, tendon kontraktlrlerine ve atrofiye neden olabilir. Dirsekte bikilme, el
bileginde ulnar deviasyon, dirsekte fleksiyon ile karakterize ekstremite durusunu tetikleyebilir
[89].

Elektrofizyolojik ¢alismalarda bircok fizyolojik faktor, farkli parametreleri etkiler.
Sicaklik degisimlerinin, sinir kas aksiyon potansiyellerinin amplitiidlerinde degisikliklere yol
actig1 iyi bilinmektedir [93]. Parkinsoniyen “off” donemleri ise saatlerce surebilir. Buna bagl
olarak da anormal bir postiirde uzun sire hareketsiz kalan Parkinson hastalarinda, tuzak
noropatisi gelisebilir ya da belli alanlarda tuzak noropati gelismesi daha kolaylasabilir [94].

Kurlan ve arkadaslari, PH olan ve on-off motor dalgalanmalariyla seyreden 3 hastada,
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parkinsoniyen uzamis hareketsizlik sonrasi ciddi tuzak nOropatileri  gelistigini

raporlamiglardir [94].
2.3 POLINOROPATI
2.3.1 Tamim

Tanim

Kronik polindropati veya distal simetrik noropati, siklikla goriilen bir nodrolojik
bozuklugu engelleyen bir durumdur. Hastalar diigmelere, amputasyonlara, giinliik
aktivitelerdeki bozulmalara ve diger komorbiditelere neden olabilecek hantal duyusal ve
motor semptomlara sahiptir. Buna ragmen, polindropati hem pratikte hem de pratisyen

hekimler tarafindan giinliik pratikte tanimlanamayan bir hastalik olarak kalmaktadir [95].

Kronik polindropatinin sikligi hakkinda giivenilir bir populasyon temelli bilgi yoktur.
Fakat son yillarda yapilan galismalarda polindropati popilasyonun % 2 ila% 7'sini etkileyen

olduk¢a yaygin ve hastalikli bir durumdur [96].

Son yillarda kardiyovaskiiler ve metabolik hastaliklarin yagam beklentisi ve goriilme
siklig1 arttigindan, polindropati prevalansinin, 6zellikle hizli yaslanan bir populasyonda da

ayn1 sekilde artmis olmast muhtemeldir [95, 97].

Motor sinirin periferik uzantisini yapan motor noéron aksonlari, spinal ganglion
hiicrelerinin ¢evreden gelen aksonlar1 ve efferent simpatik sinir lifleri periferik sinir adi
verilen yapilar icerisinde hep birlikte uzanirlar. Polinéropati: Periferik sinirlerin ayni nedene
ve fizyopatolojik slreclere bagli olarak hep birlikte simetrik olarak, birlikte tutulmasiyla

ortaya ¢ikan; motor, duyu ve otonom belirtilerin goriildiigii bir klinik tablodur.

Mononoéropati Multipleks: Bazen degisik ekstremitelerde 2 ya da daha ¢ok periferik
sinir asimetrik bir sekilde ayni etiyolojiye bagl olarak tutulabilir. Bu tabloya Monondéropati

Multipleks denir [95, 97].
Motor Polindropati: Sadece motor aksonlari igeren bir tutulum vardir.

Duysal Polindropati: Sadece duysal spinal ganglionlar ve c¢evresel akson uzantilari

secici olarak zedelenmistir.

Otonomik Polindropati: Cevresel otonomik efferent sinir lifleri selektif olarak
tutulabilir. Bu durumda visseral organlarin sinirlerindeki tutulus da tabloya eklenebilir.

Baylesi klinik tablolara ise Otonom Polindropati denir [98].

55



Cogu kez tiim lifler birlikte tutuldugu igin mikst polinéropati veya sensorimotor
polindropati adlar1 kullanilmaktadir. Polinéropatileri olusturan hastalik siiregleri 6n planda
hiicre govdesini etkiliyorsa bir noronopati, baslica akson hasarina neden oluyorsa bir
aksonopati ve sinir liflerinin miyelin kilifi primer olarak hasara ugruyorsa bir miyelinopati s6z
konusudur. Demiyelinizan Polinéropati: Myelin kilifi tutulumunun 6n planda oldugu klinik
tablolardir. Aksonal Polindropati: Aksonal etkilenimin 6n planda oldugu klinik tablolardir.

Polindropatiler baslangi¢ ve gidislerine gore de siniflandirilabilir.

Akut Polinbropati: Bir haftadan daha kisa bir siirede, genellikle alt ekstremitelerde
paresteziler ve kuvvetsizlikle baslayip, birka¢ giin iginde yukari dogru progresyon gosteren
motor belirtiler yaninda, daha hafif duysal ve otonom belirtilerle kendini gosteren
polindropatilerdir. Bunlara en iyi ¢rnek olarak Gullain-Barre sendromu gosterilebilir.
Assendan gidis gosterirler. Alt ekstremite tutulusu daha 6n plandadir. Acil sagaltim gereken

bir grubu olustururlar.

Subakut Polindropatiler: Cogunlukla duysal belirtilerle baslayip birka¢ hafta iginde
tim ekstremitelerde simetrik veya asimetrik motor ve duysal bulgulara neden olan

polindropatilerdir. Alt ekstremite tutulusu iist ektremitelerden ¢ok daha agir olabilir [95, 97].

Diyabetik hastalarin ¢gogunda, vitamin eksikliklerinde, alkolizm ve intoksikasyon gibi
hastaliklarda subakut polintropati gorulebilir. Kronik Polindropati: Aylar, yillar i¢inde yavas
ilerlerler. Ayrici tanilar1 zordur. Herediter Polindropatiler en sik goriilen kronik

polindropatilerdendir.

Kronik Inflamatuvar Demiyelinizan Polinéropati (CIDP): Bazi1 Polinéropatiler dalgali
gidis gosterirler. Hastalik dalgalanmasi ¢ok uzun bir zaman dilimi i¢ine yayilmis olabilir.
Polinéropatilerde klinik tani, bir hastada polindropati tablosunun varliginin gosterilmesi ve
daha sonra bunun hangi nedene bagh oldugunun ortaya konmasindan ibarettir. Bir hastada
temel olarak amaglanan, tedavisi olanakli olan bir polindropatinin belirlenmesidir. Bu nedenle
hastada polindropati varlig1 saptandiktan sonra klinik ve laboratuvar verilerine dayanarak

nedenin arastirilmasina yonelik bir analiz yapilmasi gerekir [95, 97].
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2.3.2 Polindropati Nedenleri

Tablo 9. Baslica polintropati nedenleri

Edinsel

Herediter

Edinsel Metabolik bozukluklar

-Diabetesmellitus

-Bobrek yetersizligine bagli ndropatiler

-Vitamin eksiklikleri

-Primer amiloidoz Immun bozukluga
bagli polindropatiler

-Gullain-Barre sendromu

-Kronik
polindropati (CIDP)

-Vaskdilit

-Monoklonal antikorlarla birlikte olan

inflamatuvar  demiyelinizan

polindropatiler

-Multifokal motor Néropati Infeksiyona
bagli olanlar

-Herpeszoster -Lepra, Lyme, HIV ve
Sarkoidoza bagli olanlar

Kanserle iliskili -Lenfoma, Myeloma

-Paraneoplastik subakut duysal
ndronopati

Ilaclar ve toksinler

-Kemoterapiye bagh
-Agir metaller ve endustriyel toksinler

Mekanik/kompresif

-Radikilopati
-Mononéropati

Etyolojisi bilinmeyen

-Kriptojenik duysal ve duysal-motor ndropati

-Ailesel duysal-motor néropati
-Herediter basinca duyarli néropati
-Ailesel brakiyalpleksopati

-Ailesel amiloidoz

-Porfiri
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2.3.3 Klinik

Polindropatilerde genellikle simetrik klinik bulgular ortaya ¢ikar. Bir¢ok polindropati
tablosunun altinda yatan aksonal dejenerasyon siireci, periferik sinir aksonlarmin distalden
baslayarak proksimale dogru ilerleyen hasari ile seyreder. Bunun nedeni hiicre govdesinin
akson distali icin gerekli proteinleri ve enzimleri Uretememesi ya da aksonal transport
sistemindeki bozukluk olabilir. Bu durumda periferik ndropati bulgulari en uzun aksonlarin
ulastig1 ekstremite distallarinden baslayarak ilerler. Polinéropatilerin bu tipik goriiniminde
duyusal belirtiler alt ekstremite distallerinden baslayan agri ve parestezilerdir. Hastalik
ilerledik¢e yakinmalar alt ekstremite proksimaline ilerlerken st ekstremite distallerinden
basglar ve zaman i¢inde burada da proksimale yayilir. Norolojik muayenede ekstremite
distallerinde eldiven ve corap tarzinda duyu kusuru saptanir. Kas kuvvetsizligi varsa,
oncelikle alt daha sonra Ust ekstremite distallerindedir. Tendon reflekslerinin azalmas: veya
kaybolmasi da ekstremite distallerinden baslar. Asil reflekslerinin kaybini zaman i¢inde diger
tendon refleklerinin azalmasi izler. Polindropatide klinik tablo tutulan sinir liflerinin
ozelligine, tutulusun sekline ve derecesine gore kendini belli eder. Eger motor lifler tutulmus
ise siklikla distal el ve ayak kaslarinda parezi ve atrofiler saptanir. Ancak parezi ve atrofinin
siddeti polindropatinin sinirde demyelinizasyon veya aksonal dejenerasyon yapip
yapmadigia gore degisir. Eger aksonal dejenerasyon 6n planda ise kas atrofi ve parezileri
daha sik goriiliir. Duysal sinir lifleri belirgin olarak tutulmus ise hastada arefleksi, ekstremite
distallerinde duyu kusuru 6n plandadir. Bunlara bazen altta belirgin vibrasyon/pozisyon duyu
yitimi de eklenir. Bazen sensoriyal ataksi tabloya eklenir. Ancak bdylesi bulgularin
goriilebilmesi i¢in genis ¢apl liflerin tutulmus olmasi gerekir. Ciinkii yiizeyel duyu, refleks
afferentler, proprioseptif, kinestetik duyular genis capli, miyelinli duysal sinir lifleri ile

tasimirlar.

Baz1 polindropatilerde arefleksi, vibrasyon/pozisyon duyusu yitimine rastlanmayabilir.
Tim bunlar yerine, ekstremite uglarinda agri ve 1s1 duyumunda yitim, yanici agrilar,
dizesteziler gorulir. Hatta bunlara gevresel otonomik disfonksiyonlar da eklenebilir. Boylesi
klinik tablo ile seyreden polindropatilerde ise kiiciik ¢capli miyelinli ve/veya miyelinsiz sinir

lifleri segici olarak tutulmustur.

Derinin dokunma duyusu genelde hem genis hem de kiigiik ¢apli liflerle tasindigi igin
biiyiik ve kii¢iik ¢aplh lifleri tutan polindropatilerin her ikisinde de ylizeyel duyu kusuru ve

dizesteziler bulunur.
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Polinéropatilerde agr1 yakinmasi, kriptojenik duyusal polindropati ve diyabete bagl
distal simetrik polindropati de sik goriiliir. Hastalarda alt ekstremite distallerinde belirgin,

istirahatte ve geceleri daha fazla olan agrilar vardir.

Kas kuvvetsizligi ekstremite distaliyle birlikte proksimalinde de varsa 6n planda

inflamatuvar demiyelinizan polindropatileri diistinmek gerekir.

Herediter noropatiler, polindropatiler iginde genis bir grubu olustururlar. Yillar iginde
cok yavas bir seyirle ilerlemeleri, batma, ignelenme, karincalanma gibi pozitif duyusal
yakinmalarin ¢ogu kez bulunmamasi nedeni ile hastalar ve 6zellikle onlarin hafif belirtili

akrabalari tarafindan uzun sire fark edilmezler [95, 97].

Polindropati, genellikle agri ve giigsiizlik esliginde simetrik distal uyusma ve
parestezi ile karakterize periferik sinirlerin engelleyici bir durumudur. Hastaliga ndrolojik
kliniklerde sik rastlanmasina ve doktorlar tarafindan iyi bilinmesine ragmen, insidans ve

prevalans oranlari iyi bilinmemektedir [99].

Polinoropati, agirlikli olarak kol ve bacaklarin distal kisimlarinda bulunan, uyusukluk,
parestezi ve agr1 gibi simetrik duyusal semptomlar ve kas zayiflig1 ile karakterize periferik bir
noropatidir. Polindropati, engelleyici bir hastaliktir ve bir kisinin yasam kalitesini olumsuz
yonde etkiler. Polinéropatinin popilasyonun 6nemli bir bolimuni etkiledigi varsayildigi
halde, hastaligin kesin prevalansi ve insidansi iyi bilinmemektedir. Yashlar muhtemelen
polindropati gelistirme riski daha yiiksektir ve bu nedenle iliskili diisme ve buna baglh

yaralanmalar i¢in daha yiiksek risk altindadir.

Nifusun artan bir orani, 6zellikle gelismis Ulkelerde, 50 yasin iizerinde oldugu igin
hastalig1 tanimak ve tedavi edilebilir nedenleri taramak i¢in 6nemlidir. Bu nedenle hastaligin

siklig1 ve risk faktorleri hakkinda bilgi ¢ok 6nemlidir [99].

100'den fazla farkli polinoropati nedeni tanimlanmistir ve diyabet en Onemli risk
faktorii olarak kabul edilmistir. Aralarinda ayrim yapmak icin rehberler gelistirilmistir bu
farkli sebepler. Edinsel, kalitsal, kronik ve akut ve aksonal ile farklilasma demiyelinizan
varyantlar klinik uygulamada tani siirecine yardimci olur. Polindropatilerin ¢ogu aylar ya da
yillar boyunca ilerici bir asamaya sahiptir ve agirlikli olarak Elektrofizyolojik incelemede
duyusal ve motor sinir hareket potansiyelinin azaldigi aksonal genlik 6zellikleri. Bununla
birlikte, yavas ilerleyen aksonal ndoropatili hastalarda tanisal kilavuzlar kesin olarak
uygulandiginda bile, hastalarin yaklagik %20-30'unda hicbir neden tespit edilememektedir. Bu
hastalar genellikle kronik idiyopatik aksonal ndropati (CIAP) tanist almisg [99]. ILSA
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caligmasi, 65 yasin iizerindeki kisilerde %7 oranmna polindropati prevalansi oldugunu

bildirmistir [99].

Genel populasyonda polintropatinin prevalanst %1 ila 3 arasinda degismekte ve
yaslilarda %7'ye yiikselmektedir. Yayginlik sosyoekonomik duruma ve ¢alisma
popiilasyonunun yas dagilimina bagli gibi goriinmektedir. Gelismekte olan iilkelerde,
prevalans diisiiktiir, bu muhtemelen popiilasyondaki yaslilarin daha kiigiik bir orani ve

polindropati risk faktdrlerinin prevalansindaki farkliliklar ile agiklanabilir [99].

Periferik noropati (PN) terimi, tek ve c¢oklu mononoropatiler (yani monondrit
multipleks), birgok sinirin simetrik tutulumu (polinéropati) veya duyusal ganglionun
(ganglionopati) izole tutulumu dahil olmak Uzere, periferik sinir sisteminin herhangi bir
bozuklugunu belirtir. Diger siniflandirma, fenomenolojik, norofizyolojik, patolojik ve
etiyolojik parametrelerin bir karigimina baglhidir. Genel popiilasyondaki herhangi bir nedenin
polinoropatileri tizerine seyrek saglam epidemiyolojik veriler vardir, mevcut tahminler %2,4
ile %8,0 arasindadir. Niifus temelli aragtirmalar, PN prevalansinin yasla birlikte arttigini,
yaslilarda ortak bir kronik agri nedeni oldugunu gostermistir. PN ile Parkinson hastaligi (PH)
arasinda bir iligki vardir PARK 2 mutasyonlar1 olan hastalarda oldugu gibi PH'nin bazi nadir

genetik formlarinda tarif edilmistir ve ayrica levodopa maruziyetine baglanmistir [100].

2.3.4 Parkinson Hastalig1 ve Polinéropati

L- dopa, karpidopanin PNP gelisimine etkisini aragtiran MT Bulling ve ark. yaptigi
calismada, ilaglarin PNP gelisimine etkisi oldugunu gostermislerdir. Buylk lif néropatisi, Aa
ve Apmiyelinli lifler etkilendiginde ve sinir iletim galismalar: ile teshis edildiginde ortaya
cikar. PNP gelisen Parkinson hastalarinin ilk bildirimi 1991 yilinda olmustur. Toplam 1376
hastayi iceren 17 calismada bildirilen genis lifli Néropati prevalans ile ilgili tahminler %16,3
idi. Bu oran genel popillasyonda PN prevalansindan daha yuksektir[101]. PNP genel
populasyona kiyasla %19 ile %55 arasinda prevalansa sahip olan PH nin goz ardi edilmemesi
gereken bir ozelligidir. Polindropatinin olasi nedenleri tzerine arastirmalar bazi alanlarda
eksik kalmistir [100]. Klinik calismalar, PNP ile L-dopa dozaji arasinda iliski oldugunu
desteklemektedir [102]. L-dopanin iyatrojenik etkileri PNP gelisiminde rol oyanabilmesine
ragmen, periferik sinir sistemindeki norodejeneratif mekanizmalar da dogrudan rol

oynayabilir [102]. Ceravolo ve dig. PH’da ndropati riskinin bagimsiz olarak sadece levodopa
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maruz kalma yas1 ve siresi ile iliskili oldugunu ve hastalik suresi, hastalik siddeti, B12

vitamini veya serum Homosistein seviyesinden etkilenmedigini bildirmistir [103].

Toht ve arkadaglarinin yaptigi caligmada idiyopatik PH’larinda yuksek oranda
(%55) noropati saptamisglardir [104]. Fakat c¢alisma sonucunda kUmdilatif yasam boyu
levodopa dozu ve aclik metil malonik asit (MMA) seviyelerinin PNP siddetiyle iliskili oldugu
ve PH’mdaki PNP'nin ya iyatrojenik kobalamin metabolik anormallikleri ile iligkili
olabilecegi ya da PH’nin periferik sinir sistemi tzerine etkilerine bagl olabilecegi sonucuna
varilmis [104]. Fakat bu hipotez hala tartisilmaktadir.

Son zamanlarda, PH’nin dopamin ile farmakoterap6tik tedavisinin, serum
homosisteininin  yukselmesi ile iligkili oldugu kesfedilmistir. Homosistein birikimi,
kobalaminin metabolizmasindaki eksiklik veya degisikliklerle ortaya ¢ikabilir Serum
kobalamin metabolitlerinin, sensorimotor polindropati ile iliskili bulunmustur. Bu nedenle,
PH icin levodopa (L-dopa) tedavisinin, PNP dahil olmak (zere bir¢ok iatrojenik

komplikasyona yol agmasi1 mimkundur [104].

Levodopa naif hastalara iliskin veriler, tedavi edilen ve tedavi edilmeyen hastalarda
epidermal sinir lifi yogunlugu arasinda bir fark olmadigini gostermistir. Bu da epidermal sinir
lifi yogunlugunun ila¢ tedavisi ile ilgisi olmadigini gostermistir. Shahrizaila ve ark. distal
simetrik polinoropati igin elektrodiagnostik kriterleri, tedavi edilen hastalarin %24'Unde ve
tedavi edilmeyen hastalarin %23'iinde saptamis. Bu levodopa yeni baslanan ve diisiik dozlarda
kullanimi olan hastalara karsi kronik levodopa tedavisi alan PH olan hastalarda PNP

prevalansinda bir fark olmadigini1 gostermistir [105].

PNP ile PH arasinda PNP ile iliski PARK2 mutasyonlu [106] hastalar gibi, bazi
nadir genetik PH formlarinda tanimlanmis [103]. Parkin proteini periferik sinir sisteminde

bulunur. Mutasyonun gelismesiyle periferik sinirlerde PNP gelistigi saptanmistir [106].
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3.GEREC VE YONTEMLER
3.1 Hasta ve Kontrol Grubu

Bu calismada, Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi Noroloji
Anabilim Dali Hareket Bozukluklar1 poliklinigine basvuran, yaslart 44-89 (ort:63.0+9.8)
arasinda degisen 41 Parkinson hastasi ve poliklinigimize bas agrisi sikayetiyle bagvuran,
norolojik muayenesi ve sistemik muayenesi normal olan, néro gorintiilemelerinde patoloji
tespit edilmeyen, ¢alismay1 kabul eden yaslar1 43-83 arasinda degisen yas ortalamas: 61,95 +
11,70lan 9’u erkek, 11°i kadin 20 saglikli kontrol degerlendirildi.

Parkinson hastalar, Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi
Noroloji Anabilim Dali hareket bozuklugu polikliniginde takip edilen, “UK Beyin Bankasi’’
kriterlerine gore PH tanis1 almis, levodopa (L-dopa) ve/veya dopamin agonisti (DA) tedavisi
alan olgular arasindan rastgele secildi. Hastalarin polinéropati yapabilecek diabetus mellitus,
tiroid fonksiyon bozuklugu, malignite vb. polindropati yapabilecek hastalik tanist almig
olanlar dislandi. Tremoru olan veya olmayan, duysal yakinmasi olan veya olmayan hastalar
dahil edildi.

Hastalar ve kontrol grubu olarak incelenecek saglikli gonullilerden diabetes mellitus
veya diger nedenlerle daha 6nce periferik néropati tanisi alanlar, polinoropatiyi diisiindiirecek

semptom, klinik ve elektrofizyolojik bulgusu olanlar ¢alismaya dahil edilmedi.
3.2 Klinik ve Hastalikla Ilgili Verilerin Sorgulanmasi

Hasta ve kontrol grubunun yasi ve cinsiyeti ve dominant taraf kaydedildi. Hasta
grubunda hastaligin baslangi¢ tarafi, hastalik siiresi, tremor-diskinezi varligi, hastaligin alt
tipleri, kullandig1 ilaglar, dozlar1 ve ek hastaliklar1 ayrintili olarak degerlendirildi ve kayit
altina alindi. Hastalar, hastalik stresine gore 0-5 yil, 6-10 yil ve 11 yil Gizeri seklinde ug alt

gruba ayrildi.

Hastalarin muayeneleri ve anamnez verileriyle her hastaya UPDRS yapildi. UPDRS
alt boliimlerine gore puanlamasi hesaplandi. Motor boliim puan toplami ¢alismada baz alind.

Ayni zamanda H&Y 6l¢egi kullanilarak hastaligin evresi belirlendi.

Parkinson hastalarinda ve kontrol grubu bireylerde bilateralust ve alt ekstremitelerde
de median sinir, ulnar sinir motor ve duyu, peroneal ve posterior tibial sinir motor ile sural

sinir duyu iletimleri hastalarin 6yku ve klinik bulgularindan habersiz bir hekim tarafindan
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calisildi. Hastalar ve kontrol bireyler nérofizyoloji laboratuvarina tok olarak ve Parkinson

hastalar1 ila¢ almis durumda kabul edildiler.

Hastalarin muayeneleri Dr. Cansu Uzunoglu tarafindan yapildi ve olusturulan forma

demografik veriler kayitland.

3.3 Sinir iletim Cahsmalar:

Kontrol ve hasta grubunda asagidaki parametreler incelendi:

1. Median, ulnar, peroneal, posterior tibial sinirlerinin distal motor latansi
2. Median, ulnar, peroneal, posterior tibial sinirlerinin motor iletim hizlar

3.Median, ulnar, peroneal, posterior tibial sinirlerinin birlesik kas aksiyon potansiyeli (BKAP)

amplitudleri

4. Median sinir 1.,2.,3., parmak bilek-segmenti duyu iletim hizlar1 ve birlesik sinir aksiyon

potansiyeli (BSAP) amplitudleri
5. Ulnar sinir 5.parmak-bilek segmenti duyu iletim hizlar1 ve BSAP amplitiidleri
6. Sural sinir duyu iletim hizlar1 ve amplittidleri

7.Median sinir tenar-bilek, bilek-antebrakial fossa segmenti BKAP amplitudleri, motor ileti

hizlar,

8. Ulnar sinir hipotenar-bilek, bilek- dirsek alti, dirsek alti-dirsek Ustii segmentleri distal

latanslari, BK AP amplitiidleri, motor ileti hizlar1
9. Sural sinir BSAP amplitudleri

Elektrofizyolojik incelemeler, KEY POINT PORTABLE V5.11 2003 MEDTRONIC\
DENMARK markali EMG cihaz1 ile yapildi. Kayit igin (st esktremite duyu iletim

calismasinda yiiziik elektrotlar, motor ileti ¢alismalarinda ylizeyel bar elektrot kullanildi.
Bipolar, kece uclu stimulator ile 100 ps streli uyarilar verildi. Toprak elektrod stimulasyon ve
kayit noktalar1 arasina yerlestirildi. Hastalarin ve kontrol grubunun vicut ylzey 1sisinin kayit
suresince 31° C’nin Ustinde olmasi saglandi. Duysal iletim ¢alismalar1 antidromik yontemle

yapildi.
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3.3.1 Motor iletim ¢calismalar:

Hassasiyet 1-10 mV/cm ve siplrme hizi 5 ms/divizyonolup, 20-10.000 Hz bant
geciren filtre araligi kullanildi. Motor sinir iletimleri ¢ahisilirken, ytizeyel elektrotlardan aktif
elektrot kasin gObegine, pasif elektrot ise tendona yerlestirilerek kayitlar alindi. Yizeyel
stimulator ile supramaksimal uyari verildi. Stimulus ile akim arttirilmasina ragmen,
amplitidin artmadig1 nokta maksimal uyarim olarak kabul edildi. Maksimal uyarimin %25
ustt ise supramaksimal uyarim olarak kabul edildi. Elde edilen BKAP"n izoelektrik hattan

ayrildig1 noktadan latans 6lcimu yapildi. BKAP amplitlid(i tepeden tepeye 6lculdi.

Median sinir motor iletiminde; yuzeyel kayit elektrodlarindan aktif elektrot abduktor

pollisis brevis kasi zerine, pasif elektrot ise kasin tendonuna yerlestirildi. Median sinir,
bilekte aktif elektrodun 8 cm proksimalinden (kisa boylu hastalarda 5 cm), dirsekte ise 6n

ylzde brakiyal arter pulsasyonunun medialinden uyartildi.

Ulnar sinir motor iletiminde; ylzeyel kayit elektrodlarindan aktif elektrot abduktor

digiti quinti kas1 uzerine, pasif elektrot ise kasin tendonuna yerlestirildi. Ulnar sinir, bilekte
aktif elektrodun 8 cm proksimalinden fleksor karpi ulnaris tendonu yanindan, daha sonra da
kubital sulkusun 4 cm distalinden ve kubital sulkusun 5-6 cm proksimalinden biseps ve

triseps kaslart arasindan uyartildi.

Sekil 3. Ulnar sinir hipotenar -bilek distal motor ileti caligmasi

Peroneal sinir motor iletiminde; ylizeyel kayit elektrodlarindan aktif elektrot ekstensor

digitorum brevis kas1 Uzerine, pasif elektrot ise kasin tendonuna yerlestirildi. Peroneal sinir,
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aktif elektrodun 8 cm proksimalinden ayak bileginde medial ve lateral malleol ortasindan,

proksimalde fibula basinin hemen altindan ve fibula baginin hemen Ustiinde uyartildi .

Posterior tibial sinir motor iletiminde; yuzeyel kayit elektrodlarindan aktif elektrot

abduktor hallusis kas1 uzerine, pasif elektrot ise kasin tendonuna yerlestirildi. Posterior tibial
sinir, ayak bileginde aktif elektrodun 10 cm proksimalinden medial malleolun hemen

arkasindan, dizde ise popliteal fossa medialinden uyartild:.

= < ‘*«> 2\
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Sekil 4. Peroneal sinir proksimal motor ileti ¢aligmasi
3.3.2 Duyu fletim Cahsmalar

Duyu iletiminde supirme hizi 2 ms/divizyon ve hassasiyet 10-50 pV/cm olarak
caligildi. Bant geciren filtre araligi 20-2.000 Hz olarak kullanildi. Uyar1 darbe siresi 100 ps
idi. Duyusal sinirlerde latans oOlgtimleri ilk negatif tepe noktasindan yapildi. Duysal sinir
iletim hizlar negatif pik noktasindan hesaplandi. Amplitiidler de izoelektrik hattan tepeye
olculda.

Median sinir duyu iletimi: Antidromik yontemle yizeyel kayit elektrodlari, referans

elektrot aktif elektrodun 3 cm distalinde olacak sekilde parmak {izerinde yiizuk elektrot ile
kayit yapildi. Uyar1 median sinir bilek segmentinden verildi. Sirasiyla ayn1 yontemle 1., 2., ve

3. parmaktan kayitlama yapildi.
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Sekil 5. Median sinir 1. Parmak- bilek duysal sinir ileti ¢aligmasi

Ulnar _sinir duyu iletimi: Antidromik yontemle yizeyel kayit elektrodlari, referans

elektrot aktif elektrodun 3 c¢m distalinde olacak sekilde parmak Uzerinde yizik elektrot ile

kayit yapildi. Ulnar sinir, besinci parmak tabanindan uyartildi.

Median — ulnar sinir duysal yanit latans fark: testi: Antidromik yontemle 4. parmak

median-ulnar duysal latans farki testi kullanildi. 4. parmaktan yizik elektrodla kayit alinarak,
uyart kayit yerinin 14 cm proksimali olan bilek diizeyinden median ve ulnar sinir bilek
segmentinden verildi. Tepe latanslari isaretlendi ve 0,5 msn’nin Gzerindeki latans farklari
anlamli olarak kabul edildi.

AVG: |20 uVv/D
INP: |20 uVv/D

Sekil 6. 4. Parmak median- ulnar sinir duysal lastans farki ¢alismasi

Sural sinir_duyu iletimi: Antidromik yontemle yizeyel kayit elektrodlari, lateral

malleolun hemen arkasina yerlestirildi. Sural sinir, aktif elektrodun 14 cm proksimalinden

gastrokinemius kasinin orta hat lateralinden uyartildi.
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Tablo 10. Motor ve duysal él¢limler i¢in normal degerler[107]

Periferik Segment DL (ms) BKAP/BSAP Tleti hizx
sinir amp (m/sn)
N. medianus 1. P-B duyu <2,8 >10 uv >42
2. P-B duyu >10 uVv >42
3. P-B duyu >10 vV >42
Motor D-B <40 >5mV >50
N. ulnaris 5.P-B duyu <2,8 >10 pv >42
Motor B-DA <34 >6 mV >50
Motor DA-DU <4.0 >6 mV >50
N. peroneus B-EDB <5.8 >2.0 mV >40.9
Profundus B-FA >2.0 mV >40.9
FA-FU
N. tibialis Ab.H-MM <56.1 >4.0 mV >40.0
Posterior B-FP >4.0 mV >40.0
N. suralis >3.5uvV >40.0

AI-B; avug igi-bilek, B-D; bilek-dirsek., DA-DU; dirsek alti, dirsek iistii EDB: ekstansor digitorum brevis, B-
FA; bilek-fibula alti, FA-FU; fibula alti-fibula sttt AbH-MM: abduktor hallusis-MedialMalleol, B-FP; bilek-
fossa poplitea BKAP; birlesik kas aksiyon potansiyeli, BSAP; birlesik sinir aksiyon potansiyeli, DL; distal motor
latans, P-B; parmak bilek
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Tablo 11. Normal eriskinlerde median-ulnar duysal iletim (kayit 4. parmak)-interpeaklatansi[107].

Median Sinir Ulnar sinir Latans Farki

Latans 2.88+0.35ms 2.86%0.37 <0.4 msn

3.4 ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Calismadan elde edilen verilerin 6zetlenmesinde tanimlayici istatistikler siirekli
degiskenler i¢in dagilima bagl olarak ortalama + standart sapma veya medyan ile gceyreklikler
aras1 genislik olarak tablo halinde verildi. Kategorik degiskenler say1r ve yiizde olarak
Ozetlendi. Sayisal degiskenlerin normallik testi Kolmogorov Smirnovtesti ile kontrol edildi.
Bagimsiz iki grup karsilastirilmalarinda, sayisal degiskenlerin normal dagilim gosterdigi
durumlarda bagimsiz gruplar igin t testi, sayisal degiskenlerin normal dagilim gostermedigi
durumlarda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Hasta grubundaki bireylerin sag ve sol
peroneal, tibial ve sural ileti ¢alismalar1 arasinda fark olup olmadigi bagiml gruplar igin t testi
ile arastirilirken, farkliligin hangi parametreden kaynaklandigi igin ise tekrarl 6lgtimlerde iki
yonlu varyans analizi ile tespit edilmeye calisildi. Kategorik degiskenler arasindaki farklilik
karsilastirmalarinda Fisher's Exact Test kullanildi. Istatistiksel analizler, Jamoviproject
(2019).  Jamovi  (Version  0.9.5.12) [Computer  Software].  (Retrievedfrom
https://www.jamovi.org) programi ile yapilmis olup ve istatistik analizlerde anlamlilik diizeyi
0.05 (p-value) olarak dikkate alindu.

4. BULGULAR

Calismaya 31’i erkek, 10’u kadin olmak {izere 41 Parkinson hastas1 dahil edildi. Hasta
grubunun yas ortalamasi 63 + 9,9 yil saptandi. Kontrol grubunda 9 erkek ve 11 kadin 20 hasta
dahil edildi. Kontrol grubundaki bireylerin yas ortalamast 61,95 + 11,7 yil idi. Hasta ve
kontrol grubundaki bireylerin yas agisindan istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p=0,912).
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Grup

Hasta Kontrol
Yas 63+ 9,9 yil 61,95+ 11,7 yil
Cinsiyet
Erkek 31 (%75,6) 9 (%45)
Kadn 10 (%24,4) 11 (%55)

Tablo 22. Gruplara gore galigmaya dahil edilen bireylerin yas ve cinsiyet dagilimlari.

Hasta grubundaki 41 hastanin 35’inde tremor, 6’sinda akinezi-rijidite baskindi.

HTremorBaskin W Akinetik Rijid

Grafik 1. Parkinson Hastaliginin Alt Formlarina Gore Dagilimi

Parkinson hastalar1 baskin semptoma gore gruplandirildiklarinda, yas ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi (p>0,005).
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Hastalarin ortalama hastalik stireleri 6.8+5.1y1l bulundu. Buna gore olgularin 19’unun

hastalik siiresi 0-5 y1l, 10’unun 6-10 yil ve 12 bireyin 11 y1l ve iizerinde oldugu goriildi.

20
18
16
14
12
10

=T L = T =2

Hasta

HO-5yil m6-10yil m1lvelizeri

Grafik 2. Parkinson hastalarinin hastalik siiresi dagilimlari
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n (%) Min- Maks

Hastalik Siiresi

0-5 Y1l 19 (46,34)

6-10 Y1l 10 (24,39) 0.5-20,0 yil

11 ve Uzeri 12 (29,27)
Dominant El

Sag 40 (97,56)

Sol 1(2,44)
Baslangi¢c Tarafi

Sag 33 (80,49)

Sol 8 (19,51)
AkinetikRijit Form

Evet 6 (14,63)

Hayir 35 (85,37)
Tremor Baskin Form

Evet 35 (85,37)

Hayir 6 (14,63)
Tremor

Var 31 (75,61)

Yok 10 (24,39)
Diskinezi

Var 13 (31,71)

Yok 28 (68,29)

Tablo-13:Hastalara ait klinik bulgular
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Parmak vurma, avug acip kapama, ellerde ardi sira hareketler ve ayak cevikligi

UPDRS motor bélimiine gore degerlendirilerek puanlandirildi (UPDRS max:35, min:1).

Ort. £SS Min- Maks
Updrs 17,02+ 7,80 1-35
Hoehn-Yahr 1,70+0,9 1-4

Tablo 14. Hastalarin UPDRS motor boliim puanlart ve H&Y evrelemesi
UPDRS: UnifiedParkinson'sDiseaseRatingScale

Hastalarin 35’inde tremor baskin form, 6’sinda akinetikrijid form klinik olarak
gozlendi. 41 hastanin 31’inde (%75,6) muayene sirasinda klinik olarak tremor yine 41
hastanin 13’iinde (%31,70 klinik olarak tespit edildi. Hastalarin dominant eli ve hastaligin
baslangic tarafi kayit altina alindi. Hastalarin 40’1inda (%97,56) sag el, 1’inde (%2.43) sol el
dominant olarak tespit edildi. Sag dominant olgularin 32’sinde hastalik sag, 8’inde sol
baslangi¢liydi. Sol dominant olan hastada ise hastaligin sag baslangi¢h oldugu gézlendi.

30
25
20
15
10

[¥a]

Sag Dominant Sol Dominant

mSag Baslangic  mSolBaslangig

Grafik 3. Hastaligin baslangig tarafi ile dominant taraf arasindaki oranlar

Demografik verilerde tremor olan ekstremite tarafi belirtilmedi, ¢iinkii hastalarin

anamnez bilgileri ile muayene bulgular farklilik gostermekteydi. Hastalar on donemlerinde
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incelemeye alindiklari igin tremor ve diskinezi varligi anamnez bilgisine dayandirildi. Tremor
baskin form olan 35 hastanin 31’ide tremor tespit edilirken, akinetik rijid formda hi¢ tremor
tespit edilmedi. Tremor baskin olan grupta 12 hastada, akinetik rijid grupta ise 1 hastada
diskinezi tespit edildi.

Tremor Baskin Form Akinetik Rijid Form

ETremor M Diskinezi

Grafik 4. PH alt gruplarina gore tremor ve diskinezi oranlari

PH’nin tedavisinde Levodopa (L-dopa), COMT inhibitorleri, dopaminagonistleri,
MAO-B inhibitorleri, NMDA Reseptor antagonistleri, antikolinerjikler, periferik dopamin
blokerleri kullanilmaktadir. Hastalarimizin kullandiklari ilaglar muayene sirasinda kayit altina

alinmigtir. L- dopa kullanimlar1 500 mg alt1, 500 mg ve iistii olmak iizere gruplandirilmustir.

Mlaglar n  Ortalama Standart Sapma Minimum Maksimum
L Dopa (mg) 35  537.1 191.4 250.0 1000.0
Pripedil (mg) 1 100.0 . 100.0 100.0
Pramipeksol (mg) 25 25 0.9 0.7 5.0
Ropirinol 3 14.6 2.3 12.0 16.0
Rasajilin (mg) 23 1.0 0 1.0 1.0
AmandatinSulfat (mg) 12 245.8 72.1 150.0 400.0
Biperiden(mg) 2 15 0.7 1.0 2.0
Domperidon (mg) 9 31.1 19.0 10.0 60.0

Tablo 15. Calismaya alinan Parkinson hastalarinin kullandiklari ilaglarin dagilinu
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Calismadaki asil amacimiz hastalarda tuzak noropati ve PNP varligini arastirmaktir.
Bu nedenle yapilan EMG’de 41 hastanin 15’inde tuzak noéropati, kontrol grubundaki 20
hastanin 5’inde tuzak noropati saptanmustir (Tablo-16). Hasta ve kontrol grubunda tuzak
noropatisikligr arasindaki fark istatiksel olarak anlamli degildir (p=0,366). Hastalarin 3’iinde
PNP, 5’inde radikulopati saptanmistir. Kontrol grubunda PNP ve radikilopati saptanan olgu

yoktur.
16
14
12

10

Hasta Kontrol

B Tuzak Noropati B Polinropati Radikllopati

Grafik 5. Gruplardaki tuzak noropati, PNP, radikilopati dagilimlar
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Hasta ve kontrol gruplarinin yas, cinsiyet Ve tuzak noropati dagilimlart Tablo 16’da

Ozetlenmistir.

Grup
Hasta Kontrol
Yas 63+9,9 61,95+ 11,7
44- 89 43- 83
Cinsiyet
Erkek 31 (75,6) 9 (45)
Kadin 10 (24,4) 11 (55)
Total Tuzak N6ropati
Var 15 (36,6) 5 (25)
Yok 26 (63,4) 15 (75)

Tablo-16: Gruplara gore tuzak noropati saptananlarin yas ve cinsiyet dagilimlari
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Gruplar arasinda dominant taraflarina gére KTS ve kibital tinel sendromu oranlari
tablo 17°de Ozetlenmistir. Buna goérehasta ve kontrol gruplarinda tuzak noropati sikligi

acisindan istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmamaistir (p=0,366).

Tuzak Noéropati Hasta Kontrol
Sag KTS 9 1
Kubital Ttnel Sendromu | 1 3
Toplam 10 4
Sol KTS 8 3
Kubital Ttnel Sendromu | 4 1
Toplam 12 4

Tablo 17. Hasta ve kontrol gruplarinda tuzak noropati sikliginin taraf dagilim.

KTS; karpal tinel sendromu

100,0%
90,0% 85,0% —
80,0% 73,2% 70,7%
70,0%
60,0%
50,0%
10,0%
40,0% W Hasta
30,0% I 0% —
L% 19,5% m Kontrol
20,0% 15,0%
! 10,0% 9,8%
10,0% . 2.4% 2 4% 5,0% I 5,0%
0,0% - == | . ||
KTS KUBITAL  KUBITAL YOK KTS KUBITAL YOK
TUNEL TUNEL
Sag EMG Sol EMG

Grafik 6. Hasta ve kontrol gruplarinin taraflarina gore tuzak noropatilerin dagilimi
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Tuzak noropati saptanan taraf ile hastaligin baslangi¢ tarafinin karsilastirilmasi

PH’larinda hastaligin baslangi¢ tarafi 6nemli bir bulgudur. Diger tarafta semptomlar
baglasa bile hastalik asimetrik tutulumla seyreder. Hasta grubunda saptanan tuzak

noropatilerin hastaligin baslangig tarafiyla karilastirilmasi yapilmustir.

Baslangic Tarafi
n % p
Sag Sol

Kts 7 %21.21 2 %25.00 .
Sag Tuzak NOropati Kibital Tanel 0 %0.00 1%12.50

Yok 26 %78,79 5 %62,50

Kts 5 %15.15 3 %37,50
Sol Tuzak Noropati Kibital Tanel 4 %12.12 0 %0.00 0.431*

Yok 24 %72,73 5 %62,50

Tablo 18. Sag ve sol tuzak ndropatilerin hastaligin baslangig tarafina gore dagilimi

KTS; karpal tiinel sendromu

Bu bulgulara gore hastaligin baslangi¢ tarafi ile sag ve sol tarafta saptanan tuzak

noropati varlig: arasinda istatiksel olarak anlamli sonug bulunmamustir (p=0,178, p=0,431).

Parkinson Hastaliginda PNP Sikhig ve Buna Etki Eden Parametrelerin incelenmesi
Parkinson Hastalarimin 3’tinde PNP saptamis olup tamami L dopa kullaniyordu. 2
hasta 500 mg ve istii kullanirken 1 hasta 500 mg alt1 kullaniyordu. PNP saptanan hastalarin
kullanilan ilaglarla olan karsilastirilmasi tabloda verilmistir (tablo18).
Hasta grubundaki bireylerdeki PNP varligina gére pramipeksol, amandatin siilfat, L
dopa ve rasajilin karsilastirilmis ve ortanca/oranlar arasindaki farkliliklar istatistiksel olarak

anlamli bulunmamustir (her biri igin p>0,05).
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PNP

Var Yok p

Pramipeksol 3[3-3] 3[1,5-3] 0,720**
AmandatinSulfat 150 [150-150] 200 [200-300] 0,167**
L_Dopa
<500 2 (66,7) 13 (35,1)

0,545*
>=500 1(33,3) 24 (64,9)
Rasajilin
Var 1(33,3) 22 (59,5)

0,565*
Yok 2 (66,7) 15 (40,5)

Tablo 19. PNP saptanan hastalarin kullanilan ilaglarla olan iligkisinin karsilagtiritimasi

Hastalarda KTS ve PNP varliginin arastirilmasi temel amag olmakla birlikte, var olan

hastadaki bulgularin saptanmasi ikincil amag¢ olarak distinilmistiir. Hasta grubundaki

bireylerin tuzak noropati saptanmalarina gore, yas, hastalik siiresi, dominant el, baslangic

tarafi, akinetikrijit form, tremor baskin form, updrs, tremor varligi, H&Y, diskinezi varligi, L

dopa kullanimi1 doz diizeyi, pramipeksol, rasajilin, amandatin sulfat, pnp ve radikulopati

varligi karsilagtirilmak istenmistir (tablo 20).
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Tuzak Noropati

Var (n=15) Yok (n=26) p
Yas 63,3+13,4 62,8+7,4 0,912*
Hastalik Siiresi (%)
0-5 Y1l 4 (26,7) 15 (57,7)
6-10 Y1l 6 (40) 6 (23,1) 0,156**
11 ve tizeri y1l 5 (33,3) 5(19,2)
Dominant El (%)
Sag 15 (100) 25 (96,2)
0,999**
Sol 0(0) 1(3,8)
Baslangi¢ Tarafi (%)
Sag 11 (73,3) 22 (84,6)
0,434**
Sol 4 (26,7) 4 (15,4)
AkinetikRijit Form (%)
Evet 3(20) 3(11,5)
0,651**
Hayir 12 (80) 23 (88,5)
Tremor Baskin Form (%)
Evet 12 (80) 23 (88,5)
0,651**
Hayir 3 (20) 3(11,5)
Diskinezi (%)
Var 3 (20) 10 (38,5)
0,305**
Yok 12 (80) 16 (61,5)
Tremor (%)
Var 12 (80) 19 (73,1)
0,720**
Yok 3 (20) 7(26,9)
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Tuzak Noropati

Var (n=15) Yok (n=26) p
Olcekler
Updrs 16£6,9 176+8,4 0,531*
HoehnYahr 1,7+0,9 1,7+0,9 0,876*
Tagclar
L Dopa (%)
<500 9 (60) 6 (23,1)
0,041**
>=500 6 (40) 20 (76,9)
Pramipeksol 24+09 2611 0,726*
Rasajilin (%)
Var 8 (53,3) 15 (57,7)
0,786**
Yok 7 (46,7) 11 (42,3)
AmandatinSulfat 270 £ 97,47 228,57 + 48,8 0,351*
Diger EMG Sonuglar
Pnp (%)
Var 2 (14,3) 1(3,8)
0,276**
Yok 12 (85,7) 25 (96,2)
Radikulopati (%)
Var 2 (13,3) 3(11,5)
0,999**
Yok 13 (86,7) 23 (88,5)

Tablo 20. Parkinson Hastalarinda tuzak noropati varligina goére Kklinik parametrelerin

karsilastiriimasi

PNP: polinéropati, UPDRS: Unified Parkinson's Disease Rating Scale

Tuzak noropati saptanan hastalarin L dopa kullanim dozu 500 mg altinda olanlarin

orani, tuzak noropati saptanmayanlara gore daha yuksekken, tuzak noropati saptanmayan
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hastalarin L dopa kullanim dozu 500 mg ‘i istiinde olanlarin orani, tuzak ndéropati

saptananlara gore daha yiiksekti. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0,041).

100.,0%
90.,0%
80.0% 76,9%
70,0% 60,0%
60.,0%
50,0% 40,0%
40.,0%
30.0% 23,1%
20.0%
0.0%
<500 >=500
LDopa
B Total Tuzak Noropati W Total Tuzak Noropati

Grafik 7. L- dopa kullanimina gore tuzak ndroopati oranlari

Diger karsilagtirmalar incelendiginde, oran/ortalamalar arasindaki farkliliklar

istatistiksel olarak anlamli degildi (her biri igin p>0,05).

Parkinson Hastalarinda eslik eden tuzak néropati, polindropati ile iligskilendirilmeyen
bulgular tablo 21°de 6zetlenmistir.

Var Yok Toplam
Hiposmi- Anosmi 13 18 41
Konstipasyon 18 13 41
Rem Uyku Davranis | 22 19 41
Bozuklugu

Tablo 21. Parkinson Hastalarinda eslik eden Klinik verilerin 6zellikleri
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Elektrofizyolojik Calismalar

Calismamizda tuzak noropati ve PNP varliginin arastirilmasinin yani sira sinir ileti
calismalarinda hasta ve kontrol grubunun sag ve soltaraflarina gore karsilastirma yapilarak

PH’larinda saglikli popiilasyona gore farkliliklart inceledik.

Hastalarin elektrofizyolojik verileri hem kendi iglerinde gruplarina gore, klinik
bulgularina gore, kullanilan ilaglara, hastalik siiresine gore degerlendirilmis, ayn1 zamanda

normal kontrol olgularinin verileri ile karsilastirilmistir.
Hasta ve Kontrol Gruplarinin Taraflarinin Karsilastirilmasi

Hasta ve kontrol grubunda elektrofizyolojik olarak incelenen tim sinirlerdeki
distallatans, motor-duyu iletim hizlari, BKAP, BSAP amplittdleri tablolarda gosterilmistir.

Veriler sag ve sol olarak gruplandirilmistir (Tablo22).

Sag
Hasta (n=41) Kontrol (n=20)
Median Sinir Duysal ileti
1.P_B_Hiz(m/s) 458+ 6.2 51.1+79 0,013
1.P_B_Amplitud( V) 16.2+7.4 22.8+8.6 0,006
2.P_B_Hiz(m/s) 53.8+7.9 56.3 7.0 0,217
2.P_B_Amplitud(uv) 18.2 +13.8 222493 0,182
3.P_B_Hiz(m/s) 51.4+6.5 547 +8.3 0,12
3.P_B_Amplitud(uv) 17.4+8.0 25.4 +10.4 0,005
InterpikLatans
Sol4.P_DI (ms) 0.3[0.2-0.4] 0.2 [0.1-0.3] 0,470
Ulnar sinir duysal ileti
5.P_B_Hiz(m/s) 52.6 + 4.8 58.2 + 8.4 0,011
5.P_B_Amplitud(uv) 16.6 +9.1 23.1+10.2 0,022
Sural sinir duysal ileti
N_Suralishiz(m/s) 48.3+10.2 49.1+45 0,653
N_Suralisamplitud(pv) 109+5.6 124 £5.2 0,322

Tablo 22.Hasta ve kontrol gruplarinin sag ust ve alt ekstremitedeki duysal sinir iletimlerine

iligkin bulgular (P-B; parmak-bilek, DL; distal latans)
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Buna gore hasta grubundaki bireylerinmedian sinir 1. Parmak-bilek hiz ve amplitiid, 3.

parmak-bilek amplitid, ulnar sinir 5. parmak- bilek hiz ve amplitiid degerlerinde anlamli

diistis saptanmustir (p degerleri sirasiyla; p=0,013, p= 0,006, p=0,005, p=0,0011, p= 0.022)

Hasta (n=41) Kontrol (n=20) P
Median Sinir
B_T_DI(ms) 3.7+£0.6 32105 0,001
B_T_Amplitud(mv) 11.3+29 10.7+2.38 0,438
B_Abf_DI(ms) 76+0.8 731038 0,084
B_Abf_Amp(mv) 104+28 10.2+2.6 0,836
B_Abf_Hiz(m/s) 559+45 55.8 4.3 0,983
Peroneal Sinir
B_Edb_DI(ms) 40+15 42+0.7 0,592
B_Edb_Amp(mv) 3.6%+23 46+2.6 0,147
Kfa_B_DI(ms) 10.1+27 102+13 0,785
Kfa_B_Amp(mv) 3.7+20 44+27 0,302
Kfa_B_Hiz(m/s) 42.2+14.8 493+43 0,006
Kfu_Kfa_DI(ms) 12.0+28 11.6+14 0,474
Kfu_Kfa_Amp(mv) 40+23 41+21 0,939
Kfu_Kfa_Hiz(m/s) 482+6.9 52677 0,039
Tibial sinir
Im_Abh_DI (ms) 48+1.1 41+0.8 0,005
Im_Abh_Amp(mv) 82+44 11.1+48 0,03
P_Im_DI(ms) 132+19 123+1.6 0,053
P_Im_Amp(mv) 6.8+35 9.0+3.38 0,032
Im_Abh_Hiz 455+ 4.7 48.2+5.7 0,084
Ulnar sinir
B_Ht_DI(ms) 27+05 26104 0,436
B_Ht_Amp(mv) 104+25 117+ 3.6 0,183
Da_B_DI(ms) 6.1+05 6.1+1.0 0,934
Da_B_Amp(mv) 9.8+2.3 105+3.2 0,398
Da_B_Hiz(m/s) 59.8+4.9 59.1+6.6 0,685
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Du_Da_DI(ms)
Du_Da_Amp(mv)
Du_Da_Hiz(m/s)

94+116
9.8+25
57.1+86

7.3+0.38

10.8+3.1
57772

0,256
0,225
0,773

Tablo 23. Hasta ve kontrol gruplarinin sag st ve alt ekstremitedeki motor sinir iletimlerine

iliskin bulgular

B-T; bilek-tenar, B-ABF: bilek -antebrakial fossa, B-EDB: bilek-ekstansérdigitorumbrevis, B-KFA;
bilek- kaput fibula alt, KFA-KFU; kaputfibula alti-kaput fibula tistii, IM-ABH: i¢ malleol- abduktorhallusis, IM-
PF; icmalleol-popliteal fossa, B_Ht; bilek-hipotenar, B-DA bilek-dirsek altt DA-DU; dirsek alti-dirsek iistii, DL:

distallatans

Buna gore median sinir bilek-tenar distal latans, tibial sinir i¢ malleol- abduktor

hallusis distal latans degerleri kontrol grubuna goére anlamli derecede uzamis bulundu
(sirasiyla; p=0,001, p= 0,005) (Tablo 23).

Peroneal sinir kaput fibula alti- bilek, kaput fibula alti- kaput fibula isti hiz

degerlerinde yavaslama (p=0,006, p=0.039), tibial sinir i¢ malleol- abduktor hallusis, popliteal

fossa- i¢ malleol amplitud degerlerinde anlamli kiigiilme saptandi (sirasiyla; p=0,03,

p=0,032). Diger parametrelerde anlamli farklilik g6zlenmedi. (Tablo 23).

Sol p

Hasta (n=41)  Kontrol (n=20)
Median Sinir
1.P_B_Hiz(m/s) 46.4+7.1 50.3 +6.7 0,044
1.P_B_Amplitud(uv) 152+64  26.4+10.6 0,001
2.P_B_Hiz(m/s) 548+7.1 56.4 + 7.7 0,427
2.P_B_Amplitud(pv) 17.8+7.6 23.9+10.7 0,029
3.P_B_Hiz(m/s) 54.0+6.9 57.1+79 0,15
3.P_B_Amplitud(pv) 18.6 + 8.6 25.7+88 0,005
InterpikLatans
Sol4.P_DI (ms) 0.3[0.1-0.5] 0.3[0.2-0.4] 0,127*

84



Ulnar sinir

5.P_B_Hiz(m/s) 525+5.9 56.7+7.8 0,045
5.P_B_Amplitud(pv) 16.0+8.2 24.0+9.38 0,004
Sural sinir

N_Suralishiz(m/s) 4491120 51.8+7.2 0,007
N_Suralisamplitud(uv) 11.3+5.8 148+7.1 0,06

Tablo 24. Hasta ve kontrol gruplarinin sol iist ve alt ekstremitedeki duyu sinir iletimlerine

iliskin bulgular

P-B; parmak-bilek, DL; distallatans

Buna goére median sinirl., 2.,3. Parmak-bilek amplittdleri, ulnar sinir 5. Parmak bilek

amplitiidlerikontrol grubuna gore anlamli derecede kiigiilmiis (sirasiyla p=0.001, p=0,029,

p=0,005, p=0,004), median sinir 1. Parmak- bilek, ulnar sinir 5. Parmak-bilek, sural sinir hiz

ortalamalinda anlamli derecede yavaslama saptandi (p sirasiyla p=0,044, p=0,045, p=0,007)

(Tablo 24).

Motor ileti Calismalar:

Sol p
Hasta (n=41) Kontrol (n=20)
Median Sinir
B_T_DI(ms) 35+05 31+04 0,005
B_T_Amp(mv) 11.9+9.0 106+24 0,377
B_Abf_DI(ms) 7.3+0.8 7.0+£0.8 0,222
B_Abf_Amp(mv) 9.8+3.2 10.0+2.0 0,722
B_Abf_Hiz(m/s) 56.5+5.4 59.4+5.2 0,048
Peroneal Sinir
B_Edb_DI(ms) 45+1.2 41+0.8 0,125
B_Edb_Amp(mv) 36+20 43+14 0,085
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Kfa_B_DI(ms) 105+26 101+15 0,541

Kfa_B_Amp(mv) 32+16 41+14 0,033
Kfa_B_Hiz(m/s) 443+8.5 49.0+45 0,007
Kfu_Kfa_DI(ms) 124+25 114+14 0,061
Kfu_Kfa_Amp(mv) 3.7+19 40+14 0,575
Kfu_Kfa_Hiz(m/s) 49.2+6.9 54.8+9.9 0,031
TibialSinir
Im_Abh_DI(ms) 48+0.9 40+0.7 0,001
Im_Abh_Amp(mv) 77+41 11.3+4.6 0,006
P_Im_DI(ms) 133+ 1.6 11.9+1.6 0,002
P_Im_Amp(mv) 6.2+3.3 89+38 0,008
Im_Abh_Hiz(m/s) 456 +4.3 49.3+3.5 0,001
Ulnar Sinir
B_Ht_DI(ms) 2.7+0.4 2.2+0.4 0,001
B_Ht_Amp(mv) 10.9 2.9 12.8+3.6 0,051
Da_B_DI(ms) 6.1+1.0 59+13 0,549
Da_B_Amp(mv) 10.3+2.8 124 +3.7 0,029
Da_B_Hiz(m/s) 58.1+5.8 59.9+55 0,263
Du_Da_DI(ms) 7.6+09 7.1+08 0,017
Du_Da_Amp(mv) 104 2.7 124 +3.2 0,021
Du_Da_Hiz(m/s) 531+111 59.3+8.6 0,019

Tablo 25. Hasta ve kontrol gruplarmin sol iist ve alt ekstremitedeki motor sinir iletimlerine

iligkin bulgular

B-T; bilek-tenar, B-ABF: bilek -antebrakial fossa, B-EDB: bilek-ekstansor digitorum brevis,
B-KFA; bilek- kaput fibula alti, KFA-KFU; kaput fibula alti-kaput fibula iistii, IM-ABH: i¢c malleol-
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abduktor hallusis, IM-PF; i¢c malleol-popliteal fossa, B-Ht; bilek-hipotenar, B-DA bilek-dirsek alt1
DA-DU; dirsek alti-dirsek istii, DL: distal latans

Bu bulgulara gore hasta grubunda median sinir bilek-tenar, ulnar sinir bile-hipotenar,
dirsek wsti-dirsek alti, tibial sinir i¢ malleol- abdktorhallusis, popliteal fossa- i¢ malleol dital
latanslarinda anlamli derecede diisme saptandi (p degerleri sirasiyla; p=0,005, p=0,001,
p=0,017, p=0,001, p=0,002). Median sinir bilek- antebrakial fossa, ulnar sinir dirsek 0st-
dirsek alt1, peroneal sinir kaput fibula alti-bilek, kaput fibula alti-kaput fibula Ustd, tibial sinir
i¢ malleol-abduktor hallusis hiz parametrelerinde kontrol grubuna gore anlamli derecede
yavaglama saptandi (p degerleri sirasiyla p=0,048, p=0,019, p=0,007, p=0,031, p=0,001)
(Tablo 25).

Gruplarin Tuzak Noropati Saptanmayan Taraflarina Gére Sinir fleti Cahsmalarinin

Karsilastirilmasi

1. Sag tarafta tuzak noropati saptanmayan hasta ve kontrol grubunun median, ulnar

sinir ileti calismalarinin arasindaki iligkinin incelenmesi

Tuzak Noropati protokoliyle yapilan sag Ust esktremite EMG’sinde 41 Parkinson
Hastasinin 9’unda karpal tiinel sendromu, 2’sinde kibital tlinel sendromu, kontrol grubunun

2’sinde karpal tiinel sendromu, 1’inde kiibital tiinel sendromu saptandi.

Ust ekstremitede karpal tiinel sendromu ya da kiibital tiinel sendromu olmayan sag
taraftaki sinir ileti ¢alismalar1 hasta grubu ile kontrol grubunda karsilatirildi. Buradaki
amackarpal tiinel sendromunda etkilenen medin siniri, kibital tinel sendromunda etkilenen
ulnar sinir elektrofizyolojik ¢aligmalarini kapsam disi birakarak hasta ve kontrol gruplarmnin

sinir iletim parametrelerini karsilastirmaktir.

Hasta ve kontrol grubunun sag st ekstremite median ve ulnar duysal sinir ileti

caligmalarinin karsilastirilmasina iliskin bulgular tablo 26°da verilmistir.

87



Grup

Hasta (n=30) Kontrol (17)
Ort. £SS Ort. £SS p

Median sinir

1.P_B_Hiz(m/s) 48,05 + 4,54 51,34+7,21 0,061

1.P_B_Amplitud(uv) 18,21 + 7,48 24,23 + 8,57 0,016

2.P_B_Hiz(m/s) 57,08 + 5,76 56,58 + 6,59 0,788

2.P_B_Amplitud(uv) 17,22 + 8,44 22,88 + 9,97 0,045

3.P_B_Hiz(mis) 54,33 £ 3,79 56,26 + 7,75 0,255

3.P_B_Amplitud(uv) 19,05 + 8,3 26,64 + 10,9 0,01
InterpikLatansi

Sag4_Parmak_DI(ms) 0,15 [0,1 - 0,3] 0,3[0,2 - 0,4] 0,051*
Ulnar Sinir

5.P_B_Hiz(m/s) 53,54 + 4,44 58,81+ 9 0,01

5.P_B_Amplitud(uv) 18,3 +9,29 24 + 10,78 0,063

Tablo 26. Hasta ve kontrol grubunun sag iist ekstremite median ve ulnar duysal sinir iletilerine

iligkin bulgular
P-B; parmak-bilek, DL; distallatans

Hasta ve kontrol grubunun sag iist ekstremite median ve ulnar motor sinir duysal

iletilerine iliskin karsilagirmalar tablo 26 ‘da verilmistir.

Bu karsilatirmada median sinir 1., 2., 3. Parmak-bilek amplitiidleri kontrol grubuna
gore kiigilmiistur (p degerleri p=0,016, p=0,045, p=0,01). Ulnar sinir 5. Parmak- bilek
hizinda anlamli diigme saptanmustir. (p=0,01). Yas ve cinsiyetin bu parametreleri etkilemedigi

tespit edildi (her biri igin p>0,05).

Hasta ve kontrol grubunun sag uUst ekstremite median ve ulnar motor sinir ileti

caligmalarinin karsilastirilmasina iligkin bulgular tablo 27°de verilmistir.
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Grup

Hasta (n=30)

Kontrol (17)

Ort. £SS Ort. £SS p
MEDIAN SINIR
B_T_DI(ms) 3,52+0,3 3,21+0,46 0,007
B_T_Amp(mv) 11,29+£2,91 10,16 £ 2,2 0,174
B_Abf_DI(ms) 7,34+06 7,23 +0,81 0,596
B_Abf Amp(mv) 10,41 + 2,69 9,67 + 2,08 0,331
B_Abf_Hiz(m/s) 56,49 + 4,67 56,18 + 4,52 0,826
ULNAR SINIR
B_Ht_DI(ms) 2,67 +0,42 2,5+0,35 0,168
B_Ht_ Amp(mv) 10,41 +2,3 11,77 +3,8 0,132
Da_B_DI(ms) 6,05+ 0,5 6,04 + 1,05 0,979
Da_B_Amp(mv) 982+18 10,64 + 3,49 0,297
Da_B_Hiz(m/s) 59,72 + 4,84 59,11 + 6,35 0,71
Du_Da_DI(ms) 7,48 + 0,64 7,15+0,75 0,122
Du_Da_Amp(mv) 9,77 £1,93 11,01+ 3,32 0,112
Du_Da_Hiz(m/s) 58,99 + 7,76 58,78 + 6,01 0,925

Tablo 27. Hasta ve kontrol grubunun sag iist ekstremite median ve ulnar motor sinir sinir

iletilerine iliskin bulgular

B-T; bilek-tenar, B-ABF: bilek -antebrakial fossa, B_Ht; bilek-hipotenar, B-DA bilek-dirsek
altt DA-DU; dirsek alti-dirsek tistii, DL distallatans

Buna gore sag median sinir bilek-tenar segmentnde hasta grubunda kontrol grubuna
gore distal latansta uzama oldugu saptanmistir. Bu deger istatiksel olarak
anlamlhidir(p=0,007). (Tablo 27)
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1.Sol Tarafta Tuzak néropati Saptanmayan Olgularin Sinir ileti Calismalarmin

Karsilastirilmasi:

PH olan 41 hastanin sol ist ekstremitede 12’sinde tuzak ndropati saptanmistir.
Bunlarin 8’1 karpal tiinel sendromu, 4’1 kiibital tiinel sendromuydu. Kontrol grubundadaki 20
hastanuin sol tarafinda 4 tanesinde tuzak noéropati saptandi. Bunlarin 3’ karpal tiinel

sendormu, 1’1 kibital tinel sendromuydu.

Sol st ekstremite tuzak noropati saptanmayan hasta ve kontrol grubunun median,

ulnar sinir duysal iletilerinin karsilastirilmasi tablo 28’de verilmistir.

Grup
Hasta (n=29) Kontrol (n=16) p
SoL Ort. +SS Ort. +SS
MEDIAN SiNiR
1.P_B_Hiz(m/s) 49,66 + 4,39 51,42 +5,23 0,237
1.P_B_Amplitud (pv) 16,01 + 5,23 28,25 + 10,53 0,001
2.P_B_Hiz(m/s) 57,58 + 5,54 56,82 + 7,45 0,698
2.P_B_Amplitud(uv) 18,24 + 7,56 25,81 + 10,55 0,008
3.P_B_Hiz(m/s) 56,6 + 5,44 57,74+ 7,84 0,569
3.P_B_Amplitud(pv) 19,56 + 8,05 26,89 + 9,02 0,008
INTERPIK LATANSI
Sol4_Parmak_DI(ms) 0,2[0,1-0,3] 0,2 [0,1-0,25] 0,189*
ULNAR SINiR DUYSAL ILETI
5.P_B_Hiz(m/s) 53,33+ 5,19 56,19 + 6,93 0,124
5.P_B_Amplitud(pv) 15,47 + 6,99 24,88 + 9,89 0,001

Tablo 28. Hasta ve kontrol grubunun sol Ust ekstremite median ve ulnar duysal sinir sinir

iletilerine iliskin bulgular
P-B; parmak-bilek, DL; distallatans

Bu bulgularla median sinirl., 2., 3. Parmak- bilek amplitdleri, ulnar sinir 5. Parmak-

bilek amplitiidiinde anlamli derecede kiiclilme saptandi (p degerleri sirasiyla p=0,001,
p=0,008, p= 0,008, p=0,001).

90



Sol st ekstremite tuzak noropati saptanmayan hasta ve kontrol grubunun median,

ulnar motor iletilerinin karsilastirilmasi tablo 29°da verilmistir.

Grup
Hasta (n=29) Kontrol (n=16) p
Ort. £SS Ort. £SS
MEDIAN SINIR
B_T_DI(ms) 3,3+£0,35 3,06 £ 0,37 0,033
B_T_Amp(mv) 10,38 + 2,98 10,79 + 2,51 0,647
B_Abf_DI(ms) 7,03+0,6 6,91 £ 0,82 0,571
B_Abf_Amp(mv) 57,23 + 5,22 59,37 + 5,05 0,191
ULNAR SINIR
B_Ht_DI(ms) 2,67 +£0,38 2,23+0,32 0,001
B_Ht_Amp(mv) 10,32 + 2,28 12,59 + 3,75 0,015
Da_B_DI(ms) 6,00 £ 0,65 6,02+ 1,3 0,958
Da_B_Amp(mv) 9,71 +2,47 12,21+ 4,01 0,013
Da_B_Hiz(m/s) 58,67 + 4,78 58,24 + 4,61 0,769
Du_Da_DI(ms) 7,56 £0,72 7,08 £ 0,62 0,030
Du_Da_Amp(mv) 9,82 +2,34 12,29 + 3,48 0,007
Du_Da_Hiz(m/s) 54,77 + 5,15 60,34 + 8,33 0,008

Tablo 29. Hasta ve kontrol grubunun sol Ust ekstremite median ve ulnar motor sinir sinir

iletilerine iligkin bulgular

B-T; bilek-tenar, B-ABF: bilek -antebrakial fossa, B_Ht; bilek-hipotenar, B-DA bilek-dirsek
altt DA-DU; dirsek alti-dirsek (istii, DL: distal latans

Hasta grubundaki bireylerin median sinir bilek-tenar, ulnar sinir bilek-hipotenar,

dirsek 0stl-dirsek alt1 distallatans parametrelerinde uzama saptandi (p=0,033, p=0,002,
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p=0,030). Hasta grubunda ulnar sinir tim segmentlerde amplitiidlerde diisme saptanirken,
dirsek Ustl- dirsek alti hiz parametrelerinin yavasladigi g6zlendi. Bu farkliliklar istatiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,015, p=0,013, p=0,07, p=0,008). (Tablo 29)

Parkinson Hastalarinda Saptanan Tuzak Noropatilerin, Hastahigin Baslangic

Tarafi ile Karsilastirilmasi

PH’inda bulgular genellikle asimetrik olarak baslar. ileri evrede semptomlar bilateral
olsa bile semptomlarin basladig: tarafta asimetri korunur. Ortaya ¢ikan ilk motor semptom
genelikle istirahat tremoru veya bradikinezidir [108]. Hasta grubundaki 41 hastanin 7’sinde

hastalik sol baslangicli, 34’nde sag baslangi¢liydi.

Hastalarda saptanan tuzak noropatilerin hastaligin baslangi¢ tarafina gore dagilimi ve
karsilastirilmasi yapildi (Tablo 30). PH’ nin baslangig tarafi ile tuzak noropati arasindaki iligki

incelendiginde istatiksel olarak anlamli sonug elde edilmemistir.

Baslangi¢ Tarafi

n % P
Sag Sol
KTS 7 %21.21
%25.00
Sag Tuzak Noropati |\ ieal Tinel Sendromu 0%0.00 1%12.50
Yok 26 %78,79 5 %62,50 0.178*
- ) . 0 0
Peroneal Sinir Tuzak N6ropati
%0.00 %0.00
KTS 5%15.15 3 %37,50
s . 4 0
Kibital Tlnel Sendromu
_ %12.12 %0.00
Sol Tuzak Néropati
0 0 0.431*
Peroneal Sinir Tuzak N6ropati
9%0.000 %0.00
Yok 24 %72,73 5 %62,50

Tablo 30. Sag ve sol tuzak néropatilerin baslangig¢ tarafi dagilimina iliskin bulgular

KTS; karpal tiinel sendromu
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Tuzak Noéropati Saptanmayan Hastalarin Sinir ileti Calismalarimin Taraflariin

Karsilastirilmasi

Calismamizda tuzak noropati saptanmayan hastalarin sag ve sol sinir ileti ¢aligsmalari

karsilastirtlirdi. Farklilik saptanan parametrelerin hastaligin baslangi¢ tarafi, hastalik siiresi,

tremor varligi, diskinezi varligi, hastaligin alt formlarina goére karsilastirilmasi, UPDRS ve

H&Y evreleme skorlarina gore karsilastirma yapildi. Buradaki amacimiz hastaligin dogasinda

olan asimetrinin sinir ileti calismalarini ile iliskisinin incelenmesidir.

Baslangic Tarafi
Sag (n=24) Sol (n=5) P

MEDIAN SIiNiR DUYSAL ILETI

1.P_B_Hiz(m/s) 50 [47,25 — 52,3] 52,6 [46,4 - 54,8] 0,448

1.P_B_Amplitud (pv) 17 [12 - 19,5] 14 [13 - 15] 0,634

2.P_B_Hiz(m/s) 58 [54,65 — 62,75] 56,3[54,8-57,1] 0,518

2.P_B_Amplitud(pv) 17,5[12 - 25] 15 [14 — 24] 0,978

3.P_B_Hiz(m/s) 57,4 [53,65 — 60,7] 56,1[54,8-56,5] 0,382

Sol3_P_B_Amplitud 17,5 [13,5 - 27] 19 [18 - 21] 0,889
INTERPIK LATANSI

4.Parmak_DI(ms) 0,2[0,1-0,35] 0,3[0,2-0,3] 0,933*
MEDIAN SINIR MOTOR ILETI

B_T_DI(ms) 3,3[3,1-35] 3,2[3,2-3,5] 0,845

B_T_Amp(mv) 9,55 [7,85 - 12,1] 8,8 [8,1-13,3] 0,674

B_Abf_DI(ms) 71[6,6—7,4] 73[7-75] 0,352

B_Abf_Amp(mv) 55,65 [54,1 — 60] 55[51,9 — 58,1] 0,556
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PERONEAL SiNiR MOTOR iLETI

B_Edb_DI(ms) 4,5[3,6 —5] 4.8[4,2-5,2] 0,414
B_Edb_Amp(mv) 4,1[2,05-5,3] 34[32-39] 0,414
Kfa_B_DI(ms) 10,7 [9,55 — 11,55] 11,2 [11-12,1] 0,352
Kfa_B_Amp(mv) 3,1[2,2-4,65] 2,7[2,5-31] 0,594
Kfa_B_Hiz(m/s) 46,1 [43 — 49,65] 47,1[43,6-48,2] 0,889
Kfu_Kfa_DI(ms) 12,4 [11,1-13,6] 13[12,8 - 13,8] 0,518
Kfu_Kfa_Amp(mv) 3,7 [2,25 - 5,85] 2,6[2,4-32] 0,448
Kfu_Kfa_Hiz(m/s) 49 [44,7 - 53,9] 50 [46,7 — 51,9] 0,716
TIBIAL SINIR MOTOR ILETI
Im_Abh_DI(ms) 491[4,2-55] 4,4 [4,1-5,3] 0,634
Im_Abh_Amp(mv) 7,5[5,6 —10,1] 10,7 [8,2 - 12] 0,145
P_Im_DI(ms) 13,2 [11,75 - 14,6] 13,2[12,7-136] 0,978
P_Im_Amp(mv) 52[3,7-7,9] 6,7 [5,6 — 8] 0,382
Im_Abh_Hiz(m/s) 45,35 [43,2 — 48,45] 46,7 [45,7-49,4] 0,448
ULNAR SINIR MOTOR ILETI
B_Ht_DI(ms) 2,7[2,35-2,9] 2,7[2,6-29] 0,889
B_Ht_Amp(mv) 10 [8,15 - 11,65] 11,2[10,4-141] 0,181
Da_B_DI(ms) 6 [5,4 —6,5] 6 [5,9—-6,2] 0,634
Da_B_Amp(mv) 9,2 [7,7-10,65] 10[9,8 — 12,4] 0,448
Da_B_Hiz(m/s) 58,55 [55,75 — 61] 57,6 [56,7—58,8] 0,801
Du_Da_DI(ms) 7,6 [7,1-8,05] 7,7[7,6-178] 0,482
Du_Da_Amp(mv) 9,5[7,9-11,05] 9,6 [9,2-12,3] 0,674
Du_Da_Hiz(m/s) 53,8 [51,4 — 57,1] 53,1[52,9-554] 0,674
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ULNAR SINIiR DUYSAL iLETI
5.P_B_Hiz(m/s) 51,9 [50 — 57,4] 50 [50 —52,1] 0,352

5.P_B_Amplitud(uv) 1311 - 18] 14 [13 - 14] 0,845

SURAL SINIR DUYSAL ILETI
Suralhiz(m/s) 45,45 [42,3 - 48,8] 46,9 [43,2 - 53,2] 0,448

Suralamplitud(pv) 10,5 [7,35 — 14,5] 12 [11 - 14] 0,556

Tablo 31. Sol tarafta tuzak noropati saptanmayan hastalarin, hastaligin baslangi¢ taraflarina

gore karsilastirilmasi

B-T;bilek-tenar,B-ABF: bilek -antebrakial fossa, B-EDB: bilek-ekstansdr digitorum brevis, B-KFA;
bilek- kaput fibula alt, KFA-KFU;kaput fibula alti-kaput fibula iistii, IM-ABH: i¢ malleol- abduktor hallusis,
IM-PF; i¢ malleol-popliteal fossa, B_Ht; bilek-hipotenar, B-DA; bilek-dirsek alti, DA-DU; dirsek alti-dirsek

ustdi, DL: distal latans
Sol tarafta tuzak noropati saptanmayan hastalarin baslangi¢ taraflarina gore median
sinir duysal, interpik latanslari, median sinir motor, Peroneal sinir motor, tibial sinir motor,

ulnar sinir motor, ulnar sinir duysal ve sural sinir duysal ileti ortancalar1 arasindaki farklilik

istatistiksel olarak anlamli degildi (her biri igin p>0,05).

Baslangi¢ Tarafi

Sag (n=25) Sol (n=5)
MEDIAN SINIR DUYSAL ILETi
1.P_B_Hiz(m/s) 47,8[44-50] 50[46,2-51,4] 0,355
1.P_B_Amplitud (pv) 17 [14 - 20] 17 [13-19] 0,957
2.P_B_Hiz(m/s) 56,9 [53,3-59,3] 58[57,8-60,7] 0,516
2.P_B_Amplitud(uv) 16 [12 - 18] 14 [14 - 18] 0,872
3.P_B_Hiz(m/s) 54,7 [51,6 -55,9] 57,6 [53,1-58] 0,275
Sol3_P_B_Amplitud(uv) 16 [14 - 22] 20 [15 - 28] 0,589
INTERPIK LATANSI
4.Parmak_DI(ms) 0,1[0,1-0,3] 0,3[0,1-0,3] 0,706*
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MEDIAN SINiR MOTOR iLETI

B_T_DI(ms) 35[35-38]  33[32-37]

B_T_Amp(mv) 10,3[9,2-12,2] 13,8[13,2-158] 0,136
B_Abf_DI(ms) 75[6,8-7,7] 73[72-8] 0416
B_Abf_Amp(mv) 9,6[8,6-11,1] 13,9[132-143] 0,096
B_T_DI(ms) 55[52,6 - 59,4] 55,3 [53,2-57,1] 0,914

PERONEAL SiNiR MOTOR iLETI CALISMASI

B_Edb_DI(ms) 4,3[3,8-45] 42[0-43] 0,208
B_Edb_Amp(mv) 35[22-54] 36[0-57] 0,666
Kfa_B_DI(ms) 106[9-11,2]  9[37-105 0,169
Kfa_B_Amp(mv) 33[2-49] 46[44-46] 0,152
Kfa_B_Hiz(ms) 46,9[43,7-50] 40,2[0-50,8] 0,355
Kfu_Kfa_DI(ms) 124[11-136] 99[55-12] 0,188
Kfu_Kfa_Amp(mv) 32[25-44]  59[41-73] 0074
Kfu_Kfa_Hiz(m/s) 50[43,7-529] 53,3 [453-55,6] 0,385

TIBIAL SINiR MOTOR iLETI

Im_Abh_DI(ms) 4,5[4,2-5,7] 52[48-53] 0,666
Im_Abh_Amp(mv) 74 [5,4-11] 72[5-7,5] 0,416
P_Im_DI(ms) 12,5 [11,5 14,4] 13[12,8-14,8] 0,552
P_Im_Amp(mv) 6,7 [49-91] 6,3[47-6,71 0,589
Im_Abh_Hiz(m/s) 44,3[43-50]  47,4[42,6 -51,3] 0,829
ULNAR SINiR MOTOR ILETI
B_Ht_DI(ms) 2,6[2,4-209] 2,7[25-73] 0,666
B_Ht_Amp(mv) 10,4[9,2—-11,5] 10,9[10,6 -13,4] 0,122
Da_B_DI(ms) 6 [5,7 - 6,4] 6 [6—6,5] 0,516
Da B_Amp(mv) 96[8,4-10,2] 11,4[98-11,5] 0,057
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Da_B_Hiz(m/s) 58,6 [56,1 -61,3] 59,1 [58,7-68,6] 0,416

Du_Da_DI(ms) 74[7-79] 7,5[7-8] 0,666
Du_Da_Amp(mv) 9,2[8,4-10,5] 11,2[9,6-13,8] 0,027
Du_Da_Hiz(m/s) 56,7 [53,3-62,5] 53,3[53,3-60] 0,552

ULNAR SINiR DUYSAL iLETI
5.P_B_Hiz(m/s) 53,6 [50-57,7] 52,1[51,9-53,8] 0,914

5.P_B_Amplitud(uv) 15[13 - 19] 15[12-21] 0,914

SURAL SiNiR DUYSAL iLETI
Suralhiz(m/s) 50 [44,9-56] 47,6 [45,5-47,8] 0,416

Suralamplitud(uy) 10 [7,4 — 14] 13[11-18] 0,251

Tablo 32. Sag tarafta tuzak noropati saptanmayan hastalarin, hastaligin baslangi¢ taraflarina

gore karsilastirilmasina iligkin bulgular

B-T; bilek-tenar, B-ABF: bilek -antebrakial fossa, B-EDB: bilek-ekstansor digitorum brevis,
B-KFA; bilek- kaput fibula alti, KFA-KFU; kaput fibula alti-kaput fibula Gstti, IM-ABH: i¢ malleol-
abduktor hallusis, IM-PF; i¢ malleol-popliteal fossa, B_Ht; bilek-hipotenar, B-DA,; bilek-dirsek alt1,
DA-DU; dirsek alti-dirsek tstt, DL: distal latans

Sag tarafta tuzak noropati saptanmayan hastalarin baslangi¢ taraflarina gére median
sinir duysal, interpiklatanslari, median sinir motor, Peroneal sinir motor, tibial sinir motor,
ulnar sinir motor, ulnar sinir duysal ve sural sinir duysal ileti ortancalar1 arasindaki farklilik

istatistiksel olarak anlamli degildi (her biri i¢in p>0,05).

Hastalarin Sag ve Sol Tarafta Peroneal, Tibial, Sural Sinir fleti Calismalarinin
Karsilastirilmasi

Hastalarin Peroneal, Sural, Tibial sinir ileti calismalarimin karsilastirilmasi

Tablo 33’te hasta grubundaki bireylerin sag ve sol ileti ¢alismalarinda peroneal, sural,
tibial parametre ortalamalari arasinda farklilik olup olmadig: arastirildi. Buna gore yalnizca
sural sinir hiz ortalamalar1 arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,021).
Sag sural sinir hiz ortalamasi sola gore anlamli diizeyde daha yuksekti. Bu farkliliga diskinezi

varligindan kaynaklandigi tespit edildi (p=0,014). Diger karsilastirmalar incelendiginde,
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hastalarin sag ve sol ileti calismalarinda peroneal, sural ve tibial parametre ortalamalari

arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (her biri icin p>0,05).

-

Sag Sol p
B_Edb_DI (ms) 40%15 45+1.2 0,128*
B_Edb_Amp (mv) 36+23 3.6 %20 0,891*
Kfa_B_DI (ms) 10127 105+ 2.6 0,474*
B Kfa_B_Amp (mv) 3.7+20 32+16 0,110*
g Kfa_B_Hiz (m/s) 42.2+14.8 443 +85 0,381*
Kfu_Kfa_DI (ms) 120+28 124%25 0,429*
Kfu_Kfa_Amp (mv) 40+23 3.7+1.9 0,468*
Kfu_Kfa_Hiz (m/s) 48.2 £6.9 49.2 £6.9 0,484*
Im_Abh_DI (ms) 48+1.1 48+0.9 0,846*
Im_Abh_Amp (mv) 82+4.4 7.7+4.1 0,453*
Tg P_Im_DI (ms) 13.2+1.9 13.3+16 0,627*
" P_Im_Amp (mv) 6.8+3.5 6.2+3.3 0,135*
Im_Abh_Hiz (m/s) 455+47 45.6 +4.3 0,954*
_ Hiz(mis) 48.3+10.2 449120 0,021**
©
Jb; Amplitud (mv) 109+£5.6 11.3+£5.8 0,596*

Tablo 33. Hasta grubundaki bireylerin sag ve sol ileti ¢aligmalarinda peroneal, sural ve tibial

parametrelerinin karsilagtirilmasi

B-EDB: bilek-ekstansér digitorum brevis, B-KFA; bilek- kaput fibula alti, KFA-KFU; kaput
fibula alti-kaput fibula ustli, IM-ABH: i¢ malleol- abduktor hallusis, IM-PF; i¢c malleol-popliteal fossa
DA-DU; dirsek alti-dirsek tistii, DL: distal latans

Diskinezi varligi olan hastalarin sag sural sinir hiz ortalamasinin, diskinezi yokluguna

gore anlamli derecede yiiksek saptandi. Sag sol arasindaki farkliliga tremor baskin form,
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akinetik rijidt form, hastalik siresi, tremor varligi, UPDRS, HeohnYahr ve baslangi¢ tarafinin

etki etmedigi sonucuna varildi (her biri igin p>0,05). (Tablo 34)

Diskinezi Ortalama + SS
Sol
Var (n=13) 42.57 + 13.49
Yok (n=28) 45.93 +11.35
Sag
Var (n=13) 51.06 + 7.43
Yok (n=28) 47.01 +11.17

Tablo 34. Sag ve sol sural sinir hiz parametresine diskinezinin etkisine ait bulgular
6. TARTISMA

Tuzak noropatiler, genellikle periferik sinirlerin bir fibroz veya fibroosseoz tinel
icinde sikigmasi, surekli olarak lokal mikrotravmalara ve distorsiyona ugramasi sonucu olusan

fokal noropatilerdir [32].

Tuzak noropatiler akut veya kronik olarak ortaya g¢ikabilmektedir. Sinirin tizerindeki
basi akut, intermittan, tekrarlayict veya devamli olabilir. Sinirin yiizeyellestigi noktalarda
digsardan basi ile akut olarak gelisebilmektedir. Bunun igin 2-12 saatlik lokal basi yeterlidir.
[32, 74].

Tuzak ndropatisinin gelisimi ile ilgili tic teori ileri surilmustdr;

1- Tekrarlayan basi ile iskeminin ortaya c¢ikamast subendondral alanda ve

sinoviyumda 6dem gelismesi ve giderek fibrozise neden olmasit,

2- Skar dokusuna bagli sinirin gerilmesinin sinirin hareketinde azalmaya ve iskemiye

neden olmasi,

3- Fleksor retinakulum gibi yapilardan kaynaklanan mekanik basinin lokal sinir

hasarina neden olmasidir [74].
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En sik gozlenen tuzak ndropatiler, el bileginde median sinirin sikistigi karpal tunel
sendromu, dirsekte ulnar sinirin sikistig1 kibital tiinel sendromu ve fibula basinda peroneal

sinirin sikisma noropatisidir [78].

Rijidite, bradikinezi ya da akinezi ve tremor PH’dagorulebilen 6nemli motor
semptomlardir. Istirahat tremoru PH’nin en sik goriillen semptomudur. Hastalarin yaklasik
olarak %75-80’inde gorullr. Tremor 4-6 Hz araliginda frekansta gerceklesir ve hemen her
zaman siklikla elde seyrek olarak da ayakta olmak uzere ekstremitelerin distallerinde
belirgindir. Siklikla bir parmakta ya da elde tekrarlayan supinasyon pronasyon (hap

yuvarlama) ya da fleksiyon ekstansiyon hareketleri seklinde tanimlanir.

PH ilerleyici bir hareket bozuklugudur. Kas-iskelet sistemi sorunlarina ve deformiteye
neden olabilir. PH'deki kas-iskelet sistemi problemleri temel olarak rijidite, akinezi, distoni ve

postural anormallikler ile ilgilidir. Bunlarin sonucunda olusan tendon kontraktirlerine ve

atrofiye sebep olabilir [91].

Ust ekstremitede en sik gorulen tuzak noropatileri arasinda yer alan KTS’nin
patogenezinde, lokal olarak karpal tunel igcinde basing artist 6nemli bir faktorddr. Elin
tekrarlayici fleksiyon, ekstansiyon hareketlerinde karpal tunel i¢indeki basing belirgin olarak
etkilenmektedir. Ozellikle tekrarlayan el ve el bilegi hareketlerini iceren aktivitelerde (elin
vibrasyona maruz kalmasi, tornavida gibi el aletleri ile ¢alisanlar, muzisyenler, bilgisayar ile
calisanlar gibi) KTS daha ¢okgorulur [75]. PH’da tremorun yol agtig1 tekrarlayan hareketlere
bagli olarak KTS gelismesi igin bir risk faktori olabilir. Fakat PH’daki tremor, bilekten ¢ok
esas olarak parmak eklemlerini etkilediginden, parmaklardaki tremor daha az siklikta karpal
tlnel bolgesinde tekrarlayici travmaya neden olabilir. Rjidite ve tremorun etkisiyle 6zellikle
ust ekstremitede dirsekte bikilmei el bileginde ulnar deviasyon, dirsekte fleksiyon ile

karakterize ekstremite durusunu tetikleyebilir.

Literatirde Parkinson Hastalarinda karpal tlinel sendromunun prevalansina iliskin
SangWon Han ve ark. yaptigi ¢alismada 33 PH’nda 66 el incelenmis ve 7 hastada karpal ttinel
sendromu saptanmis. KTS saptanan biitiin eller tremor olmayan elde saptanmis [91]. Fakat
hastalarin total KTS prevalansi normal populasyoun lzerinde sonuglanmamistir. Yardimci ve
ark. yaptigi ¢alismada KTS sikligi %16.2 oraninda bulunmustur[89]. Biz 41 hastanin 12’sinde
(%29,26) KTS saptadik. Kontrol grubunda 20 saglikli kontrolin 4’inde (%20,0) KTS
saptadik. Bu fark istatiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,366). Hastalarda saptanan bu

bulgunun tremor, diskinezi, hastalik siiresi, UPDRS skoru, H&Y evresi, hastaligin baglangig
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tarafiyla iliskili bulunmadi. Literatlirdeki c¢alismalarla benzer prevalansta KTS saptadik.
Kontrol grubuyla istatiksel olarak KTS prevelansinda anlamli farklilik saptanmadi. Bunun
nedeni hastalarin iyi kontrol altina alinmig semptomlarinin olmasi ve ¢ogunlukla erken evre

Parkinson hastalarinin ¢aligmada ¢ogunlukta olmasi oldugu sonucuna varildi.

Literaturde, Parkinson hastalarinda karpal tiinel sendromunun prevalansi ve median
sinirin sonogrofik bulgularini aragtirmak amagli Yicel ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir
calismada 29 PH’s1 (53 el) ve kontrol grubunu igeren 36 el incelenmistir. Hoehn ve Yahr
klinik Glgeginegore hastalar ilimli (29 el) ve siddetli (24 ¢l) olmak (zere iki ayri1 gruba
ayrilmistir. Bizim ¢alismamizda oldugu gibi diabetes mellitus, polinoropati ve romatoid
artritli hastalar ¢alismaya alinmamigtir. Calismanin sonucunda median sinirin 2.parmak duyu
amplitudu, kontrol grubuna gore PH’da anlamli olarak diisiik bulunmustur. Ayrica orta ve
siddetli evre PH’da saptanan KTS orani birbirine yakin olarak saptanmistir. Yang ve ark.
yaptig1 calismada sonografik olarak el bileginde median sinir 6demine isaret eden
parametreleri tremor siddetiyle uyumlu olarak daha biyik bulmustur [91]. Bu ¢alisma ile
tekrarlayan hareketlerden dolayr tremorun KTS igin bir risk faktori olabilecegi
belirtilmistir[90].

PH’inda sporadik ve kalitsal formlarda ortaya ¢ikan, hastaligin baslangicindan itibaren
ortaya ¢ikan klinik semptomlarim énemli bir asimetrisi vardir. Bununla birlikte, bdyle tek
tarafli semptom gérinimainin mekanizmasi anlagilmamistir. Semptom tarafinin baskinliginin
genetik olarak kodlanip semptomlarin baglamasindan yillar 6nce belirlenmis olup olmadigi ya
da dejenere edici néronlarin kirilganligindaki arklarla ilgili olup olmadigi hakkinda ¢ok az
bilgi vardir. Hastaligin tek tarafliligi o kadar belirgindir ki, hastaligi diger norodejeneratif
parkinson sendromlarindan ayirmak igin klinik bir parametre gorevi gorir. Multi sistem
atrofisinde, Lewy Body Demans hastalig1 ve PSP’de iki tarafli bulgular gériinse de, genellikle
taraf baskinligi yoktur [109].

Parkinson hastaliginda laterallesmenin motor semptomlara 6zgii olmadigi goésterilmis.
Ornegin, hastalig1 olan hastalar agri, yorgunluk ve depresyondan sik sik sikdyet eder ve
siklikla hastaligin erken evresinde bile otonom semptomlar gosterir. Klinik g¢alismalar
ekstremite agrisinin genellikle tek tarafli oldugunu ve daha ¢ok etkilenen parkinson
uzuvlarinda goriindiigiinii gostermistir [109]. Oksidatif stres, inflmasyon, eksitotoksisite,
mitokondriyal bozulma ve zararli yanlis katlanmis protein agregatlarinin anormal birikimi de
dahil olmak tiizere olasi nedensel veya katkida bulunan patogenetik mekanizmalar da bu

fenomeni aydinlatmakta yararsizdir. Benzer sekilde, nigramin her iki tarafinda olasi (fakat
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kanitlanmamuis) esit sayida néronun, orta beyin kan bariyerinin tek tarafli zayifliginin veya el
baskinliginin ve artmis motor egzersizinin etkileri hakkinda ikna edici kanitlar yoktur.
Yukaridakilerin hepsine dayanarak, Parkinson hastaligi olan hastalarda yan baskinlik
seciminin tamamen tesadiifii olabilecegi 6ngoriiliiyor. ilk olarak, klinik deneyim, hastalar
arasinda benzer sag veya sol taraf dagilimini géstermektedir. Ek olarak, ailesel ve kalitsal
Parkinson hastalig1 olanlarda bile, etkilenen aile bireylerinde etkilenen taraf icin bir uyum
yoktur. Ayrica, cksojen nedenleri olan hastalarda néroleptik ilag uygulamasindan veya
MPTP'ye maruz kalmadan dolay: parkinsonizm, siklikla semptom asimetrileri vardir. Ozetle,
Parkinson hastaliginda taraf baskinlik muhtemelen sadece tesadifidir, ¢lnkd bu bulgu icin,

genetik, cevresel, yapisal veya norokimyasal olarak dnceden belirlenmis degildir [109].

Yardimc1 ve ark. yaptigi ¢alismada sinir ileti calismalarinda PH asimetrik bulgular
saptanmis olup istatiksel olarak anlamli bulunmamistir [89]. Bizim ¢alismamizda hastalarin
sag ve sol ekstremite sinir ileti calismalar1 karilastirilmis olup median, ulnar duysal ve motor,
peroneal, tiibial sinir motor parametrelerinde istatiksel olarak anlamli sonug¢ saptanmamustir,
fakat sag sural sinir hizinda sola gore anlamli derece de yiiksek saptandi. Bu patoloji diskinezi
ile iligkilendirildi. Diskinezi varligi olan hastalarin sag sural sinir hiz ortalamasinin, diskinezi
yokluguna gore anlamli derecede yiiksek saptandi. Sag sol arasindaki farkliliga tremor baskin
form, akinetik rijid form, hastalik siiresi, tremor varligi, UPDRS, Heohn Yahr ve baslangig

tarafinin etki etmedigi sonucuna varildi (her biri igin p>0,05).

Parkinson Hastalart ve kontrol grubunun sag median sinir duysal ileti bulgulart
karsilastirtlmistir. Buna gore Parkinson hasta grubundaki bireylerin 1. Parmak-bilek hiz,
Amplitud ve 3. Parmak-bilek amplitud ortalamalari, kontrol grubuna gore anlaml diizeyde

daha diisiik saptandi.

Hasta ve kontrol gruplara gére ulnar sinir duysal ileti bulgular1 karsilagtirildiginda, 5.
Parmak Bilek Hiz, amplitudiinde anlamli diizeyde diisme saptandi. Hasta grubundaki
bireylerin Bilek tenar distal latans, ortalamalari kontrol grubuna gore anlamli diizeyde daha
yiiksekti (sirasiyla p=0,001, p=0,005). Bilek-antebrakial fossa hiz ortalamalari, kontrol

grubuna gore anlamli diizeyde daha diistiktii.

Peroneal motor sinir ileti caligmalart PH ve kontrol grubuyla karsilastirildiginda
Parkinson hasta grubundaki bireylerin kaput fibula alti- bilek hiz, amplitud, kaput fibula Gstd,

kaput fibula alt1 hiz ortalamalar1, kontrol grubuna gore anlamli diizeyde daha diisiik saptandi.
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Hasta ve kontrol gruplarinin tibial sinir motor ileti bulgular1 karsilastirilmasinda
Parkinson hasta grubundaki bireylerin i¢ malleol distal latans, popliteal fossa i¢ malleol distal
latans ortalamalari, kontrol grubuna gore anlamli diizeyde daha yuksek oldugu gorultrken ig
malleol abduktor hallusis amp, popliteal fossa-ic malleol amplitiid ortalamalar1 kontrol

grubuna gore, istatiksel olarak anlamli derecede daha diisiik saptandi.

Yukaridaki sonuclara gore Parkinson hastalarinda saglikli popilasyona gére anormal
bulgular saptanmasa da hiz, amplitdlerin diistiigii ve distal latanslarin uzadigi goriilmiistiir.
Buna yas ve cinsiyetin etki etmedigi anlasilmistir. Bunun PH’indaki nérodejeneratif slirece
mi, bradikinezi, tremorun mu etkisi oldugunun anlasilmasi i¢in ayrintili ¢alismalara ihtiyag
vardir. Tuzak noropati ve polindropati gelisimi i¢in hastaligin uzun sireli izlemlerinde, agri,

parestezi gibi duysal yakinlarin géz ardi edilmemesi gerektigi sonucuna varilmstir.

Parkinson hastaliginda gorulebilen rijidite ve brakinezi /akinezi tremor gibi tek tarafli
baslar ve ilerleyen evrelerde Kkarsi tarafta da saptanir. Bu bulgular Parkinson hastalarinda
giderek gunlik yasam aktivitelerinde yavaslamaya neden olur ve zamanla uzun sureli
hareketsiz kalarak yataga ya da tekerlekli sandalyeye bagimli hale gelirler. Bunun yani sira
levodopa ile tedavi edilen Parkinson hastalarinda ani, beklenmeyen motor dalgalanmalar (on-
off dalgalanmalari) klinik tabloya eklenebilir. Yapilan deneysel ¢aligmalar, iki saat boyunca
sinirin bastya ugramasi sonucunda sinir fonksiyonlarinda azalma ortaya c¢iktigini gostermistir
[75]. Parkinsonyen “off” donemleri ise saatlerce surebilir. Buna bagli olarak da alkol
intoksikasyonunda oldugu gibi anormal bir posturde uzun sure hareketsiz kalan Parkinson
hastalarinda, tuzak noropatisi gelisebilir. Kurlan ve arkadaslari, PH olan ve on-off motor
dalgalanmalariyla seyreden 3 hastada, parkinsonyen uzamis hareketsizlik sonrasi ciddi tuzak
noropatileri gelistigini raporlamiglardir [94]. UPDRS puanlamasinda elin ve ekstremitelerin
tekrarlayan hareketleri, sandalyeden kalkma, yatakta donme gibi bradikinezi agisindan
anlamli olan parametreler puanlanmaktadir. UPDRS puani arttik¢a hastalarin giinliik yasam
aktivitelerinde bozulmanin fazla oldugu bilinmektedir. Calismamizda sinir ileti

caligmalarindaki asimetriye UPDRS motor skorunun etki etmedigi saptanmistir.

Literaturde, Parkinson hastalarinda alt ekstremitelere yonelik elektrofizyolojik
inceleme yapilarak alt ekstremitede tuzak néropatisini arastiran bir ¢alismaya rastlanmadi.
Bizim ¢alismamizda da Parkinson Hastalarinda alt ekstremite peroneal ve tibial tuzak

ndropatisi saptanmadi.
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Parkinson Hastalarinda H&Y evresinde de hastanin 0zirliiliik derecesinin bagimsiz
olmasi ve yataga bagli olmasi arasinda skorlama yapilmaktadir. Preston ve arkadaslarmin
yaptigi bir baska calismada, ileri evre PH olan 4 hasta degerlendirilmis, klinik 6zellikler ve
elektrofizyolojik incelemelerle radial basi n0ropatisi saptanmistir. Bu galismada yer alan
hastalar yataga ya da tekerlekli sandalyeye bagimli ilerlemis kronik motor 6ziirliiliige sahipti
ve bu hastalarda olusan sinir hasarinin sebebi olarak kronik tekrarlayan basi gosterilmistir
[110]. Bizim c¢aligmamizda H&Y evresi ile tuzak noropati varligi arasinda iliski tespit
edilmemistir. Fakat ¢aligmamizda yataga bagimli ya da tekerlekli sandalyeye bagimli hastalar

dahil edilmemistir.

L- dopa kullaniminin PH’larinda polindropati gelisimde rolii oldugunu gosteren pek
cok calisma mevcuttur [68, 100, 105, 111-113]. Fakat tedavide kullanilan diger ilaglarin
polindropati gelisimi arasindaki iligkiyi incelenen ¢alisgma mevcut degildir. Calismamizda L
dopanin 500 mg alt1 ve 500 mg ve Ustli olan hastalarla karsilastirilma yapildiginda istatiksel
olarak anlamli sonu¢ saptanmamistir. Bizim hastalarimiz maksimum 1000 mg, minimum 250
mg kullanmalarinin etkili oldugu disiiniilmistiir. Literatiirde iligkili bulunan sonuglarda L-
dopa iligkili vitamin B12 dlizeyinin diigmesi oldugu saptanmistir. Hasta sayisinin az olmasi ve
cok yiksek dozlarda kullanim olmamasi nedeniyle ¢aligmamizda anlamli sonu¢ ¢ikmadigi
kanaatine varilmistir. Pramipeksol, rasajilin, amantadin siilfatin PNP gelisimine etkisi

olmadig1 sonucuna ulagilmistir.

Son zamanlarda yapilan bir ¢alismada Cossu ve ark. PH'li 144 hasta karsilastirmis ve
Katekol-O-metiltransferaz (COMT) inhibitorlerinin  kullanimimin PNP  gelisimi iizerinde
koruyucu bir etkiye sahip olabilecegini gostermistir [114]. Hastalarimizin L dopa yaninda

COMT inhibitori kullanim oranlari kayit altina alinmamustir.

Elektrofizyolojik yontemler sirasinda ortam sicakligi ve hasta sicakligi 6nemli
degiskenlerdir. Parkinson hastaligi olan hastalar sicaklikta diizensizlik ve asir1 terleme
yasayabilirler. Yiicel ve ark. yaptigi ¢aligmada ikinci parmaktaki ortanca sinirin amplitidi
Parkinson hastalig1 olan hastalarda her ikisinde de normal sinirlarda olmasina ragmen (27.9 +
13.7 mv) kontrol grubundan (36.9 £ 17.9 mv) anlamli olarak daha diisiik saptanmis [93].
Bizim ¢alismamizda da Parkinson hastalarimin sinir ileti ¢alismalarinda DL ve hiz

parametrelerinde anormal bulgu saptamazken anlamli derecede amplitiid distikligi saptandi.

Literatiirde Parkinson Hastalarinda kullanilan dopaminerjik tedavilerin tuzak néropati

gelisimine etkisini arastiran ¢alismaya rastlanmamistir. Calismamizda, tuzak noropati
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saptanmayan hastalarin L dopa kullanom dozaji 500 mg’in iistiinde olanlarin orani, tuzak
noropati saptananlara gore daha yiiksekti. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamliydi. 500 mg
ve Ustl L-dopa kullammminin tuzak NoOropati gelesiminde koruyucu etkisinin hastalarin
semptomlarinin iyi kontrol edilmesine bagli oldugu diisiiniilmiistiir. Diger ilaclarda iligki

tespit edilmemistir.

Parkinson hastaligi asimetrik baslangigli olan sonrasinda bir taraftan diger taraf
ekstremitelerde de bulgular olusturabilen bir hastaliktir [37]. Hastaligin baslangi¢ tarafinda
semptomlarin daha fazla oldugu saptanabilir. Bu agidan literatiirde tremor olan ve olmayan
ekstremitelerde KTS arastirmasi yapilmistir. Han SW ve ark. yaptigi calismada tremor
olmayan elin daha ¢ok kullanimina bagli karpal tiinel sendromu prevalansi daha yuksek
bulunmustur. Bu da tremor olmayan elin daha aktif kullanimina baglanmistir [92]. Elde
ettigimiz sonuclarda, hastaligin baslangic tarafi, dominant el, tremor baskin form,
akinetikrijidt form, hastalik siiresi, tremor varligi, UPDRS, Heohn Yahr ve baslangi¢ tarafinin

etki etmedigi sonucuna varildi.

Bu calismada, 41 Parkinson hastasinda tuzak noropatisinin kontrol grubuna gore
anlamli farklilik saptanmamasi hasta secimi asamasinda néropati dustndiiren 6ykiu verenlerin
calismaya dahil edilmemesi, hastalarin hafif veya orta siddette PH olmalari dolayisiyla
ambulasyon kaybinin olmamas: ile agiklanabilir. Parkinson hastaliginin periferik sinirler
Uzerine etkisi daha genis hasta gruplarinda, ileri evre olgularda arastirildiginda tuzak
noropatisi daha sik saptanabilir. Ayrica yeni tanm alan Parkinson hastalarinin bazal sinir
iletimlerinin ve uzun araliklarla periyodik olarak UPDRS’sine gore motor bolim puanlari ile
sinir iletimlerindeki degisikligin iligkisinin arastirllmast da PH’nin tuzak noropatisi
gelisiminde bir etmen olup olmadigi konusunda bilgi verebilir.

Bu calismada ileri evre sayisi azdi ve L-dopa kullanim dozu maksimum dozun
alltindaydi. Bu nedenle daha genis hasta popilasyonu iizerinde yapilacak caligmalarla sinir
ileti c¢alismalarindaki sonuglarin sebeplerinin arastrilmast  gerekmektedir. Hastaligin
ozurliliigline sebep olan 6zellikle bradikinezi ve tremorun tedavisi sirasinda L- dopanin PNP
gelisimi agisindan riskli oldugu gz Onlinde bulundurulmalidir.

Asimetrik bulgularin sinir ileti ¢alismalarina yansimamis olmasi nedeniyle, hastaligin
baslangic tarafi, dominant elin tuzak noéropati gelisiminin 6n gorilmesinde etkisi yoktur.
Fakat hastalarrin  duysal semptmlari varligmminda mutlaka elektrofizyolojik inceleme

yapilmalidir.
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7. SONUCLAR

1. Parkison hastalarinda tuzak noropati prevalansi %42 oraninda bulunmustur. Fakat
bu oran hastaligin baslangi¢ tarafi, dikinezi, tremor, akinetikrjiit form, temor baskin form,
UPDRS motor bolim, H&Y evresi, hastalik suresi ile iligkili bulunmamustir. L- dopa dozaji

ile istatiksel olarak anlaml1 fark oldugu saptanmuistir.

2. PH’inda ve kontrol grubunda bulunan tuzak néropati prevalansi arasinda anlaml

farklilik saptanmamastir.

3. Sag tarafta tuzak noropati saptanmayan hasta grubundaki bireylerin sag tarafindaki
median sinir duysal ileti ¢alismalari kontrol grubundakilerin sagina gore, 1.parmak-bilek
amplitud, 2. Parmak- bilek amplitud ve 3.parmak-bilek amplitud parametrelerinde diisme
saptandi. Hasta ve kontrol gruplarindaki olgularin sag tarafindaki diger median sinir duysal
ileti parametreleri arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunamadi (her biri igin
p>0,05). Yas ve cinsiyetin bu parametreleri etkilemedigi tespit edildi (her biri i¢in p>0,05).
Hasta grubundaki bireylerin sag tarafindaki median sinir motor ileti ¢alismalarinda kontrol
grubuna gore, Bilek tenar distal latans parametresinin yiikseldigi goriildii (p=0,007). Hasta
grubundaki bireylerin sag tarafindaki ulnar sinir duysal ileti parametrelerinden 5. Parmak-

bilek hiz ortalamas1 kontrol grubunda gore daha diisiik oldugu tespit edildi (p=0,010).

4. Sol tarafta tuzak ndropati saptanmayan hastalarin sol taraf sinir ileti ¢alismalarinin
karsilastirllmasinda hasta grubundaki bireylerin sag tarafindaki median sinir duysal ileti
calismalarinda sola gore, 1. Parmak bilek amplitud, 2. Parmak bilek amplitud ve 3. Parmak

bilek amplitud parametrelerinde diisme saptandi

Hasta grubundaki bireylerin sol tarafindaki median sinir motor ileti ¢aligmalarinda
kontrol grubuna gore, sol bilek-tenar distal latans parametresinde yiikselme oldugu saptandi
(p=0,033).

Hasta grubundaki bireylerin sol tarafindaki peroneal sinir motor ileti ¢alismalarinda,
Kaput fibula 0Ostl- kaput fibula alti distal latans parametresinde kontrol grubuna gore
yukselme oldugu gérilurken, Kaput fibula Ustl- kaput fibula alt1 hiz parametresinde kontrol
grubuna gore diisme oldugu goézlendi. Hasta ve kontrol gruplarindaki olgularin sag tarafindaki
diger peroneal sinir motor ileti parametreleri arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli

bulunmada.
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Hasta grubundaki bireylerin sol tarafindaki ulnar sinir motor ileti ¢alismalarinda,
Bilek-hipotenar distal latans, dirsek Ustu-dirsek alti distal latans parametrelerinde kontrol
grubuna gore yilikselme oldugu goriiltrken, bilek-hipotenar amplitiid, sol dirsek alti-bilek
amplittd, dirsek Ustu-dirsek alti1 amplitid ve dirsek 0stl-dirsek alti hiz parametrelerinde

kontrol grubuna gore diisme oldugu gézlendi.

Hasta grubundaki bireylerin sag tarafindaki ulnar sinir duysal ileti ¢alismalarinda, 5.
parmak- bilek amplitud parametresinde kontrol grubuna gore diisiis oldugu tespit edilirken
(p=0,001), 5.parmak-bilek hiz parametresi arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli
degildi (p=0,124).

Parkinson hastalarinda sag ve sol ileti ¢calismalarinda peroneal, sural, tibial parametre
ortalamalar1 arasinda farklilik olup olmadigi arastirildi. Buna gore yalnizca sural sinir hiz
ortalamalari arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,021). Sag sural sinir
hiz ortalamasi sola gore anlamli diizeyde daha yiiksekti. Bu farkliliga diskinezi varligindan
kaynaklandig1 tespit edildi (p=0,014). Diskinezi varligi olan hastalarin Sag sural sinir hiz
ortalamasi daha yiiksek oldugu goriildii. Diger yandan sag ve sol sural sinir hiz ortalamalari
arasindaki farkliliga tremor baskin form, akinetikrijidt form, hastalik siiresi, tremor varligi,

UPDRS, H&Y ve baslangig tarafinin etki etmedigi sonucuna varildi (her biri igin p>0,05).

Bu calismada, 41 Parkinson hastasinda tuzak noropatisinin kontrol grubuna gore
anlamli farklilik saptanmamigtir. Calismamizdaki hastalarin hafif veya orta siddette PH
olmalar: dolayisiyla ambulasyon kaybinin olmamasi ile aciklanabilir. Parkinson hastaliginin
periferik sinirler uzerine etkisi daha genis hasta gruplarinda, ileri evre olgularda
arastirlldiginda tuzak noropatisi daha sik saptanabilir. Ayrica yeni tani alan Parkinson
hastalarinin bazal sinir iletimlerinin ve uzun araliklarla periyodik olarak UPDRS’sine gore
motor bolum puanlar: ile sinir iletimlerindeki degisikligin iliskisinin arastirilmas: da PH’nin
tuzak noropatisi gelisiminde bir etmen olup olmadig: konusunda bilgi verebilir.

Bu calismada ileri evre sayisi azdi ve L-dopa kullanim dozu maksimum dozun
allindaydi. Bu sebeple daha genis hasta popullasyonu Uzerinde yapilacak caligmalarla sinir
ileti caligmalarindaki sonuglarin sebeplerinin arastrilmas1 gerekmektedir. Hastaligin
oziurlilligine sebep olan 6zellikle bradikinezi ve tremorun tedavisi sirasinda L- dopanin PNP
gelisimi agisindan riskli oldugu gz Onlinde bulundurulmalidir.

Asimetrik bulgularmn sinir ileti caligmalarina yansimamis olmasi nedeniyle, hastaligin

baslangi¢ tarafi, dominant elin tuzak noéropati gelisiminin 6n gorilmesinde etkisi yoktur.
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Fakat hastalarrin duysal semptmlar1 varhigiminda mutlaka elektrofizyolojik inceleme

yapilmalidir.
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8.0ZET

Parkinson Hastaliginda (PH) temel bulgular tremor, bradikinezi, rijiditedir. PH’inda
simdiye kadar tanimlanmig tuzak noropati yayinlarda %16,2 ile %?24,4 arasinda
degismektedir. Hastalarda tuzak noropati gelisimini rijidite, off ddnemleri, tremor
etkileyebilir. L- dopa kullaniminin PH’larinda polindropati gelisimde rolii oldugunu gosteren
pek cok calisma mevcuttur. PNP riskinin artmasinin sebebi L-dopa iligkili vitamin B12
diizeyinin diismesi oldugu saptanmistir. PNP genel populasyona kiyasla %19 ile %55 arasinda
prevalansa sahip olan PH’nin g6z ardi edilmemesi gereken bir 6zelligidir. Calismalar PNP
gelisimini L-dopanin kiimiiliilatif dozu ile iligskilendirmislerdir. Bu hipotezle amacimiz PH
tanis1 alan olgularda tuzak noropati ve polinéropati sikliginin arastirilmasi ve etki eden risk

faktorlerinin belirlenmesidir.

Calismamiza Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim Arastirma Hastanesi Néroloji
Anabilim Dali hareket bozuklugu polikliniginde takip edilen, “UK Beyin Bankas1’’
kriterlerine gore PH tanis1 almis, levodopa (L-dopa) ve/veya dopamin agonisti (DA) tedavisi
alan 41 hasta ile poliklinigimize bas agris1 sikayetiyle basvuran, nérolojik muayenesi ve
sistemik muayenesi normal olan, néro goruntiilemelerinde patoloji tespit edilmeyen, ¢alismay1
kabul eden, yaslari hasta grubuyla uyumlu 20 saglikli kontrol dahil edildi. Calismaya 18
yasindan kiigiik olanlar, Polindropati yapabilecek hastaliga sahip olanlar, EMG c¢ekimine
engel bir durumu olanlar ve gebe olanlar dahil edilmedi. Calismaya katilan Hoehn-Yahr evre
1-4 arasinda olan, tremor eslik eden ya da eslik etmeyen Parkinson hastalar1 ve saglikli
kontrol grubuna, dort ekstremite sinir ileti ¢aligmalar1 tuzak néropati ve polindropati
protokoliiyle yapildi. Hasta ve kontrol grubunun yasi, cinsiyeti ve dominant taraf kaydedildi.
Hasta grubunda hastalifin baslangi¢ tarafi, hastalik siiresi, tremor-diskinezi varligi, hastaligin
alt tipleri, kullandig1 ilaglar, dozlar1 ve ek hastaliklar1 ayrintili olarak degerlendirildi ve kayit
altina alindi. 41 Parkinson hastanin 15’inde, 20 saglikli kontroliin 5’inde tuzak ndropati tespit
edildi. Parkinson hastalarinin 3’tinde PNP tespit edilirken kontrol grubunda PNP saptanan
olgu yoktu. Parkinson Hastalari, hastalik siiresine gore 0-5 yil, 6-10 yil ve 11 yil iizeri
seklinde ii¢ alt gruba ayrildi. Hastalarin muayeneleri ve anamnez verileriyle her hastaya
UPDRS vyapildi. UPDRS motor boliim puan toplami ¢alismada baz alindi. Ayn1 zamanda
H&Y o6lgegi kullanilarak hastaligin evresi belirlendi. Tuzak Noropati saptanan 15 hastanin
12’sinde (%29,26) KTS saptadik. Kontrol grubunda 20 saglikli kontroliin 4’inde (%20,0)
KTS saptadik. Hastalarda saptanan bu bulgunun tremor, diskinezi, hastalik siiresi, UPDRS

motor bolim skoru, H&Y evresi, hastaligin baslangi¢ tarafiyla iligkili bulunmadi. Sag sol
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arasindaki farkliligina Tremor baskin form, Akinetik rijidt form, Hastalik siiresi, Tremor
varligi, UPDRS, Heohn Yahr, Baglangi¢ tarafinin etki etmedigi sonucuna varildi (her biri i¢in
p>0,05). Calismamizda Parkinson Hastalarinda normal popiilasyonun iizerinde tuzak ndropati
sikligr saptanmamistir. Hastalarin iyi kontrol altina alinmig semptomlarin olmasi ve
cogunlukla erken-orta evre Parkinson hastalarinin ¢alismada cogunlukta olmasi sonuglar
acisindan anlamli olabilir. L-dopa kullanimi1 ile PH arasinda direkt iligki tespit edilmemistir.
Pramipeksol, rasajilin, amantadin silfatin PNP gelisimine etkisi olmadigi sonucuna
ulasilmistir. PH hastalarinda bir¢ok sinir segmentinde kontrol grubuna gore Distal latansta
uzama Amplitiidte diisme, hizda diisme saptandi. Parkinson hastaliginin dogasinda olan
asimetrinin sural sinir hiz ortalamasi disinda elektofizyolojik incelemelere yansimadig tespit
edildi. Sural sinir hiz parametresinin sag sol arasindaki farkliligin diskinezi varligindan
kaynaklandig1 ve diskinezisi olan hastalarda sural sinir hizinin daha yiiksek oldugu saptandi.
Calismamizda L-dopa maksimumum kullanim dozu 1000 miligramdi. Hastalarin hastalik
siresi ort 6.8+5.1°di.Hastalarimizin ¢ogunlugu erken ve orta evre Parkinson hastasiydi.
Hastalarda tremor, rijidite, bradikinezi kontrolii zor olan semptomlar olmasinin yani sira
hastalarin dominant oldugu tarafi kullanmama ve karsi tarafa mekanik olarak daha g¢ok
yiikklenmeleri nedeniyle semptomlarin az oldugu tarafta risk altindadir. Erken tani, el
kullanimu ile ilgili uygun egitim KTS ‘nin 6nlenmesi agisindan 6nemli olabilir. Diskinezinin
etki ettigi parametrelerle ilgili ayrintili diskinezinin tarafinin sorgulanmasiyla daha anlamli
sonuclara ulagilabilir. Bulgularimizi dogrulamak ve diger etki eden risk faktorlerini aragtirmak
acisindan daha genis Orneklem biytikligl ile ileri evre Parkinson Hastalarinda yapilacak
caligmalara ihtiya¢ vardir. Parkinson Hastalar1 KTS prevalansi normal popiilasyona gore
yiksek olmasa bile hastalarin ileri evrelerde KTS gelisimi agisindan takibi gereklidir.
Hastalarin duysal yakinmalar1 géz ardi edilmemelidir. Distal latansta uzama, amplittdlerde
diisme, hizlarda yavaslama PNP ve KTS gelisiminin On belirtegleri olabilir. L- dopa
kullantminin PNP Uzerine kiimiilatif etkisi goz Onilinde bulundurulmali yiiksek doz ve uzun
sireli kullanimlarda iyatrojenik olarak ortaya c¢ikabilecek bulgular g6z 0Onilnde
bulundurulmalidir. Bu sonugla ileri evre ve yiiksek doz L-dopa kullanimi olan hastalarla

yapildiginda anlamli sonuglara ulasilabilir.

Anahtar kelimeler: Parkinson Hastaligi, Tuzak Noropati, Polindropti, Elektromiyografi
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SUMMARY

Tremor, bradykinesia, and rigidity are the main findings in Parkinson’s disease (PD).
Regarding the published studies, the incidence of entrapment neuropathy in PD is changing
between 16.2% and 24.4%. The development of the entrapment neuropathies may be affected
by the rigidity, off-periods, and tremor. There are several studies showing the role of L-DOPA
treatment in the development of polyneuropathy (PNP) in PD patients. It was determined that
the risk of PNP was increased as a result of the decline in the Vitamin B12 levels, which was
related to the L-DOPA treatment. As PNP has a higher prevalence in PD patients compared to
the general population (19% vs 55%), it should be considered as a key feature of PD. The
studies demonstrated a correlation between the development of PNP and the cumulative L-
DOPA dose. In light of this hypothesis, our objective was to investigate the incidence of the
entrapment neuropathy and polyneuropathy in patients diagnosed with PD and to determine
the related risk factors.

Forty-one patients, who were diagnosed with PD according to the UK Brain Bank
criteria, were treated with levodopa (L-DOPA) and/or dopamine agonists (DA) and were
under follow-up in the outpatient clinic of the Neurology Department in the Kétip Celebi
University Atatlrk Training and Research Hospital were included in our study. In addition, 20
healthy subjects, who had applied to our outpatient clinic with the complaint of headache, had
a normal neurological and physical examination, had no pathological findings in the
neuroimaging examination, accepted to participate in the study and had an age consistent with
the patient group, were included as a control group in the study. Patients, who were younger
than 18 years, had diseases, which might cause polyneuropathy, had a contraindication for
EMG examination and were pregnant, were excluded from the study. All PD patients, who
were between Stage 1 and 4 according to Hoehn and Yahr scale with or without a tremor, and
healthy controls underwent nerve conduction studies (four extremities) according to the
entrapment neuropathy and polyneuropathy protocol. The age, sex, and dominant hand of
patients and controls were recorded. In the patient group, the body side, where the disease
started, the duration of the disease, the presence of tremor/dyskinesia, the subtypes of the
disease, the used medication, dosage, and concomitant diseases were thoroughly evaluated
and recorded. We determined entrapment neuropathy in 15 of 41 patients and in 5 of 20
healthy controls. Three of the PD patients had PNP, while none of the controls had PNP. PD
patients were divided into three subgroups according to the duration of the disease (0-5 years,
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6-10 years, and >11 years). UPDRS evaluation was performed with the help of the findings
found during the examination and anamnesis of the patients. The study was based on the total
score of the motor part of UPDRS. In addition, the stage of the disease was determined with
the H&Y scale. We determined carpal tunnel syndrome (CTS) in 12 of 15 patients, who were
diagnosed with entrapment neuropathy (29.26%). Only 4 subjects had CTS in the control
group (20.0%). We did not find any relationship between this finding and tremor, dyskinesia,
disease duration, UPDRS motor part score, H&Y stage, and body side, where the disease
started. We concluded that the body side, where the disease started, tremor-dominant form,
akinetic-rigid form, disease duration, the presence of tremor, UPDRS, Hoehn and Yahr did not
affect the difference between the left and right sides (p>0.05 for each parameter). In our study,
the incidence of the entrapment neuropathy in PD patients was not higher than the normal
population. The well-controlled symptoms of the patients and the majority of the early and
middle stage patients might have a significant effect on these results. We did not find any
direct correlation between L-DOPA treatment and PD. We concluded that pramipexole,
rasagiline, amantadine sulfate had no effect on the development of PNP. We determined
prolonged distal latency, decreased amplitude, and velocity in several nerve segments in PD
patients compared to the control group. We found out that the asymmetry, which is a
usual finding the in the course of PD, did not affect the electrophysiological parameters
except for the mean sural nerve conduction velocity. We determined that the left-right
difference of the sural nerve conduction velocity depended on the dyskinesia and the sural
nerve conduction velocity was higher in patients with dyskinesia. In our study, the maximum
L-DOPA dose was 1000 mg. The mean duration of the disease was 6.8+5.1 years. The
majority of our patients were in the early or middle stage of PD. In addition to tremor, rigidity,
and bradykinesia, which are hard-to-control symptoms, the tendency not to use the dominant
side and to increase the mechanic load on the other side put the patients under risk on the side,
where the symptoms were milder. Early diagnosis and suitable training for hand use may be
important regarding the prevention of CTS. A thorough examination of the dyskinesia side
related to the parameters, which are affected by dyskinesia, may provide more significant
results. Larger sample sizes and inclusion of the late-stage PD patients are needed for the
confirmation of our results and for the investigation of other risk factors. Although the CTS
prevalence is not higher in PD patients compared to the normal population, the patients had to
be followed for CTS in the later stages of the disease. The sensorial complaints of the patients
should not be overlooked. The prolongation of the distal latency, decrease in the amplitudes,

and decline in the velocity may be pre-indicators of PNP and CTS development. The
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cumulative effect of L-DOPA doses on PNP and the iatrogenic findings depending on the high
dose and prolonged treatment should also be taken into consideration. Our results showed that

this examination may provide significant results in late-stage PD patients, who are under
high-dose L-DOPA treatment.

Key Word: Parkinson’s Disease, Entrapment neuropathy, Polyneuropathy,
Electromyography

113



N

8.

9.

KAYNAKLAR

EMRE, P.D.M., NOROLOJI TEMEL KITABI BIRINCI BASKI. 2013.

Vural O. Tuzak Noropatileri. Turkiye Klinikleri , C., Say1 2, 1987.

KH., L., Common Focal Mononeuropathies and Their Electrodiagnosis. Journal of
Clinical Neurophysiology. , 10(2): : p. 181-189. .

Fahn, S., The history of dopamine and levodopa in the treatment of Parkinson's
disease. Mov Disord, 2008. 23 Suppl 3: p. S497-508.

RC., D., History of Parkinsonism. . Pharmachology and Therapeutics; 32:1-17., 1937.
Dec;, G.R.P.P.0.P.s.d.N. and 19(10):735-7.

CAKMUR, R., Parkinson hastaliginin epidemiyolojisi ve klinik 6zellikleri. Turkiye
Klinikleri Journal of Neurology, 2003. 1(3): p. 160-163.

Ropper AH, S.M., Adams and Victor’s Principles of Neurology. (2009) McGraw-Hill
9th ed, Ohio: p. 1033-1045.

K., J., New developments in the pathology of Parkinson’s disease. In: Streifler

MB, Korczyn AD, Melamed E, Youdim MBH, eds. Advances in neurology. Parkinson’s

disease. Anatomy, pathology, and therapy. New York: Raven Press,

, 1990:1-16. . Vol 53.

10.
11.
12.
13.
14.

15.

16.

17.

18.
19.

20.
21.

de Lau, L.M. and M.M. Breteler, Epidemiology of Parkinson's disease. Lancet Neurol,
2006. 5(6): p. 525-35.

Torun, S., et al., Parkinson’s disease in Eskisehir, Turkey. Eur J Neurol, 1995. 2(suppl
1): p. 44-45.

O, D., Parkinson Hastalig1’nin epidemiyoloji ve risk faktdrleri. Emre M. 2010.
Parkinson Hastaligi Giines Tip Kitapevi Yayinlari: Ankara.

Mouradian, M.M., Recent advances in the genetics and pathogenesis of Parkinson
disease. Neurology, 2002. 58(2): p. 179-85.

Rajput, A. and S. Birdi, Epidemiology of Parkinson's disease. Parkinsonism & related
disorders, 1997. 3(4): p. 175-186.

Wickremaratchi, M., Y. Ben-Shlomo, and H. Morris, The effect of onset age on the
clinical features of Parkinson’s disease. European journal of neurology, 2009. 16(4): p.
450-456.

Tysnes, O.-B. and A. Storstein, Epidemiology of Parkinson’s disease. Journal of
Neural Transmission, 2017. 124(8): p. 901-905.

Van Den Eeden, S.K, et al., Incidence of Parkinson’s disease: variation by age,
gender, and race/ethnicity. American journal of epidemiology, 2003. 157(11): p. 1015-
1022.

Samii, A., J.G. Nutt, and B.R. Ransom, Parkinson's disease. Lancet, 2004. 363(9423):
p. 1783-93.

Bradley WG, D.R. and Disorders of peripheral nerves. Neurology in Clinical Practice.
Fourth Edition: p. Chapter 82, S:2299-2401, 2004

Mazzoni P, R.L., Merrit’s Noroloji El Kitabi, 10. Bask1,(Giines Kitabevi,).

Adams RD, V.M., Ropper AH: , Sinir Sisteminin Dejeneratif Hastaliklar1. Principles
of Neurology. 8. baski (McGraw

Hill,New York), 2006 p. Bolim 4, S:915-921,.

114



22.  Weidong, L., C. Shen, and J. Jankovic, Etiopathogenesis of Parkinson disease: a new
beginning? Neuroscientist, 2009. 15(1): p. 28-35.

23.  Samuel MG, T.C.E.0.P.s.d.1.J.J., Tolosa E., E.P.s.d.a.m.d.L.W. Wilkins., and B. 159.

24, de Lau LM, B.M.E.o.P.s.d.L.N. and J. 5(6):525-35.

25. Ritz, B., et al., Pooled analysis of tobacco use and risk of Parkinson disease. Arch
Neurol, 2007. 64(7): p. 990-7.

26. Hu, G., et al., Coffee and tea consumption and the risk of Parkinson's disease. Mov
Disord, 2007. 22(15): p. 2242-8.

27.  Thomas, B. and M.F. Beal, Parkinson's disease. Hum Mol Genet, 2007. 16 Spec No.
2: p. R183-94.

28.  Schulz, J.B., Update on the pathogenesis of Parkinson's disease. J Neurol, 2008. 255
Suppl 5: p. 3-7.

29. Elbaz, A. and F. Moisan, Update in the epidemiology of Parkinson's disease. Curr
Opin Neurol, 2008. 21(4): p. 454-60.

30. Jankovich J, T.E., Parkinson Hastaligi&Hareket Bozukluklari.,

2008. . 5.Basku,.

31. Dejong’s, C.W., The Neurologic Examination. 6. Baski, : p. Bolum 26,

5:334-342; Bolum 46, s:548-564.

32. EMRE, M., Parkinson Hastalig1, . Gunes Kitabevi, 2009.

33.  Taner, D., Fonksiyonel Noroanatomi. Mart 2002. 3. Basku,.

34, Mizuno, Y., et al., Progress in the pathogenesis and genetics of Parkinson's disease.
Philosophical Transactions of the Royal Society B: Biological Sciences, 2008.
363(1500): p. 2215-2227.

35.  Chaudhuri, K.R., et al., Non-motor symptoms of Parkinson's disease. 2014: Oxford
University Press, USA.

36. Hughes, A.J., et al., A clinicopathologic study of 100 cases of Parkinson's disease.
Arch Neurol, 1993. 50(2): p. 140-8.

37.  Savica, R., W.A. Rocca, and J.E. Ahlskog, When does Parkinson disease start?
Archives of neurology, 2010. 67(7): p. 798-801.

38.  Gallagher, D., A. Lees, and A. Schrag, What Are the Most Important Nonmotor
Symptoms in Patients with Parkinson's Disease and Are We Missing Them?
MOVEMENT DISORD, 2010. 25(15): p. 2493-2500.

39.  web, fizik-tedavi.org/parkinson-hastaligi-ve-parkinsonizm/

40.  Jankovic, J., Pathophysiology and clinical assessment of parkinsonian symptoms and
signs. Neurological Disease and Therapy, 2003. 59: p. 71-108.

41. Broussolle, E., et al., Contribution of Jules Froment to the study of parkinsonian
rigidity. Mov Disord, 2007. 22(7): p. 909-14.

42. Martin, W.E., et al., Parkinson's disease Clinical analysis of 100 patients. Neurology,
1973. 23(8): p. 783-783.

43. Jankovic J. In: Pahwa R, L.K., Koller WC (eds),, Handbook of Parkinson’s disease.
Pathophysiology and Clinical Assessment of Parkinsonian Symptoms and Signs. 3rd
edition(, Marcel Dekker Inc. New York 2003): p. 71-107.

44, Schaafsma, J., et al., Characterization of freezing of gait subtypes and the response of
each to levodopa in Parkinson's disease. European journal of neurology, 2003. 10(4):
p. 391-398.

45.  Rahman, S, et al., The factors that induce or overcome freezing of gait in Parkinson’s
disease. Behavioural neurology, 2008. 19(3): p. 127-136.

46.  Jankovic, J. and R. Tintner, Dystonia and parkinsonism. Parkinsonism & related
disorders, 2001. 8(2): p. 109-121.

115



47.

48.

49,

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

Jankovic, J., Parkinson’s disease: clinical features and diagnosis. Journal of neurology,
neurosurgery & psychiatry, 2008. 79(4): p. 368-376.

Bagheri, H., et al., A study of salivary secretion in Parkinson's disease. Clinical
neuropharmacology, 1999. 22(4): p. 213-215.

Brodsky, H., et al., Glabellar and palmomental reflexes in parkinsonian disorders.
Neurology, 2004. 63(6): p. 1096-1098.

Ponsen, M.M., et al., Idiopathic hyposmia as a preclinical sign of Parkinson's disease.
Annals of Neurology: Official Journal of the American Neurological Association and
the Child Neurology Society, 2004. 56(2): p. 173-181.

Madden, M.B. and D.A. Hall, Shoulder pain in Parkinson's disease: A case-control
study. Movement disorders, 2010. 25(8): p. 1105-1106.

Farnikova, K., A. Krobot, and P. Kanovsky, Musculoskeletal problems as an initial
manifestation of Parkinson's disease: A retrospective study. Journal of the
neurological sciences, 2012. 319(1-2): p. 102-104.

Allcock, L., et al., Frequency of orthostatic hypotension in a community based cohort
of patients with Parkinson’s disease. Journal of Neurology, Neurosurgery &
Psychiatry, 2004. 75(10): p. 1470-1471.

Magalhaes, M., et al., Autonomic dysfunction in pathologically confirmed multiple
system atrophy and idiopathic Parkinson's disease—a retrospective comparison. Acta
neurologica scandinavica, 1995. 91(2): p. 98-102.

Jager, W.D.H. and J. Bethlem, The distribution of Lewy bodies in the central and
autonomic nervous systems in idiopathic paralysis agitans. Journal of neurology,
neurosurgery, and psychiatry, 1960. 23(4): p. 283.

Jost, W.H., Gastrointestinal motility problems in patients with Parkinson’s disease.
Drugs & aging, 1997. 10(4): p. 249-258.

Wenning, G.K., et al., Time course of symptomatic orthostatic hypotension and
urinary incontinence in patients with postmortem confirmed parkinsonian syndromes:
a clinicopathological study. Journal of Neurology, Neurosurgery & Psychiatry, 1999.
67(5): p. 620-623.

Group, P.S., Levodopa and the progression of Parkinson's disease. New England
Journal of Medicine, 2004. 351(24): p. 2498-2508.

Ahlskog, J.E. and M.D. Muenter, Frequency of levodopa-related dyskinesias and
motor fluctuations as estimated from the cumulative literature. Movement disorders,
2001. 16(3): p. 448-458.

Stacy, M., et al., Identification of motor and nonmotor wearing-off in Parkinson's
disease: comparison of a patient questionnaire versus a clinician assessment.
Movement disorders: official journal of the Movement Disorder Society, 2005. 20(6):
p. 726-733.

Tanner, C., E. Melamed, and A. Lees, MANAGING MOTOR FLUCTUATIONS,
DYSKINESIAS, AND OTHER ADVERSE-EFFECTS IN PARKINSONS-DISEASE.
Neurology, 1994. 44(3): p. 12-16.

CAKMUR, R, et al., Parkinson hastaliginin tedavisinde kanita dayali yaklasim.
Turkiye Klinikleri Journal of Neurology Special Topics, 2008. 1(4): p. 51-59.
Deuschl, G., et al., Stimulation of the subthalamic nucleus at an earlier disease stage of
Parkinson's disease: concept and standards of the EARLY STIM-study. Parkinsonism
& related disorders, 2013. 19(1): p. 56-61.

Williams, A., et al., Deep brain stimulation plus best medical therapy versus best
medical therapy alone for advanced Parkinson's disease (PD SURG trial): a
randomised, open-label trial. The Lancet Neurology, 2010. 9(6): p. 581-591.

Follett, K.A., et al., Pallidal versus subthalamic deep-brain stimulation for Parkinson's
disease. New England Journal of Medicine, 2010. 362(22): p. 2077-2091.

116



66. Lozano, A., Deep brain stimulation for Parkinson's disease. Parkinsonism & related
disorders, 2001. 7(3): p. 199-203.

67. Marciniak, C., R. Kermen, and P. Mhatre, Idiopathic Parkinson Disease.

68.  Arcas Pilz, V., Deep-brain stimulation as a treatment for Parkinson's disease. 2013.

69. Kleiner-Fisman, G., et al., Subthalamic nucleus deep brain stimulation: summary and
meta-analysis of outcomes. Movement disorders: official journal of the Movement
Disorder Society, 2006. 21(S14): p. S290-S304.

70.  AKBOSTANCI, M.C., Parkinson Hastaliginin Degerlendirilmesinde Kullanilan
Olgekler ve Yeni UPDRS. Turkiye Klinikleri Journal of Neurology Special Topics,
2008. 1(4): p. 115-117.

71. Ramaker, C., et al., Systematic evaluation of rating scales for impairment and
disability in Parkinson's disease. Movement disorders: official journal of the
Movement Disorder Society, 2002. 17(5): p. 867-876.

72. Yahr, M., Parkinsonism: onset, progression and mortality. Neurology, 1967. 17(5): p.

427-442.

73.  Arnold, W.D. and B.H. Elsheikh, Entrapment neuropathies. Neurol Clin, 2013. 31(2):
p. 405-24.

74. G., B., Periferik sinir tuzak noropatileri. Tiirk Norosirurji Dergisi, 2005. Cilt: 15,
Sayi: 3,

. p. 206-2109.

75. Rempel, D.M. and E. Diao, Entrapment neuropathies: pathophysiology and
pathogenesis. J Electromyogr Kinesiol, 2004. 14(1): p. 71-5.

76. Mumenthaler M, S.M., Vahi HM.Nobel Kitabevi,, Periferik Sinir Lezyonlari ve
Radikdler

Sendromlar. 2005. 8.Baski.

77. Delfiner, J.S., Dynamics and pathophysiology of nerve compression in the upper
extremity. Orthop Clin North Am, 1996. 27(2): p. 219-26.

78.  Campbell, W.W., Diagnosis and management of common compression and
entrapment neuropathies. Neurol Clin, 1997. 15(3): p. 549-67.

79.  Shapiro BE, P.D., Entrapment and Compressive Neuropathies. Med.Clin.N.Am. )
93(2009: p. 285-315.

80. Dawson, D.M., Entrapment neuropathies of the upper extremities. New England
Journal of Medicine, 1993. 329(27): p. 2013-2018.

81. Brazis PW, M.J., Biler J., Norolojide Klinik Lokalizasyonlar, 2009. Giines Kitabevi,

(5. Baski).

82. Barrett, D.S. and S.T. Donell, Entrapment neuropathies: 1. Upper limb. Br J Hosp
Med, 1991. 46(2): p. 94-8.

83.  Anto, C. and P. Aradhya, Clinical diagnosis of peripheral nerve compression in the
upper extremity. Orthop Clin North Am, 1996. 27(2): p. 227-36.

84. Muhammed, N., P. Campbell, and I. Smith, Peripheral nerve entrapment syndromes:
diagnosis and management. British journal of hospital medicine, 1994. 53(4): p. 141-
146.

85. Celiker, R., Alt Ekstremitelerde Tuzak Noropatiler. Turkish Journal of Physical
Medicine & Rehabilitation/Turkiye Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Dergisi, 2009. 55.

86. Donell, S. and D. Barrett, Entrapment neuropathies: 2. Lower limb. British journal of
hospital medicine, 1991. 46(2): p. 99-101.

87. Levin, K.H., Common focal mononeuropathies and their electrodiagnosis. J Clin
Neurophysiol, 1993. 10(2): p. 181-9.

117



88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.
108.

109.

110.

BAYSAL, A.I., Noromuskiler Hastaliklarda Elektrodiagnostik Calismalarin Yeri.
Turkiye Klinikleri Journal of Medical Sciences, 1988. 8(5): p. 384-389.

Yardimci, N., et al., Median and Ulnar Neuropathy Assessment in Parkinson’s Disease
regarding Symptom Severity and Asymmetry. Parkinson’s Disease, 2016. 2016.
Yucel, A, et al., Sonographic findings of the median nerve and prevalence of carpal
tunnel syndrome in patients with Parkinson's disease. European journal of radiology,
2008. 67(3): p. 546-550.

Yang, S.N., et al., Is median nerve enlargement at the wrist associated with tremor in
Parkinson disease? Journal of Ultrasound in Medicine, 2014. 33(12): p. 2079-2083.
Han, S.W., et al., Carpal Tunnel Syndrome in Patients with Tremor Dominant
Parkinson's Disease. PL0S One, 2015. 10(6): p. e0130779.

Mengi-Ozsarac, G., Erratum to “Carpal tunnel syndrome in Parkinson’s disease”[Eur.
J. Radiol. 67 (3)(2008) 550]. European journal of radiology, 2008. 68(3): p. 503.
Kurlan, R., et al., Severe compression neuropathy following sudden onset of
parkinsonian immobility. Archives of neurology, 1985. 42(7): p. 720-720.
Hanewinckel, R., et al., Prevalence of polyneuropathy in the general middle-aged and
elderly population. Neurology, 2016. 87(18): p. 1892-1898.

Callaghan, B.C., R.S. Price, and E.L. Feldman, Distal symmetric polyneuropathy: a
review. Jama, 2015. 314(20): p. 2172-2181.

Adams RD, V.M., Ropper AH. Mc Graw-Hill,New York ,, Diseases of the peripheral
nerves. . Principles of Neurology.6 th ed., 1997.pp , : p. chapter 46 ; 1302-1370.
Bradley WG, D.R., Fenichel GM, David Marsden C., Disorders of Peripheral Nerves.
Neurology in Clinical Practice 3 th ed. Butterworth-Heinemann, Boston,, 2000.pp,: p.
chapter 80;2045-2127.

Hanewinckel, R., et al., The epidemiology and risk factors of chronic polyneuropathy.
Eur J Epidemiol, 2016. 31(1): p. 5-20.

Zis, P., et al., Peripheral neuropathy in idiopathic Parkinson's disease: A systematic
review. J Neurol Sci, 2017. 378: p. 204-209.

Bulling, M., L. Wing, and R. Burns, Controlled release levodopa/carbidopa (Sinemet
CR4) in Parkinson's disease—an open evaluation of efficacy and safety. Australian and
New Zealand journal of medicine, 1991. 21(4): p. 397-400.

Merola, A, et al., Peripheral neuropathy as marker of severe Parkinson's disease
phenotype. Movement disorders: official journal of the Movement Disorder Society,
2017. 32(8): p. 1256.

Ceravolo, R., et al., Neuropathy and levodopa in Parkinson's disease: evidence from a
multicenter study. Movement disorders, 2013. 28(10): p. 1391-1397.

Toth, C., et al., Levodopa, methylmalonic acid, and neuropathy in idiopathic
Parkinson disease. Annals of neurology, 2010. 68(1): p. 28-36.

Nolano, M., et al., Neuropathy in idiopathic Parkinson disease: an iatrogenic problem?
Ann Neurol, 2011. 69(2): p. 427-8; author reply 428-9.

Ohsawa, Y., et al., Reduced amplitude of the sural nerve sensory action potential in
PARK?2 patients. Neurology, 2005. 65(3): p. 459-462.

Ertekin, C., Sentral ve Periferik EMG, Cumhur Ertekin, 2006 Izmir. 1: p. 407.
ARIKANOGLU, A., Parkinson Hastaligiin Motor Semptomlari. Turkiye Klinikleri
Journal of Neurology Special Topics, 2012. 5(4): p. 23-27.

Djaldetti, R., I. Ziv, and E. Melamed, The mystery of motor asymmetry in Parkinson's
disease. The Lancet Neurology, 2006. 5(9): p. 796-802.

Preston, D.N. and J.D. Grimes, Radial compression neuropathy in advanced
Parkinson's disease. Archives of neurology, 1985. 42(7): p. 695-696.

118



111.

112.

113.

114.

Comi, C., et al., Peripheral nervous system involvement in Parkinson's disease:
evidence and controversies. Parkinsonism & related disorders, 2014. 20(12): p. 1329-
1334.

Shahrizaila, N., et al., Is chronic levodopa therapy associated with distal symmetric
polyneuropathy in Parkinson's disease? Parkinsonism & related disorders, 2013. 19(3):
p. 391-393.

Toth, C., et al., Neuropathy as a potential complication of levodopa use in Parkinson's
disease. Movement disorders, 2008. 23(13): p. 1850-1859.

Cossu, G., et al., Levodopa and neuropathy risk in patients with Parkinson disease:
Effect of COMT inhibition. Parkinsonism & related disorders, 2016. 27: p. 81-84.

119



