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1. GIRIS ve AMAC

Huzursuz bacak sendromu (HBS), ekstremitelerde ozellikle de bacaklarda
tarifi miimkiin olmayan anormal bir duyum, bir ¢esit dizestezi ile karekterize bir
hastaliktir. Bu sendrom, semptomlarin gece ortaya ¢ikmasi ya da siddetlenmesi ve
biiyiik 6lglide dinlenme sirasinda goriilmesi, aktivite ile kismen yada gegici olarak
kaybolmasi, motor  huzursuzluk, periyodik ekstremite hareketleri ve uyku

diizensizligile karekterize bir durumdur.

HBS ile sigara igme arasindaki iliski belirsizdir. Bilindigi gibi benzer bir
sekilde dopaminerjik ilaglarla ¢ok iyi diizelen Parkinson hastaligi (PH) sigara
icenlerde %40 daha az  goriilmektedir, ayrica nikotin levodopa diskinezisini
azaltmaktadir. Lavigne ve ark Kanada'da 2019 hastanin degerledirildigi bir ulusal
tarama caligmasinda sigara igenler ile igmeyenler arasinda HBS prevelansini benzer
bulmustur. Bagka bir epidemiyolojik ¢aligmada da halihazirda ya da eskiden sigara
icmis olanlarla hi¢ igmeyenler arasinda HBS sikligi benzer bulunmustur. Diger
taraftan bir Italyan calismasinda gece sigara igme HBS hastalarinda daha sik
saptanmigtir. HBS-kardiyovaskiiler risk faktorleri iligkisini aragtiran iki yeni
calismada ise HBS grubunda sigara icen sayisi anlamli bir sekilde yiiksek

bulunmustur.

Bu ¢alismada amag; Huzursuz bacak sendromu olan hastalarda sigara igme
oraninin belirlenmesi ve paket yil, yas, cinsiyet, egitim diizeyi ile hastalik arasindaki

iliskinin saptanmasidir.



2. GENEL BILGILER

Huzursuz bacak sendromu; aksam saatlerinde goriilen ve geceleri kotiilesen,
istirahat halinde ortaya ¢ikan veya dinlenmekle artan, hareketle rahatlayan genellikle
bacaklarda goriilmekle birlikte viicudun herhangi bir yerinde, huzursuzluk veya
hareket ettirme diirtiisii ile karakterize sensori-motor bir bozukluktur. Semptomlarin
sirkadiyen Ozelligi, yani aksam saatleri ve geceleri daha belirgin olmas1 HBS i¢in

karakteristiktir (1).

HBS ile ilgili ilk tanimlama Sir Thomas Willis tarafindan yapilmis olup 1685
yilinda 6liimiinden (1621-1675) sonra yayinlanmistir. 1945 yilinda ise Karl-Axel
Ekbom tarafindan sendromun tiim kardinal klinik ozellikleri belirtilmis ve adina
‘Huzursuz bacak sendromu’denilmistir (2). 1982 yilinda Sevket Akpinar hastaligin
patofizyolojisinden yola ¢ikarak levodopa ve benserazid ile HBS’nin tedavi

edilebilirligini ortaya koymustur (3).

Bugiin ki tanimima gore, bacaklarin etkilenmesine ek olarak kollarin ve aksial
segmentlerinde etkilendigi belirtilmistir. Tan1 klinik ile konulur, bunun igin higbir
spesifik biyolojik markir yoktur (4). Ancak HBS’yi taklit eden veya HBS’ye neden
olabilecek tedavi edilebilir sebepler distiniildigiinde (sekonder HBS) bazi
biyokimyasal ve nérofizyolojik testlerden faydalanilabilir. Idiyopatik HBS hastalarinda
norolojik muayene normaldir, ancak sekonder HBS’de altta yatan etyolojiye gore
farkli muayene bulgular1 saptanabilir. Anamnezde hastaligi destekleyen bazi ip uglari
vardir (Tablo 1). Asagida belirtilen 6zellikler tani i¢in gerekli olmamasina ragmen,

HBS ile yakin iliskilidir ve oldugu zaman dikkat edilmelidir.

Tablo 1: HBS tanisini destekleyen klinik 6zellikler

- Periyodik bacak hareketleri; uykuda, uyanik iken istirahat halinde veya yasa ve tibbi duruma/ ilaca
bagli olmasi gerekenden daha yogun periyodik bacak hareketlerinin olmasi

- Dopaminerjik tedavi yaniti; hastalik belirtilerinde en azindan tedavi baglangicinda azalma olmasi

- 1. derece akrabalarinda aile hikayesinin olmasi

- Derin giindiiz uyuklamasinin olmamasi




HBS tanis1 2012 yilinda revize edilen International Restless Legs Syndrome
study group (IRLSSG) tan1 kriterlerine dayanir. 2003 kriterleri ile karsilastirildiginda
2012 versiyonu HBS taklitlerini dislamistir ve ek olarak tiim gerekli tan1 kriterlerini

karsilamistir (7).
Bunlar;

Tablo 2: IRLSSG tani kriterleri

1) Genellikle bacaklardaki rahatsiz edici ve nahos hislerle birlikte veya bunun sonucu ortaya ¢ikan
bacaklar1 hareket ettirme diirtiisiiniin olmasi

2) Bacaklar1 hareket ettirme diirtiisti ve nahos hisler ile baslayan ve uzanma yada otururma gibi
dinlenme veya inaktivite sirasinda kotiislesme

3) Bacaklar1 hareket ettirme diirtiisii ve nahos hislerin yiiriime yada germe gibi hareketler ile en
azindan aktivite devam ettigi siirece kismen yada tamamen gegmesi

4) Hareket ettirme diirtiisii ve nahos hislerin sadece dinlenme yada inaktivite ile ortaya ¢ikmasi veya
aksam veya geceleri giindiizdekinden daha kétii olma.

5) Yukaridaki 6zellikler, sadece baska bir tibbi veya davramigsal duruma primer belirtiler olarak
ortaya cikmamalidir, myalji, venoz staz, bacak Odemi, artrit, bacak kramplari, pozisyonel
rahatsizlik, ayak sallama aligkanlig1 gibi.

HBS etyolojik olarak primer (idyopatik) ve sekonder olarak ikiye ayrilir.
Primer olan form siklikla ailevidir, baslangic yasi daha erken ve tedaviye daha
direnglidir. Sekonder sebepler ise; demir eksikligi anemisi, gebelik, kronik bobrek
yetmezligi, periferik noropatiler, multple skleroz, romatolojik hastaliklar (romatoid
artrit, sjogren sendromu, norobehget hastaligi), spinoserebeller hastaliklar ve tiroid
hastaliklar1 sayilabilir. Hemodiyaliz tedavisi goren iiremik hastalarda diisiik
hemoglobulin diizeyleri, yiiksek serum fosfor diizeyleri, anksiyete seviyesinin fazla
olmast ve bu sorunlardan duygusal olarak etkilenme HBS ile iliskili olabilir.
Gebelerin %10-20’sinde bacaklarda, bazende kollarda rahatsiz edici bir huzursuzluk
hissi bulunabilir (8).

2.1. Huzursuz Bacak Sendromunun epidemiyolojisi

Litaratiirde HBS’nin goriilme siklig1 genel olarak %3- 15 olup kullanilan tani
kriterlerine gore olduk¢a degiskenlik gostermektedir (10,11). Prevelansi cografi

yerlesim ve toplum Ozelliklerine gore degismektedir. Primer HBS icin (sekonder




nedenlerin diglandig1) prevelansin USA’da %2.4 ve %l1.5 oldugu tahmin
edilmektedir (Subhashie ve ark.2015). Avrupa ve ABD’de HBS prevelans1 %2,4-
10,8 arasindadir. Dogu Asya ve Giiney Amerika’da daha diisiik oranlardadir;
Japonya’da %1,8, Tayvan %1,57, Kore’de %1,1 ve Giiney Amerika toplumlarinda
%2 oldugu bildirilmistir (12).

Tirkiye de yapilan g¢esitli galismalarinda HBS sikligi %3,19 ila %9,7
arasinda degismekte ve kadinlarda ve 45- 64 yas aralifinda daha sik goriilmektedir.
Yine iilkemizde yapilan bir baska calismada 40 yas ve iizeri popiilasyonda HBS
prevelanst %9,7 ve erkek/kadin orami ise 1:2,6 olarak bulunmustur (5). Tim
populasyonlarda ve yaslarda kadinlarin erkeklerden 2 kat daha sik etkilendigi
belirtilmis.

Kayseride yapilan ve yashlarla iligkili tek ¢alisma olan kesitsel bir ¢alismada
Tiirklerde HBS orani Fransiz yashlarindan diisiikk (%24.2), Alman (%9.8) ve Japon
(9%0.96) yaslilarindan yiiksek bulunmustur. Ayni ¢alismada HBS prevelansi
kadinlarda ii¢ kat fazla bulunmus. Bu yiiksek prevelansin nedeninin kadinlarin
huzursuzlugu daha c¢ok algilamalari, semptomlara daha cabuk tepki vermeleri,
cinsiyetler aras1 hormonal farkliliklar ve kadinlarda gorece diisiik demir rezervinden

kaynakli olabilecegini diisiinmiisler (51).

HBS vyas iligkili bir hastalik olmasina ragmen ¢ocukluk ¢aginda da goriilebilir
ve %38 hastada semptomlarin 20 yasindan Once basladigi ve %10 hastada da 10

yasindan once basladig goriilmiistiir (4).

2.2. Huzursuz Bacak Sendromunun klinik 6zelikleri ve ayirici tanilari

Huzursuz bacak sendromunda rahatsizlik hissinin tanimlanmalar1 sunlari
icermektedir; (azalan siklik sirasina gore) hareket ettirme istegi, emekleme,
huzursuzluk, karincalanma, kramp, trpertici, agrili, elektrik hissi, gerginlik, kasinti,
yanici, batici, kiiltiirel tabirlere gore kurt¢uklarin kivranmasi ve digerleri. Tipik
olarak HBS duyular kaslarin ve kemiklerin derinlerinde hissedilir fakat bazi hastalar
deri yiizeyinde hissettiklerini sdylerler (4). Bir ¢alismada 44 hastanin 28 inde (%64)

bilateral ve 44 hastanin 15 inde ise (%34) unilateral bacak semptomlar1 varmis, en



sik etkilenen bolge iist baldirmis (%73). HBS ilerledikge semptomlar bacaklar ile
smirl kalmayip kollara yayilabilir (6).

Tan1 belirsiz  oldugunda levodopa testi kullanilabilir (25/100 mg
karbidopa/levodopa sonrasi %50 iyilesme olmasi), fakat %15-40 hastada

dopaminerjik ilaglara yanit alinamayacagi unutulmamalidir (13).

Baz1 hastaliklar HBS ile karisabilir, drnegin noropati HBS benzeri semptomlarla
bagvurabilir, fakat genellikle diurnal varyasyon olmamasi, tipik olarak eslik eden diger
ndrolojik semptomlarin olmasi ve sensoriyel, motor ve reflekslerde defisit olmasi ayirt
etmemizi saglar. Akatizi de hareket istegi ve diirtiistiniin oldugu huzursuzluk durumudur,

fakat daha cok jeneralizedir ve diurnal varyasyon gostermez (4).

Tablo 3: Ayirici tanida diistiniilmesi gereken hastaliklar

Yaygin sebepler

- bacak kramplari
- konumsal rahatsizlik
- lokal bacak yaralanmasi
- artrit
- bacak 6demi
- vendz staz
- periferik noropati
- radikiilopati
- habitiiel ayak vurma / bacak sallama
- anksiyete
- myalji
- Tlaca bagl akatizi
Daha nadir sebepler
- myelopati
- miyopati
- vaskiiler veya norojenik kladikasyo
- hipotansif akatizi
- ortostatik tremor

- bacak agris1 ve hareketli ayak




Uykuda Periyodik hareket bozuklugu HBS hastalarinin %80-90 ninda
goriiliir, son derece sterotipik hareketlerin oldugu, tipik olarak diz, ayak bilegi ve
bazen kalganin kismi fleksiyonu ile birlikte ayak bas parmaginin ekstansiyonunu
igeren ve ara sira Uist ekstremiteye yayilan bir hastaliktir (4). Hareketler genellikle
bilateraldir fakat simetrik ve senkronize olmasi sart degildir. Uykuda Periyodik
hareket bozuklugu iist ekstremitede tekrarlayan el bilek fleksiyonu seklinde olabilir.
Hareket siiresi tipik olarak 1.5 ila 2.5 saniyedir, periyodlar arasi siire ise 20 ila 40
saniye arasindadir. Tedavide dopaminerjik ajanlar, benzodiazepinler, opiatlar ve

antikonviilzan ilaglar kullanilabilir.

Periyodik bacak hareketleri uyaniklik sirasinda da olabilir ve ‘periodic limb
movements while awake’olarak isimlendirilir, bunlar tipik olarak jerk benzeri
hareketlerdir, uykuda periyodik hareket bozukluguna goriinim ve dagilim olarak
benzer fakat daha yogun ve hizlidir (14).

HBS’nin uyku iizerine ve yasam Kkalitesi iizerine ciddi psikososyal
bozukluklara kadar varabilen olumsuz etkisi bulunmaktadir. Uyku kalitesindeki
bozukluk hastalarin tibbi destek almalarinin baslica sebebini olusturmaktadir.
Hastalik siddetinin artmasit ve uyku bozuklugunun belirginlesmesi ile sirkadiyen

patern bozulup hastalik semptomlari tiim giine yayilabilir (4).

2.3. Huzursuz Bacak Sendromunun genetigi

HBS'nin ailevi formlar1 bilinmektedir, yaklasik %50 oraninda kalitsaldir ve
genellikle otozomal dominant gegislidir. HBS ‘li hastalarda aile hikayesinin olmasi
taniy1 destekler (16). Yaklasik olarak %63 hastada en az bir, birinci derece
yakininda hastalifin oldugu gériilmiistiir (15). ikiz ¢alismalarda monozigot ikizlerde
%353,7 ¢ift yumurta ikizlerinde %19 oraninda uyum goriilmiistir. HBS genetigi
komplekstir. Genom diizeyinde yapilan ¢alismalarda 6 farkli gen (BTBD9, MEIS1,
MAP2KS5/ LBXCOR1, PTPRD, TOX3) ile alelik varyantlarinin HBS gelismesi
riskini tagidig1 tespit edilmistir. Ayrica bu genlerden 6. kromozom {iizerinde BTBD?9,
2. kromozom iizerinde MEIS1, 15. Kromozom iizerinde Mitojen Aktive Protein
Kinaz 5 (MAP2KS5)/Ladybird Homeobox Korepresor 1 (LBXCOR1) ve 9.

kromozom {izerinde bir reseptor tiirii protein tirozin fosfataz D (PTPRD) tizerinde



toplam dort nukleotid polimorfizmi rapor edilmistir (16,25). Bu genlerin esas islevi
embriyonik noronal gelisim ile ilgili olmakla birlikte HBS patolojisini fonksiyonel

olarak nasil etkiledigi heniiz agiklanamamuistir.

2.4. Huzursuz Bacak Sendromunun Patofizyolojisi

Huzursuz bacak sendromu alti dekattan fazla zamandir tanimlanmasina
ragmen, patofizyolojisi hala net degildir. Bu konuda iki major teori bulunmaktadir;
demir eksikligi ve santral sinir sistemi dopamin imbalans1 (17). Uzun siireli demir
eksikliginin HBS’yi siddetlendirdigi, demir replasmani ile semptomlarin iyilestigi ve
beyin demir disregiilasyonunun HBS patogenezinde anahtar rol oynadig
diisiniilmektedir. Serebrospinal sivi analizlerine, beyin MR ve otopsi incelemelerine
dayanan ¢esitli ¢alismalarda HBS hastalarinin beyinlerinde demir diizeyinin diisiik
oldugu gosterilmistir. Sebep olarak kan beyin bariyeri diizeyinde demir
transportunda bozukluk oldugu 6n planda diisiiniilmektedir (18). Beyin i¢in demir
rezarvuarmin kan beyin bariyeri endotelyal hiicreleri oldugu ve fizyolojik ihtiyaglar
karsilamak i¢in endotelyal hiicrelerdeki demir rezervinin yeterli olmamas: altta yatan
sebep olarak ileri siiriilmistiir. Bos ferritin diizeyi beyin demir diizeyinin baslica
belirleyicisidir ve HBS hastalarinda kontrollerle karsilastirildiginda anlamli olarak
azalmis bulunmustur (19). Ayni ¢alismada gece bos ferritin diizeyi HBS’li hastalarda
diisiik olarak bulunmus. Bu bulgular bos demir diizenlenmesinde farkli diurnal
varyasyonun oldugunu ileri slirmektedir. Hastalik baslangic1 gen¢ yas olan hastalar
gec baslangicli grup ile karsilastirildiginda bos ferritin diizeyi daha diisiik bulunmus
(19). Dopamin sentezinde hiz smirlayici olan tirozin hidroksilaz kofaktorii olan
demire biiyiik oranda baghdir ve HBS’li hastalarda anormal dopamin
metobolizmasinda  diisik beyin demir diizeyinin anahtar rol oynadig1
diistinilmektedir. Klinik gozlemler HBS hastalarinda dopaminin santral bir roli
oldugunu gostermistir, dopamin agonistleri ile semptomlar dramatik olarak

diizelmesine ragmen dopamin antagonistleri ile kotiilesiyormus (17).



2.5. Huzursuz Bacak Sendromunun Tedavisi
2.5.1. Non Farmakolojik Yaklasim

Egzersiz ve iyi uyku hijeni (6rnegin giizdiiz sekerlemelerinden kaginmak ve
diizenli uyku aligkanligi) gibi nonfarmakolojik tedavinin etkinlifine ¢ok az
calismada bakilmis. Aerobik ve direngli egzersiz antremanlarinin  HBS
semptomlarini azalttig1 gosterilmis. Randomize kontrollii bir calismada alt ekstremite
agirlikli egzersiz ve haftada 3 kere 30 dakikalik kosu bandi ile yiiriimenin HBS
semptomlarini tyilestirdigi gosterilmis (20). HBS semptomlarini
siddetlendirebilecegi distilillen kafein, alkol, nikotin den kaginmalar1 sdylenebilir.
Ayrica bazi ¢alismalarda pnomotik kompresyon cihazlari, akapunktur ve kizil 6tesi

1siklarin faydali oldugu disiiniiliiyor (4).

2.5.2. Farmakolojik Secenekler
Dopamin Agonistleri

HBS’de kullanilan farkli farmakolojik ajanlar arasinda en yaygin kullanilan
dopamin agonistleridir (21). Bir Cochrane meta-analysis ¢alismasinda non ergo
dopamin agonistlerinin, 6rnegin pramipeksol, ropirinol ve rotigotinin etkin oldugu
gosterilmis. Dopamin agonistleri ilk segenek tedavi olarak kullanilmasina ragmen,
augmentasyon denilen HBS semptomlarini kotiilestirme gibi bir potansiyeli de vardir
(22). Bir galigmada sadece %25 hastanin augmentasyon gostermeden tedavi oldugu
goriilmiis. Bu veriler uzun siire dopamin agonistleri ile tedavi edildiklerinde
hastalarin  yarisindan azinda faydali oldugu goriilmiis (22). Uzun donem yapilan
degerlendirmeler sonucunda augmentasyon gelisiminin ve tedavi etkinliginde
zamanla belirgin azalma olmasinin tedavinin sinirlayict  yanlar1  oldugu
gosterilmistir. dopamin agonistleri alan hastalarin = %6-17 sinde patolojik
kumarbazlik, hiperseksiialite ve asir1 aligveris yapma istegi gibi diirtii kontrol
bozukluklar1 olabiliyor, fakat tedavi degisimi yada doz azatlimi ile bu yan etkiler

gecebiliyor (4).



HBS tedavisinde ABD ve Avrupada ilk onaylanan ilag ropirinoldiir. 0.25 mg
dozda baglanip doz iki giinde bir 0.5 mg olarak arttirilabilir, 1 hafta sonunda 1
miligrama ¢ikilir. Ilag yatmadan 1-3 saat dnce almmalidir. Maximum 4 mg verilir
ama Onerilen doz gilinliik 2 miligramdir. Augmentasyon riski nedeni ile minumum
efektif doz se¢ilmelidir. Yan etkileri; bulanti, bas agrisi, yorgunluk, diziness. Uzun

salmimli formlarla ilgili ¢alismalar halen devam etmektedir (23).

Pramipeksol; bazi ¢alismalarda HBS hastalarinin %67 hastada, bir bagska uzun
doénem takip calismasinda ise %40 hastada etkin oldugu goriilmiis (24). Baslangig
dozu 0.125 mg ve Onerilen saat yatmadan 2-3 saat Oncedir. 0.5 mg lstli dozlarda
etkinligi azalsada doz araligi 0.125 mg ila 1 mg / giin diir (23). Sik goriilen yan
etkiler uyku hali (%5-56), bulant1 (%12-25), insomnia (%7-16). Yan etki olarak %56
hastada giindiiz uyuklama ki bunun %10 nu araba kullanirken dayanilmaz uyuku
atagi seklinde, ve %10 hastada da diirtii kontrol bozuklugu gézlenmis. Pramipeksol
bobrekler tarafindan atirlir ve doz ayarlamasi i¢in kreatinin klirensinin hesaplanmasi
gerekir. Ortalama 16.5 ay sonra %42 hastada augmentasyon gelistigi rapor edilmis
(24).

Parkinson Hastaliginda kullanimina ek olarak rotigotine, orta ve siddetli
derecede olan HBS hastalarinda da kullanilabilir. Baslangic dozu I1mg/giin ve
haftalik 1mg/giin dozlarla artis yapilabilir. Onerilen maximum dozu 3mg/giindiir (4).
En sik goriilen yan etkiler; patch formu ile deri reaksiyonu (22-58%), bulant1 (7—
19%), bas agris1 (4.1-10.8%) ve yorgunluk (0.5-11%). Rotigotine adli ilacin patch
formu 24 saat boyunca teropatik plazma seviyesini saglamaktadir, bu nedenle
siddetli,tiim giin semptomlar1 olan HBS hastalarinda kullanilabilir, ayrica oral
alamayan hastalarda da alternatif bir tedavidir. 185 HBS hastasinin alindigi bir
calismada 52 hafta boyunca rotigotine tedavisi ile sadece 5 hastada (%2.7)

augmentasyon gelistigi gorilmiis (4).

Kabergolin ve pergolide HBS tedavisinde etkinligi gosterilmis ergo tiirevi
DA leridir (4). Pergolidin esas olarak periyodik bacak hareketlerini ve HBS ile
iligskili uyku bozukluklarini iyilestirdigi gosterilmistir. Bu iki ajanin kalp kapak

fibrosisi ve diger fibrotik yan etkiler nedeni ile uzun siire kullanilmamasi gerekir.



Levodopa

Levodopa bir dekarboksilaz inhibitér kompleksidir. Primer ve sekonder HBS
semptomlarinda ¢ok hizli bir rahatlama saglayabilir (27). 30 HBS hastasini igeren bir
caligmada, levodopa ile tedavi edilirken 15 hastada (%50) 6gleden sonra ve aksam
ila¢ cekilmesine bagli augmentasyon ortaya ¢iktig1 bildirilmistir. Augmentasyon ile
semptomlarin siddeti artiyor, baslangic zamani daha erken saatlere kayiyor ve
anatomik olarak daha da yayiliyordu. Her ne kadar bazi calismlarda levodopa
tedavisi ile augmentasyon %10 olarak bildirilsede, ¢ogu ¢alismanin sonuCuna goére
levodopa augmentasyon ag¢isindan yiiksek riskli ve gece geg¢ verildiginde ve sabah
saatlerinde rebound semptomlara neden olmaktadir (26). Cogu prospektif ¢alismada
erken kesilmesinin sebepleri; etkinlik kaybi, yan etkileri ve augmentasyondu. Sonug
olarak levodopa kullanirken HBS hastalarinda tedbirli olmak gerekir ve kronik tedavi

kullanimindan kaginmak gerekir (4).

Kalsiyum kanah alfa 2- delta ligandlan

Huzursuz bacak sendromu tedavisinde kullanilan {i¢ tane alfa 2-delta
ligandlar1 bulunmaktadir; gabapentin, gabapentin enacarbil ve pregabalindir. Bir
gama-aminobiitirik asit (GABA) analogu olmasina ragmen ve yapisal olarak
GABA’ya benzemesine ragmen GABA reseptorleri ile etkilesime girmez. Voltaj
etkinlikli kalsiyum kanallarinin alfa 2 subiinitine yiiksek affinite ile baglanarak
ndrotransmitter saliniminin azalmasina onciilik eder ve postsinaptik uyarilabilirligi
hafifletir. Dopamin agonistlerinin tersine diirtii kontrol bozukluguna ve
augmentasyona sebep olmaz, bu nedenle bu ilaglar HBS tedavisinde 1.basamak
tedavi olarak tercih edilebilirler. Gabapentin agrili ve polindropati iliskili HBS
hastalarinda 6zellikle faydalidir. Yan etkiler doz bagimlidir; orta derecede diziness,
periferal 6dem ve uyku hali yapabilir. Gabapentin 300 mg dozla yatmadan 2-3 saat
once yada semptomlarin basglangicinda alinir, haftalik olarak iyilik hali saglanana
kadar maximun 900-2000 mg /giine kadar ¢ikilabilir (4). Gabapentin-enacarbil bir

gabapentin On ilagtir.

Pregabalin bir gabapentin analogudur. 8-12 haftalik bir kontrollii, randomize

cift korlii bir calismada HBS’de etkili oldugu gdosterilmistir. Pramipeksol ve
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pregabalini karsilagtiran bir c¢alismada 52 hafta boyunca pramipeksol ile
augmentasyon yiizdesi %6,6-9.0 iken pregabalin kullananlarda %1.7 olarak
bulunmustur. Pregabalin bu olumlu etkisine karsin bas donmesi, intihar diisiincesi ve
kilo aldirma gibi yan etkileri vardir. Buna ragmen HBS tedavisinde 1. basamak

tedavi olarak yer almakadir (4).

Opioidler

Huzursuz bacak sendromu tedavisinde uzun siireler opioidler kullanilmustir.
Her ne kadar kronik narkotik kullanimlari ile ilgili kaygilar olsada diger tedavilere
yanit alinmayan hastalarda tercih edilebilriler. Kodein, pentazosin ve meperidinin
gibi diisiik potens opiyatlarin ve orta potens opiyatlardan hidrokodon ve tramadoliin
orta siddette HBS hastalarinda aralikli olarak kullanilabilir (4). Bir randomize ¢ift
kor calismada oksikodonun HBS hastalarinda oldukga etikili oldugu gosterilmistir
(28). Opiyatlar 1. basamak tedavi olarak kullanilmasalarda dopamin agonistleri, alfa
2 delta ligandlar1 ve diger tedavilerle kombine edilerek kullanilabilirler. Bir ¢ift kor
randomize calismada diger tedavilere yanit alnimayan ciddi derecede HBS olan
hastalarda kisa siireli olarak uzun salinimli oxycodon-naloksan kullanilmis ve etkin

oldugu bulunmus (29).

Demir tedavisi

Oral demir tedavisinin diisiik-normal ferritin diizeyine sahip (15-75ng/ml)
HBS hastalarinda faydali oldugu istatiksel olarak ¢ift kor plasebo kontrollii bir
calismada gosterilmistir. Bir ¢ok arastirmaciya gére HBS hastalarinda serum ferritin

konsantrasyonu <75 ng/ml ise oral demir tedavisine baglanmalidir (30).

2.6. Augmentasyon

Agugmentasyon; HBS semptomlarinin kademeli olarak daha erken saatlerde
baslamasi (erken aksam saatleri, 6gleden sonra ve hatta sabah saatleri), daha siddetli
goriilmesi ve semptomlarin {ist ekstremiteye ve gdvdeye yayilmasi durumudur. Ilk

olarak 1196 yilinda Allen ve Early tarafindan tanimlanan augmentasyon, bazen 24
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saat boyunca semptomlarin devam etmesine neden olan HBS tedavisinde kullanilan
ilaglarin 6nemli bir komplikasyonudur (31). Augmentasyon dopamin agonistleri,
carbidopa/levodopa gibi dopaminerjik ilaglarin kronik kullanimi ile goriilebilir,
opoidler ve antieplileptik ilaglarin kullanimi ile gériilmemistir. HBS hastalar tedavi,
baslangicina gore daha kotli olduklarini ifade ederler. Augmentasyon en sik olarak
tedavi baslangicindan sonraki 6 ayda ortaya c¢ikar fakat tedavinin herhangi bir

doneminde de goriilebilir.

2.7. Esansiyel Tremor

Esansiyel tremor (ET) yetiskinlerde goriilen en yaygmn ndorolojik
bozukluklardan biridir ve en sik goriilen tremor gesididir (39). En dénemli 6zelligi
kollar ve elleri tutan boyun, ses ve ¢eneye yayilabilen kinetik ve postural tremor
karekterinde ve 4-12 hrz lik bir termordur. ET hastalarinda, her iki tst ekstremitede
(%95), daha az siklikla bas (%34), yiiz (%5), dil (%7), ses (%12), govde (%5) ve alt
ekstremitede (%30) tremor goriiliir. Tremor siklikla kollarda baslar, genellikle
simetriktir. Hafif asimetrik olabilir ancak hastalarin yaklagik %15’inde ilk olarak
dominant elde ortaya c¢ikabilir. Tremor amplitiidii zamanla artar ve yaz1 yazma, su
igme, yemek yeme, giyinme, viicut bakimi, araba kullanma ve konusmada gii¢liik
ortaya ¢ikar (40). Duygusal stres, heyecan, fiziksel yorgunluk, viicut sicakligindaki
artma veya azalma, ekstremitelerdeki agrili durumlarda tremorda artma goriilebilir.
Bazi hastalarda kahve ve cay icilmesi, sigara kullanimi ve aglik tremoru

kotiilestirebilir (41).

Bir popiilasyon c¢alismasinda ET prevelans1 direkt nérolojik muyaneye
dayanarak 40 yasin iizerine %4, 65 yasin iizerinde %6 oldugu tahmin edilmistir.
Erkekler ve kadinlar esit olarak etkilenmektedir. Yashi ve geng¢ popiilasyonda
prevalans %1 ile %22 arasinda degisebilmektedir. Semptomlar herhangi bir yasta
baslayabilir ve vakalarin yaklasik %5’inde ¢ocukluk déneminde baslar. Insidans
yasla birlikte belirgin sekilde yiikselir ve en yliksek prevelans 60 yasindan sonra
ortaya cikar (37).

Etyolojik faktorler tam olarak bilinmesede ¢evresel ve genetik faktorlerin rol

oynayacagi calismalarda gosterilmistir. Genetik ve cevresel faktorler birbirinden
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bagimsiz olmayabilir, Ornegin ¢evresel faktorer altta yatan hassas genotipleri
tetikleyebilir (39). Hastalik kismen genetiktir. Bir¢ok aile otozomal dominant patern
gosterir ve birkacinda kromozom 2p,3q ve 6p lizerinde bagint1 gostrilmistir. Suana
kadar ET genleri tespit edilememistir. Bu muhtemelen fenokopiler, tam olmayan

penetrans, bileneal kalitim ve diger kalitim modlar1 nedeniyledir (42).

Yapilan ¢aligmlarda kontrol gruplarina oranla ET hastalarinda aile oykiisii
daha sik goriilmiistiir ve aile dykiisiiniin olmas1 ET’de en bliyiik risk faktoriidiir, bu
risk cesitli calismalarda oldukca degisken olmasina ragmen aile dykiisii olma riski
%17.4 - %100 aras1 bulunmustur (38). Ancak tamamen kaltimsal degildir, pek ¢ok
hastada sporadik ET’de goriiliir. Louis ve arkadaslar1 bazi ¢evresel faktorlerin
katkisindan bahsetmis ve birkac olas1 risk faktoriinii 6ne siirmiiserdir. Ozellikle
pestisit, merkur, beta- karbelin alkoloid gibi insanda ET’ye benzer aksiyon
tremorunu indiikleyen toksinler. Ayrica manganez ve solentler gibi diger toksinerde

tremoru indiikleyebilir (38).

Cesitli ilaglar ET’ye benzer simetrik aksiyon tremoru yapabilir; bunlar
arasinda lityum, valproik asit, segici seratonin geri alim inhibitorleri, trisiklik
antidepresanlar, beta adrenerjik agonistler, efedrin, teofilin, kortikosteroidler,
siklosporin ve noroleptikler yer alir. Hipertiroidizm ET’yi taklit eden simetrik

tremora neden olabilir (45).

ET’nin patofizyolojisi bilinemektedir. Bir ¢ok ¢aligmada ET’nin Guillain-
Mollaret ti¢geninde (rubral niikleus, olivar niikleus ve serebellum)olusan
anormallikler nedeniyle ortaya ¢iktigina dair destekleyici veriler elde edilmis ve
tremorun inferior oliveden koken alip olivoserebellar ag ile yayilan intrinsik
osilasyonlardan kaynaklandigini 6ne siiriilmiistiir (44). PET ve MR spektroskopi
caligmalar1 da serebellumda metabolik anormalliklerin varligina isaret etmektedir.
Postmortem incelemeler iki ET tipi ile patolojik heterojenite gosterir: torpedolar
(purkinje hiicre aksonunun nérofilament ile dolu siskinligi) ve purkinje hiicre kayb1
dahil serebellumda dejeneratif degisklikler gosterenler. Lokus seruleustaki
noradrenerjik ndronlar serebelluma projeksiyon yapar ve purkinje hiicreleri ile sinaps
olusturur. Bu da serebellum ve bunun ¢ikis traktuslarinin bu hastalik i¢in ortak nihai

yollar olabilecegini diisiiniirmektedir (42). Klinik, nérogériintiileme ve hayvan
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calismalarindan elde edilen ¢esitli veriler ET’nin olusumu ve yayiliminda

serebellumun yer aldigini gostermektedir (43).

ET’ye siklikla 6zellikle yasli hastalarda, dinlenme sirasinda da termor varsa
parkinsonizm olarak yanis tan1 konulur. Ama rijidite ve bradikinezinin olmamasi ve
parkinsonizmde goriilen mikrografi seklinde el yazisinin tersine biiyiik, diizensiz ve
titrek el yazisinin bulunmast ile ayirict tani kolaylikla yapilabilir. Ekstremiteleri veya
boynu etkileyebilen distonik tremor esansiyel tremordan distonik, kas hipertrofisi ve
agr1 sayesinde ayirt edilebilir. Serebeller konusma ve nistagmus olmamast ET yi
spinoserebeller ataksiden ayirt eder. Klinik hikayede hipertiroidizm, lityum veya
valproat gibi ilaglarin kullanimi sorgulanmalidir. En zor ayirt edici tan1 hafif ET ile

artmis fizyolojik tremor arasindadir (42).

2.7.1. Esansiyel Tremorun Tedavisi

Esansiyel tremor tedavisinde tek basina veya kombine olarak kullanilan beta
blokdrler ve pirimidon en etkili farmakolojik terapilerdir. Propronol 360 mg /giin ve
pirimidon 1500 mg/giin kadar yiiksek dozlarda kullanilabilir, ancak etkinligi
genellikle diisiik dozlarda ¢ikar. Bu ilaglar tremor amplitiidiinii %30-70 oraninda
azaltir ancak tremor hafif degilse tremoru tamamen gegirmeleri zordur. Kullanilan
diger ajanlar arasinda topiramat, gabapentin ve benzodiyazepinler (alprazolam ve
klonazepam) vardir. Yiiksek frekanshi talamik sitlimiilasyon tremorun siddetini
belirgin dl¢iide azaltir ve agir farmakolojik olarak direngli tremorda tercih edilen

tedavi olarak sterotaktik talamatominin yerini almistir (42).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirma tipi: Retrospektif calisma

Etik kurul onay: alindiktan sonra Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibni Sina
Hastanesi Noroloji polikliniginde 2005 ile 2014 yillar1 arasinda HBS tanis1 konulan
hastalarin dosyalar1 incelendi. Hastalar yas, cinsiyet, egitim durumu, hastaligin kag
yildir var oldugu, aktif sigara iciciligi, sigara paket yil sayisi, hayatinin bir
doneminde sigara i¢ip igmedikleri, birakanlarin ise kag¢ yil once biraktiklarina dair
bilgiler detayli sekilde bakildi. Dosyalarinda eksik bilgi olan hastalara telefon ile
ulasilarak gerekli bilgiler tamamlanmaya c¢alisildi. Kontrol grubu ise istatistik
verilere uygun yas ve cinsiyet uyumlu, sigara icme ile iligkisi olmadig1 arastirmalar
sonucunda saptanmig olan esansiyel tremor hastalar1 ve hareket bozuklugu hastaligi
olmayan hastalardan segildi. Toplamda 60 HBS hastasi, kontrol grubu olarakta; 60

ET ve 60 kontrol hasta dosyasi tarandi.

3.2. istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapilmistir.
Tanimlayict istatistikler dagilimi normal olan degiskenler i¢in ortalama + standart
sapma, dagilimi normal olmayan degiskenler i¢in median (min — maks), nominal

degiskenler ise vaka sayisi ve (%) olarak gosterilmistir.

Gruplar arasinda dagilim normal oldugunda ortalamalar yoniinden farkin
onemliligi varyans (ANOVA) analizi testi ile dagilim normal olmadiginda ortanca
degerler yoniinden farkin 6nemliligi kruskal wallis testi ile aragtirilmistir. Nominal

degiskenler Pearson Ki-Kare veya Fisher exact testi ile degerlendirilmistir.

p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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Ankara Universitesi

Tip Fakiiltesi

4. BULGULAR

[bni

Sina Hastanesi

Noroloji

polikliniginde 2005 ile 2014 yillar1 arasinda muayene olan hasta dosyalarindan 60

tane HBS hastas1 rastgele sec¢ildi. Bu hastalarin cinsiyet ve yas ortalamasina uygun

olarak ayni sayida esansiyel tremor hastalar1 ve kontrol grubu hastalari segildi.

Tablo 4: Deneklerin sayisi

sayl yiizde

HBS 60 33,3

ET 60 33,3

kontrol 60 33,3

Total 180 100,0

Tablo 5: Deneklerin cinsiyet dagilimi

HBS, ET ve kontrol sayl yiizde
Erkek 25 41,7
Kadin 35 58,3
Total 60 100,0

Yukardaki tablolarda goriildigii lizere denekler igcinde 25°er erkek hasta

(%41.7), 35’er kadin hasta (%58.3) bulunuyordu (Tablo 4,5).

Calismamiza alman tiim katilimcilarin  yaslar

incelendiginde;

yaslari

minumum 30, maximum 85 olarak saptandi. Asagidaki tabloda goriildiigii tizere HBS

hastalarin ortalama yas1 54.75, ET hastalarinin yas ortalamast 58.97, kontrol

grubunun yas ortalamasi ise 56.76 olarak hesaplandi ve istatistiksel olarak yaslar

arasinda anlamli fark bulunmadi (p degeri; 0,210) (Tablo 6).

Tablo 6: Deneklerin yas dagilimi

sayr  ortalama yas standart sapma  minimum maximum p degeri
HBS 60 54,75 12,549 30 84
ET 60 58,97 13,137 30 84
Kontrol 60 56,57 13,485 32 85 0.210
Total 180 56,76 13,104 30 85
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Tim katilimcilarin egitim yillarina baktigimizda HBS hastalarinin median

egitim yil1 11, ET hastalarinin median egitim yil1 11 ve kontrol grubunun ise 10 yil

olarak hesaplandi. Asagidaki tabloda goérldiigii iizere gruplar arasinda tamamladigi

egitim yili agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p degeri; 0,214)

(Tablo 7).

Tablo 7: Deneklerin tamamladigi egitim yili

sayl1 standart sapma median egitim yili p degeri
HBS 60 4,221 11,00
ET 60 5,663 11,00
Kontrol 60 5,033 10,00 0,214
Total 180 5,030 11,00

Tablo 8’de goriildigii tizere HBS ve ET grubu hastalarinin hastalik siireleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p degeri; 0,578) (Tablo 8).

Tablo 8: HBS ve ET hastalarimin hastalik siireleri

Hasta Kontrol ortalama Standart sapma P degeri
HBS 13,62 11,735 0,578
ET 17,06 15,726
Total 15,32 13,905

Katilimcilarin giinliik kullanmis oldugu sigara sayisi, sigara i¢cmis oldugu yil

ile carpilarak paket yil hesaplamasi yapildi. Istatistiksel analiz yapildiginda HBS

hastalarinda ortalama paket yil sayis1 11.77, ET hastalarinda 10.55, kontrol grubunda

ise 10.71 olarak hesaplandi. Paket y1l hesaplamasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p degeri; 0,147) (Tablo 9).

Tablo 9: Paket y1l sayisi

ortalama paket yil standart sapma p degeri
HBS 11,77 14,357
ET 10,55 18,691 0,147
kontrol 10,71 23,383
Total 11,00 19,092
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Calismaya alan tiim deneklerin aktif sigara igiciligine bakildiginda HBS
hastalarinin 23t (%38,3), ET hastalarinin 13’1 (%21,7), kontrol grubunun ise 16’s1
(%26,7) aktif olarak sigara iciyordu. Istatistik olarak hesaplandiginda aktif sigara
igiciligi a¢isindan denekler arasinda anlamli fark bulunmadi (p degeri 0,118)

(Tablo 10).

Tablo 10: Aktif sigara igiciligi

AKTIF ICICILIK HBS ET kontrol total p degeri
Say1 23 13 16 52
EVET
Yiizde %38,3 %21,7 %26,7 %28,9
0,118
Say1 37 47 44 128
HAYIR
Yiizde 61,7% 78,3% 73,3% 71,1%

Onceden sigara icip birakmis olanlar ve halihazirda sigara igenler
calismamizda sigara i¢mis olarak degerlendirildi ve bu sekilde istatistik analiz
yapildiginda HBS hastalarinin 36’s1 (%60), ET hastalarinin 22’si (%36,7) ve kontrol
grubunun 24’# (%40) sigara i¢mis oldugu goriildii. Pearson Chi-square testi ile
istatistik analiz yapildiginda p degeri 0,021 bulundu ve bu deger anlamli idi. HBS
hastalar1 anlaml olarak ET ve kontrol grubuna goére daha fazla sigara igmis olarak

bulundu (Tablo 11).

Tablo 11: Deneklerin sigara igmis olma durumlari

SIGARA HBS ET kontrol Total p degeri
Say1 36 22 24 82
icMmis
Yiizde %60,0 36,7 40,0 45,6
0,021
Say1 24 38 36 98
ICMEMIS
Yiizde %40,0 %63,3 %60,0 %54,4

18




Bu istatistiksel farkin cinsiyetler arasinda bir anlam1 varmi diye baktigimizda;
HBS’li erkeklerin %24°1, ET’li erkeklerin %18,7’si ve kontrol grubu erkeklerin ise
%18,7’si hayatinin belli bir doneminde sigara igmis olarak bulundu. Aralarindaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p degeri; 0,407) (Tablo 12, Sekil 1).

Tablo 12: Erkek cinsiyetler arasinda sigara igmis olma durumlart

Hasta Kontrol
SIGARA Hasta ET kontrol Total P degeri
Say1 18 14 14 46
icMmis
yiizde %24.0 %18,7 %18,7 %61,3
0,407
Say1 7 11 11 29
ICMEMIS
Yiizde %9,3 %14,7 %14,7 %38,7
CINSIYET : 1,00 Erkek
20

HASTAKON
-IH asta
Eer
gkontrol
iciy or icmiy or
SIGARA

Sekil 1. Erkek cinsiyetler arasinda sigara i¢gmis olma durumlari
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Kadin cinsiyette Sigara igmis olma durumu HBS’li kadinlarda %51,4, ET’li
kadinlarda %22,9 ve kontrol grubu kadinlarinda %28,6 olarak hesaplandi. [statistiksel
olarak bu degerler anlamli bulundu (p degeri; 0,029). HBS’li kadinlar ET ve kontrol
grubu kadinlarina gore 6nceden daha fazla sigara i¢mislerdi (Tablo 13, Sekil 2).

Tablo 13: Kadin cinsiyetler arasinda sigara i¢gmis olma durumlari

SIGARA HastaKontrol Total P degeri
Hasta ET kontrol
. . Sayi 18 8 10 36 0,029
ICMIS
yiizde %51,4 %22,9 %28,6 %34,3
. . Say1 17 27 25 69
ICMEMIS
Yiizde %48,6 %77,1 %71,4 %65,7
CINSIYET: 2,00 Kadin
30
20 -
HASTAKON
10 -
-IH asta
Eer
o | -I kontrol
iciy or icmiy or
SIGARA

Sekil 2. Kadin cinsiyetler arasinda sigara igmis olma durumlari

Onceden sigara icenlerin sigaray1 kag yil dnce biraktiklarma bakildiginda ise

aralarinda anlamli fark olmadig: gériildi (p; 0,852) (Tablo 14).

Tablo 14: Sigarayi kag y1l 6nce birakmis

ortalama yil standart sapma p degeri
HBS 13,81 10,242
ET 17,85 13,242
0,852
kontrol 16,00 12,506
Total 15,80 11,651
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Sigara i¢mis ve igiyor olmak ile cinsiyetler arasinda anlamli fark olup

olmadigi da incelendi ve asagidaki tabloda goriildiigii lizere grular arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p degeri; 0,109). Fakat ET

hastalarinda ve kontrol grubu erkeklerde dnceden ve halihazirda sigara igme durumu

istatistiksel olarak kadinlara gore daha fazlaydi ve bu fark anlamliydi (esansiyel

tremor hastalarinda; p degeri 0,009 - kontrol grubunda p degeri 0,033) (Tablo 15).

Tablo 15: Cinsiyet ve sigara arasindaki iliski

SIGARA =
icmis | iCMEMIS | Total degeri
Say1 18 7 25
Erkek | Cinsiyet icindeki yiizdesi 72,0% 28,0% | 100 %
- Sigara icindeki yiizdesi 50,0% 29,2% | 41,7%
Cinsiyet
Say1 18 17 35
HBS Kadin | Cinsiyet icindeki yiizdesi 51,4% 48,6% 100% | 0,109
Sigara icindeki yiizdesi 50,0% 70,8% 58,3%
Say1 36 24 60
Total Cinsiyet icindeki yiizdesi 60,0% 40,0% | 100,0%
Sigara icindeki yiizdesi 100,0% 100,0% | 100,0%
Say1 14 11 25
Erkek | Cinsiyet icindeki yiizdesi 56,0% 44,0% | 100,0%
L. Sigara icindeki yiizdesi 63,6% 28,9% | 41,7%
Cinsiyet
Say1 8 27 35
ET Kadin | Cinsiyet icindeki yiizdesi 22,9% 77,1% | 100,0% 0.009
Sigara icindeki yiizdesi 36,4% 71,1% | 58,3% '
Say1 22 38 60
Total Cinsiyet i¢cindeki yiizdesi 36,7% 63,3% | 100,0%
Sigara icindeki yiizdesi 100,0% 100,0% | 100,0%
Say1 14 11 25
Erkek | Cinsiyet icindeki yiizdesi 56,0% 44,0% | 100,0%
- Sigara icindeki yiizdesi 58,3% 30,6% | 41,7%
Cinsiyet
Say1 10 25 35
KONTROL Kadin | Cinsiyet icindeki yiizdesi 28,6% 71,4% | 100,0% | 0,033
Sigara icindeki yiizdesi 41,7% 69,4% | 58,3%
Say1 24 36 60
Total Cinsiyet icindeki yiizdesi 40,0% 60,0% | 100,0%
Sigara icindeki yiizdesi 100% 100,0% | 100,0%
Say1 46 29 75
Erkek | Cinsiyet icindeki yiizdesi 61,3% 38,7% | 100,0%
- Sigara icindeki yiizdesi 56,1% 29,6% | 41,7%
Cinsiyet
Say1 36 69 105
Total Kadin | Cinsiyet icindeki yiizdesi 34,3% 65,7% | 100,0%
Sigara icindekiyiizdesi 43,9% 70,4% | 58,3%
Say1 82 98 180
Total Cinsiyet icindeki yiizdesi 45,6% 54,4% | 100,0%
Sigara icindeki yiizdesi 100,0% 100,0% | 100,0%
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Egitim yili ile sigara iciciligi arasinda istatsitiksel analiz yapildi, sigara

icenlerde tamamladigi egitim yili ortalama degeri 10,77, sigara i¢cmeyenlerde

tamamladigi egitim yili ortalama degeri 9,39 olarak bulundu. Bu degerler arasinda

anlamli olarak fark saptanmadi, p degeri 0,085 (Tablo 16).

Tablo 16: Tamamladig: egitim yili ve sigara igme durumu

Sigara Tamamladig: egitim yih ortalama degeri Say1 | standartsapma | P degeri
i¢iyor 10,77 82 4,492

f¢miyor 9,39 98 5,382 0,085
Total 10,02 180 5,030

Kanda ferritin diizeyi HBS hastalarinin 39‘unda, ET hastalarinin sadece

I’inde ve kontrol grubununda 3 kiside bakilmisti, bu sebeple istatistiksel analiz

yapilamadi fakat HBS hastalarinda kanda ferritin ortalama degeri 63,97 olarak

saptandi.

Tiim deneklerin kanda B12 diizeylerine bakildi, B12 degeri 200 pg/ml altindaki
degerler diisiik olarak kabul edildi. HBS hastalarinin %33,9’unda, ET hastalarinin
%62,5 2’inde, kontrol grubunun ise %22,2’sinde B12 diizeyi 200 pg/ml den diisiik

olarak bulundu. Istatistiksel olarak anlamli fark saptandi, p degeri 0,003. Bu anlaml

farkin esansiyel tremor hastalarinda B12 diizeyinin diisiik olmasindan kaynaklandigi
gortldi (Tablo 17).

Tablo 17: B12 vitamin degerleri

B12 VITAMIN Hasta ET kontrol Total P
sayl 39 15 68
>200 pg/ml
yiizdesi 66,1% 37,5% 77,8% 58,1%
0,003
sayl1 20 25 49
<=200 pg/ml
yiizdesi 33,9% 62,5% 22,2% 41,9%
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5. TARTISMA

5.1. HBS ve sigara

Huzursuz Bacak Sendromu ve Parkinson hastaligi patogenezisinde
nigrostriatal dopamin disfonksiyonunun rol oynadigi ve tedavi olarak her iki
hastaliktada dopamin agonistlerinin kullanildig1 bilinmektedir. Ayrica PH’nda sigara
icmenin daha az siklikta oldugu biliniyor, bizim bu ¢alismamizda asil amacimiz ayni
patogenezisi ve tedaviyi paylasan bu hastaliklardan HBS’de de sigara igme sikligi
azalmis m1 diye bakmakti. Biz bu sebeple HBS olan hastalarin yasina, cinsiyetine,
tamamladig1 egitim yilina, hastalik siiresine, 6nceden sigara i¢ip igmedigine, sigaray1
kag yil 6nce biraktigina, aktif sigara igiciligine ve paket yil sayisina dosyalarindan
retrospektif olarak baktik. Ayrica HBS ile iliskili oldugu diisiiniilen kanda ferritin ve
B12 vitamin diizeylerinede baktik. Kontrol grubu olarak ayni sayida esansiyel tremor
hastalar1 ve noroloji poliklinigine gelen hareket bozuklugu olmayan hastalar alindu.
Esansiyel tremor hastalariin alinma sebebi daha Onceden yapilan g¢aligmalarda

esansiyel tremor ile sigara arasinda bir baglant1 bildirilmemis olmasiydi.

Birkag calismada sigaranin nérodejeneratif hastaliklar {izerine koruyucu etkisi
belirlenmistir, 6rnegin PH ve multi sistem atrofi gibi. Tiitliinde néron koruyucu
birgok faktor olarak cogu g¢alisma nikotinin farkli deneysel sistemlerde toksinlerin
dejeneratif etkilerine karsi koruyucu oldugu bilinmektedir. Nikotin 6n tedavisi
istikrarli bir sekilde kiltiir hiicrelerinde (noérotoksinle indiiklenen, nigral dopamin
iceren noronlarin dejenerasyonu dahil) eksitoksin maruziyetinin koti etkilerini
azaltiyor. Siganlar ve farelerde nikotin 1-methyl- 4-phenyl-1,2,36 -
tetrahydropyridin (MPTP) ve methamphetamine gibi parkinsonizmi indiikleyen
norotokSinlere karst muhtemelen ndrotropik faktor seviyesini arttirarak koruyucu
olabilir (39).

Ishikawa ve Miyatake’nin ¢aligmasinda erken baslangich altt PH’da sigara
igmenin tremoru, rijiditeyi, bradikineziyi, yiirime bozuklugunu azalttigi goériilmiis.
Bu etkiler 10-30 dakika siiriiyor ve off doneminde parkinsonizm semptomlarini

rahatlatiyor denmis. Striatumdaki nikotinik ach reseptorlerinin nikotin araciligr ile
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stimiilasyonunun PH’da semptomatik tedavi ve noéron koruyucu statejisi olabilir diye

sOylenmis (46).

Italyada yapilan bir olgu sunumunda 74 yasinda, 6 yildir HBS’si olan ve 40
yildir giinliik 25-30 tane sigara i¢en bir hastaya varenicline adinda bir ilag 12 haftalik
bir tedavi olarak uygulanmis. Alfa 4 beta 2 nikotinik asetilkolin reseptoriiniin (NAChR)
parsiyel agonisti olan varenicline adli ilacin nikotinik ¢ekilme semptomlarini ve sigara
igme arzusunu azattigi biliniyormus. Bu tedavi ile HBS semptomlarinda parsiyel ama
belirgin iyilesme saglanmis, semtomlar ihmli ve seyrek olmaya baslamis. Ayrica
varenicline tedavisi ile gece semptomlarinda da belirgin iyilesme olmus. Bu ¢alismada
nikotinik parsiyel agonistinin dopamin salinimini stimiile ettigi ve boylece HBS
tizerinde pozitif bir etkiyi indiikledigi diisiiniilmiis. Sonug olarak sigara igme ile

nikotik stimiilasyonun HBS‘yi azalttigin1 gérmiisler (47).

Tam aksine ABD’de yapilan bir bagka anket ¢alismasinda; ortalama yasi 49
olan toplam 1506 kisi ile telefonla goriisiilerek HBS semptomlari sorgulanmis. HBS
kriterlerini saglayan hastalarin yiizdesi %9.7 olarak bulunmus ve bu hastalarin %15’i
bir haftada birka¢ gece rahatsiz edici semptomlara sahipmis. %8’i ise bu hissiyatin
neredeyse her gece oldugunu sdylemis. Sigara icen hastalarda ise HBS semptomu

bildirme orani daha fazla bulunmus (48).

Huzursuz Bacak Sendromuna ait bir prevelans ¢alismasinda HBS’nin anlaml
ve pozitif olarak obezite, komorbidite, sedanter hayat tarz1 ile ve o anda sigara igme
ile iligkili oldugu s6ylenmis. Ama diger faktorlere gore analiz diizeltiginde HBS ile
sigara igme ve sedanter hayat tarzi iligkisi zayiflamis. Ayrica HBS yi kotiilestiren ya
da baglatan faktor olarak bahsedilen kafein tiiketimine ait kanitin az olugu ve su ana
kadar higbir c¢alismanin anlamli pozitif bir iliski bulmadigint ve bu prevelans
calismasinda da  herhangi bir iigki bulunmadigi sdylenmis. Sonu¢ olarak bu
caligmada diger faktorlere gore analiz diizeltiginde HBS anlamli olarak sigara ile

iligkili bulunmamus, ancak univariate analizde pozitif bir iliski oldugu goriilmis (49).

1985 yilinda Mountfield JA 50 yil boyunca gilinde 25 tane sigara igen 75
yasindaki bir kadinda sigaranin aniden kesilmesi ile HBS semptomlarinda gerileme
oldugunu gormiis (46). Yine 1997 yilinda Lavigne ve ark. tarafindan 2019

Kanadal1 yetiskinde yapilan bir ¢aligmada genel olarak sigara icme oran %36 olarak
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bulunmus ve sigara igenler ve igmeyenler arasinda HBS prevelansi agisindan anlamli

fark saptanmamis (50).

Bir baska epidemiyolojik, uyku kalp saglig1 calismasinda ise 3254 yetiskinde
HBS ve kardiyovaskiiler hastalik iliskisine bakilmis. Buradaki hastalardan HBS olan
ya da olmayanlar arasinda sigara icen yada daha onceden i¢mis olanlarin yiizdesi

farkli degilmis (46).

Litaratiirlerden goriildiigii tizere HBS ile sigara arasindaki iligki net degil, bu

sebeple bizde bu konuyu merak ederek bu ¢aligmay1 planlanlamistik.

Bizim calismamizda aktif olarak sigara igenlerin sayisi, paket yil sayilari,
onceden sigara igmis ve hali hazirda sigara igenlerin sayisi (sigara igmisler olarak
adlandirildi) HBS hastalarinda diger iki grup katilimcilarina gére yiiksek bulundu.
Fakat istatistiksel olarak analiz edildiginde sadece sigara igmis olanlarin (6nceden ve
halihazirda igenler) sayist anlamli olarak HBS hastalarinda yiiksek oldugu saptandi.
Paket yil sayilar1 ve aktif icicilik arasinda ise anlamli fark bulunmadi. HBS
hastalarinin 36’s1 (%60), ET hastalarinin 22’si (%36,7) ve kontrol grubunun 24’
(%40) onceden sigara igmis olarak bulundu. Bu degerler istatistiksel olarak
anlamliydi (p degeri; 0,021). Onceden sigara i¢ip birakanlarin ise sigaray1 kac yil

once biraktiklart y1l agisindan anlamli fark bulunamadik.

Bizim budugumuz bu iliski bazi ¢aligmalar ile uyumlu idi, Ornegin
Almanya’nin Pomeranya merkezinde yapilan genel popiilasyon c¢aligmasinda
hastalar1 20-59 yas ve 60-79 yas olarak ayrimiglar. HBS i¢in dnceden sigara i¢mis
olmak ve hala sigara igiyor olmak 20-59 yas arasinda anlamh bir risk faktorii iken
60-79 yas arasinda bu riski anlamli bulmamigslar (57). Tam aksine Kayseride
prevelans tizerine yaslilarda yapilan kesitsel bir calismada HBS; metabolik hastalik,
hipertansiyon, diabetes mellitus, depresyon, kronik bobrek yetmezligi, sigara, fiziksel

hareketsizlik, yiiksek serum kolesteroliiniin hepsi ile iligkili bulunmus (51).

Kendi g¢aligmamizda buldugumuz ve istatistiksel olarak anlamli bir risk
faktorii olan sigara icmis olmanin HBS’li hastalarda kadin ve erkek ayrimina
baktigimizda ise; kadin HBS’lilerde sigara igmis olmanin diger grup kadin igicilere

gore orani anlamli olarak daha yiiksek oldugunu gordiik. (p degeri; 0,029).
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Sudii Arabistan’da yapilan bir prevelans ¢alismasinda tam tersi olarak HBS’li
erkekler daha c¢ok sigara igiyor olarak bulunmus, ancak multivaryant analiz
kullanildiginda bu analizleri ¢liriimiis. HBS nin erkeklerde sik olmasinin sebebi
erkeklerin daha sik sigara i¢iyor olmalari olabilir denmis. Ayni1 ¢alismada halen ve
daha oOnce sigara icme ile HBS arasinda anlamli bir iliski bulunmus. Bu ¢aligmada
sigara igme ile HBS arasinda anlamli fark oldugunu gostermislerse de bu
multivariyant analiz yaptiklarinda bu iliskinin anlamsiz oldugunu gormiisler. ile

analamsiz olarak bulunmus (52).

Calismamizda HBS hastalarinda ortalama paket yil sayist 11.77, ET
hastalarinda 10.55, kontrol grubunda ise 10.71 olarak hesaplandi ve bu degerler
istatistiksel olarak anlamli degildi. Yetiskinlerde yapilan bir prevelans ¢aligmasinda
HBS hastalarinin sigara i¢ip i¢gmediklerine de bakilmis. Bu calismada HBS
klinigine gore hastalar1 2 gruba ayirmislar. 1.grupta hi¢ veya nadiren semptomu
olanlar, 2.grupta ise arada-sirada semptomu olan HBS hastalar1 varmis. 1.grupta
sigara igme yiizdesi %24 iken, 2.grupta %35 olarak bulunmus ve hi¢ veya nadiren
semptomu olanlarda sigara icme acisindan anlamli fark bulunmamis ama arada-
sirada sigara igen grupta sigara igme anlamli olarak yiiksek bulunmus. Odds ratio
hesaplarina gore su an sigara icenlerde HBS 1,71 kat daha sik, her hangibir zaman
sigara icmis olanlarda HBS 2,25 kat daha sikmis. Erkekler i¢in bu oranlar 1,20 ve
2,02; kadinlar i¢in 2,25 ve 2,65 bulunmus. Sonug olarak giinde en az bir paket sigara
icen bireylerde HBS semptomlar1 agisindan anlamli bir iliski bulmalarina ragmen, az

sigara i¢enlerde bu iliskiyi bulamamislar (53).

Biz galismamizda aktif sigara igiciligne de baktik ve gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulamadik (p degeri 0,118).

Mersin’de ortalama yas1 40.48 olan 3234 hasta ile populasyona dayali bir
calisma yapilmis. Bu hastalarla yiizyiize, kapidan kapiya goriisme yapmislar. HBS
tanis1 alan hastalarin 46’s1 (%44.7) sigara i¢iyormus, bunlardan 34’4 (%73.94)
giinde ondan fazla sigara i¢iyormus. Kontrol grubunda ise sigara igme oran1 %30.1
bulunmus. Aktif sigara igenlerin hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak
daha yiiksek oldugu ve giinde ondan fazla sigara igenlerin HBS olma ihtimalinin

daha fazla oldugunu gérmiisler (54).
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Izlanda ve Isvegte yapilan bir prevelans galismasinda poliklinige gelen 40
yas tstli, HBS IRLSS kriterlerini karsilayan hastalardan yapilan bir ¢alismada daha
onceden ve halen sigara igenlerde hi¢ sigara icmemislere gore HBS daha yaygin
bulunmus. Ama sigara sayisi ile HBS prevelansi arasinda iligki bulunmamis. HBS’li
kisiler ayn1 zamanda ¢evresel sigara dumanina daha fazla maruz kalmiglar. Sonug
olarak HBS ile sigara arasinda giiglii bir iliski bulunmus (55). Biz ise HBS ile aktif
sigara igiciligi arasinda degilde, Onceden sigara i¢mis olmak ile HBS arasinda

anlamli bir iligki saptadik.

HBS hastalarinda gece sigara igme oranina bakan bir ¢alismada; 100 HBS
hastas1 ve 100 kontrol grubu alinmig. Hastalardan 12 si, kontrol grubunun ise 2 si
gece sigara i¢iyormus. Bu deger istatistiksel olarak anlamli bulunmus. Fakat giindiiz
sigara icme agsuinadan aralarinda anlamli bir iliski bulunmamis (56). Biz

calismamizda giindiiz ve gece sigara igme durumuna bakmadik.

5.2. HBS hastalarinin yas, cinsiyet ve egitim durumu

Calismaya aldigimiz hastalarin yas ortalamasi1 54,75°ti. Kadmlarin sayis1 35
(9%58.3), erkeklerin sayis1 25°ti (%51.7). Hastalarimizin yas ortalamasi ve kadin
agirlikli olmasi litaratiir ile uyumlu idi. Mersinde yapilan bir prevelans ¢alismasinda
da hastalarin yas ortalamasi 43.28, kadinlarda HBS prevelansininin yiizde 3.9,
erkeklerde ise yiizde 2.45 oldugunu ve aradaki oranin 1.6/1 oldugu yazilmistir (54).
Bir baska prevelans calismasinda HBS prevelans1 6. dekatta pik yapacak sekilde
yaslilarda ve kadinlarda daha yiiksek bulunmus (49).

Bizim calismamizda tamamladigi egitim yili agisindan HBS’li hastalar ile

calismamiza alian diger katilimcilar arasinda anlaml fark yoktu.

Huzursuz bacak sendromu ile egitim yili arasindaki iliski net degil, litaratiirde
genellikle diisiik egitim yili ile iliskili bulunmus. Ornegin Mersin’de 3234 hasta ile
populasyona dayali bir c¢alisma da, hastalarla yiizyiize, kapidan kapiya goriisme
yapmuglar. HBS hastalarin egitim yili ortalamsinmi ise 5.57 olarak bulmuslar (54).
Trabzonda yapilan bir calismada yine kadinlarda anlamli olarak daha yiiksek ve
hastalarda egitim yil1 istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik bulunmus (58). Bir baska

calismada da diisiik egitim durumu ile HBS arasinda anlamli iliski bulunmus (57).
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5.3. Serum ferritin ve B12 vitamini diizeyleri

Bizim g¢alismamizda esansiyel tremor ve kontrol grubunda kanda ferrtin
diizeyi Ol¢limiiniin az sayida hastada yapilmasindan dolayi ferritin diizeyi agisindan
istatistiksel analiz yapilamadi. Calismamizda 60 HBS hastasinin 39’unda (%65)
ferritin ortalama degeri 63.97 olarak bulundu. Demir eksikligi anemisinin HBS i¢in
risk faktorii oldugu, periferik ve serebral demir eksikliginin HBS patogenezisinde
olas1 bir nedensel faktér oldugu diisiiniiliirse bizim HBS hastalarindaki bu deger

oldukea 1yiydi.

Litaratiire baktigimizda Izlanda ve Isveg’te  yapilan cok merkezli bir
prevelans ¢alismasinda serum ferritin degerleri HBS semptomlari ve siddeti ile giiglii
olarak negatif korelasyona sahip ve diisik serum ferritin degerlerinin HBS
semptomlarinin artisin1 6ngérmekte kullanlabilir oldugu séylenmis. Bu ¢alismada
ferritin degerleri HBS hastalarinda, olmayanlara gore anlamli olarak daha diisiik
bulunmus. Fakat merkeze, cinsiyete, yasa ve sigara igme oranina gore diizeltilince

HBS deki ferritin degerindeki anlamlilik sinirda olmus (55).

Trabzon da yapilan bir ¢alismada da ferritin ile HBS arasinda anlamli iliski
bulunmus, fakat erkeklerde bu iliski anlamli degilmis. Bu ¢alismada 50 yas altindaki
HBS’li kadinlarda yash kadinlara gore ferritin anormallikeri daha fazla bulunmus.
Ferritin ileri yasta artsa da, HBS prevelansinda degisiklik olmuyor ¢iinki ferritindeki
artts her zaman normal veya artmis demir yiikiinii gostermez, yaslanma ve

inflamatuvar hastaliklarda da serumda ferritin diizeyi degisebilir denilmis (58).

ABD’de ¢ocuk ve yetiskinlerde yapilan bir HBS calismasinda demir eksiligi
HBS’li gocuklarda siklikla bildirilmis. Hayvan calismalari gostermiski gelisimsel
demir eksikliginin etkileri yetiskinlikte diizeltilse bile risk artis1 devam ediyor. Bu
nedene cocuklukta demir eksikligi anemisi olmasmin yetigkinlikte HBS riskini

arttirdi@i vurgulanmis (59).

Calismamizda kanda B12 vitamin diizeyinede baktik, 200 pg/ml altindaki
degerler diisiik olarak kabul edildi. HBS hastalarrmizin  %33,9‘unda, ET
hastalarinin %62,5’inde, kontrol grubunun ise %22,2’sinde B12 diizeyi 200 den
diisiik olarak bulundu. Istatistiksel olarak anlamli fark saptand1 (p degeri 0,003). Bu
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anlamli farkin ET hastalarinda B12 vitamin diizeyinin daha diisiik olmasindan

kaynaklandigi gortldii.

Litaratiire baktigimizda, Mersin’de yapilan bir ¢alismada HBS ve B12
vitamini arasinda anlamli bir iliski bulunmamis. Fransa’dan yazilan bir olgu
sunumunda 77 yasindaki kadin hastanin st ve alt ekstremitesinde subakut
baslangigli postural ve kinetik tremoru varmis. Bu hastada tremorun B12 vitamin

eksikligine bagli oldugu anlasilmis, replasman tedavisi ile de tremoru diizelmis (60).

5.4. Esansiyel tremor ve sigara

Esansiyel tremor ve Parkinson hastaligi arasinda muhtemel bir baglant1 ortaya
atilmis, bazi ET hastalarinda sonradan PH’ligininda gelisebilecegi bazende iki
hastaliginda ayni anda olabilecegi biliniyor. Ayrica yeni patolojik ¢alismalar baz1 ET
hastalarinda Lewy cisimciklerinin oldugunu gostermistir. Birgok ¢alismada da
bilindigi lizere PH ile sigara arasinda ters iligki vardir, ET ve PH 1181 arasinda klinik,

patolojik baglantiya ragmen ET ve sigara lizerine ¢ok az ¢alisma vardir.

ET ve sigara arasindaki iliskide ¢cok degisken. Dort vaka-kontrol ¢aligmast ET
ve sigara icme arasinda anlamli bir iligki bulamamisken bir kohort ¢alismasinda agir
diizeyde sigara igenlerde ET riskinin anlamli olarak diisiik oldugu bildirilmis ve

bunda da nikotinin néron koruyucu etkisinin oldugu diistiniilmiis (61).

Bizim galismamizda da ET’li hastalarda hayatinin belli bir doneminde (yani
onceden ve aktif sigara i¢enler dahil) sigara igmis olma orani diisiikk bulundu ve bu da
istatistiksel olarak anlamliydi (p degeri: 0,021). Fakat ET hastalarinda paket yil
sayist ve aktif olarak sigara igiciligi a¢isindan bakildiginda anlamli bir fark

saptanmadi.

Ispanyada yapilan toplum tabanl bir ¢alismada 800 maddelik bir anket ile
ortalama tremor siiresi 9.1 yil olan 1221 ET hastasinda sigara igme durumlarina
bakilmis. ET wvakalarinin daha ¢ok etanol tiikettigi ve agirlikli olarak erkek
cinsiyetinde oldugu goriilmiis. Bu ¢alismada sigara icenlerin ET olma olasiligini
%22, igcmeyenlerin %27 olarak bulmuslar. Bu veriler alkol alma yili ve depresif

semptomlara gore istatsiksel analiz olarak diizeltilince sigara i¢mis olanlar hig
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igmeyenlere gore neredeyse %50 daha az ET oluyor olarak yorum yapilmis. Paket yil
ve ET arasindada da giiclii bir ters iliski bulmuslar. Paket yili derecelendirmisler
(az,orta, yiiksek). Paket yil sayis1 arttikga ET olma orani orantili olarak azalmis. Her
10 yil paket yil artist ET oraninin %10 azaltiyormus. Aktif igicilerin ET olma

olasiligr ise sigara igmeyenler ile ayn1 bulunmus (39).

Avusturyada yapilan bir bagka ET ¢alismasinda ise; kontrol grubu ile arasinda
sigara igme siiresi, giinliik ic¢tigi sigara sayis1 ve paket yil miktar1 ile arasinda
anlamli fark bulunmamis (61). Benzer seklide Italyada yapilan 6 merkezli bir
calismada 83 ET hastast ve li¢ kat1 sayida kontrol grubu ile alkol ve sigara igcme
durumlarina bakilmis. Sonug¢ olarak univaryant ve multivaryanta analizlerde sigara

igme ET ile iliskili bulunmamus.
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6. SONUCLAR

Sonug olarak yaptigimiz ¢alismada ¢ogu litaretiir bilgisiyle uyumlu olarak HBS
hastalarinda aktif sigara i¢iciligi, paket yil sayisi ve sigara icmis olanlarin sayisini
kontrol gruplarma gore yiiksek bulduk. Fakat aktif sigara igiciligi ve paket yil
sayist istatistiksel olarak anlamli bulunmazken sigara i¢gmis olma durumu HBS
hastalarinda anlamli olarak daha fazla bulundu. HBS hastalarindaki fazla sigara
icmenin uykusuzluk, huzursuzluk ve semptomlar sirasinda yasadiklar1 anksiyeteye
bagli olabilecegini diisiinliyoruz.

HBS’li kadinlarda diger gruptaki kadinlara gore sigara igme orani anlamli olarak

daha fazla bulundu.

ET hastalarininda sigara i¢gmis olanlarin oran1 HBS ve kontrol grubuna gore
anlamli olarak diisiik oldugunu gordiik.Literatiirde bu konuda degisik bilgiler

olmast nedent ile aragtirmaya acik bir alan oldugunu diisiliniiyoruz.

Bizim g¢alismamizda B12 vitamini diizeyi ET’li hastalarda kontrol grubu ve
HBS’li hastalara gore diisiik bulunmustur. Bu ilk kez saptanan bir bulgu

oldugundan 6nemi hakkinda yorum yapamiyoruz.
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7. OZET

AMAC: Huzursuz bacak sendromu (HBS) olan hastalarda sigara igme
oraninin belirlenmesi ve paket yil, aktif sigara igiciligi, yas, cinsiyet, egitim diizeyi

ile hastalik arasindaki iligkinin saptanmasidir.

Gerec ve Yontem: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Ibni Sina Hastanesi
Noroloji polikliniginde 2005 ile 2014 yillar1 arasinda HBS tanisi konulan hastalarin
dosyalar1 incelendi. Kontrol grubu ise istatistik verilere uygun yas ve cinsiyet ile
uyumlu, sigara igme ile iligkisi olmadigi arastirmalar sonucunda saptanmis olan
esansiyel tremor (ET) hastalart ve HBS ve ET olmayan poliklinik hastalarindan
secildi. Tim gruplarin yas, cinsiyet, egitim durumu, hastalik siiresi, aktif sigara
iciciligi, paket yil sayisi, 6nceden eskiden sigara icip igcmedikleri ve sigarayi ne
zaman biraktiklara bakildi. Sonugta ¢alismamiza HBS, ET ve kontrol gruplarinda

60’ar hasta olmak iizere toplam 180 denek katilmistir.

Bulgular: HBS, ET ve kontrol gruplari arasinda yas, cinsiyet, egitim durumu,
hastalik siiresi, paket yil sayis1 ve aktif sigara igiciligi arasinda anlamli fark
bulunmadi. Ama daha onceden sigara i¢mis olanlar ve aktif sigara igenler birlikte
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir sekilde HBS hastalarinin, ET ve
kontrol grubuna gore daha fazla sigara i¢gmis ve igmekte oldugunu gordiik (p degeri
0,021). Yani HBS hastalarinin 36’s1 (%60), ET hastalarinin 22’si (%36,7) ve kontrol
grubunun 24°i (%40) hayatinin belli bir doneminde sigara kullamiglardi. HBS’li
hastalarda ortaya ¢ikan  bu anlamli degerin cinsiyetler agisindan ayrimina
baktigimizda; HBS’li kadinlarin diger gruptaki kadinlara goére anlamli olarak daha
fazla sigara igicisi oldugunu saptadik (p degeri; 0,029). Sigarayr kag¢ yil Once

biraktiklar siire agisindan ise gruplar arasinda anlamli fark olmadig1 goriildii.

Sonug¢: Yaptigimiz bu calismada ¢ogu litaratiir bilgisiyle uyumlu olarak HBS
hastalarinda aktif sigara igiciligi, paket yil sayisi, onceden sigara i¢cmis olma
durumunu kontrol gruplarina gore yliksek bulduk. Fakat aktif sigara igiciligi ve
paket yil sayisi istatistiksel olarak anlamli bulunmazken daha 6nceden sigara igmis
olanlar ile aktif sigara igenler birlikte degerlendirildiginde HBS hastalarinin anlaml

olarak daha fazla sigara igmis oldugunu gordiik.
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8. SUMMARY

Purpose of the study: To designate smoking rate in patients with restless leg
syndrome (RLS) and to investigate the relationship between package year, active
smoking, age, gender, years of education and the syndrome.

Methods: Files of the patients diagnosed with RSL in Neurology Outpatient
Clinic of ibni Sina Hospital, Ankara University Faculty of Medicine in between 2005
and 2014 were analyzed. Control group consisted of age and gender matched
essential tremor (ET), in which smoking was shown to be unrelated with the disease
by studies, and outpatient clinic patients with no RLS and ET. Age, gender, years of
education, disease duration, active smoking, package year count, having smoked
before and time of quitting smoking were investigated. In sum 180 participants, 60 in
RLS, ET and control group were included.

Results: There was no significant difference regarding age, gender, years of
education, disease duration, package year count and active smoking in between study
groups. When participants having smoked before and actively smoking were
evaluated together, RLS patients were seen to be smoking and have smoked
significantly more than ET and control group (p=0,021). 36 of RLS (60%), 22 of ET
patients (36,7%) and 24 of the controls (40%) had smoked before. When we
investigated this significant difference in RLS patients regarding gender differences;
we detected that female RLS patients had smoked significantly more than female
participants in other groups (p=0,029). There was no difference in time of quitting

smoking in between groups.

Conclusion: Our study revealed that active smoking, package year count and
having smoked before was significantly higher in RLS patients compared to the
control groups, as in accordance with the literature. Whereas active smoking and
package year count were not different in between groups, when participants having
smoked before and smoking actively were evaluated together we found that RLS

patients had smoked significantly more.
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