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DERIN BEYIN STIMULASYONU AMELIYATLARINDA ELEKTROT
TESPIiTINDE KULLANILAN STIMLOC VE KEMIK SEMENTIN
KARSILASTIRMALI SONUCLARI

Dr. Onder TASKIN
ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITESI
BEYIN VE SINIR CERRAHISI
Subat 2019
OZET

Giris ve Amac: Derin beyin stimiilasyonu (DBS) ameliyatlarinda bagsarili klinik
sonug i¢in elektrotlarin hedeflenen ¢ekirdege dogru implantasyonu kadar kraniuma
tespitleri de hatasiz yapilmalidir. Calismamizda subtalamik nukleus (STN) DBS
uygulanmis Parkinson hastalarinda elektrotlarin  kraniuma sabitlenmesi ig¢in
kullanilan kemik sement ve Stimloc® uygulamalarinin postoperatif klinik sonug¢ ve
komplikasyonlar acisindan karsilagtirmali degerlendirilmesini amagladik.

Gere¢ ve Yontem: 01.05.2016 — 01.02.2018 tarihleri arasinda lokal anestezi ile
mikroelektrot kayit esliginde STN-DBS uygulanan 30 Parkinson hastasinin verileri
prospektif randomize olarak kayit edildi. Otuz hastanin 15° inde kalici elektrotun
kraniuma tespiti i¢cin kemik sement, 15’ inde Stimloc ® kullanildi. Hastalarin
preoperatif demografik bilgileri, Unified Birlesik Parkinson Hastaligi Degerlendirme
Olgegi (UPDRS Ill) ve Levodopa Esdegeri Giinliik Doz (LEDD) degerleri kayit
edildi. Preoperatif donemde ve intraoperatif donemde; kalic1 elektrot tespiti disinda
standardize edilmis cerrahi prosediir uygulandi. Postoperatif erken donemde
bilgisayarli tomografileri ¢ekildi. Postoperatif 12. ayda radyolojik olarak ve klinik
yanit acisindan tekrar degerlendirildi. Enfeksiyon, elektrot migrasyonu ve elektrot
kirilmasi yoniinden karsilastirmali olarak incelendi.

Bulgular: ki yontem arasinda uygulama siireleri agisindan istatistiksel anlaml fark
vardi. (Kemik sement: 21 dk, Stimloc: 6 dk). Enfeksiyon, ge¢ donem migrasyon,
pnomosefalus, yara yeri erozyonu ve klinik sonuglar yoniinden iki yontem arasinda
istatistiksel anlamli fark yoktu. iki grupta da pnomosefalus miktariyla migrasyon
Ol¢limleri arasinda istatistiksel anlamli iliski vardi.

Tartisma ve Sonu¢: DBS ameliyatlarinda elektrot fiksasyonunda stimloc kullanimi
kemik semente gore uygulama siiresi agisindan avantajlidir. Cerrahinin uyanik olarak
yapildig1 g6z oniine alindiginda hastanin cerrahi konforu ve toleransi i¢in daha uygun
goziikmektedir. Kemik sement ve Stimloc gruplart arasinda klinik diizelme ve
komplikasyon agisindan postoperatif donemde fark yoktur. Her iki yontem elektrot
fiksasyonu acgisindan giivenilir ve uygulanabilir tekniklerdir.

Anahtar Kelimeler: Derin Beyin Stimiilasyonu, Parkinson Hastaligi, Subtalamik
Nukleus, Kemik Sement, Plastik Kapak, Stimloc ®



THE COMPARATIVE RESULTS OF STIMLOC® AND BONE CEMENT
USAGE IN THE FIXATION OF MICROELECTRODES IN DEEP BRAIN
STIMULATION SURGERIES

Dr. Onder TASKIN
ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITY
Department of Neurosurgery, February 2019
ABSTRACT

Introduction and Aim: To obtain successful clinical outcomes in deep brain
stimulation (DBS) surgeries, fixation of the macroelectrodes to the cranium should
be done perfectly like high-precision targeting of the relevant nucleus. In our study,
we aimed to evaluate the postoperative long-term clinical results and complications
of bone cement and Stimloc® usage in the fixation of the macroelectrodes to
cranium in patients with Parkinson’s disease (PD) who treated with subthalamic
nucleus (STN) DBS.

Materials and Methods: Data of 30 patients with PD who underwent STN-DBS
with microelectrode recording under local anesthesia between 01.05.2016 -
01.02.2018 were prospectively randomized recorded. Bone cement used for the
fixation of the macroelectrode to cranium in fifteen of thirty patients and Stimloc®
used in the other fifteen patients. Preoperative demographics, Unified Parkinson’s
Disability Rating Scale (UPDRS) Il scores and levodopa equivalent daily dose
(LEDD) values of the patients were recorded. In the preoperative and intraoperative
period; standardized surgical procedure was performed in all patients except different
permanent macroelectrode fixation methods. A cranial computerized tomography
(CT) was performed for each patient in the early postoperative period. In addition, a
cranial CT re-performed in the postoperative 12" month to re-evaluate the position of
the macroelectrode radiologically and for the clinical response. The results were
compared in terms of infection, macroelectrode migration and fracture.

Results: There was a statistically significant difference between the two methods in
terms of application times. (Bone cement: 21 minutes, Stimloc®: 6 minutes). There
were no statistically significant differences between the two different methods about
on infection, late-term electrode migration, pneumocephalus, wound erosion and
clinical results. In both groups, there was a statistically significant relationship
between the amount of pneumocephalus and migration measurements.

Discussion and Conclusion: The usage of Stimloc® for fixation of macroelectrode
in DBS surgeries is advantageous in terms of the shorter duration in contrast with
bone cement usage. Considering that surgery is performed awake, it seems more
appropriate for the patient's surgical comfort and tolerance. There is no difference
between the bone cement and Stimloc® groups in terms of clinical improvement and
rate of complication in the postoperative period. Both of these methods are reliable
and applicable techniques for the fixation of the macroelectrodes.

Key words: Deep brain stimulation, Parkinson’s disease, subthalamic nucleus, bone
cement, plastic cap, Stimloc®
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1. GIRIS VE AMAC

Parkinson Hastaligi (PH) ilk olarak 1817 yilinda Ingiliz hekim James Parkinson
tarafindan “shaking palsy” (titrek felg) olarak tanimlanmustir (1). Parkinson Hastalig1
tipik klinik 6zellikleri bradikinezi, tremor, rijidite ve postural reflekslerin kaybi olan
kronik dejeneratif bir hastaliktir (2). Ortalama goriilme yas1 55-60 olmakla birlikte
20-80 yaslar1 arasinda da goriilmektedir. Parkinson Hastalig1 patogenezinde
substansiya nigra pars kompakta ve nigrostriatal yolaklardaki dopaminerjik néron
dejenerasyonu vardir. Makroskobik olarak pigment kaybi, mikroskobik olarak ise
noronlarda incelme dejenerasyon, norofibril dejenerasyonu ve lewy cisimleri
goriilmektedir. Hastaligin etyolojisi tam olarak bilinmemesine ragmen; genetik
faktorler, diyet, agir metallerle uzun siireli temas ve diger predispozan faktorlerin
etkili oldugu diistiniilmektedir (3,4). Dopaminerjik noéronlarin yaklasik %60-65" inin
kayb1 sonucu dopamin seviyesinde meydana gelen %80-85' lik azalma motor
fonksiyonlarda bozukluklara yol acgar. Bu bozukluklar istirahat tremoru, bradikinezi,
kaslarda sertlik (rijidite) ve durus bozuklugu gibi semptomlarin ortaya ¢ikmasina

sebep olur (4, 5).

Genel belirtilerin disinda; kognitif ve davramis bozukluklari, iletisim problemleri,
tiriner problemler, sekstiel disfonksiyon, diisme, giinliik yasam aktivitelerinde (GYA)
diisme, bagimlilik, ylirime ve denge problemleri, kilo kaybi, asir1 terleme ve uyku

bozukluklar1 gibi belirtilerde ortaya ¢ikmaktadir (6, 7).

Parkinson Hastaliginin tedavisi farmakolojik tedavi ve cerrahi tedavi olarak iki ana
baslik altinda incelenebilir. Farmakolojik tedavi, hastaligin bulgu ve belirtilerini
ortadan kaldirmaya yonelik olarak semptomatik ve bireyseldir. Cerrahi tedavide
amac, beynin subtalamik nukleus (STN) ya da globus pallidus interna gibi derin
yapilariin yiiksek frekansl ses dalgalariyla yakilmasi (radyofrekans, RF) ya da bu
bolgelere yerlestirilen elektrotlar vasitasiyla, yiiksek frekansli elektrik uyarilariyla
(derin beyin stimiilasyonu, DBS) aktivitesi anormal olarak artmis hiicrelerin

aktivitelerini normalize etmektir (8, 9).

Derin Beyin Stimiilasyonu; hareket bozukluklarinin tedavisinde 30 yili askin bir

stiredir basariyla uygulanan bir cerrahi yontemdir (10, 11). Temel olarak DBS



sistemi {li¢ ana parcadan olusur. Bunlar hedeflenen ¢ekirdeklere yerlestirilen kalict
elektrotlar, norostimiilator (pil) ve bu ikisinin arasinda baglantiyr saglayan uzatma
kablolaridir. Geri doniisiimlii olmasi, hedeflenen beyin bolgesinde kalici lezyon
olusturmamasi, disaridan telemetrik bir cihazla programlanabilir olmasi ve aym
seansta bilateral uygulanabilir olmas1 gibi 6zellikleriyle lezyon cerrahisi karsisinda
oldukca Onemli avantajlart vardir. PH’da wuygulanan DBS ameliyatlarinda
giniimiizde en sik kullanilan hedef noktalar STN ve globus pallidus interna
(GPi)’dir.

Derin Beyin Stimiilasyonu ameliyatlarinda basari i¢in uygun hasta se¢imi titiz
cerrahi planlama kadar dogru cerrahi teknik de dnemlidir. Elektrotlarin yerlestirildigi
derin beyin ¢ekirdekleri olduke¢a kiiclik alanlardir, bu nedenle dogru implantasyon
cok dnem tasimaktadir. Basarili klinik sonu¢ i¢in implantasyon kadar elektrotlarin
kraniuma tespiti de bir o kadar 6nemlidir. Olasi bir tespit sorununda elektrotlarin yer
degistirmesi nedeniyle beklenen klinik yanit kotii sonuglanacaktir. Diinyada elektrot
tespiti icin DBS sistemi iireten firmalarin gelistirdigi plastik kapak ve benzeri bazi
tespit malzemeleri vardir (12) . Bunlar disinda elektrot tespiti igin kemik sement,
mini plak gibi baska tespit yontemleri kullanan klinikler de mevcuttur (12) . Bu
calisma, PH'de STN DBS uygulanan hastalarda elektrot sabitlenmesi i¢in kullanilan
kemik sement ve plastik kapak sonuglarinin klinik etki ve postoperatif komplikasyon

acisindan karsilagtirmali degerlendirilmesini amag¢lamistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Parkinson Hastahig1
2.1.1. Tamm

Parkinson Hastaligi, klinik olarak istirahat tremoru, disli ¢ark rijiditesi, bradikinezi
ve postural reflekslerde bozulma bulgularinin kombinasyonu seklinde ortaya ¢ikan

kronik norodejeneratif bir hastaliktir (13).
2.1.2. Tarihce ve Epidemiyoloji

Parkinson Hastalig1 ilk kez 1817 yilinda Ingiliz hekim James Parkinson tarafindan
tamimlanmistir (14). James Parkinson bu hastaligi spesifik néropatolojik bozukluk
olarak tanimlamis ve ‘Shaking Palsy’ (titrek fel¢) olarak isimlendirmistir. ‘An Essay
on the Shaking Palsy’ adli makalede titremeli felci “duyular ve idrak kabiliyeti hasar
gormedigi halde, kas giicilinlin azalmasiyla birlikte viicudun hareket halinde olmayan
kisimlarinda, destek aldig1 zaman dahi meydana gelen istem disi, gergin ve titremeli
devinim; gévdenin 6ne dogru biikiilmesi ve yiirlime temposundan kosma temposuna
gecme egilimi” diye tanimlamigtir (15). Fransiz hekim Jean Marie Charcot rijidite,
mikrografi ve duysal degisiklikleri de ekleyerek orjinal hastaligin tarifini yapmis ve
hastaliga onu ilk tarif eden kisinin adin1 vermistir (13). Hastaligin prevelanst ile ilgili
caligmalardaki oranlar 14.6/100000 ve 780/100000 arasinda degismektedir. 65
yasindan sonraki oranlar % 1.5-2 arasindadir ve bu oran 85 ve iizerindeki yaslarda %
3-5 oranlarina ¢ikar. Insidans oranlari ise 100000 kiside 10-15 arasindadir. Hastaligin
insidans1 6. ve 8. dekadlar arasinda giderek artar. PH"nin tiim wrklar ve tiim etnik
gruplarda goriildiigii bilinmektedir. Siklikla sporadik olmakla birlikte, 6zellikle erken
yaslarda baslayanlarda genetik gegisin rolii bilinmektedir (16).

2.1.3. Tam Kriterleri

Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Dernegi Beyin Bankasi klinik tani kriterleri,

giintimiizde kullanilmakta olan tan1 kriteridir (Tablo 1).



Tablo 1.Birlesik Krallik Parkinson Hastaligi Beyin Bankasi Klinik Tani1 Kriterleri
(17).

Dahil Etme Kriterleri Dislama Kriterleri Destekleyici Kriterler
-Bradikinezi -Tekrarlayici kafa travmasi -Kesin IPH tanisi igin 3
-Asagidakilerden en Oykiisti veya daha fazlasi
az biri: -Okulojirik krizler gereklidir:
*Rijidite -Semptomlarin baglangicinda *Tek tarafli baglangig
*4-7 Hz istirahat noroleptik tedavi oykiisii *[stirahat tremoru
tremoru -Serebellar bulgular *Baglayan tarafta
*Postural instabilite -Erken evrede otonomik belirgin olmak iizere
bulgular kalic1 asimetri
-Erken evrede agir *Levodopa“ya ¢ok iyi
demansiyel bulgular yanit
-Supraniikleer bakis felci *Levodopa“ya yanitin 5
-MPTP *“ye maruz kalma yil veya daha uzun
-Babinski bulgusu stirmesi
-Norogoriintiilemede *Progresif seyir
parkinsonizm tablosunu *Klinik seyrin 10 y1l
aciklayabilecek ek patoloji veya daha uzun siirmesi
olmas1
-Yiiksek dozda
Levodopa“ya yanit
alinamamasi
-Siirekli remisyon
-Tekrarlayan inmeler ve
parkinsoniyen bulgularin
basamakli seyri
-Kesin ensefalit dykiisii
-3 yil sonrasinda da
belirtilerin tek tarafl
seyretmesi
-Hastaligin birden fazla
akrabada bulunmasi

2.1.4. Parkinson Hastahginin Simiflandirmasi
A- Primer (Idiopatik) Parkinsonizm
Parkinson Hastaligi(PH)

Juvenil ParkinsonHastalig1

B-Sekonder Parkinsonizm

1. Infeksiydz: Postensefalitik, yavas viriis enfeksiyonu, AIDS, sifiliz
2. llaglar: Dopamin reseptdr blokerleri (Antipsikotikler, antiemetikler), rezerpin,

tetrabenazin, alfa metil dopa, lityum



3. Metabolik ( tiroid ve paratiroid disfonksiyonu, hipoksi, hepatoserebral
dejenerasyon)

4. Yapisal ( beyin tiimorleri, hidrosefali, travma)

5. Toksinler (karbonmonoksit, Mn, metanol, etanol)

6. Vaskiiler: Multienfarkt demans, Binswanger hastaligi
C-Parkinson-Art1 Sendromlar

Kortiko-Bazal Ganglionik Dejenerasyon
Guam’1n parkinsonizm-demans-ALS kompleksi
Alzheimer Hastalig1

Diffiiz Lewy BodyHastalig1

Multiple Sistem Atrofi Sendromlari

Shy-Drager sendromu (SDS/MSA-p)

Progressif Pallidal Atrofi

O N o g A~ WD P

Progressif Supraniikleer Palsi
D- Herediter Dejeneratif Hastaliklar

1. Otozomal Dominant Serebellar Ataksiler
2. Hallervorden- Spatz Hastaligi
3. HuntingtonHastaligi, Mitokondripatiler

2.1.5. Parkinson Hastaligimin Noropatolojisi

Parkinson Hastaliginin patolojisinde, substantia nigrada (SN) noéronal kayip ve
gliozisin yani sira, kalan ndronlarda intrasitoplazmik eozinofilik Lewy cisimcikleri
(LC) ve aksonal Lewy noritlerinin varligi tanimlanmistir. LC' nin ana komponenti
alfa-siniikleindir. Alfa siniiklein néron ve glialarda bol miktarda bulunan bir
presinaptik protein olup fizyolojik rolii net bilinmemektedir. PH’da patoloji, alfa
siniikleinin dogal kivrilmamis ve ¢6ziiniir formunun ¢evresel ve genetik faktorlerin

etkisi ile yanlis katlanmasi ve B3 levhalar1 halinde agrege olmasi ile baslar (18).

Braak evrelemesine gore; hastaligin preklinik evresinde alfa siniiklein birikimi vagal

motor nukleus, anterior olfaktdr nukleusu ve periferik otonom sinir sistemindedir



(18). ikinci evrede, Lewy néritleri lokus seroleus, raphe nukleusu ve magnoselliiler
alana ilerler. Uciincii evrede substantia nigra pars kompakta (SNc), amigdala ve
bazal 6n beyinde alfa siniiklein patolojisi baslarken lokus sereleus, raphe nukleusu ve
magnoselliiler alanda néron kaybi izlenir. Dordiincii evrede Lewy noritleri ilk kez
kortekste goriilmeye baslar. Bu alan, anteromedial temporal mezokortekstir.
Neokorteks bu evrede etkilenmez. Substantia nigra pars kompaktada néron kaybi
baslar; A9 grubu olarak adlandirilan ventral medial lemniskus ve red nukleus
lateraline yayilir. Besinci evrede Lewy patolojisinin yogunlugu insula, singulat
korteks ve assosiasyon korteksine yayilmaktadir. Altinct evrede ise primer sensoriyel
korteks ve heteromodal korteks de etkilenir. Yine bu evrede substantia nigra pars

kompaktada melanin igeren dopaminerjik néronlar kaybolmustur (19).

Idiyopatik Parkinson Hastaliginin patolojik evrelemesinde presemptomatik evrede
(Evre 1-2) inkliizyon cisimcik patolojisi medulla oblongata/pontin tegmentum ve
olfaktor bulbus/6n olfaktor nukleusta sinirhidir. Evre 3-4'te substantia nigra ile diger
on ve orta beyin cekirdekleri de Once hafif daha sonra ciddi sekilde patolojik
degisiklige ugrarlar. Evre3-4'te IPH*nmn klinik fazi ortaya cikar. Evre5-6' da
neokorteksde etkilenir ve hastalik tiim klinik boyutlarini gésterir (20, 21).

PH beyinde tanimlanmis nigrostriatal yolakta olugsan néronal hasar ile dogrudan
iligkilidir. Bu yolak SNc bolgesindeki noéronlarin aksonlarindan kaynak alir,
diensefalonda median 6n beyin i¢ine girer ve korpus striatumda sonlanir. Yolaktaki
noronlarda olusan dejenerasyona bagli olarak yeterince dopamin iiretilememesi ve
dopaminerjik etkinligin azalmasi hastaligin baslica nedenidir (22-24). SNc'deki
melanin iceren dopaminerjik hiicrelerin kaybi ve kalan hiicrelerin i¢inde de LC
varligi PH igin tanimlayict sayilir (24, 25). Lewy cisimcikleri ubiquitin pozitif,
eozinofilik hyalin inkliizyonlardir. Lewy cisimcigi olusumunun ve dejenerasyonun
gerceklestigi bolgeler arasinda locus ceruleus, vagusun dorsal motor cekirdegi,
hipotalamus, Meynert’in bazal ¢ekirdegi, neokorteks ve sempatik ganglion yer
almaktadir (26, 27). Lewy cisimcigi, Alzheimer hastaligi, motor néron hastaligi,
subakut sklerozan panensefalit, ataksik telenjiektazi, kortikobazal gangliyonik
dejenerasyon ve Hallervorden-Spatz hastaligi bulunan bireylerin  %10-40*inda
goriilmektedir (28, 29).



2.1.6. Parkinson Hastahiginin Noroanatomisi

PH' da asil islev bozuklugu olan bolge istemli hareketin yapilmasindan sorumlu olan
bazal gangliyonlardir. Bazal gangliyonlarin temel pargalarini niikleus kaudatus,
putamen, globus pallidus internus (GP1), globus pallidus eksternus (GPe) ve niikleus
akumbens olusturur. Niikleus kaudatus ve putamen birlikte ‘striatum’ olarak
adlandirilirlar. Bazal gangliyonlarin spesifik kisimlarindan olmamakla birlikte
subtalamik niikleus (STN), substansiya nigra pars kompakta ve pars retikulata da

(SNpc - SNpr) bu sistemin fonksiyonel pargalaridir.

Bazal gangliyonlar primer goérme ve isitme korteksi disindaki tiim kortikal alanlardan
ve talamustan sinyal alirlar. Bazal gangliyonlarin giris kapisini striatum, c¢ikis
kapisin1 GPi ve SNpr olusturur. Bazal gangliyonlar sinyallerini biiyiikk ¢ogunlukla
talamus yoluyla kortekse, daha kii¢iik oranda da beyin sapindaki pedinkiilopontin

niikleusa gonderirler (30).

Bazal gangliyon dongiisiinli saglayan 2 temel yol vardir. Direk ve indirek yol; direk
yolda D1 reseptorleri araciligiyla gaba amino biitirik asit (GABA) norotransmitter
olarak kullanilir ve putamene gelen sinyaller baska yere ugramadan talamus
lizerinden kortekse donerler. Indirek yolda ise D2 reseptorleri araciligiyla GABA ve
glutamat norotransmitter olarak kullanilir ve burada putamene gelen sinyaller GPe ve
STN ara istasyonlarina ugradiktan sonra talamus {izerinden kortekse giderler. Direkt
ve indirekt yollar nigrostriatal projeksiyon tarafindan farkli yonlerde modiile
edilmektedir. Dopamin, D1 reseptorleri araciligi ile striatumdaki direkt yol
noronlarinda mevcut eksitasyon durumunu fasilite ederken, indirekt yolu baslatan
projeksiyon noronlarinda agirlikla bulunan D2 reseptorleri araciligi ile inhibisyon
yapmaktadir. Dopaminerjik uyarilar neticede talamokortikal projeksiyon ndronlarinin
aktivasyonunu destekler ve korteks aktive olur. Normalde bu iki yol dengededir.
[PH’da dopamin azalmasi sonucunda bu denge indirekt yolun lehine bozulur.
Sonugta talamus {izerine indirekt yolun artmis etkisi ortaya cikar. Net etki ise
tizerindeki inhibisyon etkisi artan talamusun korteks iizerine yaptigi eksitasyonun
azalmasidir. Bu durum parkinsonizm belirtilerin ¢ogunun olugsmasindan sorumludur

(30).



2.1.7. Etyoloji

Parkinson Hastaliginin etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Yapilan birgok klinik
arastirmalar, ¢evresel faktorlerin yani sira kalitsal 6zelliklerin de onemli bir roli
olabilecegini gostermektedir (31). Hastalik genetik yatkinlik tasiyan insanlarda heniiz
cok iyi anlasilamayan degisik ¢evre faktorlerinin etkisi sonucu ortaya ¢ikmaktadir.
Son zamanlarda bulunan genetik ve biyokimyasal veriler 1g18inda genetik ve/veya
cevresel nedenlerle hasara ugrayan ubiquitin-proteozom sisteminin  PH'nin

patogenezinden sorumlu ana mekanizma oldugu diistiniilmektedir (32).

Yas: PH, 40 yasindan 6nce ender olmasina ragmen ilerleyen yasla beraber insidansta
artma goriiliir. ilerleyen yasla PH'min artan prevalansi arasindaki iliski icin olas
aciklamalar, néronal zayiflamanin yasla ilgisini ve zaman dilimine bagl bir etyolojik

mekanizmanin varligini kapsamaktadir (33).

Cinsiyet: PH’nin prevalansinin bir¢ok ¢alismada erkek ve kadinlar arasinda onemli
bir farklilik gostermedigi goriilmiistiir. Ancak aymi yas grubundaki kadin ve
erkeklerde yapilan g¢alismalarda, erkeklerde PH i¢in orta derecede (1,2-1,5 kat)
artmig risk gosterilmistir (7, 34).

Cevresel risk faktorleri: Geng narkotik bagimlilarinda, MPTP (1-metil-4-fenil 1,2,3,6
tetrahidropiridin) iceren sentetik eroinin intravendz enjeksiyonu ile ortaya ¢ikan
toksik parkinsonizm olgulari, baz1 durumlarda eksojen ajanlara maruz kalmanin,
PH’na yol agabilecegini diisiindiirmiistiir. MPTP’ye bagli parkinsonizmin 6zelligi,
daha yaygin santral sinir sistemi harabiyeti yapmasi beklenirken tamamen PH'nin
anatomik ve klinik 6zelliklerini gostermesidir (35). Parkinsonizme neden olabilen
diger eksojen norotoksinler, eser elementler, siyanid, vernik incelticileri, organik
solventler, karbonmonoksid, karbondisiilfid, hidrojen siilfid ve nitrik oksiddir.
Hastaliga neden olabilecek g¢evresel faktorler; kirsal alanda yasama, kuyu suyu i¢me,
tarim boceklerinin ilaglanmasi, betakarbolinler ve tetrahidroizokuinolinler gibi

toksinler olarak siralanabilir (7).

Travma: Diger norolojik ve psikiyatrik bulgularla iligkili olarak siddetli kafa

travmasinin Parkinsonian sendroma neden olabilecegi belirtilmektedir (36). Bazi



epidemiyolojik calismalar kafa travmasi ile PH gelisimi arasinda pozitif bir iliski
oldugunu gostermekle beraber diger arastirmacilar belirgin bir artis olmadigini
belirtmislerdir (37-39). Prospektif yolla toplanan bilgiler bdyle bir iliski

gostermedikge, travmanin PH'da risk artisina yol agtigi kabul edilmemelidir.

Genetik faktorler: Parkinson hastalarmin %15'inde, en az bir, birinci derecede
akrabada PH vardir. Postmortem incelemeler, Lewy cisimcigi saptanma revalansinin
klinik olarak ortaya c¢ikan PH'dan 10 kez daha sik oldugunu gostermistir. Ikiz
caligmalarinda monozigotik ikizlerde %8, dizigotik ikizlerde %5 oraninda PH
goriildiigii bildirilmistir. PET (Pozitron emisyon tomografi) ¢aligmalarinda, PH
olanlarin ikizlerinde subklinik PH insidansinin yiiksek oldugu gosterilmistir(40).
Diger yandan ailevi PH'inda yapilan galismalar sonucunda mutasyonu halinde
dogrudan hastalikla iliskili olabilecegi disiinlilen ondan fazla genetik lokus
saptanmistir. Bunlar 4. kromozom {iizerindeki alfa-sinniiklein (otozomal dominant)
ve UCH-L1 (Ubiquitin karboksi terminal hidrolaz L1) (otozomal dominant) genleri,
6.kromozom iizerindeki parkin geni (otozomal resesif), 1. kromozom iizerindeki DJ-
1 geni (otozomal resesif) ve 1, 2, 4, 12. kromozomlar iizerinde yeri saptanan ancak

heniiz tam olarak tanimlanmayan gen lokuslaridir (41).
2.1.8. Klinik Bulgular

[k semptom tipik olarak tek tarafli bir ekstremitede baslar, daha sonra ayni taraftaki
diger ekstremiteye yayilir ve hastalik ilerledik¢e tutulum bilateral ekstremitelerde
olur. Fakat hastalarin neredeyse hemen hepsinde, hastalik seyri boyunca semptom
baslangict olan tarafta tutulum daha belirgindir. Hastalik, yavas progresif seyirlidir
ve hastaligin seyri her hastada farklidir. Semptomlarin ilerlemesi nedeniyle hastaligin
evrelendirilmesinde Hoehn-Yahr Parkinson Hastalign  Evrelendirme  Olgegi
kullanilmistir (Tablo 2) (42).



Tablo 2: Modifiye Hoehn-Yahr Evrelendirme Olgegi

1. 0 Yalnizca tek tarafli tutulum

1. 5 Tek tarafh bulgular ve aksiyel tutulum

2. 0 Denge bozuklugu olmaksizin iki tarafl tutulum

2. 5 Hafif iki tarafl tutulum ve ¢ekme testinde toparlama

3.0 Hafif-orta iki tarafli tutulum; bir miktar postural kararsizlik; fiziksel olarak
bagimsiz

4.0 Siddetli 6zirlilik, yardimsiz ayakta durabilir ve yuriyebilir

5.0 Yardimsiz tekerlekli sandalye ya da yataga bagimh

PH'nin semptomatik donemi genel olarak istirahat tremoru veya bradikineziyle, daha

ender olarak distoniyle baslar (Tablo-3) (43, 44).

Tablo 3. Klinik Belirtiler

Primer motor belirtiler

Bradikinezi

Tremor

Rijidite

Postural dengesizlik
Yiirtime Bozuklugu

Psikiyatrik belirtiler

DepresyonAnksiyete Panik atak
[laca bagli haliisinasyonlar

Diger motorbelirtiler
Hipokinetik konugma
Maske yiiz Mimiklerde
azalma Bacak distonisi
Mesanedisfonksiyonu

Diger otonom belirtiler
Termoregiilasyon bozuklugu Ortostatik
hipotansiyon Empotans

Kabizlik Hipersalivasyon Mikrograf
Seboreik dermatit

Kognitif belirtiler
Demans Bradifreni

Duysal belirtiler
Agr

Uyusma veya karincalanma
Olfaktordefisit
Akatizi
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Tablo 4: Parkinson Hastaligi'nin sekonder bulgulari

+ Kognitif (Demans, bradifireni, vizyospasyal defisitler)
* Psikiyatrik (Depresyon, anksiyete, uyku bozukluklari)

* Kraniofasial (Maske yiiz, g6z kirpmanin azalmasi, akomodasyonun
bozulmasina bagli bulanik gérme, olfaktor bozukluklar, dizartri, pallilali, disfaji,
siyalore)

 Otonomik (Ortostatik hipotansiyon, konstipasyon, asir1 terleme, anormal
termoregiilasyon, iiriner problemler, meteorizm)

* Duysal (kramp, parestezi, agr1)

« Kas-iskelet sistemi (Skolyoz, bilek ve ayakdistonisi)
* Deri (Sebore)
* Diger (Mikrografi, kilokaybi )

2.1.8.1. Parkinson Hastaliginda Goriilen Primer Motor Belirtiler

Bradikinezi: PH’ da bazal gangliyon disfonksiyonunun en karakteristik
semptomudur. Altin standart olarak kabul edilen ,“UK Brain Bank"“tan1 kriterlerine
gore PH tanisi i¢in bradikinezi varligi sarttir (17). Hastalarda istemli hareketlerin
baslamasinda gecikme, bir hareketten digerine ge¢mede zorlanma ve hareketin
amplitiidiinde kiigiilme goriiliir. Onceleri distal kaslar, daha sonra tiim kas gruplari
etkilenir. Hastalik ilerledik¢ce bradikineziden dolayi, hastalar en basit giinliik yasam
aktivitelerini yerine getiremezler, tiim istemli hareketlerle birlikte konugsma ve
yirlimeleri de yavaslar. Zaman i¢inde ileri derecede oOziirli konuma gelmeleri

sonucunda bagkasinin yardimina gereksinim duyarlar (44, 45).

Tremor: Istirahat tremoru, PH'min en iyi tammmlanan ve en spesifik Kkardinal

bulgusudur. Olgularin %50-75“inde ilk motor semptom olarak tremor ortayagikar.

%15-20 olguda ise hastaligin higbir evresinde tremor gozlenmez. Tipik olarak 4-7Hz
frekansindadir. Genellikle bir iist ekstremiteden baslar ve zaman i¢inde ayni taraf alt
ekstremiteye ve daha sonra karsi viicut yarisina yayilabilir. Bazen dil, ¢ene ve
dudaklarda da gozlenebilir fakat bas ve ses tremoru PH'da beklenmez (46). Mental
aktiviteyle ve stresli durumlarda siddeti ve ampliitiidii artabilirken uyku sirasinda ve

ekstremitenin harekete baslamasi ile kaybolur. Postural tremor, esansiyel tremorun
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bir parcasi iken PH'da postiir olusturduktan sonra ortadan kalkmasi ve saniyeler
stiren latent bir periyoddan sonra ortaya ¢ikmasi (re-emergent tremor) ile esansiyel

tremordan ayrilir (16).

Rijidite: Agonist ve antagonist kaslarin eszamanli kasilmasi sonucu ortaya ¢ikan kas
tonusu artigidir. Tek tarafli ortaya ¢ikar ve hastalik ilerledik¢e karsi beden yarisinda
da saptanir. Muayenede pasif hareketlere karsi gelismis bir direng olarak
degerlendirilir. Karsilagilan direng hareketin genligi ve hiz1 ile degismez. Muayenede
bir uzvun pasif hareketi ile altta yatan tremora bagh rijidite kesik olarak algilanir.
Buna disli ¢ark belirtisi denir. Kars1 ekstremitenin istemli hareketi sirasinda mevcut
olan rijiditenin siddetinde artma veya saptanmamis olan rijiditenin ortaya
¢ikarilmasina ise froment belirtisi denir (16). Aksiyel kaslardaki rijiditenin etkisiyle
govdenin  ileri  derecede  antefleksiyona  gelmesi kamptokormi  olarak
isimlendirilmektedir. Omurga deformitesi olmamasi nedeniyle sirt iistii rahatlikla

yatabilirler.

Postural insitabilite: Ayakta veya otururken normalde otomatik olarak devreye giren,
alinan viicut pozisyonunun devamini saglayan postural reflekslerin bozulmasi ve ya
kaybidir. Idiyopatik Parkinson Hastaligmin(IPH) en az spesifik, ancak en fazla
Oziirliliikk yaratan kardinal bulgusudur. Siklikla hastalifin gec¢ evrelerinde ortaya
cikar. Postural instabilite sonucu hastalar oturduklari yerden desteksiz kalkmakta
zorluk cekerler, otururken ve ya ayakta spontan ve ya hafif itmeler sonucu One,
arkaya ve ya yana diisme egilimi gosterirler. Postural instabilitenin derecesini
degerlendirmek i¢in ¢cekme (pull) testi kullanilir. Bu test ilehastanin omuzlarina
uygulanan ani bir gekmeye verdigi postural yanit degerlendirilir. Postural instabilitesi
olan olgularda, 6zellikle govdede fleksiyon postiirii varliginda ‘festinasyon’ seklinde
giderek hizlanan bir yiiriiyiis ortaya ¢ikar. Bu arada hasta adeta diismemek i¢in
agirlik merkezini yakalamaya calisir sekilde yiiriir ve durmakta giicliik ceker.
Postural instabilite diismelerin en sik nedenidir ve dopaminerjik tedaviye en direncli

klinik bulgudur (47).
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2.1.8.2. Diger Motor Belirtiler

Yiiriime bozuklugu: Hastaligin erken donemlerinde hafiftir, nispeten yash hastalarda
ise one egik postiiriin eslik ettigi ilk belirti olabilir. PH* da yiiriimeyi baglatma, doniis
yapma ve bazen de durabilme zorlugu vardir. Hasta ilk adimlar1 atmakta zorlanabilir,
baslattiktan sonra kiiclik adimlarla, ayaklar1 yerde siirliyerek yiirlime ve eslik eden
otomatik kol sallama hareketlerinin azalmasi ya da yoklugu s6z konusudur (48).
Diger bir yliriime bozuklugu olan ve hastaligin ileri evrelerinde akinezi nedeni ile
ortaya ¢ikan “donma” veya “kilitlenme” seklinde tanimlanan durumda hasta diizgiin
bicimde yiirlirken aniden ayaklar1 yere yapismig gibi kalir. Kilitlenme bazi hastalarin
kollarinda ve goz kapaklarinda da gozlenebilir. Bes-on saniye i¢cinde aniden ¢oziiliir.
Kilitlenme daha ¢ok agir rijiditenin, bradikinezinin, postiirii siirdiirememenin ve uzun
hastalik siiresinin varliginda ortaya ¢ikar. Hastalarin yaklasik 9%47si kilitlenme
olaymi yasadiklarini ifade etmislerdir. Hastalar emir iizerine yiiriimeyi baslatma,
yerinde sayma, yerdeki bir cismin lizerinden bacagini atarak ylirlime, miizik ya da
metronomun temposuna uyarak yiiriime, viicut agirligin1 sirayla bir bacaga kaydirma

gibi bazi manevralar kullanarak kilitlenmenin tistesinden gelebilirler (48).

Konusma bozuklugu: Ses tonun da azalma genellikle ilk degisikliktir. Diger bir
degisiklik “monoton konusma” adi verilen konusmanin dogal miizikalitesinin, yani
inici ¢ikicr ses tonlarinin kaybidir. Ender goriilen bir durumda “palilali” ad1 verilen
ve belli bir hecenin kelimenin tam ortasinda ya da sonunda birgok kez tekrar edilmesi
egilimidir. Konusurken yiiz ifadesini veren hareketlerin ve yardimci agiklayici el

hareketlerinin ve jestlerin yapilamamasi da iletigsimi zorlastirir (49).

Disfaji: Orofasyal-larenjeal bradikinezi ve rijiditeye bagli yutma ve ¢ignemenin
yavaglamis olmasina, yutma refleksinin baslatilamamasi ve yutma islevinin larenks
ve Ozofagusta yavaslamasina bagli olarak yemek agzin gerisinde ve bogazda birikir.
Sivi ve katilar ayn1 zorlukla yutulur. Hastalarin agzinda tiikiiriik birikir, miktar

artinca dudak kenarindan akabilir (siyalore ) .

Distoni: Nispeten geng¢ yastaki hastalarda ilk semptom, istem dis1 olarak bir ayagin
ice donmesi seklinde ortaya ¢ikan distoni olabilir, siklikla agrili olur, yiiriiyiince

kotiilesir. “Kapali donem” diskinezileri genellikle distoniktir, ayaklar1 etkiler ve

13



agrili olabilir. Ayak ve parmaklarda kasilma ve kramplar tipik olarak ila¢ plazma
konsantrasyonu en diisiik oldugu zaman, sabah erken saatlerde veya hasta uykudan
uyandiginda olur (erken sabah distonisi) (50). Ote yandan levadopanin yan
etkilerinden birisinin distoni olmasi nedeni ile anamnez alirken tedaviyle iligkisi

sorgulanmalidir (49).
2.1.8.3. Parkinson Hastaliginda Goriilen Sekonder Bulgular

Kognitif Disfonksiyon: Parkinson hastalarinda yaygin noéronal kayiptan dolay1
kognitif fonksiyonlarda etkilenme ve davranis bozukluklari sik karsilasilan belirtiler
arasindadir. Hastalarin %50’sinde yaygm bir demans s6z konusudur. Parkinson
hastaliginda olusan demans; sinsi baglayan, yavas ilerleyen, yiiriitiicii islevler basta
olmak {lizere biligsel islevlerin bazi alanlarini etkileyen hafif derecede gozlenebilen
entellektiiel yikimdan, ileri derecede demansa kadar degisik derecelerde olabilir ve
seyri sirasinda siklikla psikoz gelismektedir. PH*nin erken donemlerinde mental
fonksiyonlar korunmaktadir (51, 52). PH' de demans gelisiminde etkin olan bazi risk
faktorleri bulunmaktadir. Hastalik siiresinin uzun olmasi, hastaligin ileri yasta
baslamasi, Levodopaya kars1 erken dénemde yanitin kaybolmasi ve ilaca bagli psisik
yan etkilerin fazla oldugu hastalarda, egitim diizeyi diisiik olanlarda, akinetik-rijid
formda ve erken donemde depresyon gelismis hastalarda demans belirtilerinin ortaya

¢ikmasi daha kolaylagmaktadir (52, 53).

Iskelet Deformiteleri: Tiim eklemlerde hafif bir fleksiyon pozisyonu hakimdir.
Govdede skolyoz veya kifotik bir postiir gelisebilir Parkinson hastalarinda elde ulnar
deviasyon, metakarpofalanjeal ve distal interfalanjeal eklemlerin fleksiyonu ve
proksimal interfalanjeal eklemlerin ekstansiyonu ile sekillenen ve striatal el adi
verilen bir deformite gelisebilir. Benzer sekilde ayak basparmaginin tonik
ekstansiyonu (striatal bagparmak), diger parmaklarin penge seklinde fleksiyonu ve

ayagin inversiyonu ile seyreden ayak deformitelerine rastlanmaktadir (54, 55)

Agrt ve Duyusal Semptomlar: Parkinson hastalarmin %50'sinde parkinsonizm ile
iligkili agr1 sikayetleri ve iyi lokalize edilemeyen kramplar bulunmaktadir. Hastalarin
bir kisminda etkilenen ekstremitede paresteziler goriiliir. Motor hareket kaybiyla

beraber radikiilopati ve kasiskelet sistemi agrilar1 ortaya ¢ikmaktadir. Bazi1 hastalarda
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duyusal semptomlar motor belirtilerinin ortaya ¢ikmasindan birkag yil Once
baglamaktadir. Agr1 sikayeti kiintliik hissi, yanma, elektriklenme seklinde
yakinmalardir ve hastaligin herhangi bir evresinde motor belirtilerin siddetinden

bagimsiz olarak gelisebilmektedir (56, 57).

Otonomik Disfonksiyon: Parkinson hastalarinda periferik ve santral otonom
merkezlerdeki néron kaybindan dolayi, otonom sinir sistemi bozukluklari ¢ok sik
goriilmektedir. Hastalar i¢in en etkileyici otonom belirti ortostatik hipotansiyondur.
Ortostatik hipotansiyon hastaligin ilerleyen donemlerde ortaya ¢ikmaktadir (57, 58).
Barsak hareketlerindeki azalmalar nedeniyle kabizlik goriilmektedir. PH"nin
ilerleyen donemlerinde spinal otonom noronlardaki dejenerasyona bagli olarak veya
tedavide kullanilan dopaminerjik ilaclarin yan etkisi olarak ortaya c¢ikan otonom
belirtiler Parkinson hastalarinin hemen hemen hepsinde degisen siddetlerde
goriilmektedir. Idrar inkontinansi, cinsel islev bozukluklar1 ve hiperhidrozis, sebore

sik rastlanilan otonom belirtilerdendir (57, 59).

Uyku Bozukluklar:: Parkinson hastalarinin hemen hemen hepsinde uyku bozukluklari
olusmaktadir. Uyku bozukluklar;; uykuyu engelleyen veya bodlen hastalik
semptomlari, ilaglarin yan etkileri, psikolojik, fizyolojik ve direkt olarak hastalik
patofizyolojisinin uyku ile iliskili santral merkezleri etkilemesi sonucunda
gelismektedir  (57). Hastalarda olusan istirahat tremoru uykuya dalmayi
engellemektedir. Sabah sertligi erken uyanmaya neden olmaktadir ve solunum
sikintis1 nedeniyle uyku apnesi goriilebilir. Bradikineziden dolay1 stirekli ayni
pozisyonda yatmak zorunda kalan hastalarda govde ve ekstremitelerde agrilar
meydana gelmektedir. Erkek hastalarda daha sik olmak {izere, riiya sirasinda asiri
motor aktivitenin meydana geldigi REM uyku davranis bozuklugu goriilmektedir.
Parkinson hastalarinin ¢ogunda insomni goriiliir. Bu fenomenin sebebi uyku

dongiisiiniin bozulmasi ile hastalarin 6gleden sonra uyumalaridir (59, 60).
2.2. Parkinson Hastahiginin Tedavisi

Parkinson Hastaliginda substansiyanigra parskompakta dejenerasyonunun nedeni

kesin olarak anlagilamadigi i¢in, tamamen Onleyici bir tedavi halen bulunamamastir.
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Tedavi ilkeleri: (61)

Parkinson Hastaliginda tedavide amag hastayr miimkiin olan en uzun siire bagimsiz

olarak fonksiyon gorebilir halde tutmak,

Hastay1 aktif ve mobil kalmasi i¢in cesaretlendirmek,

Tedaviyi bireysellestirmek,

Koruyucu oldugu kanitlanmis her tiirlii tedaviye oncelik vermek.

Parkinson Hastaliginda fiziksel tedavi ve saglik egitimi, medikal ve cerrahi tedavi

olanaklar1 mevcuttur.

fla¢ tedavisinde temel amag; azalan dopamin diizeyini artirmak ya da dopamine
benzer etki olusturmaktir. Bu amacla dopamin salmimini artirict ya da viicutta
dopaminin etkisini artiran ilaglar kullanilmaktadir. Ancak bu ilaglar hastaligin sadece
belirtilerini gegici olarak gidermektedirler ve zaman iginde doz artirimina gerek

duyulmaktadir. Kullanilan ilaglara bagli gesitli yan etkilerde olusmaktadir (62, 63).

Fizyoterapi ve rehabilitasyonun amaci; hastaligin yol agtigi problemleri en aza
indirmek, hastay1 var olan limitasyonlari i¢erisinde maksimum bagimsizlik diizeyine

ulastirmak ve yasam kalitesini yiikseltmektir (64).

Cerrahi tedavi; medikal tedaviden yeterince yararlanamayan hastalar i¢in tercih
edilmektedir. PH’nin cerrahi tedavisinde baslica iki tiir stereotaktik yontem
uygulanmaktadir: bunlardan birincisi lezyon temelli uygulamalardir, ikincisi ise

norostimulasyon uygulamalaridir (65-67).
2.2.1. Medikal Tedavi

Parkinson hastalarinin tedavisinde kullanilan ilaglar1 dort ana baslik altinda toplamak
miimkiindiir (68, 69).

-Dopamin seviyesini arttiran ilaglar

-Dopamin reseptorlerini uyaran ilaglar
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-Dopamin metabolizmasini azaltan ilaglar
-Antikolinerjik ilaclar
Dopamin seviyesini artiran ilaglar:

Levodopa (L-dopa) ; dopamin prekiirsorii olup, PH tedavisinde altin standart tedavi
olarak kabul edilir. Oral olarak verilen L-dopa, barsak tarafindan emilir, kan
dolasimina geger. Periferde aromatik L-aminoasit dekarboksilaz tarafindan dopamine
dontistiiriiliir; kan beyin bariyerini gecerek beyinde striatal dokuya ulasir (70). Bu
nedenle L-dopa periferik dopa dekarboksilaz inhibitérii olan karbidopa veya
benserazide ile kombine verilir. Bu kombinasyon sayesinde Ldopa dozu % 80
azaltilabilir. Bunun Onemi ise vaskiiler endotelde biiylik dozlarin dopamine
dontistiiriilmesinin ardindan goriilen bulanti—kusma, hipotansiyon, siniis tasikardisi

gibi periferik dopaminerjik yan etkiler kismen engellenmis olur (71).

L-dopa’nin Yan Etkileri; bulanti —kusma, istahsizlik, dizziness, ortostatik
hipotansiyon, aritmi, haliisinasyonlar, psikotik bulgular, diirtii kontrol bozukluklari,

hiperhomosisteinemidir (72).

Levodopa, oral  preparat olarak  dopa  dekarboksilaz  inhibitorleri
(Benserazid/Karbidopa) ile kombine olarak standart veya kontrollii salinimh
formlarda ya da COMT (katekol-O-metiltransferaz) enzim inhibitorlerinin
(Entekapon, Tolkapon) eklendigi kombine formlarda bulunmaktadir. L-dopa; motor
fonksiyonlar1 (6zellikle bradikinezi ve rijidite), giinliik yasam ve hastalarin yasam
kalitesini arttirir. Ancak postural instabilite ve diisme, donma epizodlari, dizartri,
otonomik disfonksiyon, demans ve uyku bozukluklar1 L-dopa tedavisine iyi yanit

vermez (70).
Dopamin reseptorlerini uyaran ilaglar

Dopamin reseptor agonistleri, dejenere dopaminerjik ndronlar1 atlayarak direkt
olarak denerve postsinaptik dopamin reseptorlerini uyarir (73). PH' da L-
dopadansonra en etkili ilaglardir ve hastaligin erken evresinde L-dopa kadar etkili

olabilirler.
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Parkinson hastaliginin tim motor belirtileri iizerine etkili olabilirler. Uzun yarilanma
omrii olandopamine agonistlerinin, L-dopa“ya gore diskinezi gelistirme riski daha
azdir. Oral formlari, parenteral (Apomorfin) ve transdermal (Rotigotin) formu

bulunmaktadir.
Dopamin metabolizmasini inhibe eden ilaglar

Bu gruptaki ilaglar Katekol-O-metil transferaz (KOMT) inhibitérlerinden tolkapon,
entakapon ve monoamino oksidaz B (MAO-B) inhibitorii olarak selegilindir.
Selegilin, dopaminin kimyasal olarak yikiminda rol oynayan monoamino oksidaz B
(MAO-B) enzimi ile pargalanmasini engelleyerek dopaminin etkinligini
arttirmaktadir. KOMT inhibitorleri L-Dopanin beyne ge¢cmeden once periferde
KOMT enzimi ile yikilmasin1 onler ve boylece beyne fazla miktarda dopaminin
ulagsmasin1 saglamaktadir. Ayrica Selegilinin dopamin igeren sinir hiicrelerini
hasardan korudugu iddia edilmektedir. Selegilinin énemli bir yan etkisi olmamakla

birlikte L-Dopanin yan etkilerini attirdigi goriilmektedir (74, 75).
Antikolinerjik ilaclar

Parkinson Hastaliginda kolinerjik sistem gorece korunmustur, ancak dopaminde
belirgin eksiklik oldugundan striatumdaki asetilkolin/dopamin dengesi, kolinerjik
yollar lehine bozulur. Antikolinerjik ilaglarin oOzellikle tremora etkili oldugu
diisiiniilmektedir fakat kanitlar halen yeterli degildir. Ozellikle diger tedavilere yanit
allmamamis tremor dominant gen¢ PH"larinda ekleme tedavi olarak tercih edilebilir

(76).

Antikolinerjik ilaglar dopamin ve dopamin agonistleri ile birlikte kullanildigr zaman
etkisi artmaktadir. Agiz kurulugu, kabizlik, idrar retansiyonu, terleme kaybi
antikolinerjik ilaglarin en sik goriilen semptomlaridir. Antikolinerjik ilaglardan olan
amantadin presinaptik depolardan dopaminin salinmasina neden olur, dopaminin geri
aliimini bloke eder ve dopamin reseptorlerini uyarmaktadir. Amantadin daha ¢ok
erken evrelerde bulunan ve L-Dopaya baslanmasi istenmeyen geng ve orta yaslardaki

hastalarda her tiirlii semptoma yonelik olarak kullanilabilmektedir (66).
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2.2.2. Cerrahi Tedavi

Parkinson Hastaligi tedavisinin tarihgesini inceledigimizde, ilk yontemlerin cerrahi
girisimler oldugunu gormekteyiz. 1909 yilinda Sir Victor Horsley tarafindan ilk defa
hareket bozuklugu olan bir hastaya cerrahi girisim yapilmig, hastanin presantral
girusunun basariyla rezeke edildigi bildirilmistir (64). Literatiire kazandirilan bu olgu
sayesinde birgok cerrah cesaretlenerek hareket bozukluklarinda farkli yontemler
uygulamiglardir.  Piramidal traktomi, serebral pedinkiilotomi ve kortikal
rezeksiyonlar gibi yontemler uygulanmis ancak, yliksek morbidite ve mortalite
oranlari ile karsilasinca bu cerrahi yontemler hi¢bir zaman yaygin ve etkin bir tedavi
yontemine doniisememistir (63). 1952 yilinda ise Cooper tarafindan menenjit sonrasi
ortaya cikan tremor ve rijiditenin 6n planda oldugu bir parkinson hastasinda serebral
pedinkiilotomi yapmak isterken, zarar goren bir arteri kliplemek zorunda kalmistir.
Operasyon sonrasi ise hastanin sikayetlerinin geriledigini fark etmistir (77). Bu
sasirtict sonucun ardindan yapilan serebral anjiyografide kliplenen arterin anterior
koroidal arter oldugunu fark etmesi siiphesiz ki hareket bozukluklarinda bu arterin
besledigi alanlarin (globus pallidum ve ventro-lateral c¢ekirdek) parkinson
hastaliginin patofizyolojisinde ne kadar 6nemli oldugunu ortaya koymustur. Cooper
devam eden ii¢ yil igerisinde yaklasik olarak 50 parkinson hastasinda anterior
koroidal arter okliizyonu uygulamis ve etkin sonuglar almis olmasina ragmen, %10
oranda goriilen mortalite varligi bu yontemin terk edilmesine sebep olmustur (77).
Ilerleyen yillarda ise pallidal yolaklara alkol veya fenol gibi kimyasal ajanlar enjekte
edilmis, diisiik mortalite oranlar1 ile kismen etkin sonuglar alinmis fakat klinik
etkinin kisa siireli olmasindan otiiri bu yontemde yaygilasamamistir. 1950’1
yillarin sonlarinda ise radyofrekans (RF) termokoagiilasyon teknigi kullanilarak
hedeflenen anatomik alanda lezyon olusturulmus (talamotomi, pallidotomi), kalici
etki saglanmis ve mortalite oranlart %2 civarina diismiistiir. Ancak stereotaktik
hedefleme ve goriintiilleme yontemlerinin heniiz bu tarihlerde gelismemis olmasindan
otiirii lezyon cerrahisi olarak nitelendirdigimiz bu teknikte yine yiliksek oranda geri
doniisii olmayan morbidite bildirilmistir. 1966 yilinda levo-dopanin piyasaya
stiriilmesi ardindan, parkinson hastalarinda ¢ok etkin bir klinik yanit alinmasi ile
cerrahi girisimler neredeyse terk edilmistir (78). Levodopanin kullanimi ile ortaya

konulan bu giivenilir ve etkin tedavi neredeyse parkinson hastalarinin tedavisinde
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devrim niteliginde kabul edilmistir. Ancak yaklagik 10 yil sonra ise, levo-dopanin
kullaniminin uzun dénem sonuglar1 yaymlanmig ve parkinson hastalarinda siirekli bir
doz arttirma gerekliligi, ila¢ sonrast kotiilesmeler ve artan dozda levodopa
kullanimina bagli diskinezilerin ortaya ¢ikmasi iizerine, unutulmaya yiiz tutmus olan
cerrahi tedavi segenekleri tekrar giindeme gelmistir (27). Lezyon cerrahilerine kisa
surely bir doniis olsa da gelisen teknoloji ve bazi bilimsel calismalar neticesinde
elektrik tabanli norostimiilasyon yontemleri PH tedavisinde kullanilmaya

baslanmistir.
Lezyon Temelli Uygulamalar

Talamotomi: Medikal tedaviye cevap vermeyen ya da yan etkilerinden dolay1 ilag
kullanamayan, viicudun bir yarisindaki kol ve bacakta tremoru olan hastalarda
tremoru durdurmak i¢in uygulanmaktadir. Talamotomi, PH disinda baska nedenlere
bagli olarak tremor ya da istemsiz hareketleri olan hastalarda da kullanilmaktadir
(64, 77). Bu uygulama ile talamusun ventral intermedius nucleusuna igne
elektrotlarla ulasilarak bu bolgede radyofrekans ile hasar olusturulmasi
hedeflenmektedir. Talamatomi uygulamasi ile agir1 aktif durum olan prefrontal motor

kortekse giden anormal uyarilart durdurmak amaglanmaktadir (79).

Talamotomi  uygulamasiyla  viicudun bir yarisindaki  tremor  problemi
diizeltilmektedir. Ancak bu uygulama hastaligin diger semptomlarini diizeltmede

etkili degildir.

Gamma Knife Radyocerrahi: Radyocerrahi, bitisik dokulara eszamanli veya geg
radyasyon hasar1 olmadan, normal veya patolojik hiicreleri igeren bir hedefin kesin
imhast olarak tanimlanir (80). Gamma Knife (GK) talamotomi endikasyonlar
arasinda klasik cerrahi i¢in kontraendike durumlarin olmasi (kanama bozuklugu,
kontrol edilemeyen enfeksiyonlar vb.) , ciddi fonksiyon kaybina neden olan tremor,
Vim DBS igin kontrendike durumlar ve DBS cerrahisini reddetme sayilabilir.
Gamma Knife (GK) talamotomi tarafindan tedavi edilen en yaygin tremor, ilerleyen
yasla birlikte insidans ve ciddiyette artan esansiyel tremordur (81). Cogu rapor, tek
tarafli GK radyocerrahisinin etkinligini gostermistir. E§ zamanli veya asamali

bilateral GK talamotomi etkinliginin kaniti smirli kalmistir. Ayrica, bilateral
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talamotominin yan etkileri konusunda endiseler vardir. Talamik lezyonlar, dizartri,
parezi, ataksi ve Vim'in kortikobulbar kanalina yakin olmasindan dolay yiirlime ve
denge problemleri gibi ¢esitli potansiyel yan etkileri igerir. Bilateral tremor
hastalarinda es zamanli bilateral GK talamotomi Onerilmez (82). Gamma Knife
radyocerrahisinin, inat¢1 titreme olan hastalarin % 70 ile % 90 kadarinda faydali
oldugunu gostermistir, yaymlanmis verilerin yaklasik % 90" tek tarafli prosediirleri
temsil etmektedir. Semptom kontroliiniin medikal tedavi ile zor oldugu hastalar igin
bir tedavi secenegidir. Literatiir, tibbi olarak refrakter tremor icin GK talamotomi
hakkinda birka¢ prospektif ¢alisma igermektedir, bu calismalar yalnizca IV. Smif
kanit saglar. GK talamotomisinin uzun donem etkileri lizerine ¢alismalara ve

randomize kontrollii ¢aligmalara hala ihtiyag¢ vardir (83).

Manyetik Rezonans (MR) Giidiimlii Odaklanmis Ultrason Talamotomisi (FUS) :
Tremor dominant idiyopatik PH’ de MR gilidiimlii stereotaktik yontem ile akustik
enerjinin transkranyal iletilmesine izin veren bu yodntem invaziv girisimlerin
yapilamadigr durumlarda bir alternatif olarak yer almaktadir. Fazhi dizili
transdiiserler akustik enerjinin hassas, kesiksiz, transkranial iletilmesine izin
verir. Lezyon tek zamanl, 2 boyutlu manyetik rezonans (MR) termometrisi ile
gercek zamanli olarak izlenebilir. Ventramedial talamus, PH tremorunu GPI veya
STN ile karsilastirildiginda yonetmek i¢in en giivenli hedef oldugundan dolay1
hedefleme buraya yapilir. FUS talamotomi isleminin en sik goriilen yan etkileri
parmak parestezi, ataksi ve orofasiyal parestezidir, hafif hemiparazi goriilebilir. Bu
etkilerin ¢ogu hafif ya da gegici olmakla birlikte, kalic1 parestezi ve ataksi meydana
gelebilir. FUS talamotomisinin PH olan hasta popiilasyonunda gelecekteki
uygulanabilirligi, tek tarafli tremor azalmasinin yasam kalitesini yilikseltmek i¢in

yeterli oldugu iyi segilmis bir hasta grubu ile sinirlidir (84).

Pallidotomi; medikal tedavilere ragmen semptomlar1 durdurulamayan hastalara
uygulanmaktadir. Dopaminerjik denervasyon striatumdan kaynaklanan "direkt
yol"un hipoaktivitesine, "indirekt yol"un ise hiperaktivitesine sebep olarak
internalpallidal/retikiiler-nigral "output" niikleuslarinin fazla aktivasyonuna, dolayisi
ile talamokortikal baglantinin inhibisyonuna yol ag¢maktadir. Globus Pallidusun

aktivitesindeki artis viicutun istemli hareketlerini azaltmaktadir. Pallidotomi
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uygulamasiyla asir1 aktif durumda olan Globus Pallidusta posteroventral medial
nucleusta radyofrekans ile hasar olusturarak Globus Pallidus aktivitesi
azaltilmaktadir. Pallidotomi viicudun karsi tarafinda L-Dopa“ya bagli olarak gelisen
diskinezileri diizeltmek, tremoru azaltmak, denge problemlerini ortadan kaldirmak ve

bradikinezileri diizeltmek amaciyla uygulanmaktadir (63).
2.3. Derin Beyin Stimiilasyonu (DBS)
2.3.1. Tarihge

DBS’nun modern ¢agini baglatan; 1987°de tremorlu hastalarda kontralateral talamik
DBS ile ilgili yaymlariyla Fransa Grenoble’dan Benabid ve Pollak olmustur (85).
1980’lerin basinda Amerika’da Miller ve DeLong isimli iki bilim adami MPTP
uygulanmig maymunlarda bir Parkinson modeli gelistirdiler (86) ve STN’deki burst
aktivitesini elektrofizyolojik olarak ilk kez tanimladilar. Ardindan Fransa’da
Benazzouz ve Israil’de Bergmann isimli iki bilim adami farkli ¢alismalarda
maymunlarda yliksek frekansl stmiilasyon ile STN bolgesine uyar1 ve ibutenik asit
enjeksiyonu sonrast Parkinson semptomlarmin geriledigini gosterdiler (87). Bu
caligmalardan motive olarak 1993 yilinda Pollak ve arkadaslar1 STN'yi hedeflenerek
yapilan ilk DBS cerrahisinin sonuglarini yayinladi (65). 1998 yilina gelindiginde
Limousin ve arkadaslari bilateral STN-DBS’in UPRDS’ e gore %60 motor skorda ve
diskinezide diizelme yaptigini bildirmisler (88); yine ayn1 yilda Kumar ve Lozano ilk
olarak yapilan tek kor caligmada ayni sonuca ulagmiglardir (89). Aymi yilda
yayinlanan Okun ve arkadaglarinin yaptig: retrospektif ¢alismada STN ve GPi DBS
karsilastirilmis ve STN DBS’in UPDRS’e gore daha iyi bir motor diizelme sundugu
belirtilmistir (90). 2003 yilina ait Krack ve arkadaslarimin ilk uzun siireli takip
caligmasinda STN-DBS’nun, 5 yillik takipte PH’nin giinliik aktivitelerinde motor
skorda %50 iyilesme yarattigini ortaya konulmustur (91). Gorildigi gibi son 20
senede STN DBS ve GPi DBS etkinlikleri ve birbirlerine tistiinliikleri {izerine yapilan
calismalar agirlik kazanmistir. 2005 yilinda yapilan randomize, tek kor bir ¢alisma
ise farkli bir noktayr goz oniine koymustur. Anderson ve arkadaslart STN ve GPi
DBS’nin benzer motor iyilesme gosterdiklerini fakat kognitif ve davranigsal
komplikasyonlarin STN DBS uygulamlarinda daha fazla oldugunu belirtmislerdir
(92). Buna cevap 2009 yilinda Okun ve arkadaslarinin yaptigi randomize ¢alismada
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gelmis, STN DBS ve GPi DBS uygulamalarimin kognitif ve davranigsal
komplikasyonlar agisindan major bir farklilik yaratmadigi ortaya konulmustur (93).
2006 tarihli ilk randomize levodopa-STN DBS etkinligini karsilastiran ¢alismada ise,
Krack ve arkadaslar1 ilerlemis Parkinson hastaliginda STN DBS uygulamasinin
yilksek doz levodopaya bagli motor komplikasyonlar ile karsilastirildiginda

istlinliigli oldugu goriisiinii ortaya atmiglardir (93).
2.3.2. DBS’ de Anatomik Hedefler

Derin beyin stimiilasyonu uygulamalarinda temel asamalardan birisi de hangi
anatomik hedefin stimiile edilecegine karar vermektir. Literatlirde Parkinson hastalari
icin STN, GP), talamusun vim ¢ekirdegi gibi farkli anatomik hedefler tanimlanmustur.
Giintimiizde en sik kullanilan hedef noktalar STN ve GPi’ dir. Her iki hedef noktaya
uygulanan DBS benzer klinik sonuglar gosterse de STN-DBS ig¢in prospektif
randomize calisma sayisi daha c¢oktur (93, 94). En iyi medikal tedaviyle STN-
DBS’nin karsilastirmali ¢alismalarinda sonug; STN-DBS lehinedir (12). Gegmis
yillarda STN’nin akinetik hastalarda daha iyi bir hedef oldugu yoniinde ¢aligmalar
varken, bugiin i¢in GPi ile yapilan ¢alismalarda da benzer sonuglar mevcuttur (95).
Psikiyatrik yan etkinin STN-DBS ile daha sik goriildiigii yoniindeki goriisler de yine
yapilan ¢aligmalarla gilincelligini yitirmis sayilabilir (95). Parkinson Hastalig: cerrahi
tedavi c¢alisma grubunun 2010 yilinda sundugu raporda bilateral STN-DBS

uygulamasi, bu hasta grubunda en iyi sonuglari ortaya koymustur (96).
2.3.3. STN Noroanatomisi

STN Korpus Luysi olarak da bilinmektedir. Gorece kiiciik bir niikleustur ve
diensefalon ile mezensefalon ge¢isinde konumlanmistir (97). STN, Parkinson
Hastaliginda (PH) DBS’nin en 6nemli hedef noktasidir, ayrica obsesif komplusif
bozuklukta da potansiyel bir hedeftir. Dongiilere gore STN’i {i¢ fonksiyonel alana
ayirabiliriz. Bunlar; Dorsolateral motor fonksiyonel alan, asosiyatif orta kisim ve
ventromedial limbik alandir (98). Bu fonksiyonel alt boliimler; anatomik hayvan
modelleri ve yiiksek giiclii MR teknolojileri ile ortaya konmustur. Fakat bu
fonksiyonel alt tiplendirme heniiz her hasta 6zelinde rutin olarak tespit edilebilecek

standarda ulagmamistir. Klinik uygulamalarda genellikle STN’nin dorsolateral
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kismina elektrot implante edilir (12). Dorsolateral stimulasyondan sonra motor
dongili modiile olur. Ventromedial par¢anin stimulasyonu da limbik dongii {izerine
etkilidir ve OKB hastalarinda kullanilmaya baslanmistir (99). STN 6nemli alanlar ve
projeksiyonlarla ¢evrilidir (Sekil 1) .Medial forebrain bundle (MFB) STN’nin
mediodorsalinde seyreden, 0Odiil odakli karar vermeden sorumlu Onemli bir
monoaminerjik projeksiyondur (100). Bu bdlgenin stimulasyonu duygu-durum
degisikliklerinden muhtemelen sorumludur. Duygu-durum degisikliklerinden bir
diger sorumlu alan, STN’nin kaudalinde konumlanmig substansiya nigradir. Diger
taraftan substansiya nigra stimulasyonu Parkinson hastaligina bagli yiiriime
bozuklugu tedavisinde kullanilmaktadir (101). STN’nin anteromedialinde
hipotalamik cekirdekler bulunmaktadir. Bu bélgenin stimiile edilmesi otonom yan
etkiler ortaya c¢ikmasma sebep olabilir. Fakat en onemli yan etki STN’nin
lateralindeki serebral pedinkiiliin stimiile edilmesidir. Eger bu piramidal trakt stimiile
edilirse hastalarda karincalanma, seyirme ve dizartri gelisebilir. STN biiytikligi ve
bireyler arasinda sekil biiyliklik ve konum farkliliklar1 gosterebilir (Sekil 2 ). STN
T2 agirlikli MR goriintiilemelerde koyu olarak gozlenir (Sekil 3)

Sekil 1: STN DBS elektrot lokasyonu ve STN komsuluklari
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ORNEK HASTA 1 ORNEK HASTA 2 ORNEK HASTA 3

Sekil 2:STN, SN ve Red nukleuslarin anatomik 3D rekonstriiksiyonu 6rnegi 7 T MRG
ile goriintiilenen alt1 farkli hastanin STN, SN ve Red nukleus anatomik 3D rekonstriiksiyonu. Bireyler
arasindaki yapilarin sekil, buyiiklik ve konumundaki degisikler goriilmekte (Patient-specific
anatomical model for deep brain stimulation based on 7 Tesla MRI, Yuval Duchin, Reuben R. Shamir,
Remi Patriat, Jinyoung Kim, Jerrold L. Vitek, Guillermo Sapiro, Noam Harel; August 22, 2018, PLOS
ONE) (102).

Sekil 3: STN ve substantia nigra, 7 tesla MR’da koronal plan goriintiisii
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2.3.4. DBS uygulanacak PH icin Secim Kriterleri :

Subtalamik nukleus uyarimi i¢in en O6nemli kriter Parkinson hastasinin levodopa
tedavisine iyi yamit vermesidir. Levodopaya yanit bazi merkezlerde levodopa
yiikleme testi ile izlenir. Levodopa 500 mg tek dozda alinmasindan sonra
UPDRS’nin 3. boliimiinde yer alan motor semptomlarin %30 oraninda diizelmesiyle
degerlendirilir. Ayrica medikal tedaviye direncli siddetli istirahat tremoru da
tedaviye iyl yanit goOstergelerinden biridir. Kronik dopaminerjik tedavinin
komplikasyonu olarak gelisen haliisinasyonlar, doz sonu kétiilesmesi, Levodopa
tedavisinin tetikledigi diskinezi cerrahi tedavi i¢in onemli endikasyonlardan biridir
(103).

DBS Cerrahisi icin ideal Hasta ozellikleri:

Idiyopatik PH tanil1 hasta

Kognitif fonksiyonlarin intakt olmasi

Levodopa tedavisine yanit( UPDRS skorunda %30 diizelme)

Ciddi komorbit hastalik olmamasi( Kontrolsiiz hipertansiyon, ciddi kalp yetmezligi)
Tedaviye direngli psikiyatrik hastalik olmamasi

Gergekei beklentiler

Hasta yas1 < 70 ( tercihen)

Kranial goriintiilemede sekonder parkinsonizm veya vaskiiler lezyonlarin olmamasi
Optimal medikal tedaviye ragmen hastanin belirgin fayda gérmemesi

DBS siirecine ve kontroller gelmeye uyumlu hasta

DBS uygulanan merkeze yakin hasta (104)

Sosyal destege sahip hasta
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Derin Beyin Stimiilasyonu i¢in Kontrendikasyonlar
Idiyopatik PH olmamasi

Levodopa yanit1 yok ( Apomorfin yanit1 yok )

fleri evre demans

Oncesinde major depresyon ve suisid girisimi

Kronik psikoz

MRG’de stereotaksik cerrahiyi engelleyen yapisal lezyonlar
Siddetli anksiyete veya kisilik bozuklugu

Ciddi sistemik hastalik varligi ( Dekompanse kalp etmezligi, aktif enfeksiyon,
malignite) (104).

2.3.5. DBS Etki Mekanizmasi

Derin beyin stimiilasyonu, beyinde herhangi bir hasar yapmaksizin hedef dokularin
yiiksek frekansli stimiilasyonudur. Stimiilasyon i¢in genellikle 50-180 Hz arasi
frekanslar tercih edilmektedir. DBS' de stereotaktik yontemle ilgili beyin bdlgelerine
girilerek buraya kii¢iik bir elekrot yerlestirilir. Bu elektrotla baglantili olan kdpriiciik
kemiginin biraz asagisinda cilt altina yerlestirilen stimiilatér araciligi ile siirekli
olarak yiiksek frekansli uyari verilir. STN' in derin stimiilasyonunda bazen substansia

nigranin fazla uyarilmasi gibi istenmeyen durumlar ortaya ¢ikabilmektedir (77).

Derin beyin stimiilasyonunun mekanizmast tam olarak aciklanamamistir. Ancak,
anormal beyin aktivitesini notrale ¢evirerek ve hedef alanlarda beyin islevlerinin
diizelmesini saglayarak motor aktivitelerde iyilesme sagladigi diisiiniilmektedir.
Yiiksek frekansli uyarimla patolojik olan pallidal ¢ikisi baskilamak, depolarizasyonu
engellemek, glabus pallidusun eksternal kismindan ¢ikan baskilayici rol oynayan

Gamaaminobutirik asit (GABA) kanallarin1 engellemek, norol enerjiyi bosaltmak,
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sinaptik yetersizlik, uyarici ndrotransmisyonun aktivasyonunun baskilanmasi derin
beyin stimiilasyonunun olast mekanizmalar1 olarak ifade edilmektedir (105). DBS
tedavisi hastalarda; ilag etkilerinin olmadigi “’off dénem®’ motor semptomlari
diizeltir, giinliik yasam aktivitesinde olumlu yonde diizelme olur “’on doénem’
levodopa’ya bagl diskinezieri diizeltir ve kullanilan levodopa diizeyi yaklasik % 50
oraninda azalir. Bilateral subtalamik c¢ekirdek stimiilasyonu ile yapilan ¢alismalarda
cerrahi sonrasi tiim parkinsonizm parametrelerinde (tremor, rijidite, bradikinezi vb)
diizelme oldugu bildirilmektedir. Ayrica hastalarin yasam kalitelerinde ortalama %50
oraninda artis oldugu ifade edilmektedir (78, 105). Derin beyin stimiilasyonunun
lezyon temelli uygulamalara goére minimal yan etkilerin olmasi, uygulamanin
bilateral yapilabilmesi, semptomlar1 iyilestirmek yada yan etkileri en aza indirmek
icin postoperatif uygulamanin geri doniistimlii olmast en 6nemli avantajlaridir.
Elektrot girisi ile olabilecek hemoraji riski, yerlestirme ve pil degisikliklerine bagh
olan aletle ilgili mekanik yetersizlikler, enfeksiyon, yiiksek maliyet ve uygulama

zorlugu gibi dezavantajlari bulunmaktadir (79).
2.3.6. DBS i¢in Cerrahi Teknik ve Komplikasyonlar ve Hasta Takibi

Cerrahi tedavi karar1 verilen hastanin yatis1 yapilir ve multidisipliner ekip tarafindan
uygulanacak cerrahi islemin olas1 komplikasyonlari, uygulanacak cerrahi tedavinin
erken ve uzun donemde ortaya koyacagi sonuglar hasta ve hasta yakinlarina detaylica
anlatilir. Derin beyin stimiilasyonu organizasyonu, uzmanlagsmis, multidisipliner
merkezlerde kompleks bir bakimi gerektirir. Iyi organize edilmis ve etkili bir hasta
akisi, uygun hastalarin DBS'ye hizli bir sekilde erisebilmelerini saglamak icin ¢ok
onemlidir. Hasta bakimindaki gecikmeler veya yetersizlikler, bir merkezin DBS
taleplerini karsilama yetenegini etkileyebilir. Bu nedenle DBS organizasyonunu

saglikli bir sekilde olusturmak biiylik 6nem arz eder.

DBS organizasyonunda mutlak olmasi gerekenler sunlardir:
-Deneyimli Multidisipliner Ekip

-Uygun ve dikkatli hasta se¢imi

-Hasta ve yakinlarini bilgilendirme
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-Yakin takip
-Koordinator

Derin Beyin Stimiilasyonu, norosiriirjen, norolog, nérofizyolog, psikiyatrist, anestezi
uzmani, noéropsikolog, fizyoterapist, hemsire, diyetisyen ve diger yardimci saglik
personelinden olugan multidisipliner bir ekip c¢aligmasini gerektirir. Bu ekibin
uyumlu caligmasinin Derin Beyin Stimiilasyonu cerrahisinin sonuglarina olumlu
yansiyacagl asikardir. DBS cerrahisi planlanan bir hastada, multidisipliner ekip
tarafindan ilk asamada cerrahi etkinlik ile ilgili 6ngorii ortaya konmalidir. DBS’nin
hastanin semptomlarina ne derecede etkili olacagi belirlenmelidir. Diger 6nemli bir
husus, hasta ve yakinlarinin cerrahiden beklentisidir. Ger¢ekei olmayan beklentiler
cerrahi sonrasinda hastalar i¢in hayal kirikligina sebep olabilir. Sonugta cerrahi i¢in
risk oranlar1 da belirlenerek, cerrahiye uygun goriilen hastalarda, kanita dayali veriler
15181nda, her hastaya 6zgii sekilde bireysellestirilmis bir yaklasim ile DBS cerrahisi

uygulanabilir.

DBS beyine yerlestirilmis elektrot yada elektrotlar, programlanabilir bir batarya ve

ikisi arasindaki uzatma kablosundan olusan bir sistemdir (Sekil-4)

Sekil 4: Derin Beyin Stimiilasyonunun Yerlesimi
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Aydinlatilmis onam alindiktan sonra operasyon Oncesi planlama ic¢in hastaya MR
cekilir, lokal anestezi esliginde stereotaktik cergeve takilir ve ¢ekilen stereotaktik
bilgisayarli tomografi (BT) ile flizyon yapilarak hedef koordinatlar saptanir.
Stereotaktik yontem ile istenilen koordinatlara elektrot yerlestirilmesini takiben
batarya gdrevi goren norostimiilator ve kranyal elektrotlar ile baglantiy1 saglayan
uzatma kablolar1 birlestirilir. Cerrahi teknik i¢in detayli agiklama gere¢ yontem

kisminda yer almaktadir.

Derin Beyin Stimiilasyonu cerrahisinde kalici elektrotlarin hedef noktaya yerlesimi
ve zaman igerisinde giivenli bir bigimde istenilen hedefte kalmasi, ameliyatin basarisi
icin ¢ok Onemlidir. Fiksasyon ile ilgili olusacak bir komplikasyon hastanin tekrar
ameliyata alinmasina, ek klinik risklere ve ek maliyete neden olacaktir. Kalici
elektrotlarin yerlestirilmesi sonrasi fiksasyonu i¢in farkli cerrahi teknikler mevcuttur.
Kemik sement, titanyum mikroplak, veya farkli sekil, markalardaki plastik kapaklar
temel fiksasyon yontemleri olarak DBS ameliyatlarinda kullanilirlar (106). Kemik
sement uygulamasi ortopedik cerrahilerde daha sik olmak {izere, beyin cerrahisinde
vertebroplasti ameliyatlari, kranioplasti ameliyatlarinda ve DBS cerrahilerinde
kullanilir (12). Farkli antibiyotik cesitleri (Vankomisin, gentamisin vb. ) igeren
kemik sementler piyasada mevcuttur (107). Gentamisin igeren kemik sementlerin
postoperatif enfeksiyon riskini azalttiklar1 yapilan galigmalar ile kanitlanmistir (108).
Fiksasyon icin daha yaygin olarak DBS donanimi iireten firmalarin farkli model ve

yapilardaki plastik kapak sistemleri kullanilir.
2.3.7. Postoperatif Siirec

Derin beyin stimiilasyonu uygulanan hastalarinin postoperatif erken takip siirecinde
ozellikle dikkatli olunmasi gereken temel iki husus vardir. Bunlardan birincisi
hastanin medikal tedavisinin diizenlenmesi ve ndrostimiilatoriin ne zaman aktive
edilecegidir. Kliniklerimizde genellikle postoperatif 6. saatte hastanin mevcut
kullandig1 antiparkinson medikasyonu doz azaltilmadan baslanir. Operasyon sonrasi
3-5. gilin igerisinde beyin ve sinir cerrahi, norolog ve psikiyatrist kontroliinde
norostimiilator aktive edilir. Stimiilasyon ¢ogu zaman monopolar 6zellikte uygulanir.
Stimiilasyon ilintili olas1 psikiyatrik ve norolojik yan etkiler siki bir sekilde takip

edilir. Olas1 bir davranis bozuklugu durumunda farkli kontaktlar aktive edilir. ilag
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dozu azaltilmasi ise stimiilasyon sonrasi alinan etkin bir klinik yanit sonras1 haftalar
icerisinde kademeli olarak uygulanir. Postoperatif erken siirecte hassasiyet
gosterilmesi gereken diger husus ise cerrahi ilintili sorunlardir. Derin beyin
stimiilasyonu teknigi her ne kadar major bir girisim gibi goriilmese de, implante
edilen donanimin enfeksiyon olasilig1 ve olas1 yara yeri sorunlari her zaman akilda
tutulmalidir. Siitiirler genellikle 10. giin alinir ve bu siirece kadar hastalara sefazolin
3 gr/gilin iv medikasyon verilir. Siitiirler alindiktan sonra hastalar taburcu edilirler ve
operasyon sonrast 45. glinde multidisipliner ekip tarafindan degerlendirilmek iizere
kontrole cagirilirlar ve ayaktan degerlendirme yapilir. Postoperatif 3. ayda ise
hastalar yatirilarak hem norolojik hem de psikiyatrik degerlendirmeler yapilir. Ayrica
bu yatis slirecinde ilag yaniti ile stimiilasyon yanitlar1 degerlendirilir. 1. yilda aym
degerlendirmeler tekrar uygulanir ve devam eden takip siirecinde her yil diizenli bir

periyotta hastalar kontrole ¢agrilir (12).
2.3.8. DBS Cerrahisinin Komplikasyonlari

Derin beyin stimiilasyonu teknigine bagli komplikasyonlar; cerrahi ilintili
komplikasyonlar, donanim kaynakli komplikasyonlar ve stimiile edilen hedef ilintili

komplikasyonlar olmak {izere {i¢ ana baslikta incelenir.
2.3.8.1. Cerrahi Ilintili Komplikasyonlar

En sik goriilen ve en tehlikeli olan cerrahi ilintili komplikasyon intraserebral
kanamadir (109, 110). Derin beyin stimiilasyonu sonrasi goriilen intraserebral
kanamalar kiiclik boyutlu ve asemptomatik olabilecegi gibi, bas agrisi, kusma, afazi
veya hemiparezi gibi ¢esitli kliniklerle semptomatik olarak karsimiza ¢ikabilir.
Literatiirde yas, cinsiyet, hipertansiyon ve kanama bozukluklari en onemli risk
faktorleri olarak bildirilmistir (111). Bazi ¢aligmalarda Mikroelektrot kayit (MER)
sirasinda kullanilan mikroelektrot sayisinin ¢oklugunun intraserebral kanama i¢in bir
risk faktorii oldugu bildirilmesine ragmen bu bilgiye desteklemeyen caligmalarda
mevcuttur (112, 113). Maastricht ve Ondokuz Mayis Universitelerinin literatiire
kazandirdig1 ¢ok merkezli farkli bir genis seride ise 15 yili askin siirecte DBS
uygulanan 220 hastanin sadece 4 (%1.8) tanesinde cerrahi kaynakli intraserebral

hematom rapor edilmistir (114). Belirtilen bu doért hastanin birinde mortalite, diger ti¢
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hastada ise sekelsiz tam iyilesme bildirilmistir. Yine aymi ¢alismada; ¢ok kanalli
mikroelektrot kullanimi, tek doz kontrast madde verilerek vaskiiler yapilarin
gorlntiillenmesi, yas ve cinsiyet gibi faktorlerin intraserebral kanama riskini
istatistiksel olarak arttirmadigi bildirilmistir (114). Yazarlar bu diisiik intraserebral
kanama oranini; hassas ve dikkatli trase planlama, koagiilasyon testlerinin dikkatlice
degerlendirilmesi ve etkili kan basinci regiilasyonuna baglamiglardir. Fenoy ve
ark.’nin (115) literatiire kazandirdig1 oldukga genis serili ve uzun dénem sonuglari
iceren bir caligmada 700 iizerinde DBS vakasi incelenmis ve en sik goriilen
komplikasyonun %6 oraninda peroperatif intrakranial kanama oldugu bildirilmistir.
Bu kanamalarin ise sadece %1 oranda semptomatik oldugu geriye kalan %35 hastada
ise herhangi bir semptomun eslik etmedigi vurgulanmistir. DBS teknigi esnasinda
karsilasilan intraserebral kanamalarin tedavisi, spontan intraserebral kanama
yonetimi ile benzerdir. Kanamanin boyutu, lokalizasyonu ve hastanin klinik

durumuna gore medikal veya cerrahi tedavi degerlendirilmedir (115).

Cerrahi ilintili diger komplikasyonlar ise epileptik ataklardir ve olas1 vendz yapilarin
hasarina ikincil gelisen vendz enfarktlardir (116, 117). Bahsettigimiz bu iki
komplikasyon olduk¢a nadir oranlarda goriliir. Cerrahi siirecinde veya cerrahi
sonras1 goriilen epilepsilerde temel yaklasim prensipleri antiepileptik tedavi

tizerinedir. Miimkiin olan en kisa siirede goriintiileme yapilmas1 unutulmamalidir.
2.3.8.2. Donamm Ilintili Komplikasyonlar

Derin Beyin Stimiilasyonu tekniginde kullanilan donanimin enfeksiyonu en sik
goriilen donanim kaynakli komplikasyondur. Enfeksiyonun insidansi hastanin
sistemik durumu, uygulanan cerrahi teknik, cerrahi siiresi ve antibiyotik kullanim
gibi kriterlere bagli olarak %1.5-22 oranlarinda bildirilir (118). Temel ve ark.’nin
sundugu bir seride ortalama 300 DBS olgusu incelenmis ve 12 olguda enfeksiyoz
kaynakli komplikasyon bildirilmistir (%4). Olasi1 bir enfeksiyonun tedavi algoritmasi
net olarak bilinmemekle beraber, enfekte olmus bir DBS sisteminin serebral

dokularla temasi teknik olarak uygun degildir.

Diger donanim kaynakli komplikasyonlar elektrot kirilmasi, elektrot malpozisyonu,

elektrot migrasyonu, elektrot malfonksiyonu / empedans problemleri, ndrostimiilator
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malpozisyonu / malfonksiyonu ve son olarak uzatma kablosu kirilmast olarak
siralanmistir. Bircok klinik migrasyonun oniine ge¢mek icin elektrotun kraniyuma
fiksasyonu esnasinda cap (sapka) kullanirken, bazi klinikler ise elektrot fiksasyonunu
antibiyotikli sement ile yapmaktadirlar (115). Fenoy ve ark.’nmin sundugu seride
enfeksiyon dist donanim kaynakli komplikasyon oram1 %35 civarinda rapor
edilmistir(115). Doshi tarafindan literatiire aktarilan farkli bir seride ise DBS
cerrahisi sonrasi hastalar ortalama 64 ay takip edilmis ve enfeksiyon disinda %4

oraninda donanim kaynakli komplikasyon bildirilmistir (119).
2.3.8.3. Stimiile Edilen Hedef Ilintili Komplikasyonlar

Bunlar davranigsal olmayan ve davramis bozukluklari ortaya g¢ikaran yan etkiler
olarak bilinir. En sik goriilen davranis dist yan etkiler diskinezi, aksiyel
semptomlarda artis (donma, denge bozuklugu, postiir bozuklugu), konusma
bozukluklari, istemsiz kasilmalar, paresteziler ve diplopidir. Diskinezinin
yonetiminde dopaminerjik ilag dozunun disiiriilmesi etkili olabilir (117). Bazi
olgularda gegici karakterde hemiballismus bilinmektedir (120). STN’nin uyarimina
bagl goriilen en sik hedef ilintili komplikasyon davranis bozuklugudur. Duygu ve
biligsel fonksiyonlarda hafif degisiklikler goriilebilecegi gibi, substantia nigra
uyarimi ve STN’nin non-motor kisminin uyarilmasina bagli depresyon, mani ve
psikotik ataklar daha az oranda goriilir (121). Affektif degisikliklerin tedavisinde
serotonerjik sisteme yonelik kullanilan antidepresif ilaglar1 etkili olmaktadir.
Sitalopram etken maddeli ilaglar depresif duygu-durum bozukluklu hastalarda

oldukga etkin bir tedavidir.
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3. GEREC VE YONTEM

01.05.2016 — 01.02.2018 tarihleri arasinda STN DBS uygulanmis 30 parkinson
hastas1 ¢alismaya dahil edildi. Etik kurul onayr alindiktan sonra, hastalara
multidisipliner ekip tarafindan (norosirurji, noroloji, psikiyatri) DBS ameliyati i¢in
onay verildi, uygulanacak cerrahi islemin olasi komplikasyonlari, uygulanacak
cerrahi tedavinin erken ve uzun doénemde ortaya koyacagi sonuglar hasta ve hasta

yakinlarina detaylica anlatildi1 ve aydinlatilmis onamlar1 alindi.
Caligsma siiresice herhangi bir kurulustan maddi destek alinmadi.

Calisgmaya STN hedeflenerek opere edilen idiyopatik Parkinson hastalar1 dahil
edilirken diger endikasyonlarla (distoni, esansiyel tremor, vb.) DBS cerrahisi
yapilmis hastalar, genel anestezi altinda opere edilmis hastalar, MER kayidi

alinmadan cerrahi uygulanan hastalar ¢calisma dis1 birakildilar.

Tiim hastalarin demografik bilgileri preoperatif donemde alindi. Preoperatif donemde
ve hareket bozuklugu norologu tarafindan UPDRS 11l ve Hoehn-Yahr evre skorlari
psikiyatrist tarafindan Beck ve Hamilton testleri yapildi. Preoperatif LEDD degerleri
not edildi. Aynm1 degerlendirmeler postoperatif 1. yilda Hoehn-Yahr skorlamasi
disinda tekrarlandi.

Hastalarin  demografik  6zellikleri, ameliyat oOncesi ve sonrasi radyolojik
degerlendirmeleri, kronik hastaliklari, radyolojik ve klinik siniflandirma degerleri,
klinik yatis1 siiresince ortaya ¢ikan komplikasyonlar: (enfeksiyon, semptomlarda ani
artis, nobet, vb.) kayit altina alindi. Sonuglar1 bilgisayar ortamina aktarilip

istatistiksel analizleri ger¢eklestirildi.

Klinik degerlendirme i¢in uluslarasi olarak kabul géren UPDRS skorlar1 ve LEDD
(Ievodopa esdegeri giinliik doz) skorlart kullanildi. UPDRS III skorlari, preoperatif
ilaglt (med on) donem ve postoperatif stimiilasyon ve ilag etkisinde (stim on + med
on) hesaplandi, aradaki fark DBS klinik yanit1 olarak degerlendirildi. Preoperatif
donem ile postoperatif birinci yil LEDD degerleri karsilastirilarak ylizde olarak
diisiis oran1 hesaplandi. Toplam dopaminerjik tedavi, asagidaki formiile gore LEDD
olarak hesaplandi: 1 mg pergolid = 1 mg lisiirid = 1 mg pramipeksol = 2 mg
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kabergolin = 5 mg ropinirol = 10 mg bromokriptin = 10 mg apomorfin = 20 mg
dihidroergokriptin = 100 mg levodopa. (Herzog J, Volkmann J, Krack P, et al. Two-
year follow-up of subthalamic deep brain stimulation in Parkinson’s disease. Mov

Disord 2003;18:1332-1337.)

Ameliyatlarin tamaminda klinigimizce DBS cerrahisinde kullanilan standart prosediir

uygulandi. Cerrahi hazirlik donemi ve cerrahi yontemimiz asagidaki gibidir.
3.1. Cerrahi Hazirhk

Tiim hastalarda operasyondan 1 hafta 6nce kullandig1 antiparkinson ilaglar kademeli
olarak azaltild1 ve operasyondan 12 saat once tiim ilaglar kesildi. Operasyondan 1-3
giin Once tiim hastalara 1.5 Tesla (Siemens Magnetom Senfony ® ) ya da 3 tesla MR
(Philips Ingenia 3,0 T® ) cihazlarinda 2 mm kesit kalinliginda T2 agirlikli ve 1 mm
kesit kalinliginda tek doz kontrast madde verilerek T1 agirlikli beyin MR ¢ekildi
(kafa tabanina paralel ve araliksiz). Calisma istasyonunda (Framelink 5, Medtronic,
Minneapolis, USA) STN dorsolateral bolgesi indirekt-direkt hedefleme
kombinasyonuyla MR iizerinde belirlendi. Atlas tabanli STN koordinati; mid-
kommisural noktanin (anterior-posterior kommissiir hattinin ortasi) 11-13 mm
lateral, 2-4 mm posterior ve 4 mm inferiora denk gelen noktadir. Ardindan is
istasyonunun probe’s eye modunda korteksten hedeflenen noktaya kadar trase
belirlendi. Sulkustan, arteryel yapilardan ve ventrikiilden gecilmemesine 6zen
gosterildi. Cerrahi sirasinda kullanilabilecek mikroelektrot traseleri not edildi.
Operasyondan Onceki gece sag tirast yapilarak, povidone-iodine ile skalp yikandi.
Operasyon sabahi hastalara {iriner katater takildi ve intravendz damar yolu acildi.
Ardindan hastalar girisim odasina alinarak sandalyede oturur pozisyonda ve lokal
anestezi esliginde stereotaktik cerceve nazomeatal hatta paralel olacak sekilde
kranialize edildi (Leksell G frame). Ardindan hastalar tomografi {initesine transfer
edildi ve cerceveye lokalizer entegre edildikten sonra 1 mm kesit kalinligindan
kontrastsiz stereotaktik BT (General Electiric Discovery CT750 HD ® ) cekildi.
Hastalar operasyon salonuna transfer edildi ve bu asamada elde edilen stereotaktik
BT kesitleri ¢alisma istasyonuna aktarilip onceden yapilan planlama ile flizyon
yapild1 (Sekil 5). Hastalar operasyon masasina alind1 ve supin pozisyonunda, bas ve

govde yaklasik olarak 30 derece fleksiyona getirilerek cerceve sistemi operasyon
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masasina sabitlendi. Operasyon alanindaki steril ve steril olmayan alanlarinin
ayrilmasi i¢in seffaf yapida steril poset perde kullanildi (Molnlycke Healthcare ® |,
Gothenburg, Sweden). Cerrahiden 1 saat dnce antibiyotik proflaksisi olarak 1 gr

sefazolin sodyum iv olarak yapildi.
3.2. Cerrahi Yontem

Parkinsonizm bulgularmin baskin oldugu viicut yarismmin kontralateralinden

baslamak kaydiyla, giris bolgesine lokal anestezi uygulanda.

Ardindan stereotaksi rehberliginde frontal bolgede yaklasik olarak 4 cm uzunlugunda
cilt ve cilt alt1 kesisi yapildi. Prekoronal alanda 14 mm ¢apinda perforator ile
(MIDAS REX Medtronic ® ) burr-hole agildi. Ardindan elektrot tespiti igin stimloc
kullanilacaksa burr-hole iizerine stimloc' un taban kismi mikrovidalar ile kraniuma
implante edildi, elektrot tespiti i¢in kemik sement (akrilik bazli, poli-metil-met-akriat
PMMA, genta cement oliga 1®) kullanilacak ise burr-hole i¢ tabula kismina kerrison
ile ters huni seklinde kemik defekti genisletildi. Duratomi (art1 seklinde) ve
kortikotomi yapildiktan sonra burr-hole cevresine pamuklar yerlestirilerek beyin-
omurilik stvisinin (BOS) kacagi azaltilmaya ¢alisildi, gecici mikroelektrotlar elektrot
yonlendiriciye (microdrive) yerlestirildi (Star® Drive, FHC Inc., ME, USA).
Anestezi ekibi ile koordineli caligilarak tansiyon arteriyel regiilasyonu sonrasinda
mikroelektrotlar hedef noktanin 10 mm {istiine kadar ilerletildi. Operasyon odasinda
hazir bulunan nérolog tarafindan hastanin kardinal bulgularinin (bradikinezi, rijidite,
tremor) bazal degerlendirmesi yapildi ve not edildi. Mikroelektrot kayitlama (MER)
hedeften 10 mm yukarida baslatildi ve hedefe 5 mm kalincaya kadar 1 mm
araliklarla, ardindan STN aktivitesi sonlanip, substansia nigra pars retikiila aktivitesi
elde edilinceye kadar ise 0,5 mm araliklarla kayitlama yapildi ( Sekil 5 ) . En uzun
elektrofizyolojik kayitlamanin elde edildigi trasede makrostimiilasyon yapildi. Etki
ve yan etkiler norolog tarafindan not edildi ve en uygun trase kalict elektrot
yerlestirilmesi i¢in hazirlandi. Skopi goriintiisii elde edildikten sonra gegici
mikroelektrot ¢ikartildi, yerine kalict elektrot ( model 3389, Medtronic ® ,
Minneapolis, MN ) yerlestirildi ve tekrar skopi ¢ekilerek lokalizasyon dogrulandi.

(Bu elektrot poliiiretan kapli, distal kisminda elektrik uyarimin1 yapan 4 kontakt
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icerir. Kontaktlar, 1.5 mm uzunlugunda, aralarinda 0,5 mm bosluk olacak sekilde

yerlestirilmistir ) .

Cell Signatures
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Thalamus

STN

1.06 mm Pass Number 1 1:8rain

STN

AT A |

D M HSRERAL PIAT I - IR AT A YA T S

i LMy drdtan iy s A domiireine b atiaetd | STN
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598 mm Pass Number | 1Brain
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Sekil 5:MER ile elde edilen STN’ e ait tipik elektrofizyolojik bulgular

Ardindan kalic1 elektrot stimloc ya da kemik sement ile sabitlendi. Elektrot tespiti
icin kullanilan stimloc, kranium {izerine mikrovidalar ile tespit edilen bir taban kismu,
icine yerlestirilen ana destek klipsinden ve iist kapaktan olusur (Sekil: 6-7-8). Bu
sistemin kullanilabilmesi i¢in 14 mm ¢apli burr — hole diizgiin, asimetrik olmayan bir

bicimde agilmig olmalidir ( Sekil: 7) .

Sekil 6: Stimloc cihzmln bilesenleri A) Cihazin kraniuma sbltnen tabani

B) Ust kapak C) Destek klipsi D) Mikrovidalar i¢in yardimci aparat

37



Sekil 7: Stimloc taban kisminin mikrovidalar ile tespiti

Sekil 8: Stimloc destek klipsi yerlestirildikten sonraki goriintiisii
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Sekil 9: Stimloc iist kapak kapatildiktan sonraki goriintiisii.

Kemik sement kullanilan hastalarda ilk tabaka sement uygulanmadan dnce duramater
tizerine spongostan ® serildi ve iki kat halinde sement uygulamasi yapildi. Tiim
hastalarda ayn1 marka, model antibiyotikli kemik sement kullanildi ( poli-metil-met-
akriat PMMA, genta cement oliga 1 ®) . Kemik sement kutu igerigi; ameliyatta,
uygulama esnasinda karistirilmak tizere toz ve sivi iki bilesimden olusur. Bu iki
bilesimden homojen bir iiriin elde etmek i¢in yaklagik bir dakika siireyle steril bir
kapta karigtirilmasi gereklidir. Uygulamaya hazir hale gelmesi igin 4-5 dakika
beklenmelidir (Cerrahi eldivene yapismayana dek) . Sonrasinda hazirlanan ¢6zelti bir

enjektor ile istenilen bolgeye istenilen sekilde uygulanabilir ( Sekil: 8 ) .

Sekil 10: Kemik Sement uygulamasi
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Sekil 11: Sement uygulamasinin ikinci agamast

Cerrahi saha usuliine uygun kapatildiktan sonra ayni islem diger tarafta uygulandi ve

stereotaktik ¢ergeve kafatasindan ¢ikarilarak islem sonlandirildi.

Kalic1 elektrotlarin implantasyonu ardindan olasi bir intrakranial patoloji (kontiizyo,
hematom vs.) veya elektrot pozisyonunun kontrol edilmesi amaciyla tiim hastalarda
beyin BT c¢ekildi. Calisma istasyonunda BT- preoperatif MR fiizyonu yapilarak kalici
elektrotun yeri dogrulandi. Goriintiileme ardindan herhangi bir patoloji gozlenmez
ise cerrahinin ikinci asamasina gecildi. Cerrahi tedavinin ikinci asamasi ise genel
anestezi esliginde uygulanan norostimiilator implantasyonudur. Bazi kliniklerde bu
ikinci agama ayni giin yapilmayip, birka¢ giin sonra uygulanmaktadir. Hastalarin
uzun siire uyanik cerrahiye maruz kalmalari, dopaminerjik tedavinin kesilmesi ve
kaybedilen BOS miktarina bagli gelisen konflizyon ve apatik durumdan dolayr
norostimiilatér implantasyonu birkag giin sonraya ertelenebilmektedir. Tim
hastalarda genel anestezi esliginde hastaya supine pozisyonu verildi,
norostimiilatériin  yerlestirilmesi i¢in infraklavikular alanda ortalama 8-10 cm
uzunlugunda cilt-cilt alt1 kesisi yapilarak, pektoralis major kasinin fasyasi gegilir ve
bir cep olusturulur. Kraniumdaki mevcut insizyonlar agilir, ve uzatma kablolari
tiinelleyici yardimiyla olusturulan cepten kraniuma tasinir. Kalic1 elektrotlar uzatma
kablolarina konnekte edilir. Ardindan olusturulan cebe ndrostimiilator yerlestirilir ve

uzatma kablolari ile konnekte edilir. Sonrasinda ise norostimiilatdr rezorbe olamayan
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bir siitlir materyali kullanilarak dokuya tespit edilir. Bu tespitteki temel amag; olas1
dislokasyon ve norostimiilator rotasyonunu engellemektir. Bu agsamada cerrahi saha
kapatilmadan hemen 6nce, ndrostimiilator programlayicisi kullanilarak herhangi bir
empedans sorunu olup olmadig1 kontrol edilir ve herhangi bir sorun yok ise katlar
usuliine uygun kapatilir. Enfeksiyon profilaksisi amaciyla siitiir aralarindan hem
kranial alanlardaki hem de infraklavikular cerrahi loj icerisine yaklasik olarak 3 cc

gentamisin enjeksiyonu uygulandi.

Elektrot migrasyonu 6l¢iimii igin cerrahi giinii ¢ekilen erken postoperatif BT ile 1. yil
kontroliinde ¢ekilen BT karsilastirildi. Framelink 5 (Medtronic ®, Mineapolis, USA)
programinda probe's eye modunda, her iki tomografi flizyon yapildiktan sonra
elektrot ucunun en son goriildiigii kesitler arasindaki fark migrasyon miktar1 olarak
kay1t edildi. Bu degerlendirmeler 6l¢iim giivenilirligini saglamak agisindan farkl iki
hekim tarafindan farkli zamanlarda yapilarak karsilagtirildi ve fark olmadig1 goriildii.
Olgiimler sirasinda preoperatif ve postoperatif goriintiilerin fiizyonu igin alt1 noktada
pointmerge ve sonrasinda automerge yapilarak fiizyon nedeniyle olusabilecek hatalar

maksimum deredece azaltildi.

Pnomosefalus 6l¢iimii icin Kwak ve arkadaslarinin buldugu yontem kullanildi. Bu
yontemde Hacim= (AxBxC) / 2 formiilii kullanilir (Sekil: 9) . Bu formiilde A: hava
goriilen kesit sayis1 x kesit kalinligini, B: aksiyel kesitlerde havanin en genis oldugu
kesitteki ¢ap1, C: B’ye dik olarak cizilen en genis ¢ap1 ifade eder. (Broderick JP,
Brott TG, Grotta JC: Intracerebral hemorrhage volume measurement. Stroke 1994,
25: 1081.). Bu yontemle pnomosefalus degerleri orta hat falks serebri olacak sekilde

sag taraf, sol taraf ve toplam hacim olarak 6l¢iildii.
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Sekil 12: Pnomosefalus dl¢gtimii (Kwak yonteminde B: aksiyel kesitlerde havanin en
genis oldugu kesitteki capi, C: B’ye dik olarak cizilen en genis capi ifade eder)
Radyolojik degerlendirmeler igin hastalara ameliyat giinii erken dénem beyin BT
yada manyetik rezonans goriintiileme ve ge¢ donem (postoperatif 12.ay) kontrol ince
kesit aralikli agisiz beyin BT cekildi. Postoperatif erken cekilen goriintiiler
pnomosefalus Olglimii, ge¢ donem g¢ekilen goriintiiler elektrot migrasyonunu

degerlendirmek i¢in kullanildi.

Hastalarin intraoperatif ve postoperatif 12 ayda empedans degerleri 6l¢iildii ve diger
parametreler ile karsilastirildi. Impedans 6Slciimleri igin kablosuz nérostimiilator

programlayici (N’vision, Medtronic ® ) kullanildi.

Analizler SPSS 22.0 paket programi ile yapildi. Verilerin istatistiksel analizinde
tanimlayict istatistiklerden frekans, ylizde, ortalama, standart sapma, medyan ve
minimum — maksimum degerleri verildi. Kategorik degiskenler arasindaki iliskilerin
analizinde Fisher Exact testi veya Pearson Ki-kare testi kullanildi. Iki grubun 6l¢iim
degerleri arasindaki farkin analizinde gruplara ait verilerin dagilimi normal dagilima

uygun oldugu durumda Student T testi, en az bir gruba ait degerler normalin normal
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dagilima uymadigi durumda Mann-Whitney U testi kullanildi. Ordinal veya siirekli
degiskenler arasindaki iligkiler Spearman Korelasyon testi ile analiz edildi. 0,05'den

kiiciik p degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin 15’1 kadin (%50) ve 15’1 erkek (%50) hastadan
olusuyordu (Sement grubunda 8 kadin, 7 erkek, stimloc grubunda 7 kadin, 8 erkek).

Hastalarin 15’inde kalic1 elektrot tespiti i¢in stimloc, 15’inde kemik sement
kullanildi.

Tim hastalarda DBS yapildig1 esnada yas ortalamasi 54,9’du. Sement grubunda
54,3, stimloc grubunda 55,46’idi (Tablo-5). Aralarinda istatiksel fark yoktu.

Hastalarin, hastalik bagslangic yasi ortalama 44,56’idi. Sement grubunda 44,6 ve
stimloc grubunda 44,53’ idi. Aralarinda istatiksel fark yoktu.

DBS cerrahisi yapilana kadar gegen hastalik siiresi tiim hastalarda ortalama 10,3 yil,
sement kullanilan grupta ortalama 9,73 yil, stimloc kullanilan grupta ortalama 11
yild1 (Tablo-5). Aralarinda istatiksel fark yoktu.

Hastalarin 4 tanesinde bilinen takipli Tip 2 diyabet mevcuttu. Sement grubunda 3,
stimloc grubunda 1 hasta tip 2 diyabet nedeniyle takipliydi. Istatiksel anlamli fark
yoktu (p=0,291) (Tablo-5).

Tablo 5: Demografik veriler

Sement grubu n:15 Stimloc grubu n:15 4]
Yas 53,6 9,1 55,3349,79 0,418
Cinsiyet 8K, 7E 7K, 8E 0,720
Diyabet 3 1 0,291
Cerrahi 6ncesi hastalik Siiresi 9,73+2,65 11+3,8 0,277

Hastalarin preoperatif LEED ortalamas: 1276,66 mg olarak bulundu. Sement
grubunda 1193,33 mg ve stimloc grubunda 1360 mg olarak bulundu. Gruplar
arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu. Hastalarin DBS sonrasi birinci yilda
hesaplanan LEDD ortalamas: 659,16 mg olarak bulundu. Sement kullanilan grupta
636,66 mg ve stimloc kullanilan grupta 681,66 mg olarak bulundu (Tablo-6).
Preoperatif LEDD ile postoperatif LEDD degerleri karsilastirildiginda hastalarin
tamaminda diisiis oldugu goriildii. Diislis oran1 yiizde olarak hesaplandi. Tiim
hastalardaki diisiis oran1 ortalama 46,2 bulundu. Kemik sement kullanilan grupta
LEDD diisiis yiizdesi %45,33 ve stimloc kullanilan hastalarda % 47,06 olarak
bulundu. Iki grup arasinda istatiksel anlamli fark yoktu.
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Hastalarin preoperatif med off UPDRS 3 ortalamasi 47,46 idi. Kemik sement
grubunda ortalama 48,13 ve stimloc ortalama 46,8 olarak hesaplandi.(Tablo-6)

Hastalarin preoperatif med on UPDRS 3 testi ortalamasi 20,7 idi. Sement grubunda
ortalama 18,2 ve stimloc grubunda ortalama 23,2 olarak hesaplandi. (Tablo - 6)
Tablo 6: Preoperatif veriler

Sement grubu n:15  Stimloc grubu p
n:15
Preoperatif LEDD 1193,33+£261,08 1360+485,94 0,288
Preoperatif UPDRS 111 18,2+6,63 23,2+6,8 0,47
MED ON
Preoperatif UPDRS 111 48,13+8,79 46,80+10,8 0,950
MED OFF

Kwak ve arkadaslarinin yontemi ile yapilan pndmosefalus oOl¢iimlerinde tiim
hastalardaki toplam hava miktari ortalama 13,02 cc bulundu. Sement kullanilan
grupta toplam pndmosefalus miktar1 13,90 cc ve stimloc kullanilan grupta toplam
pnomosefalus miktar1 ortalama 12,13 cc olarak bulundu. Sol taraf i¢in hesaplanan
hava hacmi sement grubunda ortalama 7,21 cc ve stimloc kullanilan hastalarda 7,51
cc olarak Ol¢iildii. Sag taraf icin hesaplanan hava hacmi bir hastada tek tarafli DBS
uygulamasi yapildig1 i¢in 29 hastada ortalama 5,85 cc olarak oOlciildii. Sement
kullanilan 14 hastada sol tarafta pnomosefalus miktar1 ortalama 7,17 cc ve stimloc
kullanilan 15 hastada sol tarafta pnomosefalus miktar1 ortalama 4,62 cc olarak

ol¢iildii.(Tablo- 8)

Toplam kullanilan kalict elektrot sayis1 59'du. Sag taraf i¢in 29, sol taraf i¢in 30
kalici elektrot hedef traseye yerlestirildi (Tablo- 8).

Hastalara yerlestirilen toplam 59 elektrot i¢in, ilk yerlestirilen tarafa uygulanan 29
kalic1 elektrod i¢in migrasyon degerleri ortalamast 0,87 mm ve ikinci tarafa
uygulanan 30 kalic1 elektrot i¢in ortalama migrasyon degeri 0,92 mm olarak 6l¢iildii.
Migrasyon miktar1 sement uygulanan grupta ikinci taraf i¢in ortalama 0,94 mm ve
stimloc kullanilan grupta ikinci tarafta 0,90 mm olarak 6l¢iildii. Migrasyon miktari

sement uygulanan grupta ilk taraf i¢in kullanilan 14 elektrodda ortalama 0,9 mm ve
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stimloc uygulanan grupta ilk taraf i¢in kullanilan 15 elektrodda ortalama 0,86 mm
olarak olguldii. (Tablo-8)

Hastalarda toplam kullanilan mikroelektrod sayis1 97 (ortalama 3,23) olarak bulundu.
Kullanilan mikroelektrod sayisi ilk taraf i¢in toplam 50 (ortalama 1,72), ikinci taraf
icin toplam 47 (ortalama 1,56) olarak bulundu. Sement kullanilan grupta kullanilan
mikroelektrod sayist toplam 56 (ortalama 3,73) ve stimloc kullanilan grupta

kullanilan mikroelektrod sayisi toplam 41(ortalama 2,73) olarak bulundu.

Hastalarin  cerrahisi sirasinda tamaminda mikroelektrot kayit kullanildi.
Mikroelektrot kayit sirasinda STN uzunluklar kayit edildi. MER kayitinda STN
uzunlugu ortalama 5,31 mm olarak olgiildii. Sol taraf i¢in yapilan 30 OSlgiimde
ortalama STN uzunlugu 5,17 mm, sag taraf i¢in yapilan 29 6l¢limde STN uzunlugu
ortalama 5,44 mm olarak 0l¢iildii. Sement grubunda ortalama STN uzunlugu 5,18

mm, stimloc grubunda ortalama STN uzunlugu 5,46 mm 6l¢iildii.(Tablo-8)

Hastalarin postoperatif 12. ay hesaplanan med on, stim on UPDRS III ortalamasi

13,4°di. Sement grubunda 12,8 ve stimloc grubunda ortalama 14 olarak bulundu.
(Tablo-8)

Ameliyat sirasinda elektrot tespiti i¢in kullanilan her iki yontemin cerrahi siireye
katkis1 ol¢iildli, sement kullanilan grupta ortalama 21,07 dakika, stimloc kullanilan

grupta ortalama 6,06 dakika siireye katkisi oldu. (Tablo-7)

Her iki grupta birer adet hastada enfeksiyon ile karsilasildi. stimloc grubunda olan ve
enfeksiyon gelisen hastada postoperatif donemde birinci ay igerisinde burrhole
tizerinde BOS koleksiyonu ve menenjit ortaya ¢ikti. Her iki enfeksiyon gelisen hasta
da verilen antibiyoterapi ile tedavi edildi, hastalarda DBS sistemini ¢ikartmaya neden
olabilecek klinik bir durum gelismedi. Iki grupta birer adet enfeksiyon oldugundan

gruplar arasi fark istatiksel olarak anlamsizdi.

Cerrahi siire agisindan gruplar arasinda belirgin fark saptandi (p<0,001) (Tablo-7).
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Tablo 7: Kullanilan tespit yonteminin cerrahi siireye katkisi

Sement grubu  Plastik kapak grubu p
n:15 n:15
Yontemin 21,07+2,09 6,06+1,2 < 0,001

Cerrabhi siireye

katkisi(dk)

MER ile tespit edilen STN uzunlugu agisindan gruplar arasi fark yoktu.(p=0,145)
(Tablo-8)

Tablo 8: intraoperatif veriler

Sement grubu n:15 Stimloc grubu n:15  p

Pnomosefalus miktari (cc) 13,90+11,54 12,13£11,15 0,297

Kullanilan mikroelektrot

3,73£2,01 2,73%1,62 0,057
sayis1
MER ile dlgiilen STN

4,934+0,45 5,43+0,72 0,29
uzunlugu (sol taraf) (mm)
MER ile 6l¢iilen STN

5,46+0,49 5,43+0,49 0,891

uzunlugu (sag taraf)

UPDRS III ve LEDD degerlerindeki preoperatif ve postoperatif donemler arasindaki
disiisler, guplar arasinda karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(Tablo-9).
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Tablo 9: Postoperatif veriler

Sement grubu Stimloc grubu p
Sag elektrot icin migrasyon

0,907+0,25 0,82+0,37 0,437
Miktari(mm)
Sol elektrot icin migrasyon

0,96+0,35 0,913+0,43 0,488
Miktari(mm)
Postoperatif enfeksiyon

1,06+0,25 1,06+0,25 >0,05
sayis1
STIM ON-MED OFF

18,26+5,68 20,53+8,72 0,439
UPDRS 111 skoru
STIM OFF-MED OFF

46,80+10,47 47,33+11,4 0,833
UPDRS 111 skoru
Stimiilasyon kaynakh
UPDRS III’deki diisiis 60,23+11,25 56,47+13,5 0,479
yiizdesi
Postoperatif LEDD 636,66+206,93 681,66+£238,38 0,504
LEDD diisiis yiizdesi 45,33+7,2 47,06+13,8 0,693

Hastalarin postoperatif 12. ayda hesaplanan stim off, med off UPDRS III ortalamasi
47,06°di. Sement grubunda 46,8 ve stimloc grubunda ortalama 47,3 olarak bulundu.
(Tablo-9)

Hastalarin postoperatif 12. hesaplanan stim on, med off UPDRS III ortalamasi
19,4°di. Sement grubunda 18,2 ve stimloc grubunda ortalama 20,5 olarak bulundu.

Gruplar arasi istatiksel fark yoktu. (Tablo-9)

Enfeksiyonlar istatiksel olarak degerlendirildiginde yas, cinsiyet, diyabet,

pnomosefalus, mikroelektrot sayisi, cerrahi siire ile iliskili degildi. Pnomosefalus
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degerleri her iki grup arasinda, toplam pnomosefalus ve sag taraf ile sol taraf ayri

ayri karsilastirildiginda istatiksel anlamli fark bulunmadi.(Tablo-10)

Tablo 10: Gruplar arasinda pnomosefalus degerlerinin karsilastiriimasi

Sement grubu Stimloc grubu p
Sag taraf icin 7,17+6,89 4,62+3,22 0,275
pnomosefalus
degeri(n:14)
Sol taraf icin 7,2145,47 7,51+8,60 0,372
pnomosefalus
degeri(n:15)
Toplam 13,90+11,54 12,13+11,15 0,330

pnomosefalus degeri

Kullanilan mikroelektrot sayisiyla pnomosefalus miktar1 arasinda korelasyon

saptanmadi (p>0,05).

Olgiilen migrasyon degerleri pnomosefalus miktar1 ile karsilastirildiginda direk
korelasyon saptandi. Sag ve Sol taraf ayr1 ayr1 degerlendirildiginde cerrahi sirasinda
dominant taraf géz Oniline alinarak, ikinci yerlestirilen tarafta daha kuvvetli olmak

tizere migrasyon degerleri, pnomosefalus ile direk iligkilidir. (Tablo-11)

Cerrahi siire ile pnomosefalus karsilastirildiginda, korelasyon saptanmadi. (p>0,05)

(Tablo- 12)

UPDRS III ve LEDD degerleri ile pndmosefalus miktar1 karsilagtirildiginda,
korelasyon saptanmadi.(p>0,05)

Migrasyon degerleri her iki grup arasinda karsilastirmali olarak degerlendirildiginde

istatiksel anlamli fark bulunmadi.(Tablo-9 )
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Hastalarin 12. Ay kotrollerinde 4 adet hastada toplam 6 kontaktda empedans
yiiksekligi tespit edildi. Hastalarin ikisi sement ikisi stimloc grubundaydi. Gruplar
arasi istatiksel fark yoktu.

Tablo 11: migrasyon degerleri ile pnomosefalus degerlerinin karsilastiriimasi

Sement grubu (p degeri)  Stimloc grubu (p degeri)

Ik elektrot takilan taraftaki 0,044 0,01
pnomosefalus ile migrasyon
degerinin karsilastirilmasi

Ikinci elektrot takilan 0,01 0,02
taraftaki pnomosefalus ile

migrasyonun

karsilastirilmasi

Toplam pnémosefalus ile 0,01 0,02
migrasyonun
karsilastirilmasi

Tablo 12: Yontemin cerrahi siireye katkisi ile pnomosefalus karsilastiriimasi

Sement Grubu Stimloc grubu
Cerrabhi siireye katki(dk) 21,07+2,09 6,06£1,2
Pnomosefalus(cc) 13,90+11,54 12,13+11,15
Karsilastirmah p degeri p>0,05 p>0,05

Gruplar arasinda, migrasyon degerleri ile empedansi yiiksek ¢ikan kontak sayisi
karsilagtirmali olarak incelendiginde aralarinda korelasyon saptanmadi. (Sement

grubunda p=0,678, stimloc grubunda p=0,551)

Migrasyon miktarlar1 ile UPDRS ve LEDD degerleri karsilastirildiginda, klinik

yanitlar ile migrasyon degerleri arasinda korelasyon saptanmadi.(Tablo-13)

MER ile o6lgilen STN uzunlugu, yas ve cinsiyet ile istatiksel olarak
karsilastirildiginda korelasyon saptanmadi.(p=0,540)

MER ile o6lgiilen STN wuzunlugu, kullanilan mikroelektrot sayisi ile

karsilastirildiginda korelasyon saptanmadi.(p>0,05)
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UPDRS III ve LEDD degerlerindeki diisiisler (preoperatif-postoperatif 12. ay arasi
fark), empedansi yiiksek ¢ikan hastalar ile karsilastirildiginda korelasyon
saptanmadi.(p>0,05)

Tablo 13: Migrasyon degerleri ile klinik testleri karsilastirilmasi

Sement grubu Stimloc grubu
Migrasyon degeri(mm) 0,90+0,38 0,86+0,70
LEDD diisiis miktari(%) 45,33+7,2 47,06+13,8
UPDRS III diisiis miktar:

60,23+11,25 56,47+13,5
(%)
p p>0,05 p>0,05

Mikroelektrot Kayit ile olgiilen STN uzunlugu, UPDRS ve LEDD degerleri
karsilagtirildiginda korelasyon saptanmadi.(p>0,05)

Mikroelektrot kayit ile Olciilen STN uzunlugu, empedans degeri yiiksek ¢ikan
kontaklarin iligkisi istatiksel olarak karsilastirildiginda korelasyon saptanmadi
(p=0,129).
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5. TARTISMA

STN DBS, orta-ileri evre PH tedavisinde, hem motor semptomlart hem de levodopa
ile indiiklenen motor komplikasyonlari iyilestirmede ¢ok etkilidir (122). Baz1 biiyiik
randomize kontrollii klinik ¢alismalar, kisa siireli takiplerde STN-DBS' nin, PH’nin
motor semptomlarini ve komplikasyonlarini kontrol etmede ve yasam kalitesini
iyilestirmede en iyi tibbi tedaviden daha iistiin oldugunu goéstermistir (96). Artusi ve
arkadaslarinin yaptig1 500'in tizerinde opere edilmis Parkinson hastasinin incelendigi
17 farkli calismanin meta analizinde STN DBS’ nin UPDRS III skorlarim1 % 50
oraninda diizelttigi ve klinik iyilesme sagladigi belirtilmistir (123). Biz de
calismamizda her iki grupta benzer klinik iyilesme yanitlarima ulastik (UPDRS
diizelme orani ortalama % 58 ) . Karsilastirmali sonuglar agisindan da iki grup
arasinda istatistiksel anlamli fark saptamadik. Preoperatif med off UPDRS IlI
skorlar1 ile postoperatif birinci yilda stim on - med off UPDRS III skorlari
karsilastirildiginda kemik sement grubunda %60,23 + 11,25 ve stimloc grubunda %
56,47 £ 13,5 iyilesme mevcuttu. Ayrica yukarida bahsettigimiz aynmi caligmada
LEDD degerlerinin de postoperatif donemde % 50 oraninda azaltilabildigi
gosterilmistir. Bizde calismamizda postoperatif 12. ayda LEDD degerlerini her iki
grupta ortalama % 46 oraninda distirebildik ve aralarinda istatistiksel anlamli fark
tespit etmedik. (sement grubunda %45,33+ 7,2 stimloc grubunda %47,06 = 13,8).
STN DBS’ in PH’ deki faydasi agik¢a bilinmekle birlikte ¢alismamizin sonuglari

literatiir ile uyumludur.

Calismamizda kemik sement uygulamasi ortalama 21 dakika, stimloc uygulamasi
ortalama 6 dakika stiriiyordu. Cerrahi siireye etki acgisindan her iki grup arasinda
anlamh fark vardi. Yaklasik 15 dakikalik tespit uygulama siiresi farki DBS
ameliyatlarinin uyanik olarak yapildigi goz Oniinde bulundurulursa hastalar igin
cerrahiye uyumu zorlayacak bir siire farki olarak kabul edilebilir. PH’daki DBS
ameliyatlar1 genellikle iki seansta yapilmaktadir; ilk seansta hastalar biiyiik oranda
lokal anestezi altinda ve uyanik kraniotomi ile ameliyat edilmektedirler. Bunun
nedenlerinden birisi intraoperatif donemde MER ile beyindeki derin yapilarin
elektrofizyolojik haritalamasini yapabilmek ve STN’deki burst aktiviteyi saptayarak
¢ekirdegin simirlarini tespit edebilmektir. Genel Anestezi Altinda(GAA) belli sartlar
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saglandiginda, kas gevsetici yikildiktan sonra ve anestezik ila¢ dozlar diisiildiiglinde
elektrofizyolojik kayit yapilabildigine dair yaymlar olmakla birlikte yine de MER ile
DBS ameliyatlar1 i¢in altin standart uyanik kraniotomidir (12, 124, 125). Lokal
anestezi altinda uyanik kraniotomi ile hastalar1 ameliyat etmenin ikinci bir nedeni
ameliyat sirasinda hastalik semptomlarini, verilen yiliksek frekansh elektrik
stimiilasyonunun semptomlar {lizerine iyilestirici etki oranini ve olasi yan etkilerini
gozlemektir. Bu sayede iyi klinik yanitin alinamadig1 ya da yan etkilerin gorildiigi

durumlarda kalic1 elektrotun birakilacagi trasenin degistirilme imkani vardir (126).

PH’da semptomlar hemen daima tek tarafli baslar ve baskin olarak ayni tarafta
devam eder. Bununla beraber hastalarin giinliik aktivitelerini kisitlayicit bulgulari
yillar i¢inde iki tarafli olmaya meyillidir. Bu nedenle PH’da DBS ameliyatlar
genellikle iki tarafli yapilir (115). Ameliyatlarin iki tarafli yapilmasi siireyi dogrudan
etkilemekte ve uzatmaktadir. Lokal anestezi altindaki DBS ameliyatlar1 ¢ogu
merkezde hastalar med off donemindeyken yapilir (127, 128). Preoperatif donemde
12 saat Once tiim antiparkinson ilaglar1 kesilir. Hastalarin yukarida belirtmis
oldugumuz nedenlerle ve ilag kesilmesine bagli dopaminerjik etkinin azalmasiyla
ameliyatin ilk seansinin ikinci tarafinda cerrahiye olan dayanikliligi azalmaktadir.
Sedo-analjeziklerin etkisi ve beyin omurilik sivisi (BOS) kayb1 gibi nedenlerle ikinci
tarafta konfiizyon, delirlum ya da irritabilite tablolarinin goriilme ihtimali
artmaktadir (12, 129). Bu nedenlerle hastalarin tolerans azalmasi daha da fazla
goriilmektedir. Her ne kadar merkezlerde cerrahi uygulama siireleri, 6grenme egrisi
arttik¢a daha kisa stirelere indirilebiliyor olsa da yine de tespit yontemleri arasindaki

15 dakikalik fark hastanin cerrahi konforunu olumsuz yonde etkileyebilmektedir.

Literatiirde kemik sement uygulamalari nadiren de olsa vardir fakat DBS
ameliyatlarinda cerrahi siireye olan etkisi agisindan herhangi bir bilgiye rastlamadik.
Uygulama tekniginden gere¢ yontem boliimiinde detayli olarak bahsetmistik. Kemik
sement uygulamasmi iki tabaka halinde yapmamizin sebebi kalic1 elektrotun
migrasyon riskini en aza indirmektir. Ilk tabakanin uygulanmasindan once
spongostanin duraya serilmesi kemik sementin iki tabaka halinde uygulanmasi, ilk

tabaka ve ikinci tabaka sonrasinda ayri1 ayr1 skopi ¢ekilmesi nedeniyle cerrahi siire
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uzamaktadir. Ayrica kemik sementin uygulanabilir duruma getirilmesi de cerrahi

stireyi uzatmaktadir.

Stimloc i¢in uygulama yonteminden de gere¢ yontemde bahsetmistik. Stimloc ve
diger plastik kapak uygulamalar1 teknik olarak benzerdir ve cerrahi siireye olan etki
stireleri arasinda uygulayicilarin tecriibesine bagli degisebilecek siire disinda fark
yoktur. Stimloc ve benzeri plastik kapaklarla yapilan tespit uygulamalar ile ilgili
cerrahi silireye etkiden ziyade teknigin sekli cesitliligi, giivenilirligi, kullanilan
malzemenin cinsi ile ilgili yayinlar literatiirde mevcuttur (130). Calismamizda her iki
fiksasyon teknigi arasindaki siire farki intraoperatif, erken postoperatif ve geg
postoperatif komplikasyonlar, postoperatif birinci yil klinik sonuglar agisindan

istatistiksel anlamli bir fark olusturmamustir.

Calismamizda elektrot migrasyonu agisindan iki grup arasinda istatistiksel fark
yoktu. Gereg ve yontem kisminda migrasyon Sl¢iimiiniin nasil yapildigindan detayli
olarak bahsetmistik. Kemik sement ile tespit yapilan grupta ortalama 0,92 mm,
stimloc grubunda ise 0,88 mm gibi bir migrasyon 6l¢tiikk. Kemik sement icin ve
stimloc i¢in dlgililen en uzun migrasyon degerleri esitti (1,7 mm) . Gruplarin kendi
icinde birinci ve ikinci taraf olarak yapilan karsilastirmali ol¢limlerinde de

istatistiksel fark yoktu.

Literatiirde kemik sement kullanilan hastalarda migrasyon ile ilgili caligmalar
bildigimiz  kadariyla mevcut degildir. Bununla beraber kendi klinik
tecriibelerimizden ve sement kullanan kliniklerin paylastig1 klinik tecriibelerden bazi
cikarimlar yapabiliriz. Migrasyon oranlari arasinda her iki grup arasinda istatistiksel
fark olmasa da kemik sement kullanilan hastalarda olas1 bir migrasyon olmasi ya da
fiksasyon uygulamasi sirasinda teknik bir hata olusmasi durumunda elektrot
revizyonu gerekir. Sement ile fiksasyon yapilmis ise ikincil cerrahide g¢alisma
istasyonunda tekrar planlama yapilmasi, sterotaktik cercevenin yeniden takilmasi,
BT ¢ekimi ve ¢alisma istasyonunda goriintiilerin flizyonunun yenilenmesi ve yeni
koordinatlarin alinmas1 gerekir. Ayrica ameliyat sirasinda kemik sementin motor ile
turlanmasi gereklidir. Bu nedenle kalici elektrotun tekrar kullanilmasi olas1 degildir.
Bu da yeni bir mali kiilfete neden olur. Aymi zamanda tipki diger cerrahi

revizyonlarda oldugu gibi cok titiz bir cerrahi yapilmasi gereklidir ¢iinkii revizyon
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sirasinda sistemin diger parcalarina zarar verilme ihtimali daha yliksektir. Biz kendi
serimizde boyle bir sorun ile karsilasmadik ancak kemik sement ile fiksasyonun
boyle bir potansiyel sorun barindirdigimi séylemek istiyoruz. Stimloc kullanilan
hastalarda olas1 bir revizyon cerrahisi daha kolay yonetilebilir. Postoperatif erken
donemde herhangi bir nedene bagli revizyon gerektigi takdirde kullanilan elektrot
kaybedilmeden yeniden kullanilabilir. Hatta revizyon gerekliligi fiksasyon
nedenliyse sterotaktik frame takilmadan, caligma istasyonunda yeniden planlama ve
flizyon islemleri gerektirmeden, ameliyat sirasinda skopi tayini ile Z aksindaki
hatalar giderilebilir. Bununla beraber stimloc ile yapilan fiksasyon islemlerinde geg
donemde olusan migrasyon nedenli revizyon cerrahisi ihtiyacinda kapak c¢evresinde
olusacak graniilasyon nedeniyle elektrot kaybi kacinilmazdir. Revizyon i¢in kemik
sement kullanimindaki zorluklar ve mali yiik olusacaktir. DBS uygulamalarini da
kapsayan stereotaksi ameliyatlarinda uzaysal diizlemde bir noktanin yerini
belirlemeyi saglayan kartezyen koordinat sistemi kullanilmaktadir. Ayrica kraniuma
giris noktasindan hedef noktaya kadar olan trase ameliyat Oncesinde vaskiiler
yapilardan uzak durularak planlanir. Bu nedenle tiim stereotaksi girisimlerinde
koronal diizlemde arc ve sagittal diizlemde ring acilarin1 gosteren koordinatlarda
kullanilmak zorundadir (130). Herhangi bir nedenle kraniumda burr-hole agilacak
nokta milimetrelerlede olsa iskalandigi takdirde arc ve ring agilart degisecegi,
planlanan degil agilan burr-hole iizerinden elektrotlar indirildiginde olas1 kanama
riski artacag icin preoperatif donemde hedeflenen giris noktas1 kullanilamayacaktir.
Bu gibi durumlarda stimloc yerine kemik sement kullanimi 6ncelikli duruma
gelmektedir. Bu komplikasyonla ¢alismamizda ve klinigimizdeki diger ameliyatlarda

karsilagmamakla birlikte boyle bir potansiyel sorun oldugunu belirtmek istiyoruz.

Elektrot migrasyon degerleri literatiirdeki seriler arasinda farkliliklar gdstermektedir
(Tablo 14). Wharen ve arkadaslar1 stimloc ve basecap ® (Medtronic Model 7495-51)
ile fiksasyon yapilan iki farkli grubu karsilastirdiklar1 c¢aligmalarinda stimloc
grubunda 1,7 mm, basecap grubunda 3,3 mm migrasyon degeri bildirmislerdir.
Takashi ve arkadaglar stimloc ile olan ¢aligmalarda ortalama migrasyon degerleri 2,2
mm olarak bildirmistir, kendi ¢caligmamizda ise migrasyon degerleri ortalama 0,90
mm idi. Bu ¢alismalarda Medtronic 3387 nolu elektrot modeli kullanilmis olup iki

kontakt baslangici aras1 mesafe 3 mm oldugu i¢in (1.5 mm kontakt, 1,5 mm plastik
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bosluk, toplam kontakt uzunlugu 12 mm ) otdrler tarafindan 3 mm {izeri
migrasyonlar ciddi, 6nemli migrasyon olarak degerlendirilmistir (131). Takashi ve
arkadaslarinin serisinde 3 mm iizeri migrasyon orani % 12,3 olarak bildirilmistir.
Boviatsis ve arkadaglar1 ikinci cerrahi gerektiren migrasyon oranini %4,4 olarak
bildirmistir (116). Yukaridaki ¢aligmalarda elektrotun migrasyon yonii inferiora ve
superiora olacak sekilde farklilik gostermekteydi. Klinigimizde STN DBS
vakalarimizda rutin olarak Medtronic firmasinin 3389 nolu elektrotunu
kullanmaktayiz ( 1.5 mm kontakt, 0,5 mm plastik bosluk olmak iizere toplam kontakt
uzunlugu 8 mm) . Intraoperatif MER kaydi ile her iki grupta santral trasede
Oletiigimiiz STN uzunluklar1 5,31 mm idi. Bu degerler kontaktlarin neredeyse
tamamimin STN icine birakilabildigini gostermektedir. Her iki grubun ortalama
migrasyon degeri tek yonlii ve inferiora olmak tizere 0,90 mm oldugu i¢in revizyon
cerrahisi ihtiyact olmadi. Migrasyon nedeniyle hastalarda postoperatif ve birinci

yilda klinik bir kétiilesme olmadigi i¢in kontakt degisikligine de gerek duyulmadi.

Tablo 14: Literatiirdeki farkli migrasyon insidanslari

Yazar Yil Hasta Migrasyon Migrasyon
Sayisi/Elektrot nedeniyle nedeniyle
Sayisi revizyon revizyon
gerektiren gerektiren
hasta sayisi elektrot sayisi
insidans1 (%) (%)
Baizabal Carvallo ve 2012  512/856 9(%18) 10 (% 1,2)
arkadaslar:
Doshi ve arkadaslar 2011  153/298 4(%25) 4
Boaviatsis ve 2010 106/ 208 1(%0,94) 1(%0,5)
arkadaslar:
Voges ve arkadaslari 2006 180/ 352 5(%28) 5% 14)
OH ve arkadaslar 2002  79/124 4(%5,1) 4(%32)
Lyons ve arkadaslari 2004 80/ 155 5(%6,3) 5(%14)
Join ve arkadaslan 2002  39/79 2(%5) 2(%25)
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Literatiirde fiksasyon nedenli migrasyon i¢in risk faktorlerini internal pulse generator
(IPG) baglantis1 sirasinda elektrota uygulanan asir1 gerginlik ve tekrarlayan kasici
tarzda boyun hareketleri olarak bildirmislerdir (132). Calismalardaki ortak diisiince;
elektrotu tespit noktasindan sonra dairesel olarak galea altinda bir ya da iki tur
cevirerek gerilme igin ekstra bir pay birakilmasinin migrasyonu azaltacagr ve
migrasyon miktarmin cerrahin tecriibesi ile dogrudan iliskili oldugudur. Ozellikle
servikal distoni hastalarinda migrasyon degerleri diger hareket bozuklugu hastalarina
gore daha cok bulunmustur. DBS’i takiben diger hareket bozukluklarina kiyasla
distonide elektrot kirilmasi ve migrasyon riski artmistir. Migrasyon degerinin daha
gelismis kapak sistemleri ile azaltilabilecegini savumuslardir (132). Literatiirde
ayrica stimloc ile birlikte ek miniplak vida kullanilarak sistemin daha da
giiclendirildigini ve sonu¢ olarak migrasyon degerlerinin daha aza indirildigini
savunan yayinlar mevcuttur (133). Ng ve arkadaslari elektrot fiksasyonu i¢in plastik
kapak ve sementin birlikte kullanmislar ve daha iyi sonuglar elde ettiklerini iddia
etmislerdir (134).

Tespit yontemi olarak stimloc kullanilacak hastalarda burr - hole i¢in 14 mm capl el
perforatorii veya yiiksek devirli elektrikli dura stoplayict drill kullanilmalidir.
Hastalar uyanik olarak opere edildikleri i¢in yiiksek devirli motor ¢ok ses ¢ikarmakta
ve hastay1 irrite etmektedir, ayrica kullaniciya bagli olarak hareket nedeniyle burr-
hole ¢ap1 artabilir ve bdylece stimloc optimal sekilde burr- hole’e
yerlestirilemiyebilir. Bu nedenlerle; sessiz olmasi, olas1 burr-hole ¢ap1 degisikligi
thtimalinin olmamasi gibi nedenlerle DBS ameliyatlarinda 14 mm caph el

perforatorii kullanmay tercih ediyoruz.

Fiksasyon i¢in kemik sementin burr- hole i¢ine enjektor yardimiyla ilk tabakasinin
serildigi anda yaydigi 1s1 nedeniyle elektrotun fiziki yapisina zarar verme, beyin
korteksinde hasar ve epileptik nobet riski olasi sorunlar olarak akla gelmektedir. T.A.
Murpy ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada polimetilmetakrilat (PMMA) ile
yapilan sement uygulamasi sirasinda termal kamera ile yapilan Ol¢limlerde, bir
dakikay1 asan siire boyunca, ortalama 47 santigrat dereceye ulasan (maksimum 55 °
C) sicaklik degerleri saptanmistir (135). Ortopedik kemik tiimorii cerrahilerinde bu

termal enerjinin, kalan tiimor hiicrelerini 6ldiirme ve niiks oranini azaltmada yararh
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bir etkiye sahip oldugu, bununla birlikte, sicakliktaki artigin kemik nekrozuna,
kondrosit hasarina ve hatta cilt hasarina yol agabilecegi bildirilmistir (136). Sinir
dokusuna verilen termal hasarin 1s1 degeri ve siire ile baglantili oldugu deneysel
hayvan caligmalarinda gosterilmistir. Sican modellerinde 43-45 °C sicakliklarda ve
domuz sinir dokusunda, 5 dakika boyunca 60-70 °C sicakliklarda ciddi sinirsel
dejenerasyon oldugu gosterilmistir (137). Bu bakimdan sement uygulamalari
sirasinda noéral dokuya 1s1 iletimini minimuma indirmeye 6zen gosterilmelidir. Biz
ameliyatlarimiz sirasinda serum fizyolojik ile 1slatilmis spongostan kullanarak temasi
Oonlemeye calistik. Calismamizdaki higbir hastada epileptik ndbet ya da sement
uygulama komsulugunda erken ve gec postoperatif donemde radyolojik ve klinik
olarak noral hasari isaret eden bir lezyon ya da muayene bulgusuna rastlamadik.
Elektrot acisindan termal hasar degerlendirilmesi i¢in sement uygulamasi sonrasi
intraoperatif olarak oOlg¢iilen empedans degerlerinde hicbir hastada anormal deger
saptamadik. Maastricht grubu 600’ iin {izerinde elektrot implantasyonunda bizimle
ayni kemik sement teknigini kullanmislardir. Onlar da kemik sement uygulamasina
bagli elektrot empedans degerlerinde bozukluk, epileptik ndbet vb. sorunlar
yasamadiklarini belirtmislerdir (12) . Bu veriler géz oniine alindiginda sement
uygulamasinda gerekli 6nlemler uygulandiginda 1sinma ile ilgili bir sorun olmadigim
diisiiniiyoruz. Serimizde ameliyat edilen 30 hastanin birinci yil Olglilen empedans
degerlerinde 4 hastada toplam 6 kontaktta yiikseklik tespit edildi. Medtronic N'vision
ile dlgiilen degerler 4000 ile 10.000 arasindaydi. 2 hasta sement grubunda, 2 hasta
stimloc grubundaydi. Bu empedans yiiksekligi hastalarda kontakt degisikligi

yapilmasina ya da klinik kotiilesmeye neden olmadi.

Tiim sterotaktik cerrahilerde oldugu gibi, DBS cerrahilerinde de duratomi sonrasi
gelisen BOS kacagi ve subdural mesafeye hava girisine bagli olusan beyin sifti
stereotaktik dogrulugu etkileyen faktorlerdendir (138). Bu nedenle olusan beyin
kaymasi genellikle posterior yone dogru meydana gelir (139) ve subkortikal
yapilarda 4 mm'ye kadar kaymaya neden olabilir (140, 141). DBS ameliyatlarinda
pnomosefalus miktar ile ilgili ¢alismalarda farkli degerler bildirilmis olup Matias ve
arkadaglarinin ¢alismasinda 0 ile 32 cc ( medyan=6 cc ) (142), Sharim ve
arkadaglarinin ¢alismasinda 60.8 + 15.5 cc (143), Nazarro ve arkadaslarinin

calismasinda 0 ile 7 cc arasinda degisen Ol¢iim degerleri bildirilmistir (144).
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Calismamizda pnomosefalus hacimlerini Kwak yontemi ile olgtiik (145). Her iki
grup i¢in pnémosefalus hacmi ortalama 6,62 cc idi. Iki grup arasinda pnomosefalus
miktar1 agisindan istatistiksel anlamli fark yoktu. Bununla beraber her iki grup iginde
postoperatif erken dénem pnomosefalus hacmi arttikca ge¢ donemdeki elektrot
migrasyon degerleri artmaktaydi ve aralarinda istatisksel anlamli bir iliskli
bulunmaktaydi. Literatiirde de benzer sonuglar gosteren yayinlar mevcuttur (141,
146, 147). Bizim serimizdeki pnomosefalus hacimleri migrasyon degerleri ile korele
olsa da klinik kotiilesmeye sebep olmamistir. Pndmosefalus hacmi cerrahi siireden,
kullanilan tespit yonteminden kullanilan mikroelektrot sayisindan bagimsizdi.
Literatiirdeki benzer c¢alismalar benzer sonuglar ortaya koymaktadir (148). Bu
caligmalardan biri olan Nazzaro ve arkadaslarinin serisinde pnémosefalus miktari;
yas, atrofi derecesi, sagital cerrahi yaklasim agisi, kullanilan mikroelektrot sayisi,

parankim ile kemik arasindaki uzaklik ya da cerrahi taraf ile iliskili bulunmadi (144).

Ameliyatlarimiz sirasinda pnomosefalusu azaltmak i¢in bas yiiksekligini maksimum
30 derecede sabitledik ve duratomi sonrasi, mikroelektrotlar yerlestirildikten sonra
burr-hole iizerine pamuk pedler koyarak BOS kacagini ve hava girigini 6nlemeye
calistik. Pndmosefalus miktarini azaltmak i¢in kullandigimiz 6nlemler disinda doku
yapistiricist kullanan merkezler de mevcuttur, Takumi ve arkadaslar1 Polietilen
Glikol Hidrojel ile burr-hole iizerini kapatarak yaptiklar1 karsilastirmali ¢alismada
pnomosefalus hacminin anlamli oranda azaldigini yayinlamislardir (149). Kendi
klinigimizde sabit bir mikroelektrot kayit yontemi kullanmiyor hastanin beyin
MR’ indaki vaskiiler yatagina gore kullandigimiz mikroelektrot sayisini degistiriyor
ve coklu ya da tek tek elektrofizyolojik kayit teknigini kullaniyoruz. Her ne kadar
doku yapistiricist kullanimi pnomosefalusu azaltmak icin giiclii bir yontem olsa da,
ozellikle tek tek elektrofizyolojik kayit yaptigimiz hastalarda ikinci bir trase
aramamiz gerektiginde kullanilacak olan doku yapistiricis1 mikroelektrotun beyine

inigini engelleyecegi i¢in klinigimizde kullanmiyoruz.

Sharim ve arkadaslarinin pndmosefalus miktari ile agilan burr-hole ¢apinin iligkisini
inceleyen calismasinda aralarinda istatistiksel iliski saptanmamustir. Biiyiik (14 mm)
burr-hole, kortikal yiizeyin ve damarlarin dogrudan gésterebilmesi avantajina sahip

oldugu i¢in kiigiik ¢apli burr-hole’e gore daha fazla giivenlik saglamaktadir. Veriler,
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daha fazla gorsel erisim elde etmek i¢in daha biiyiikk burr-hole kullanmanin

pnomosefaliyi artirmayacagini 6ne siirmektedir (143).

Burciel ve arkadaslari GAA'da ve uyanik kraniotomi ile yapilan ameliyatlari
karsilastirmis ve GAA’ da yapilan DBS ameliyatlar1 sonras1 pndmosefalus miktarinin
daha az oldugunu saptamislardir (150). Beyin cerrahisi ameliyatlarinda ven6z doniisii
artirmak ve kanama riskini azaltmak i¢in genellikle basa 30-45 derecelik yiikseklik
verilir, bu bas yiiksekliginin pndmosefalus miktarini artiracagina dair yayinlar
mevcuttur (151), basin daha fazla yiikseltilmesi ayrica venz hava embolisi riskini ve
sikligimi artirir (152). Nazzaro ve arkadaslari basa notr pozisyon vererek yaptiklari
DBS ameliyatlarinda pnomosefalus miktarinin azaldigint  ve kanama ile

karsilasmadiklarini yayinlamislardir (144).

Elektrot kirilmast DBS cerrahisinde nadir goriilen bir komplikasyondur.
Calismamizda her iki grupta da elektrot kirilmasi ile karsilagmadik Parkinson
hastaligindaki DBS uygulamalarindan ziyade distoni vakalarinda basin ve boyunun
ani ve istemsiz kasilmasina bagl goriilme siklig: yiiksektir (132). Elektrod kirilmasi
durumunda kranial kisimdan c¢ok distal bolgede olmasi beklendigini, bu nedenle

tespit yontemi ile iligkili olmayacagi bildirilmistir.

Enfeksiyonlar ve cilt erozyonlari, DBS cerrahisi sonrasi donanim ile iligkili
komplikasyonlar i¢inde en sik karsilagilanlardir. Calismamizda her iki grupta birer
adet olmak tizere toplam iki hastada enfeksiyon gelisti ( % 6 ) Enfeksiyon oranlari
acisindan gruplar arasinda fark yoktu, olusan enfeksiyonlar yara bakimi ve
antibiyoterapi ile tedavi edildiler. Kemik sement ile fiksasyon yapilan hastada gelisen
enfeksiyon tek tarafli olarak kranial insizyon bdlgesindeydi. Hastanin kiiltiir
sonucunda herhangi bir tireme olmadi. Herhangi bir cilt erozyonu yoktu, insizyonel
girisim yapilmadan 14 giin intravendz ampisilin-sulbaktam ile tedavi edildi. Stimloc
ile fiksasyon yapilan 1 hastada postoperatif birinci ayda kranial insizyonda tek tarafli
BOS akintis1 oldu. Lomber drenaj uygulamasi sonrasinda BOS gelisi diizelmekle
birlikte staf. aureus menenjiti gelisen hastaya 14 giin iv vancomycin verilerek tedavi
edildi. Literaiirde enfeksiyon oranmi % 1.5 ile % 22 oranlarinda bildirilmistir
Jitkritsadakul ve arkadaslarinin yaptigi genis kapsamli literatiir taramasinda 8983

hastanin 460’1nda ( % 5,12 ) enfeksiyon ve cilt erozyonu, % 0,48’ de ise enfeksiyon
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olmadan cilt erozyonu oldugu bildirilmistir. En sik izole edilen patojenler
staphylococcus aureus ve staphylococcus epidermidis ile normal cilt florasina ait
bakterilerdir (153). Bjerknes ve arkadaslarinin ¢alismasinda DBS cerrahisi yapilan
hastalarin % 8,7° si enfeksiyon nedeniyle tedavi edilmistir. Bu c¢alismada
enfeksiyonlarin 17'si (% 52) ilk ay icinde, 26's1 (% 79) ilk {i¢ ay i¢inde gelismis olup,
kiiltiir sonuglarinda % 36 Staphilococcus aureus, % 24 koagiilaz negatif
Staphylococci (CoNS; S. epidermidis ve S. capitis), % 12 normal deri floras1 artisi
%24 negatif kiiltiir tespit edilmistir. Bjerknes ve arkadaslarinin calismasinda
enfeksiyon gelisen hastalarin % 21’1 antibiyoterapi ile iyilesmis, % 67’sinde donanim
kismen ¢ikartilmis ve %12’sinde donanim tamamen ¢ikartilmak zorunda kalinmistir
(138). Kemik sement kullanan merkezler yiizeyel bir enfeksiyonun beyin dokusuna
gecisinde kullanilan sementin bir bariyer olusturacagini ve enfeksiyonun beyin
dokusuna yayilimini engelleyecegini diisiiniiyorlar (12). Kemik sementin antibiyotik
icerikli uygulama imkaninin olmasi bir diger avantaji olup antibiyotik igerikli

sementlerin enfeksiyon oranlarini azalttigin1 gosteren yayinlar mevcuttur (154).

Cilt erozyonu ve estetik acidan sement uygulamasinin, kalvaryum iizerinde daha
bliylik bir yiikseklige neden olmasindan dolayi, stimloc’a gore daha riskli oldugu
ongoriilebilir. Cilt erozyonlar1t DBS donanimimi tehdit eden ve sik bildirilen bir
komplikasyondur. PH’ da otonomik diizensizlikler ve beslenme bozukluklari
nedeniyle hastalar bu komplikasyon igin &zellikle risk altindadirlar (155). Derin
Beyin Stimiilasyonu cerrahisi yapilan merkezlerde bu komplikasyonu azaltmak i¢in
farkli yontemler denenmektedir. Cilt insizyonlarinin C seklinde ya da siniis dalgasi
seklinde yapilarak  erozyonu azaltmaya dair ¢alismalar mevcuttur (156, 157).
Ayrica Wharen ve arkadaslari cilt erozyonu gelisen hastalarin revizyon cerrahilerinde
insizyon altina yerlestirilen aseliiler dermal matris ile basarili sonuglar elde ettiklerini
bildirmislerdir (155). Kendi klinigimizde iki tarafli yaklasik 3 cm’ lik lineer

insizyonu tercih etmekteyiz.
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6. SONUCLAR

1. DBS ameliyatlarinda elektrot fiksasyonunda stimloc kullanimi kemik semente
gore uygulama stiresi agisindan avantajlidir. Cerrahinin uyanik olarak yapildigi goz
Oniine alindiginda hastanin cerrahi konforu ve toleransi i¢in daha uygun

goziikmektedir.

2. Her iki yontem arasinda postoperatif donemde elektrot migrasyon degerleri

acisindan fark yoktur.

3. Kemik sement ve stimloc gruplar1 arasinda hastalarda klinik diizelme ve

komplikasyon agisindan postoperatif donemde fark yoktur.

4. Her iki yontem elektrot fiksasyonu agisindan giivenilir ve uygulanabilir

tekniklerdir.
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