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1. GIRIS VE AMAC

Parkinsonizm, istirahat tremoru, rijidite, bradikinezi, postural refleks
kaybi, fleksiyon postiirii ve donma seklinde alt1 kardinal bulgunun kombinasyonu
seklinde ortaya c¢ikan bir sendromdur. Parkinsonizmin {i¢ tipi vardir: etiyolojisi
bilinmeyen primer veya idiopatik tip, etiyolojisi belli olan sekonder veya
semptomatik tip ve diger sendromlara eslik eden atipik parkinsonizm sendromlar1
(1).

Parkinsonizmin en sik goriilen bicimi ilk olarak James Parkinson
tarafindan  1817°de tanimlanan ve Parkinson Hastaligi (PH) olarak bilinen
idiopatik tiptir. PH, Alzheimer hastaligindan sonra en sik goriilen ndrodejeneratif
hastaliktir. Farkli serilerde yillik insidansla ilgili degisik bildiriler olmakla beraber
insidans yilda 100000 kisi icin 11.0 ile 13.9 arasinda degismektedir (2). Idiopatik
Parkinson hastaliginin altinda yatan temel mekanizma, substantia nigrada ytliksek
miktarda noromelanin iceren dopaminerjik noronlarin selektif kaybidir. Klinik
belirtiler ortaya ¢iktiginda striatal dopamin igeriginde %80 oraninda bir azalma
soz konusudur (3,4,5). Pek cok genetik ve cevresel faktor etyopatogenezde
su¢lansa da hastaligin kesin nedeni hala bilinmemektedir.

Vaskiiler parkinsonizm (VP), tiim parkinsonizm vakalariin %3-12’sini
olusturmaktadir; risk faktorleri temel olarak serebrovaskiiler hastaliklarla aynidir
(6). Motor bulgular idiopatik Parkinson hastaligindan farkli olup, tipik 6zelligi,
adimlarmi  siirliyerek yiirime ve motor bloklarla karakterize yiirlime
bozuklugudur. Klasik vaskiiler parkinsonizmde bulgular Parkinson hastaligindan

farkli olarak siklikla simetriktir; levodopa yaniti kotiidir. Demans, piramidal



bulgular, iiriner inkontinans, konusma ve yutma giigliikleri, tist ekstremitelerde
hafif rijidite ve bradikinezisi, hafif hipomimi eslik edebilir. Teorik olarak
substantia nigra ve/veya onun uzantilarina ait her tiir lezyon parkinsonizme neden
olabilmektedir.

Hafif semptomlarla asimetrik ve sinsi olarak baslayan yavas ilerleyen bir
VP’yi PH’den ayirmak giigtiir, klinige ek olarak, rutin tanisal amacgla yaygin
olarak kullanilabilecek tetkikler gerekmektedir. PH ve VP hastalarinda
transkranial renk kodlu ultrasonografi ile substantia nigra (SN) hiperekojenitesinin
karsilastirildigt ve primer sonlanim noktast olarak PH hastalarinda SN
hiperekojenitesinin anlamli dl¢lide yiiksek saptandig: bir ¢alismada, ek olarak ayni
anda uygun olundugunda bir kisim hastanin serebral hemodinamik parametreleri
Olciilmiis, VP hastalarinda pulsatilite indeksinin PH olgularina ve saglikli
kontrollere gore anlamli diizeyde yiliksek oldugu, ancak serebral kan akim
hizlarinda anlamli farklilik gézlenmedigi bulunmustur (7).

Bu ¢alismada birincil amag, Transkranial Doppler Ultrason yontemi ile
serebral dolasim dinamiklerini non invaziv bi¢imde inceleyerek; substantia
nigrada selektif dopaminerjik kayip sonucu ortaya ¢ikan idiopatik Parkinson
hastaligindan  farkli olarak, “vaskiiler parkinsonizmin iyi tanimlanmis
aterosklerotik risk faktorleriyle iliskili, bozulmus serebral perflizyon neticesinde
ortaya ¢ikan bir klinik sendrom oldugunu” objektif hemodinamik parametrelerle
ortaya koymaktir. Serebral hemodinamik parametrelerin vaskiiler risk faktorleri,

hastalik siiresi, hastanin Birlesik Parkinson Hastaligi Degerleme Olgegi motor



(BPHDO-IIl ) skoru, eger aliyorsa dopaminerjik tedavi ile olan iliskisini

arastirmak da, bu ¢alismanin ikincil amaclar1 arasindadir.



2. GENEL BILGILER

Parkinsonizm, ¢esitli nedenlere bagli olarak goriilebilen, istirahat tremoru,
rijidite, bradikinezi, postural instabilite, fleksiyon postiiri ve donma ile
karakterize bir klinik sendromdur. En sik goriilen bi¢imi, idiopatik Parkinson
Hastaligi’dir. James Parkinson 1817°de, daha sonra kendi adini alacak Klinik
sendromu, kendisinin muayene ettigi 3 olgu ve Londra sokaklarinda gozlemledigi
3 hasta ile, “titrek felg” tizerine bir makalede tanimlamustir (8). Daha 6nce paralizi
ajitans denilen bu hastaliktan, Charcot 19’uncu yiizyilda ‘‘maladie de Parkinson’’
veya Parkinson hastaligi olarak bahsetmistir. Charcot ayrica, PH’nin tremor
olmayan formlarinin da oldugunu fark etmistir ve hareketlerdeki yavaslamanin,
Parkinson tarafindan kullanilan azalmis kas giicli teriminden veya giigsiizliikten
bir sekilde ayirt edilmesi gerektigine dikkat ¢ekmistir (9). Parkinson tarafindan ilk
tanimlanmasindan yaklasik 100 yil sonra (1919) PH olgularimin substantia nigra
hiicrelerinde kayip oldugu fark edilmis, 140 yil sonra da (1957) Carlsson ve
arkadaglar tarafindan buradaki norotransmitterin dopamin oldugu kesfedilmistir
(10). Ehringer ve Hornykiewicz tarafindan 1960°da (10,11) PH hastalarinin
striatumunda belirgin azalmis dopamin konsantrasyonlarinin saptanmasi, bir yil
sonra PH’de ilk levodopa ¢alismalarinin yolunu agmis (12) ve Arvid Carlsson
dopamin ¢alismalar1 ile Nobel Fizyoloji ve Tip Odiiliinii kazanmistir. 1961°de
enjekte edilen levodopanin ilk kez PH hastalarinda akineziyi diizelttigi gosterilmis
ve onyilin sonralarina dogru oral levodopanin gelistirilmesi bunu izlemistir
(13,14) Daha yakin zamanda, genetik mutasyonlar, yanls katlanmis proteinlerin

ubikuitin—proteazom ve otofaji-lizozomal sistemler ile anormal islenmesi, artmis



oksidatif stres, mitokondrial disfonksiyon, inflamasyon ve diger patolojik
mekanizmalarin dopaminerjik ve non-dopaminerjik hiicre 6liimiine katki saglayan
faktorler oldugu tanimlanmustir (15,16).

Critchley 1929°da (17) sercbrovaskiiler hastaligin neden oldugu,
“arteriosklerotik parkinsonizm” olarak tanimladigi farkli bir parkinsonizm tablosu
olduguna dikkat ¢ekmistir. Onceleri otdrler tarafindan bu kavramin gegerliligi
sorgulansa da son dekadlarda bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) vaskiiler parkinsonizm kavramina destek saglamistir (18-22).
VP siklikla vaskiiler okluzif hastaliklarin yaygin olarak goriildigi yash
poplilasyonda goriiliir. VP’in kesin prevalanst bilinmemekle birlikte Glass ve
arkadaslariin bildirdigi Queen Square Beyin Bankasi (QSBB) serisinde 2%
(1375 olgunun 28’i) olarak saptanmistir, Foltynie ve arkadaslar1 ise tiim
parkinsonizm  olgularinin  3%-6%’sin1  (23) VP olgularinin olusturdugunu
bildirmistir. Bower ve arkadaslarimin parkinsonizm olgularini igeren patoloji
serisinde de 39 olgunun 5’inde (12%) VP saptanmistir (24). VP’ye yol agan
iskemik vaskiiler lezyonlar lakiiner enfarktlar, beyaz cevher hiperintensiteleri ve

daha ender olarak biiyiik damar enfarktlaridir.

2.1 Vaskiiler Parkinsonizmde Klinik Bulgular

VP’in Klasik tipinde Thompson ve Marsden (21) ve FitzGerald ve
Jankovic (18) tarafindan bildirildigi iizere yiiriime zorlugu en Snemli baslangig
belirtisidir. Alt ekstremiteler iist ekstremitelere gore daha fazla etkilenmekte,

erken ve ciddi yiiriime disfonksiyonu, donma ve genellikle yiirlime apraksisine



bagh erken diismelere yol agmaktadir. Bu nedenle klasik tipe, alt beden yarisi
parkinsonizmi de denilmektedir.(18,21) Yiiriime bozuklugu, kii¢iik adimlarla
yiirime, ayaklarmi siirlime, degisken adim genisligi (dardan genise dogru),
yiiriimeye baslamada ve doniislerde tereddiit ve orta derecede dengesizlik ile
karakterizedir. PH na gore kol salinimi1 VP hastalarinda daha ¢ok korunmaktadir
(18,21,25). Hastalarin ¢ogunda belirgin istirahat tremoru izlenmemektedir, kollar
sadece hafif etkilenmistir ve bu nedenle genellikle yaz1 yazma normaldir. Tam
tersine, hipofoni, disfaji, psodobulber paralizi ve postural degisiklikler daha
belirgin olma egilimindedir (6).

Ekstrapiramidal bulgularin yani sira, ¢ogu hastada, piramidal bulgular,
ekstansor plantar yanit, hemiparezi, gorme alan defektleri gibi fokal anormal
norolojik bulgular, psédobulber paralizi, idrar inkontinans1 izlenmektedir.
Kognitif degerlendirme frontal lob disfonksiyonu paterni gostermektedir, kelime
akiciliginda azalma, yiiriitiicii islevlerde bozulma ve mental esneklikte azalma
izlenmektedir (26, 27). Fakat bu VP ile sik iligki gosteren noropsikolojik
bozukluklarin hi¢biri VP i¢in patognomonik olmayip PH ve diger parkinsonian
sendromlarda da goriilebilmektedir (28).

Vaskiiler parkinsonizmde hastalik seyrinin daha agresif oldugu ve hastalik
sliresinin PH’na gore daha kisa oldugu bildirilmistir (29). Yayinlanmis en genis,
patolojik olarak dogrulanmig VP serisinde (29) ¢cogu hastanin sinsi baslangic ve
ilerleyici bir hastalik gosterdigi belirtilmistir. Hastalarin yarisinda demansin eslik
ettigi ve yine hastalarin yarisindan fazlasinda {iriner semptomlar, konstipasyon,

duygudurum bozukluklar1 ve uyku problemleri, hastalarin dortte birinde ortostatik



hipotansiyon bildirilmistir. Bazi hastalarda postural tremor bildirilse de, PH
tanisin1 destekleyen bir 6zellik olan istirahat tremoru, yaygin kaniy1 destekleyecek
sekilde VP hastalarinda nadirdir. Patolojik olarak dogrulanan VP hastalarinda
non-motor semptomlar sik bildirilmemistir. Literatiirdeki ¢esitli galismalarda
gozlenen VP klinik 6zellikleri Tablo 1’°de 6zetlenmistir.

Klasik tipi, baskin olarak simetrik, akinetik-rijit bir parkinsonizm
formudur ve farmakolojik tedaviye iyi yanit vermemektedir. Prognoz ve tedavi
seceneklerini degerlendirmek i¢in, VP’nin erken ve dogru tanisi gereklidir. Fakat
taninin dogrulugu, klinisyenler icin halen énemli bir zorluk olarak durmaktadir.
Vaskiiler parkinsonizm i¢in yaygin olarak kullanilan, kabul gérmiis klinik tani
Olgiitleri  bulunmamaktadir. Serebrovaskiiler hastaliga atfedilen MRG veya
BT’ deki subkortikal beyaz cevher lezyonlar1 ile atipik alt beden yarisi
parkinsonizmi olusmaktadir (30). Fakat, parkinsonizm bulgulart olmayan yash
insanlarda da bazal ganglia ve derin beyaz cevher enfarktlar1 siklikla gorildigi
icin VP’nin klinik tanisi zordur (31, 32). Ayrica vaskiiler lezyonlar, patolojik
olarak dogrulanan Parkinson Hastaligi’nda da sik goriilen rastlantisal bulgulardir
(33), bu yiizden tani giivenilirligini kesinlestirmek igin postmortem taninin
dogrulanmasi gerekmektedir (34-36).

Cogu VP olgusu hafif semptomlarla baslayip zaman i¢inde ilerleyerek
norodejeneratif bir patern géstermekte ve bu tanisal giicliik postmortem caligmalar
ile agiga ¢ikmaktadir. PH tanist alan ve ona gore tedavi edilen fakat postmortem
patolojik degerlendirmeler ile primer bazal ganglionlarin vaskiiler tutulumunun

gosterildigi birgok olgu bildirimleri bulunmaktadir (37,38).



Tablo 1. Vaskiiler parkinsonizmde klinik 6zellikler

Chang ve | Yamanouchi Winikates ve | Demirkiran da Silva ve Glass ve ark | Benitez-Rivero
ark 1992 | ve Nagura Jankovic ve ark 2001 ark 2005 2012 ve ark 2012
1995 1999

Cinsiyet 63/37 70/30 51/49 87,5/12,5 57,1/42,9 57/43 69,8/30,2
(E/K) (%)
Baglangig yas1 67,77 - - 64,6+79 61,8+13,7 70,7+6,4 72,6+6,8
Yiiriiytis 72,7 95,8 89,8 68,7 - 100 96,2
bozuklugu (%)
Tremor (%) 0 16,7 33,3 56,2 85,7 38,5 -
Istirahat 0 4.2 - 25 - 11,5 24,2
tremoru (%)
Bradikinezi (%) 100 100 - 100 71,4 100 -
Rijidite(%) 100 29,2 53,6 100 100 96 -
Asimetri (%) 0 70,8 50,7 87,5 14,3 38,5 -
Diisme (%) - - 46,4 37,5 - - 63,2
Postural - - 72,5 68,7 28,6 - 83,3
instabilite (%)
Alt beden yaris1 - - 59,4 68,7 - 60,7 -
hakimiyeti (%)
Tedaviye - 12,5 24,6 37,5 14,3 76,9 47,9
cevap (%)
Piramidal 45,4 62,5 275 25 - 54,2 -
bulgular (%)
Ps6dobulber 27,3 54,2 10.1 - - - -
paralizi (%)
Demans (%) 36,4 70,9 44,9 18,7 - 39 41
Inkontinans (%) 9,1 - 18,8 - - 50 46,2




Tipik VP alt ekstremite parkinsonizmi, frontal lob disfonksiyonu ve fokal
norolojik bulgular ile 6zetlense bile bu her zaman ger¢egi yansitmamaktadir, bazi
hastalarda semptomlar bir elde asimetrik istirahat tremoru ile baslayip PH gibi
yavas ilerleyebilmektedir. Hatta VP ve PH’nin birlikte de olabilecegi
diisiiniildiiglinde ayiric1 tan1 daha da zorlagsmaktadir.

Benamer ve Grosset (6) VP’de ii¢ klinik tip tanimlamistir. Gozlemlerine
gore, en sik form yiirime bozuklugu ile giden klasik alt beden yarisi
parkinsonizmi; ikincisi idiopatik PH’ye benzeyen sinsi ilerleyici ve levodopa
yanith formu ve tglinciisii gorece olarak daha nadir olan, akut bazal ganglia
lezyonlarini izleyen akut baslangi¢h parkinsonizmdir.

VP’nin klasik formunda levodopa yanit1 kétiidiir. Zijlmans ve ark. yaptigi
bir ¢alismada ise, nigrostriatal yolakta veya yakininda lezyonu olan (putamende,
kaudat niikleusta ve globus pallidusta makroskopik lakiiner enfarkti veya
genislemis perivaskiiler alanlar1 olanlar veya mikroskopik substantia nigra hiicre
kayb1 olan) 20 VP hastasinin 15’inin levodopaya yanit verdigi, nigrostriatal
yolakta veya yakininda lezyonu olmayan 14 VP hastasinin levodopaya yanit

vermedigi saptanmustir (39).

2.2 Vaskiiler Parkinsonizm Patofizyolojisi

VP’nin klasik klinik tipinde, parkinsonizm yaygin periventrikiiler ve
frontal beyaz cevher hasarina baglanmaktadir (21), ¢iinkii benzer klinik 6zellikler
normal basingli hidrosefali ve baz1 frontal parasagital menenjiom olgularinda da

izlenmektedir. Thompson ve Marsden’e (21) gore, VP de yiiriime bozuklugunun



altinda yatan mekanizma, suplementer motor alana giden talamokortikal lifler ve
bacak alanina giden serebellar lifler arasindaki diskonneksiyondur. Bir difiizyon
tensor goriintiileme ¢alismasinda, frontal lobun beyaz cevher yolaklarindaki
mikrostriiktiirel anormalliklerinin VP'nin ciddiyeti ile iliskili oldugu gosterilmis
ve yiirliyiis bozukluklari i¢in 6ne siiriilen frontal lob diskonneksiyon hipoteziyle
benzer bulgular saptanmis ve prefrontal korteks ile iliskili beyaz cevher lif
demetlerinin tutulumunun VP'nin temel O6zelliklerini olusturdugu diisiincesi
pekistirilmistir (40). Parkinsonizm stratejik bazal ganglion veya talamus
enfarktlarina da bagli gelisebilir. Teorik olarak parkinsonizme neden olabilen
Ozgiin alanlarin lezyonlar1 tanimlanmistir. SNc(substantia nigra pars kompakta),
GPe(globus  pallidus  pars  eksterna) veya talamusun  VA(ventral
anterior)/VL(ventral lateral) c¢ekirdeklerindeki bir lezyon premotor alanlara
azalmig talamokortikal girdiye neden olarak parkinsonizm bulgularina neden
olabilir. Enfarkt, ¢ogu olguda parkinsonizm bulgularina kontralateral hemisfer
veya beyin sap1 yerlesimlidir ve bazal ganglion veya talamusta tek bir lezyon
izlenmektedir (41).

Subkortikal lezyonlarin patogenezi ile ilgili en fazla destek goren hipotez
ilk olarak Binswanger ve Alzheimer tarafindan 6nerilmistir (42,43). Beyaz cevher
yumusamasini, uzun penetran arterlerin arteriolosklerozu sonucundaki subkortikal
iskemiye bagli olabilecegini Onermislerdir. Bu bakis acisina gore, kollateral
anastomozlar tarafindan iyi desteklenmeyen uzun penetran arterlerin
arteriolosklerozu, bu damarlarin distal sulama alanlarinda, yani periventrikiiler ve

sinir saha alanlarinda iskemiye neden olabilir. Asir1 antihipertansif tedavi veya
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kalp yetmezligi ve hiperviskozite, zaten azalmis serebral kan akimi zemininde
beyaz cevher hastaligini provoke edebilir veya agreve edebilir (44,45). Hipertansif
veya diyabetik olmayan bir hastada tipik kiiclik damar hastaligimin hipertansif
degisiklikleri arada sirada bulunabilmektedir (46). Tam tersine, hipertansiyonu
olan her yash hastada da kiigiik damar hastaligi gelismemektedir (47). Bunlar da
hipertansiyon ve diyabet disinda, serebrovaskiiler olay, kardiyak hastalik veya
karotid patolojisi gibi bagka faktorlerin hipertansif arteriolopati gelisiminde rol
aldigin1 diigiindiirmektedir (48). Cogu arastirmaci, subkortikal lezyonlarin klinik
Ooneminin lezyonlarin yeri ve ciddiyetine bagli oldugunu belirtmektedir,
semptomlar belirmeden 6nce subkortikal lezyonlarin yayiliminin bir esik diizeyini
gecmesine gerek olabilecegi diistiniilmektedir (22,47). Bir klinikopatolojik
calismada, VP'de substantia nigradaki pigmente noronlarin iskemik
degisikliklerden  korundugu  bulunmustur (49). Bu farklar  VP'nin
patofizyolojisinin, PH'deki tipik presinaptik dopaminerjik defisitten farkli

oldugunu diisiindiirmektedir.

2.3 Vaskiiler Parkinsonizmde Patoloji

VP tanisinda patoloji altin standarttir. En sik gdzlenen patolojik bulgular
kiigclik damar hastalig1, lakiiner enfarktlar ve biiylik damar enfarktlar ile iligkilidir.
Makroskopik bulgular, degisen derecelerde serebral atrofi ve serebral arterlerin
aterosklerozunu igermektedir (34,35). VP’de lakiiner enfarktlar makroskopik
olarak izlenebilir veya mikroskopik olabilir, bazal ganglion ve talamusta PH

hastalarina ve kontrol grubuna gore daha siktir (34,35). Zijlmans ve ark.
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tarafindan, mikroskopik olarak serebrovaskiiler hastalik (SVH) yiikiinii gosteren,
kiiglik damar hastaligi ile uyumlu olarak gliozis, perivaskiiler solukluk, hiyalin
arteriolosklerozis (arteriol duvarlarinda hiyalin kalinlagsma), perivaskiiler alanlarin
genislemesinin VP hastalarinda daha sik oldugu ve frontal, temporal, parietal,
oksipital ve striatal alanlarda mikroskopik SVH agisindan belirgin bir farklilik
olmadig1 gosterilmistir (34). Ortiismeler olsa bile VP’deki patolojik bulgular PH
ve diger atipik parkinsonizm sendromlarnin tami kriterlerini karsilamaz.
Substantia nigradaki pigmente ve non-pigmente noronlardaki kayip, PH
hastalarinda VP hastalarina gore daha fazladir (35). Nadiren biiyiik unilateral
bazal ganglion enfarktlarina bagli ipsilateral SN noronlarinda hafif-orta derecede

kayip izlenebilir (50).

2.4 Vaskiiler Parkinsonizm Tam Kriterleri

VP tanisi, ilk tanimlandigindan beri tartismali bir klinik kavram olmaya
devam etmistir. 1989°da Fitzgerald ve Jankovic (18), belirgin yiiriime giicliigii ile
ist ekstremitelerde tutulumun olmamasi veya sadece hafif bir tutulum olmasini
(alt beden parkinsonizmi), 1995°te Zijlmans ve ark. (22) parkinsonizm ile baskin
frontal ylirlime bozuklugu, 60 yas ve iistiinde olma ve diger sekonder
parkinsonizm nedenlerinin diglanmasini, 1997°de Yamanouchi ve Nagura (35),
parkinsonizm ile serebrovaskiiler lezyon kaniti ve substantia nigrada
depigmentasyon veya Lewy cisimciklerinin olmamasin1 VP tam kriterleri olarak

belirlemistir.
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1999°da Winikates ve Jankovic (51), parkinsonizm ve derecelendirme
Ol¢eginde vaskiiler skoru 2 veya daha yiiksek olanlar1 VP olarak kategorize
etmistir. Bu yolla, vaskiiler risk faktorleri olan ¢ogu PH hastas1 yanlis tam
alabilmektedir. Demirkiran ve ark.nin (52) 2001’de kullandigi tami kriterleri,
parkinsonizm bulgulari, MRG’de vaskiiler lezyonlarin varligt ve sekonder

parkinsonizmin diger nedenlerinin diglanmasidir.

Tablo 2. Vaskiiler Derecelendirme Olgegi

Vaskiiler Derecelendirme Olgegi

1- Patolojik veya anjiografik olarak kanitlanan yaygin vaskiiler hastalik
2 puan

2- Klinik inmeden sonra 1 ay i¢inde baglayan parkinsonizm bulgulari 1
puan

3- Iki veya daha fazla inme 2 puan

4- Inme igin 2 veya daha fazla risk faktorii olmasi 1 puan

5- ki veya daha fazla damar sulama alaninda ndrogdriintiileme ile

vaskiiler hastalik kanit1
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Tablo 3. Amerikan Kalp Dernegi Inme Konseyinin belirledigi inme i¢in risk

faktorleri

Inme icin risk faktorleri

1- Hipertansiyon

2- Sigara

3- Diyabetes mellitus

4- Hiperlipidemi

5- Inme ile iliskili kalp hastalig1 varlig: (koroner arter hastalig, atrial
fibrilasyon, konjestif kalp yetmezligi, valviiler kalp hastalig1, mitral
kapak prolapsusu veya diger aritmiler)

6- Inme icin diger risk faktorleri (Ailede inme dykiisii, gut hastalig

veya periferik damar hastaligi oykiisii)

Zijlmans ve ark. tarafindan ise VP, baslangi¢larina gore iki tipe ayrilmistir:
sinsi baglangicli olan ve vaskiiler lezyonlar1 yaygin olarak sinir saha alanlarda
izlenen tipi (VPi) ve akut baslangich ve lezyonlar1 subkortikal gri gekirdeklerde
(striatum, globus pallidus ve talamus) yerlesmis tipi (VPa) (22). VP hastalarinin
yaklasik dortte birinde belirtiler akut baglamaktadir. 2004’te yaptiklar1 bir

klinikopatolojik calisma sonrasi da, Zijlmans ve arkadaslar1 tarafindan VP igin
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daha yeni ve daha kat1 klinik kriterler olusturulmustur ve giiniimiizde daha yaygin
olarak bu kriterler kullanilmaktadir (34). Bu 6l¢iitler asagida yer almaktadir;

1- Parkinsonizm: Bradikinezi ile birlikte istirahat tremoru, rijidite veya
(gorsel, vestibiiler, serebellar veya proprioseptif disfonksiyon olmaksizin) postural
instabilite gibi bulgulardan en az birisinin bulunmasi

2- Serebrovaskiiler hastalik agisindan anlamli beyin goriintiilemesi
bulunmasi (Bilgisayarli Tomografi veya Manyetik Rezonans Goriintiileme) veya
inme ile uyumlu fokal bulgu veya belirtilerin varligiyla tanist konulan
serebrovaskiiler hastalik

3 - Yukarida tanimlanan bu iki hastaligin iliskili olmast

- Bazal ganglion motor veri ¢ikisini arttirabilecek (globus pallidus
pars eksterna veya substantia nigra pars kompakta) veya talamokortikal yolun
etkisini dogrudan azaltabilecek (ventrolateral talamus, genis frontal enfarkt)
alanlarda veya yakinlarinda enfarkt ile birlikte akut veya gecikmis ilerleyici
baslangig. Inmeden sonraki 1 yil igerisinde karsi beden yarisinda bradikinezik
rijid sendrom veya ayagini siiriiyerek yiiriimeyi igceren parkinsonizm (VPa)

-Yaygin subkortikal beyaz cevher lezyonlarinda parkinsonizmin
sinsi baslangici, baglangicta semptomlarin iki yanli olmasi, erken ayak siiriiyerek
ylirlime veya erken kognitif disfonksiyonlarin varligi (VPi); klasik Klinik tipi.

Olas1 VP igin diglama kriterleri;

1- Tekrarlayan kafa travmasi

2- Kesin ensefalit

3- Semptomlarin baglangicinda noroleptik tedavi
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4- BT ve MRG’de beyin tiimorii veya komiinikan hidrosefali varligi
5- Parkinsonizm sendromunu agiklayacak alternatif tanilarin varligi
2005’te Rampello ve ark. (53) tan1 kriterleri olarak parkinsonizm ile beyin
MRG’de vaskiiler lezyonlarin varligini kullanmis, 2008°de ise Okuda ve ark. (54)
alt beden parkinsonizmi ile frontal yiirlime bozuklugu, postural instabilite varligi,
istirahat tremorunun olmamasi, simetrik progresyon, levodopaya kotii yanit ve
multipl bazal ganglion veya subkortikal enfarktlarin olmasini tani kriterleri olarak
belirlemistir.
Bu c¢alismada VP tani kriterleri olarak Zijlman ve ark. 2004’te
tanimladigr kriterler kullanilmigtir. Fakat, parkinsonian sendromlarin birgok
ortisen ozellikleri oldugundan kesin tan1 sadece otopsi ile konulabilmektedir. Bu

yiizden klinik taninin dogrulugunu arttirmak i¢in ek tetkikler gerekmektedir.

2.5 Transkranial Doppler Ultrason

Transkranial Doppler ultrason (TKD), serebral hemodinaminin
degerlendirilmesinde girisimsel olmayan, tekrarlanabilir, yatak basi uygulanabilir,
serebral kan akimindaki degisikliklerin hizli bir sekilde o6l¢iilmesine olanak
saglayan bir inceleme yoOntemidir. Kolay uygulanabilir, giivenilir olmasi ve
hastalar tarafindan iyi tolere edilebilmesi ve diger yontemlere gére daha ucuz
olmasi nedeni ile tiim diinyada yaygin kullanilmaktadir. TKD ile Willis poligonu
ve vertebrobaziller sistemdeki kan akimi degerlendirilmektedir. Bir TKD
calismasinda, TKD ile serebral kan akim hizlarinin Slgiilmesinde hata payinin

%6'dan az oldugu ve bunun da inceleme acis1 ve damar kesit alanindan
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kaynaklandig1 ve ol¢iimlerin birka¢ kez tekrarlanmasi ve ortalamasinin alinmasi
ile hata payinin kabul edilebilir diizeye indirilebilecegi bildirilmistir (55). Klinik
uygulamada en ¢ok anevrizma riiptiiriine bagli subaraknoid kanamada serebral
damarlardaki vazospazmi saptamada ve monitdrizasyonunda kullanilmaktadir.
Ayrica, Willis poligonu ve vertebrobaziller sistemdeki major intrakranial
arterlerin stenozu veya okliizyonunun saptanmasi, intrakranial kan akiminda
kollateral yolaklarin degerlendirilmesi, dolasimdaki serebral mikroembolilerin
saptanmasi, Sagdan sola santlarin saptanmasi, serebral vazomotor reaktivitenin
degerlendirilmesi, akut serebrovaskiiler hastalikta, beyin Oliimiiniin klinik
tanisinin - dogrulanmasinda yardimci tami  yontemi olarak, perioperatif ve
intraoperatif monitorizasyonda serebral emboli, tromboz, hipoperfiizyon ve
hiperperfiizyon saptanmasinda, inme riskine karar vermek igin orak hiicreli
aneminin degerlendirilmesinde, arteriovenz malformasyonlarin
degerlendirilmesinde, intrakranial anevrizmalarin saptanmasi ve takibinde ve
migren basagrisinda kullanilmaktadir.

Tiim ultrason cihazlar, transduserlerinde pizoelektrik kristallere sahiptir.
Bu kristal, alternatif elektrik akim uygulandiginda, hizli bir sekilde daralir ve
genisler. Bu hizli daralma ve genisleme elektrik enerjisini akustik enerji ya da ses
dalgalarina doniistiiriir. Insone edilen dokudan yansiyan ya da yayilan ses
dalgalar1 da transdusere geri doner, uyarlanabilir degisiklik kristalden ¢ikan kiiglik
elektriksel akimlara neden olur ve bu cihaz tarafindan analiz edilebilir. Ses
dalgalan frekans siirelerine gore tarif edilirler (her saniyedeki siklus adedi ya da

hertz sayisi: Hz).
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Cocuklarda fontaneller agik oldugu i¢in, intrakranial damarlardaki hizlarin
Olctimii Doppler teknigi ile yapilabilmektedir. Eriskinlerde ise kafatasi kemikleri
ultrason dalgalarinin gegisini engellemektedir ve 5-10 mHz dalga araliginda
calisan geleneksel Doppler cihazlar1 ile intrakranial arterlerden kan akim
hizlarimin 6l¢imii imkansizdir. Daha diisiik frekanslarda (1-2 mHz) kemik ve
yumusak dokunun etkisi azdir, temporal kemik daha ince oldugu igin de ultrason
(USG) penetransi igin uygun bir bolgedir. Transkranial Doppler cihazinda diisiik
frekansli (2 mHz) ve yiiksek enerjili (100 mW/cm2) tek bir prob hem kaynak hem
de yansiyan dalgayir algilayan kaydedici goérevini yapar. Doppler probunun
algiladig1 kristaller tarafindan disar1 verilen ultrason dalgalari, damar iginde
ilerleyen kanin sekilli elemanlarindan (6zellikle kirmizi kan hiicreleri) yansiyarak
bilgisayar yardimi ile dalga ve spektral forma dondstirilir. TKD iki temel
hemodinamik kural tizerine kurulmustur: Doppler etkisi ve Bernoulli kurali.
Doppler etkisi 1800°li yillarin ortalarinda Christian Doppler tarafindan
tanimlanmustir. Belli bir frekansa (FO) sahip bir ses dalgasinin hareket eden bir
nesneye (kanin sekilli elemanlari) garpmasi ile olmaktadir, ses dalgasi nesneden
farkli bir frekans (FR) ile yansir ve sonugtaki frekans farki FD = FR — FO ve hiz
(V)daV = (c x FD) /2 x FO x 6 formiilii ile hesaplanir, ¢ sesin hizi, 0 ise ultrason
probundan gelen ses dalgalari ile kan akimi yonii arasindaki agidir. Bu formiil ile
hem hiz (V; cm/s cinsinden) hem de damar igindeki kan akimiminin yonii
Ol¢iilebilmektedir. Eger nesne proba dogru yaklagmakta ise kaydedilen frekans

gonderilen frekanstan yiiksek, probdan uzaklagmakta ise kaydedilen frekans

18



gonderilen frekanstan daha diisiik olacaktir. Gonderilen ve kaydedilen frekans
arasindaki farka Doppler frekansi ad1 verilir.

Bernoulli kurali, hiz ve basinca gore, sivilarin farkli ¢aptaki yerlerden
akimini tanimlamaktadir. Kan daha genis ¢apli bir damardan daha dar ¢apli bir
damara hareket ederken, dar alandan gecerken de aymi kan hacminin
saglanabilmesi i¢in kan akim hizi artmalidir.

Spektral Doppler dalga formu, kan damarimnin belli bir alanindaki kan akim
hizlarinin kardiyak siklus boyunca olan hiz-zaman egrisinin gorsel halidir. Bu
dalgadan sistolik akim hizi1 (Vs) ve diastolik akim hiz1 (Vd) olgiilebilir (Sekil 1).
Bu degerler kullanilarak ortalama akim hizi (Vm), Vm = Sistolik hiz (Vs) +
[Diastolik hiz (Vd) x 2] / 3 formiili ile hesaplanabilir. Vm, zaman-hiz
dalgasindaki ortalama akim hizidir. Rezistivite indeksi (RI) bir organa dogru olan
kan akimina karsi olan direncin 6lgtimidiir. RI = Sistolik hiz (Vs) - diastolik hiz
(\Vd) / sistolik hiz (Vs) denklemiyle hesaplanir. Direng arttik¢a diastol sirasindaki
kan akimi azalir; boylece RI 1,0’a yaklastikca Vd sifira dogru iner. RI 1,0’a ne
kadar yakinsa kan akimina karsi diren¢ o kadar fazladir. Pulsatilite, incelenen
arterin besledigi serebral dokunun periferik rezistansini gosterir. Pulsatilite
indeksi (PI) Gosling denklemi ile hesaplanir; Pl = Sistolik hiz (Vs) - diastolik hiz
(\Vd) / ortalama hiz (Vm). Pulsatilite indeksinin normal araligi 0,8-1,2'dir. PI'nin
>1,2 olmasi, yiiksek intrakranial basing veya hipokapni gibi nedenlere bagl
serebral dokunun periferik rezistansinda artis veya kiiclik damar hastaliginda
goriilebilir. Azalmis pulsatilite indeksi (<0,8) yliksek dereceli stenozun distalinde

kan akiminda azalmaya bagli veya arteriovendz malformasyonu besleyen arterde
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periferik rezistansta azalmaya bagl olarak goriilebilir. Stenoz varliginda, stenozun
proksimalinde kan akim hiz1 diisiik, PI yiiksek, stenoz segmentinde kan akim hizi
artmis, post-stenotik ise kan akim hizi ve PI diisiik olarak saptanir. Tam
okliizyonda hi¢bir akim sinyali alinmaz. Her iki MCA arasinda kan akim hizi
farklilig1 30 cm/sn'den fazlaysa, tek tarafli stenoz veya spazmdan s6z edilebilir.
Kan akim hizin1 bir¢ok faktor etkilemektedir, yas, intrakranial basingta, santral
vendz basingta, kan viskozitesinde artis ve vazokonstriiksiyona neden olan ilaglar
serebral kan akim hizinda azalmaya, anemi, parsiyel karbondioksit basincinda
(PaCO?2) artis ve vazodilatasyona neden olan ilaglar serebral kan akim hizinda
artisa neden olmaktadir (56).

]

T Sistolik akm hizt (Vs) T

Hiz J\ /\Dﬂalamaalammawm

$ Diastolik akom iz (V)

Zaman

BI=Sistolik luz (V=) - diastolik uz (Vd) / sistolik huz (Vs)
PI = Sistolik tuz (Vs) - diastolik buz (Vd) / ortalama tuz (Vm)

Sekil 1. Hiz-zaman egrisinin gorsel hali olan spektral Doppler dalga formu. Bu
dalgadan sistolik akim hiz1 (Vs) ve diastolik akim hizi (Vd) olgiilmektedir.
Ortalama akim hiz1 (Vm), rezistivite indeks (RI) ve pulsatilite indeks (PI), Vs ve

Vd degerleri kullanilarak cihaz tarafindan otomatik olarak hesaplanmaktadir.
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Transkranial Doppler USG, 2-mHz ultrasonografi probu ile Willis
poligonu ve vertebrobaziler sistemdeki kan akim hizlarii, temporal kalvaryal
incelme alani, orbita ve foramen magnum gibi kafatasindan yiiksek frekansl ses
dalgalarinin gegisine olanak taniyan yerlerden 6lgmektedir.

TKD siipin pozisyonda sabit olarak durabilen ambulatuar veya komatoz
her hastada yapilabilir. Incelemeyi yapan kisi, her iki serebral hemisferin de
degerlendirilmesine ve incelenecek diizlemlerin optimizasyonuna olanak
saglayacak sekilde yatagin basinda durarak, derinlik ve prob agisini ayarlayarak
intrakranial arterleri degerlendirebilir. Hasta karsiya dogru bakmali ve kalp hizi ve
kan basinci monitoérize edilmelidir.

TKD, dort dogal kranial pencereden yapilir: transtemporal, transorbital,
transforaminal ve submandibular (Sekil 2). Temporal kemigin suprazigomatik
bolimiiniin incelme alanlarina bagl ti¢ transtemporal pencere bulunmaktadir.
Arka pencere, cogu hastada eksternal odituar kanalin hemen 6niinde yer alir (57-
59). Orta pencere, arka pencerenin 1,5 cm Oniinde ve 6n pencere de orta
pencerenin 1,5 cm 6niinde yer alir (58). Transtemporal pencereler orta, anterior ve
posterior serebral arterlerin degerlendirilmesinde (Sekil 3) rutin olarak kullanilir

(57-59).
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Sekil 2. TKD incelemesinin yapildigi dort dogal kranial pencere

Vakalarin  %5-20’sinde, ozellikle 60 yas fstii kadinlarda hiperostoz
nedeniyle sinyal alinmayabilir. Transorbital pencereden oftalmik arter ve internal
karotid arterin kaverndz pargasinin ii¢ segmenti (parasellar, genu ve supraklinoid)
degerlendirilmektedir (57-60). Hasta hafifce basim1 6ne egdiginde, oturur
pozisyonda iken transforaminal pencereden baziler arter ve vertebral arterlerin
intrakranial pargalart (Sekil 3) degerlendirilebilir (57-59). Submandibular
pencereden de, internal karotid arterin ekstradural segmenti degerlendirilir (57-
59). Tablo 4’te TKD ile degerlendirilen intrakranial arterlerin saptanmasinda

kullanilan kriterler 6zetlenmistir.
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Sekil 3. Major intrakranial arterlerin transtemporal ve transforaminal

pencerelerden degerlendirilmesi
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Posterior kommunikan arter
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Tablo 4. TKD ile degerlendirilen intrakranial arterlerin saptanmasinda kullanilan

kriterler
Arter Pencere Derinlik (mm) Akim yo6nii (ultrason
probuna gore)

MCA Transtemporal 55-65 Proba dogru

ACA Transtemporal 60-75 Probdan uzaga dogru
PCA (P1) Transtemporal 65-75 Proba dogru

PCA (P2) Transtemporal 65-75 Probdan uzaga dogru
Vertebral arter | Transforaminal 60-80 Probdan uzaga dogru
Baziler arter Transforaminal 90-110 Probdan uzaga dogru
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VP, PH’den farkli, ayr1 bir klinik tablo olup heterojen klinik ve morfolojik
Ozellikleri bulunmaktadir, tanida zorluklar yasanmaktadir, kesin ve giivenilir tani
konulmasini saglayan standart klinik kriterler bulunmamaktadir ve kesin tam
halen noropatolojik degerlendirme ile konulabilmektedir. Ayrica idiopatik PH, VP
ve diger parkinsonizm nedenleri arasinda ortiisen belirtiler bulunmaktadir ve bu
nedenle tanmin dogrulugunu arttirabilecek ek tetkikler gerekmektedir. TKD ile
intraserebral hemodinaminin degerlendirilmesi, VP ve PH ayriminda, VP’nin

temelini olusturan beyindeki vaskiiler patolojiyi ortaya koymada yardimci olabilir.

24



3. GEREC VE YONTEM

3.1 Hastalar ve Kontrol Grubu

Bu calismada Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali
Hareket Bozukluklar1 ve Parkinson Hastaligi Poliklinigi’nde izlenen UK Beyin
Bankas1 olgiitlerine (61) uyan 19 Idiopatik Parkinson hastasi ve Zijlmans ve
arkadaslarinin 2004°te belirledigi tani kriterlerine uyan 12 Vaskiiler parkinsonizm
olgusu ve benzer yas araliginda, bilinen santral sinir sistemi hastalig1 olmayan ve
ekstrapiramidal sistem muayenesi normal olan 20 saglikli gondllii incelendi.
Calismaya alinan olgularin higbirinde anlamli karotid veya vertebral arter stenozu
veya anemi yoktu. Transkranial Doppler Ultrason incelemesi sonrasi, bagimsiz bir
diger norolog tarafindan hastalarin muayeneleri tekrarlanarak; almakta olduklari
tedavi ve Birlesik Parkinson Hastalifi Degerlendirme Olgegi I1I’e (BPHDO-III)
gore klinik durumlarinin bilgisi, dosya-arsiv kayitlari iizerinde giincellendi.

Idiopatik Parkinson Hastalar1 igin i¢leme 6lgiitleri;

1- Bradikinezi ile beraber rijidite, istirahat tremoru veya (primer gorsel,
vestibiiler, serebellar veya proprioseptif disfonksiyon olmaksizin) postural

instabilite bulgularindan en az birisinin bulunmasi

2- Tek tarafli baslangig; belirtilerin bagladig: tarafta daha belirgin olmak

lizere asimetrinin korunmasi

3- Levodopaya iyi yanit
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Vaskiiler parkinsonizm i¢in i¢leme kriterlert;

1- Parkinsonizm: Bradikinezi ile birlikte istirahat tremoru, rijidite veya
(gorsel, vestibiiler, serebellar veya proprioseptif disfonksiyon olmaksizin) postural
instabilite gibi bulgulardan en az birisinin bulunmasi

2- Serebrovaskiiler hastalik agisindan anlamli beyin goriintiilemesi
bulunmas: (Bilgisayarli Tomografi veya Manyetik Rezonans Goriintiileme) veya
inme ile uyumlu fokal bulgu veya belirtilerin varligiyla tanist konulan
serebrovaskiiler hastalik

3 - Yukarida tanimlanan bu iki hastaligin iliskili olmas1

- Bazal ganglion motor veri ¢ikisini arttirabilecek (globus pallidus
pars eksterna veya substantia nigra pars kompakta) veya talamokortikal yolun
etkisini dogrudan azaltabilecek (ventrolateral talamus, genis frontal enfarkt)
alanlarda veya yakinlarinda enfarkt ile birlikte akut veya gecikmis ilerleyici
baslangig. Inmeden sonraki 1 yil igerisinde karsi beden yarisinda bradikinezik
rijid sendrom veya ayagini siiriiyerek yiiriimeyi igeren parkinsonizm (VPa)

-Yaygin subkortikal beyaz cevher lezyonlarinda parkinsonizmin
sinsi baslangici, baglangicta semptomlarin iki yanli olmasi, erken ayak siiriiyerek
ylirlime veya erken kognitif disfonksiyonlarin varligi (VPi); klasik Klinik tipi.

Vaskiiler parkinsonizm ve idiopatik Parkinson hastalar1 i¢in diglama

kriterleri;
1- Tekrarlayan kafa travmasi
2- Kesin ensefalit
3- Semptomlarin baslangicinda ndroleptik tedavi
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4- BT ve MRG’de beyin tiimorii veya komiinikan hidrosefali varligi
5- Parkinson sendromunu ag¢iklayacak alternatif tanilarin varlig

Saglikl1 kontroller i¢in dislama kriterleri;

1- Bilinen santral sinir sistemi (SSS) hastalig1 bulunmasi
2- Santral sinir sistemini etkileyebilecek (benzodiazepin, barbitiirat,
opioid, antikonviilzan, néroleptik gibi) herhangi bir ilag kullanimi
olmas1
3- Ekstrapiramidal sistem muayenesinde anormal bulgularin mevcudiyeti
Levodopa esdeger dozu tiim hastalar i¢in su sekilde hesaplandi:
Levodopa dozu + Levodopa dozu x 1/3 (eger entacapon aliyorsa) + (pramipeksol
veya kabergolin-mg x 67) + (pergolid-mg x 100) + (ropinirol-mg x 20) +
(piribedil-mg x 2) + (bromokriptin-mg x 10) + (rasajilin-mg x100) + (apomorfin-

mg x 8) (62).

3.2 Transkranial Doppler Ultrason ile serebral kan akiminin
degerlendirilmesi

Olgiimler, Viaysis/Sonara (Cardinal Health-Madison-WI/USA) marka
transkranial Doppler USG cihazi kullanilarak yapildi (Resim 1). Klinik durum ve
alinmakta olunan mevcut tedaviye kor iki norolog tarafindan, Transkranial
Doppler Ultrason incelemesi ile katilimcilarin 6n ve arka serebral dolasimini
saglayan major vaskiiler yapilarda (ekstrakranial internal karotid arter, orta

serebral arter, anterior serebral arter, vertebral arter, baziller arter ve posterior
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serebral arterde) ortalama akim hizi, pik sistolik hiz, rezistivite indeksi ve

pulsatilite indeksi 6l¢iildii.

= 4 Sec
.9 fiial‘m‘us‘z.u‘ 85
EDV| PI | RI | SD | HR

essel
VV,,‘ R R —E——————. O
B . R-I¢
= R-ECy
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Resim 1. Viasys/Sonara (Cardinal Health-Madison-WI/USA) marka transkranial
Doppler USG cihazi

Rune Aaslid’in 1982'de tanimladigi teknikle hasta supin pozisyonda
yatarken 2 mHz’lik prob ile, ekstrakranial ICA submandibular pencereden, orta
serebral arter (MCA), anterior serebral arter (ACA) ve posterior serebral arterler
(PCA) on, orta ve arka temporal pencereden ve vertebral arterler ve baziler arter
ise hasta oturur pozisyonda ve sirtt incelemeyi yapan kisiye doniik sekilde
transforaminal pencereden Transkranial Doppler teknigi kullanilarak olciildii.
Arterler ii¢ derinlikten incelendi ve arterler i¢in inceleme derinlik araliklari
ekstrakranial ICA i¢in 50 mm, ACA i¢in 60-75 mm, MCA i¢in 55-65 mm, PCA
icin 65-75 mm, VA igin 60-80 mm ve BA i¢in 90-110 mm idi. Akim paterninin en

net izlendigi dalga iizerinden cihazin otomatik 6lgiim teknigiyle elde edilen pik
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sistolik hiz, ortalama akim hizi, pulsatilite indeksi ve rezistivite indeksleri
kaydedildi (Sekil 4,5).

Temporal kemigin suprazigomatik boliimiinde, kulagin 1-5 cm oniindeki
“ultrasonik pencere” olarak adlandirilan alandan MCA, ACA ve PCA kan akim
hizlan 8lgiildii. Once MCA akim hizinin sinyali bulundu, MCA akimi zayiflayana
kadar derinlik arttirildi. Takiben MCA iizerinden ACA bulundu. Proksimal
ACA’dan gelen sinyaller MCA’dan gelen sinyallere gore ters yonde ve daha
derinde oldugu icin prob yonii ters ¢evrildi ve derinlik en iyi sinyal alinana kadar
arttirtldi. PCA’nin incelenmesi i¢cin MCA bulunduktan sonra sinyal zayiflayana
veya yok olana kadar derinlik arttirilarak prob daha posterior ve kaudale
kaydirildi. Sinyal bulunana kadar derinlik arttirildi. VA ve BA transforaminal
pencereden incelendi. Bas hafif antefleksiyonda iken BA igin, prob Willis
poligonuna dik olacak sekilde tutularak sinyal elde edildi ve derinlik artirilarak ti¢
derinlikten kan akim hizlar1 6lgiildii. Vertebral arterlerin incelenmesi igin prob
baziler arterin daha distaline dogru saga ve sola kaydirilarak iki tarafli 6l¢iimler
yapildi.

Hastalarin  biiyiik bir kisminda teknik nedenlerle PCA elde
edilemediginden, elde edilen PCA degerleri istatistiksel analize katilmamstir.

Calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan

onaylanmuistir.
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VIASYS

REBEERCANE Pro-Lab GmbH
Date: 10.03.2014, 10:15 Age: 85, 01.01.1929
Name: Gender: Female
ID #: ' Comments:
Tel: Address: Doga tez
Blood Vessel |Depth| Mean | Peak | PI | RI | S/D [ HR [Scale fampld Gain [PowerProbe
L-MCA 55 | 43.1 | 67.4 | 0.99 | 0.64 | 2.81 [100{231| 10 | 1 [ 51| 2
L-MCA 55 | 50.4 | 78.9 | 0.94 | 0.61 | 2.60 [101{231| 10 | 1 [ 51| 2
L-MCA 55| 543 | 851|098 | 063 | 271 (101({231( 10 [ 1 | 51| 2
L-ACA 67 |-57.0 | -847 | 090 | 0.61 | 257 |98 (231| 10 | 4 [ 51| 2
R-MCA 58 | 53.5 | 820 | 092 | 061 257 [98|231|10| 1 |51 2
R-MCA 61 | 470 | 728 | 094 | 0.61 | 261 |94 |231| 10| 1 | 51| 2
R-MCA 58 | 420 | 658 | 0.99 | 0.63 [ 279 [95|231| 10| 1 [ 51| 2
R-ACA 67 378550085 10507, %S eslt- B9 0s| 96 | 231 10 | 1 | 51| 2
R-ACA 67 | -354 | -55.8 | 1.02 | 0.65 [ 289 [97|231| 10 | 1 |51 2
R-ACA 64 | -36.6 | -57.4 | 0.96 | 0.61 | 2.60 [95|231| 10 | 1 | 51 | 2
L-EX-ICA 50 | -26.6 | -58.1 | 1.77 | 0.81 | 6.65 [103[231| 10 | 1 [ 51 | 2
L-VA 61 | -239 | -36.6 | 0.87 | 0.57 | 2.38 |108| 231 10 | 4 | 51| 2
L-VA 64 | 223 |-385| 1.18 | 0.69 | 3.34 (107|231 10 | 4 | 51 | 2
R-VA 61 | -23.5|-346 | 0.88 | 0.60 | 256 |96 |231| 10 | 4 | 51 | 2
BA 82 |-408 [ 643 | 099 | 062 | 279 |95|231| 10 | 4 | 51| 2
BA 91 | -45.0|-70.5]| 0.93 | 0.59 | 249 |98 |231| 10 | 4 | 51 | 2

Left Lindegaard Ratio = 2.04

Sekil 4. On ve arka serebral dolasimi saglayan major arterlerde ortalama kan akim

hizlari, pik sistolik kan akim hizlari, PI ve RI degerleri
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VIASYS

l HCI\RE

Pro-Lab GmbH

Date: 18.04.2014, 12:43

Age: 75, 01.01.1939

Name Gender: Male
ID #: Comments:
Tel: Address: Doga tez
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Sekil 5. Transkranial Doppler ultrason incelemesi ile saptanan 6n ve arka serebral

dolasimi saglayan major arterlerdeki kan akim dalgalari
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3.3 Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Siirekli
ve kesikli sayisal degiskenlerin normal dagilima uygun dagilim gdosterip
gostermedigi Kolmogorov Smirnov testiyle varyanslarin homojenligiyse Levene
testiyle arastirildi. Siirekli ve kesikli sayisal degiskenler i¢in veriler ortalama =+
standart sapma veya medyan (minimum - maksimum) seklinde, kategorik

degiskenler ise olgu sayis1 ve (%) biciminde gosterildi.

Gruplar arasinda ortalama degerler yoniinden farkin 6nemliligi Tek Yonli
Varyans Analizi (One-Way ANOVA) ile degerlendirildi. Gruplar arasinda
medyan degerler yoniinden farkin dnemliligi bagimsiz grup sayisi iki oldugunda
Mann Whitney U testi ile ikiden fazla grup arasindaki farkin onemliligi ise
Kruskal Wallis testiyle arastirildi. Kruskal Wallis test istatistigi sonuglarinin
onemli bulunmasi halinde Conover’in parametrik olmayan c¢oklu karsilastirma

testi kullanilarak farka neden olan durum(lar) tespit edildi.

Kategorik degiskenler Pearson’un Ki-Kare veya Fisher’in kesin sonuclu
testiyle degerlendirildi. Gruplar igerisinde sag ve sol taraf arasinda MCA, ACA,
ICA, VA ve BA’daki pik sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite
indeksi ve pulsatilite indeksi Olglimleri yoniinden farkin onemliligi Wilcoxon
Isaret testiyle degerlendirildi. Siirekli ve kesikli sayisal degiskenler arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski olup olmadigi ise Spearman’in sira sayilari

korelasyon testiyle aragtirildi.
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Aksi belirtilmedikge p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi. Ancak, olasi1 tiim goklu karsilastirmalarda, Tip I hatay1 kontrol edebilmek

icin Bonferroni Diizeltmesi yapilmistir.
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4. BULGULAR

Bu ¢alismada incelenen 19 Parkinson hastasinin 10’u erkek (%52,6), 9’u
(%47,4) kadind1. incelenen 12 VP hastasinin 3’ii kadin (%25), 9°u (%75) erkekti.
Saglikli kontrol grubu olarak incelenen 20 kisinin 10’u (%50) kadin, 10’u (%50)
erkek idi. Ug grup arasinda cinsiyet acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p=0,27, Tablo 5).

Incelenen PH hastalarin yas ortalamasi 74.3+3.9 yil, VP hastalarinin
74,6+4,1 yi1l ve kontrol grubunun 73,94+4,9 yil olup, li¢ grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,91, Tablo 5).

PH hastalarinin ortalama hastalik siiresi (6,8+3,9 yil),VP hastalarinin
ortalama hastalik siiresinden (2,8+1,8 yil) uzundu ve bu fark istatistiksel olarak
anlamli idi (p= 0, 001, Tablo 5).

Hastalarin kullandiklar1 levodopa ve dopamin agonistleri doz ortalamasi
PH hastalarinda 572,5+308,3 LED iken,VP hastalarinda 429,3+292.9 LED idi ve
iki grup arasinda anlaml fark yoktu (p=0,12, Tablo 5).

Hastalarin BPHDO-III skorlar1 ortalamasi PH hastalarinda 23,7+8,5 iken,
VP hastalarinda 27,7+14,8 idi ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p=0,59, Tablo 5).

VP hastalarinin %100°t hipertansif iken, PH hastalarinin %78,9’unda,
kontrol grubunun ise %70,4’tinde HT vardi ve ii¢ grup arasinda HT varligi

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,12, Tablo 5).
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Diyabetes mellitus VP hastalarinin = %58,3’tinde, PH hastalarinin
%21,1’inde, kontrol grubunun ise %?25’inde mevcuttu ve li¢ grup arasinda DM
varlig1 agisindan istatistiksel olarak anlaml fark gézlenmedi (p=0,068, Tablo 5).

KAH, VP hastalarinin %75’inde, PH hastalarinin %31,6’sinda, kontrol
grubunun ise %25’inde bildirildi. PH, VP ve kontrol gruplar1 arasinda KAH
varlig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,014, Tablo 5), VP
grubu eslik eden KAH yoniinden, PH ve kontrol grubundan istatistiksel olarak
farkliydr (sirasiyla p=0,018, p=0,006, Tablo 5).

Hiperlipidemi VP hastalarinin %41,7’sinde, PH hastalarinin %42,1’inde,
kontrol grubunun ise %30’unda mevcuttu ve ili¢ grup arasinda HPL varlig
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,69, Tablo 5).

VP hastalarinin %41,7’sinde iskemik inme Oykiisii olmasma karsin, PH
hastalarinda ve kontrol grubunda iskemik inme Oykiisii olan hasta yoktu. PH, VP
ve kontrol gruplar1 arasinda gecirilmis iskemik inme agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p<0,0001, Tablo 5), VP grubunda PH ve kontrol grubuna
gore iskemik inme daha fazlaydi (p=0,001, Tablo 5).

PH, VP ve kontrol gruplari arasinda risk faktorleri varligi agisindan
istatistiksel olarak anlaml fark saptandi (p=0,008, Tablo 5), VP grubunda birden
cok vaskiiler risk faktorii varligi, PH ve kontrol grubuna goére daha yiiksekti
(sirasiyla p=0,017, p=0,001). VP hastalarinin %100’iinde birden gok vaskiiler risk
faktorii saptanirken, PH hastalarinin %57,9’unda ve kontrol grubunun %45’inde

birden ¢ok vaskiiler risk faktorii vardi. PH hastalarmin %31,6’sinda ve kontrol
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grubunun %35’inde tek vaskiiler risk faktorii vardi. PH hastalarinin %10,5’inde ve

kontrol grubunun %?20’sinde vaskiiler risk faktorii saptanmadi.

Tablo 5. Gruplara gore olgularin demografik 6zellikleri, hastalik siireleri,

levodopa esdeger dozlari, BPHDO-III skorlar1, vaskiiler risk faktorleri

Degiskenler PH (n=19) VP (n=12) Kontrol p-
(n=20) degeri

Yas (yil) 74,3£3.,9 74,6+4,1 73,9+4.,9 0,909

Cinsiyet 0,274%

Erkek (%) 9 (47,4) 9 (75,0) 10 (50,0)

Kadin (%) 10 (52,6) 3(25,0) 10 (50,0)

Hastalik siiresi (y1l) 6,8+3.9 2,8+1,8 - <0,001q

Levodopa esdeger 572,5+308,3 429,3+292.9 - 0,1209

dozu (mg)

BPHDO-I11 23,7+8,5 27,7+14,8 - 0,5899

Vaskiiler Risk

Faktorleri

HT (%) 15 (78,9) 12 (100,0) 14 (70,0) 0,115%

DM (%) 4 (21,1) 7 (58,3) 5 (25,0) 0,068%

KAH (%) 6 (31,6) 9 (75,0)*P 5 (25,0)° 0,014%

HPL (%) 8 (42,1) 5 (41,7) 6 (30,0) 0,690%

Iskemik inme (%) 0 (0,0)? 5 (41,7)*P 0 (0,0)° <0,001%

Risk Faktorii 0,008#

Yok (%) 2 (10,5) 0 (0,0) 4 (20,0)

Tek risk (%) 6 (31,6) 0 (0,0) 7 (35,0)°

Birden fazla (%) 11(57,9)* 12 (100,0)*P 9 (45,0)

1 One-Way ANOVA, } Pearson’un Ki-Kare testi, § Mann Whitney U testi, # Kruskal Wallis testi,
a: PH grubu ile VP grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), b: VP grubu ile

kontrol grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,01).
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PH hastalarinin %15,8’inin kranial MRG’leri normal iken, %52,6’sinda
kranial MRG’de az sayida iskemik gliotik odaklar ve %31,6’sinda ¢ok sayida
subkortikal iskemik gliotik degisiklikler mevcuttu. VP hastalarinin ise kranial
MRG’lerinin  %16,7'sinde bilateral bazal ganglia lakiinleri, %33,3’linde
l6koaraiozis, %16,7’sinde stratejik enfarkt ve c¢ok sayida periventrikiiler-
subkortikal iskemik gliotik odak ve 9%33,3’linde cok sayida periventrikiiler-

subkortikal iskemik gliotik odak mevcuttu (Tablo 6).

Tablo 6. PH ve VP gruplarina goére olgularin kranial MRG sonuglari

PH VP

Hasta Yiizde Hasta Yiizde

Sayisi Sayisi
Az sayida milimetrik BCL 10 52,6 0 0,0
Periventrikiiler/Subkortikal ¢ok sayida 6 31,6 3 33,3
BCL
Bilateral bazal ganglia lakiinleri 0 0,0 3 16,7
Stratejik Enfarkt+ ¢ok sayida BCL 0 0,0 2 16,7
Lokoaraiozis 0 0,0 4 33,3
Normal 3 15,8 0 0,0
Toplam 19 100,0 12 100,0

BCL: Beyaz Cevher Lezyonu

VP hastalarinin klinik 6zelliklerine bakildiginda, %100’tiinde bradikinezi
ve rijidite varken, %83,3’linde yiiriiyiis bozuklugu, %33,3’linde postural tremor,
%75’inde alt beden yarisinda hakim ekstrapiramidal bulgular (EPB), %50’sinde
postural denge bozuklugu, %41,7’sinde piramidal bulgular, %50’sinde kognitif
etkilenme mevcuttu (Tablo 7). Higbir hastada istirahat tremoru saptanmadi. VP

hastalariin %33,3’linde levodopa tedavisine kismi yanit izlendi.

37



Tablo 7. VP grubu igerisinde olgularin klinik bulgular1

Degiskenler Hasta Sayisi Yiizde
Bradikinezi 12 100,0
Rijidite 12 100,0
Yiiriiyiis bozuklugu 10 83,3
Postural tremor 4 33,3
Alt beden yarisinda hakim EPB 9 75
Postural denge bozuklugu 6 50,0
Piramidal bulgular 5 41,7
Kognitif etkilenme 6 50,0
Toplam 12 100,0

VP hastalarindan ikisi (%16,7) akut baslangicli VP(VPa) iken geri kalan
tim hastalar sinsi baslangicli VP (VPi) idi. VPa hastalarinin birinde stratejik
lezyon globus pallidusu, digerinde talamusu igermekteydi.

Gruplar igerisinde, Wilcoxon Isaret testiyle sag ve sol taraf arasinda MCA,
ACA, ICA, VA ve BA’daki pik sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi,
rezistivite indeksi ve pulsatilite indeksi Ol¢iimleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadig: i¢in ortalamalar: alindi.

PH, VP ve kontrol gruplarinda MCA pik sistolik akim hizlar1 (Sekil 6)
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,81, Tablo 8).

MCA ortalama kan akim hiz1 ortalamasi, PH grubunda 42,57+7,86 cm/s,
VP grubunda 38,00+6,45 cm/s ve kontrol grubunda 47,57+11,00 cm/s olarak
bulundu (Sekil 7). Ug¢ grup arasinda, MCA ortalama kan akim hizlan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,029, Tablo 8).
Bu farkin hangi gruplardan kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda
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ise; VP grubunda ortalama kan akim hizi, kontrol grubu ile karsilastirildiginda
anlamli olarak disiiktii (p=0,001).

MCA rezistivite indeks ortalamasi, PH grubunda 0,68+0,08, VP grubunda
0,71+0,08 ve kontrol grubunda 0,63+0,07 olarak bulundu (Sekil 8). U¢ grup
arasinda, MCA rezistivite indeks degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p=0,004, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda ise; kontrol grubunda RI
degeri, VP ve PH grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi (sirasiyla p<0,0001,
p=0,004).

MCA pulsatilite indeks ortalamasi, PH grubunda 1,23+0,27, VP grubunda
1,38+0,29 ve kontrol grubunda 1,04+0,23 olarak bulundu (Sekil 9). U¢ grup
arasinda MCA pulsatilite indeks degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p=0,005, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda ise; kontrol grubunda Pl
degeri, VP ve PH grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi (sirasiyla p<0,0001,
p=0,009).

PH, VP ve kontrol gruplarinda ACA pik sistolik akim hizlar1 (Sekil 6)
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,51, Tablo 8).

ACA ortalama kan akim hiz1 ortalamast PH grubunda 39,80+7,62 cm/s,
VP grubunda 33,81+£5,09 cm/s ve kontrol grubunda 44,70+10,18 cm/s olarak
bulundu (Sekil 7). Ug¢ grup arasinda ACA ortalama kan akim hizlar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,007, Tablo 8).

Bu farkin hangi gruplardan kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda
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ise; VP grubunda ortalama kan akim hizi, PH ve kontrol grubuna gére anlamli
olarak diistik saptandi (sirasiyla p=0,01, p<0,0001).

ACA rezistivite indeks ortalamasi, PH grubunda 0,66+0,07, VP grubunda
0,73+0,07 ve kontrol grubunda 0,62+0,04 olarak bulundu (Sekil 8). U¢ grup
arasinda ACA rezistivite indeks degerleri Karsilastirildiginda, istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p=0,001, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandigi yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; VP grubunda
rezistivite indeks degeri, PH ve kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek
saptand1 (sirasiyla p=0,006, p<0,0001) ve PH grubunda da rezistivite indeks
degeri kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek saptandi (p=0,023).

ACA pulsatilite indeks ortalamasi, PH grubunda 1,13+0,22, VP grubunda
1,42+0,28 ve kontrol grubunda 0,98+0,12 olarak bulundu (Sekil 9). U¢ grup
arasinda ACA pulsatilite indeks degerleri karsilastirildiginda, istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p<0,0001, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandigi yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; VP grubunda
pulsatilite indeks degeri, PH ve kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek
saptand1 (sirasiyla p=0,006, p<0,0001) ve PH grubunda da pulsatilite indeks
degeri kontrol grubuna gére anlaml olarak yiiksek saptandi (p=0,007).

PH, VP ve kontrol gruplarinda ICA pik sistolik akim hizlar1 (Sekil 6)
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (p=0,80, Tablo 8).

ICA ortalama kan akim hiz1 ortalamasi, PH grubunda 31,94+4,88 cm/s, VP
grubunda 28,63+4,95 cm/s ve kontrol grubunda 36,85+6,06 cm/s olarak bulundu

(Sekil 7). Ug grup arasinda ICA ortalama kan akim hizlan karsilastirildiginda,
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istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0,0001, Tablo 8). Bu farkin hangi
gruplardan kaynaklandigi yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda ise; VP
grubunda ortalama kan akim hizi, PH ve kontrol grubuna goére anlamli olarak
diisiik saptandi (sirasiyla p=0,025, p<0,0001) ve PH grubunda da ortalama kan
akim hiz1 kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptand1 (p=0,003).

ICA rezistivite indeks degerleri ortalamasi, PH grubunda 0,74+0,05, VP
grubunda 0,80+0,07 ve kontrol grubunda 0,64+0,06 olarak bulundu (Sekil 8). Ug
grup arasinda ICA rezistivite indeks degerleri karsilastirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p<0,0001, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandigr yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; VP grubunda
rezistivite indeks degeri, PH ve kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek
saptand1 (sirasiyla p=0,019, p<0,0001) ve PH grubunda da rezistivite indeks
degeri kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,0001).

ICA pulsatilite indeks degerleri ortalamasi, PH grubunda 1,49+0,27, VP
grubunda 1,87+0,48 ve kontrol grubunda 1,14+0,25 olarak bulundu (Sekil 9). Ug
grup arasinda ICA pulsatilite indeks degerleri karsilagtirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p<0,0001, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; VP grubunda
pulsatilite indeks degeri, PH ve kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek
saptandi (sirasiyla p=0,029, p<0,0001) ve PH grubunda da pulsatilite indeks
degeri kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,0001).

PH, VP ve kontrol gruplarinda VA pik sistolik akim hizlar1 (Sekil 6)

arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (p=0,31, Tablo 8).
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VA ortalama kan akim hiz1 ortalamasi, PH grubunda 28,68+5,81 cm/s, VP
grubunda 23,74+3,41 cm/s ve kontrol grubunda 30,70+6,16 cm/s olarak bulundu
(Sekil 7). Ug grup arasinda VA ortalama kan akim hizlar1 karsilastirildiginda,
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,009, Tablo 8). Bu farkin hangi
gruplardan kaynaklandigi yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda ise; VP
grubunda ortalama kan akim hizi, PH ve kontrol grubuna gore anlamli olarak
diisiiktii (sirasiyla p=0,004, p<0,0001).

VA rezistivite indeks degerleri ortalamasi, PH grubunda 0,68+0,08, VP
grubunda 0,74+0,07 ve kontrol grubunda 0,66+0,06 olarak bulundu (Sekil 8). Ug
grup arasinda VA rezistivite indeks degerleri karsilagtirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p=0,015, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandigr yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; VP grubunda
rezistivite indeks degerinin, PH ve kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek
oldugu gozlendi (sirastyla p=0,037, p<0,0001).

VA pulsatilite indeks degerleri ortalamasi, PH grubunda 1,24+0,28, VP
grubunda 1,49+0,27 ve kontrol grubunda 1,16+0,24 olarak bulundu (Sekil 9). Ug
grup arasinda VA pulsatilite indeks degerleri karsilagtirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p=0,014, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandigr yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; VP grubunda
pulsatilite indeks degeri, PH ve kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek
saptandi (sirastyla p=0,01, p<0,0001).

PH, VP ve kontrol gruplarinda BA pik sistolik akim hizlar1 (Sekil 6)

arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (p=0,61, Tablo 8).
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BA ortalama kan akim hizi ortalamasi, PH grubunda 30,12+7,97 cm/s, VP
grubunda 27,17+8,24 cm/s ve kontrol grubunda 38,89+10,09 cm/s olarak bulundu
(Sekil 7). Ug grup arasinda BA ortalama kan akim hizlan karsilastirildiginda,
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,026, Tablo 8). Bu farkin hangi
gruplardan kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda ise; kontrol
grubunda ortalama kan akim hizi, PH ve VP grubuna gore anlamli olarak yiiksek
bulundu (sirasiyla p=0,004, p<0,0001).

BA rezistivite indeks degerleri ortalamasi, PH grubunda 0,74+0,05, VP
grubunda 0,79+0,09 ve kontrol grubunda 0,63+0,06 olarak bulundu (Sekil 8). Ug
grup arasinda BA rezistivite indeks degerleri karsilastirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli fark saptandi (p<0,0001, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandig1 yoniinde yapilan ikili karsilastirmalarda ise; kontrol grubunda
rezistivite indeks degeri, PH ve VP grubuna gore anlaml olarak diisiik saptandi
(sirastyla p<0,0001, p<0,0001).

BA pulsatilite indeks degerleri ortalamasi, PH grubunda 1,47+0,21, VP
grubunda 1,69+0,45 ve kontrol grubunda 1,05+0,20 olarak bulundu (Sekil 9). U¢
grup arasinda BA pulsatilite indeks degerleri karsilastirildiginda, istatistiksel
olarak anlaml fark saptandi (p<0,0001, Tablo 8). Bu farkin hangi gruplardan
kaynaklandigi yoniinde yapilan ikili karsilagtirmalarda ise; kontrol grubunda
pulsatilite indeks degeri, PH ve VP grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi

(strastyla p<0,0001, p<0,0001).
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Tablo 8. Gruplara gore olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve BA’daki pik sistolik

kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve pulsatilite indeksi

Olgtimleri

Degiskenler PH VP Kontrol p-degeri
MCA

Vs 75,6+13,1 73,0+15,6 78,3+18,2 0,807
vm 42,6+7,9 38,0+6,4 47,6+11,0 0,029
RI 0,68+0,07° 0,71+0,082 0,62+0,072P 0,004
PI 1,23+0,27° 1,38+0,292 1,04+0,232P 0,005
ACA

Vs 67,1£12,2 64,9+11,2 71,1+16,6 0,510
vm 39,8+7,6° 33,8+5,12¢ 44,7+10,22 0,007
RI 0,66+0,07°¢ 0,73+0,072¢ 0,61=0,042P <0,001
PI 1,1340,225¢ 1,4240,282¢ 0,98+0,122° <0,001
ICA

Vs 63,0+9,! 65,2420,5 63,5+9,4 0,801
vm 31,9+4,9°¢ 28,6+4,9%¢ 36,9+6,1%P <0,001
RI 0,74+0,05"¢ 0,80+0,072¢ 0,64+0,06%° <0,001
PI 1,49+0,27°¢ 1,87+0,482%¢ 1,14+0,25%P <0,001
VA

Vs 50,849, 47,7+6,9 53,7+11,7 0,312
vm 28,7+5,8¢ 23,743 43¢ 30,7+6,16° 0,009
RI 0,68+0,08° 0,74+0,072¢ 0,65+0,06% 0,015
Pl 1,24+0,28° 1,49:£0,272¢ 1,160,232 0,014
BA

Vs 59,4+15,6 60,0+20,2 64,6+16,6 0,608
vm 30,1+8,0° 27,248,202 38,9+10,12P 0,026
RI 0,74+0,05" 0,79+1,002 0,63+0,06%" <0,001
PI 1,4740,21° 1,68+0,452 1,05+0,20%P <0,001

1 Kruskal Wallis testi, a: VP grubu ile kontrol grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml
(p<0,001), b: PH grubu ile kontrol grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c:
PH grubu ile VP grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05).

46



Hipertansiyonu (HT) olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, HT’si
olanlarda ICA ortalama kan akim hizi anlamli olarak diisiik (p=0,044), ICA RI ve
PI degerleri ise anlamli olarak yiiksek bulundu (sirasiyla p=0,008 ve p=0,026,
Tablo 9). Ayrica HT’si olanlarda VA ortalama kan akim hizi da, anlamli olarak
diisiik bulundu (p=0,026, Tablo 9).

Diyabetes mellitusu (DM) olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, DM’si
olanlarda MCA RI (p=0,027) ve PI (p=0,036), ICA RI (p=0,036) ve VA RI
(p=0,025) degerleri anlaml1 olarak yiiksek bulundu (Tablo 10).

Koroner hastaligt (KAH) olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, KAH"1
olanlarda ACA PI, ICA RI, VA RI ve PI degerleri anlamli olarak yiiksek bulundu
(swrasiyla p=0,041, p=0,022, p=0,037, p=0,026), ICA ortalama kan akim hiz1 ise
anlamli olarak diisiik bulundu (p=0,018, Tablo 11).

Hiperlipidemisi olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, iki grup arasinda
higbir parametrede istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 12).

Iskemik inmesi olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, iskemik inmesi
olanlarda ACA ortalama kan akim hizi anlaml olarak diisiik bulundu (p=0,018,

Tablo 13).
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Tablo 9. Hipertansiyon Oykiisiine gore olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve

BA’daki pik sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve

pulsatilite indeksi ol¢iimleri

Degiskenler HT (-) HT (+) p-degeri T
MCA

Vs 76,6+£18,5 75,9£15,3 0,798
Vm 47,0134 42.6+8.,4 0,214
RI 0,64+0,07 0,67+0,08 0,358
Pl 1,08+0,22 1,22+0,30 0,243
ACA

Vs 71,9410,9 67.4+14.5 0,269
Vm 44,0+£6,9 39,6+9,5 0,139
RI 0,66+0,07 0,66+0,08 0,989
Pl 1,15+0,26 1,14+0,27 0,835
ICA

Vs 63,9+9,1 63,6+13,6 0,661
Vm 36,9+7,1 32,245,7 0,044
RI 0,65+0,07 0,73+0,08 0,008
Pl 1,18+0,31 1,51+0,43 0,026
VA

Vs 56,8+12,5 49,9+9.2 0,105
Vm 32,3+5,! 27,545, 0,026
RI 0,68+0,05 0,68+0,08 0,893
Pl 1,21+0,22 1,27+0,30 0,723
BA

Vs 62,4+16,2 62,3+£17,2 1,000
vm 35,5+8,6 33,9+11,1 0,550
RI 0,671,00 0,69+0,09 0,550
PI 1,19+0,32 1,32+0,38 0,499

1 Mann Whitney U testi.
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Tablo 10. Diyabetes mellitus oykiisiine gore olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve

BA’daki pik sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve

pulsatilite indeksi 6l¢timleri

Degiskenler DM (-) DM (+) p-degeri T
MCA

Vs 75,9+14,3 76,6+19,3 0,448
Vm 44,6+8,9 41,0+11,0 0,269
RI 0,65+0,08 0,70+0,08 0,027
Pl 1,13+0,28 1,32+0,29 0,036
ACA

Vs 67,2+13,5 70,9+15,2 0,379
Vm 40,8+8,3 39,2+11,5 0,475
RI 0,64+0,07 0,69+0,09 0,058
Pl 1,09+0,22 1,28+0,32 0,087
ICA

Vs 62,3+9,6 66,7+17,! 0,605
Vm 33,3+6,5 32,6+5,9 0,919
RI 0,70+0,08 0,75+0,10 0,036
Pl 1,37+0,37 1,60+0,50 0,081
VA

Vs 50,8+11,3 52,547, 0,529
Vm 28,7+6,3 28,0+5,7 0,701
RI 0,67+0,07 0,72+0,07 0,025
Pl 1,20+0,26 1,38+0,31 0,056
BA

Vs 60,9+14,6 65,8+21,2 0,603
Vm 34,2+9,2 34,8+13,2 0,985
RI 0,68+0,08 0,71+0,12 0,550
Pl 1,24+0,29 1,39+0,50 0,576

+ Mann Whitney U testi.
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Tablo 11. KAH o6ykiisiine gore olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve BA’daki pik

sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve pulsatilite

indeksi Ol¢timleri

Degiskenler KAH (-) KAH (+) p-degeri T
MCA

Vs 74,5+14,1 78,6+18,3 0,389
Vm 43,8+£9,4 43,1+10,3 0,727
RI 0,65+0,08 0,68+0,08 0,203
Pl 1,13+0,28 1,28+0,30 0,116
ACA

Vs 67,4+14,1 69,3+14,0 0,706
vm 41,3+£8,4 39,2+10,3 0,333
RI 0,64+0,06 0,68+0,09 0,074
Pl 1,07+0,22 1,24+0,30 0,041
ICA

Vs 63,8+9,6 63,6+16,7 0,276
Vm 34,8+6,4 30,5+5,2 0,018
RI 0,69+0,08 0,76+0,09 0,022
Pl 1,32+0,32 1,63+0,51 0,056
VA

Vs 50,9+11,4 52,1+8,2 0,527
Vm 29,0+6,4 27,6+5,5 0,474
RI 0,67+0,07 0,71+0,07 0,037
Pl 1,19+0,25 1,38+0,30 0,026
BA

Vs 61,0+14,! 64,1+19,3 0,577
Vm 35,0+9,7 33,5114 0,627
RI 0,67+0,08 0,72+0,11 0,174
Pl 1,19+0,28 1,40+0,44 0,212

+ Mann Whitney U testi.
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Tablo 12. Hiperlipidemi oOykiisiine gore olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve

BA’daki pik sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve

pulsatilite indeksi 6l¢timleri

Degiskenler HPL (-) HPL (+) p-degeri T
MCA

Vs 75,9+16,9 76,3+14,2 0,787
Vm 44,0+£10,2 42,6+8,! 0,820
RI 0,66+0,08 0,67+0,08 0,513
Pl 1,17+0,29 1,23+0,30 0,554
ACA

Vs 68,3+13,! 68,0+14,6 0,743
Vm 41,249,1 39,1+9,5 0,511
RI 0,66+0,07 0,65+0,08 0,710
Pl 1,13+0,26 1,15+0,28 0,904
ICA

Vs 64,5+14," 62,4+8,3 0,793
Vm 33,6+6,! 32,3£5,2 0,572
RI 0,70+0,08 0,73+0,10 0,185
Pl 1,43+0,45 1,47+0,39 0,453
VA

Vs 51,0+10,! 51,8+9,5 0,667
Vm 28,6+6,1 28,3+6,1 1,000
RI 0,68+0,07 0,68+0,08 0,681
Pl 1,25+0,27 1,28+0,30 0,615
BA

Vs 63,4+18,0 60,3+14,2 0,693
Vm 35,8+11,0 31,4+8,6 0,375
RI 0,68+0,10 0,70+0,08 0,486
Pl 1,24+0,33 1,37+0,44 0,396

1 Mann Whitney U testi.
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Tablo 13. Iskemik inme &ykiisiine gore olgularm MCA, ACA, ICA, VA ve

BA’daki pik sistolik kan akim hizi, ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve

pulsatilite indeksi 6l¢timleri

Degiskenler Inme (-) Inme (+) p-degeri T
MCA

Vs 77,3+15,2 67,0+£18,1 0,169
Vm 44,4+9,5 37,1+9,1 0,160
RI 0,66+0,08 0,68+0,08 0,666
Pl 1,18+0,30 1,23+0,27 0,623
ACA

Vs 69,5+14,0 59,5+10,6 0,056
vm 41,4+9,2 33,2+5,5 0,018
RI 0,65+0,07 0,70+0,09 0,191
Pl 1,12+0,25 1,28+0,31 0,160
ICA

Vs 63,2+9,0 67,2+29,! 0,268
Vm 33,5+6,2 30,1+6,0 0,143
RI 0,71+0,08 0,79+0,09 0,067
Pl 1,40+0,39 1,75+0,58 0,188
VA

Vs 51,4+10,7 51,1+3,7 0,874
Vm 28,8+6,1 25,1+3,! 0,203
RI 0,68+0,07 0,75+0,09 0,144
Pl 1,24+0,27 1,52+0,34 0,098
BA

Vs 63,3+15,! 52,6+£25,2 0,382
Vm 35,0+10,1 27,712, 0,188
RI 0,68+0,09 0,78+0,15 0,235
Pl 1,26+0,36 1,49+0,43 0,317

1 Mann Whitney U testi.
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Parkinson hastaligi grubunda parkinsonizm siiresi, levodopa esdeger dozu
ve BPHDO-III skorlart ile MCA, ACA, ICA, VA, BA ortalama kan akim hizlari,
PI ve RI degerleri arasinda anlamli korelasyon yoktu (Tablo 10).

Vaskiiler parkinsonizm grubunda parkinsonizm siiresi ile MCA, ACA,
ICA, VA, BA ortalama kan akim hizlari, PI ve RI degerleri arasinda anlamli
korelasyon yoktu (Tablo 11).

Vaskiiler parkinsonizm grubunda, levodopa esdeger dozu ile ICA ve VA
ortalama kan akim hizlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon
bulundu (sirasiyla p=0,009, p=0,024, Tablo 11).

Vaskiiler parkinsonizm grubunda, BPHDO-III skoru ile VA ortalama kan
akim hiz1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulundu

(p=0,024, Tablo 11).
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Tablo 10. PH grubunda olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve BA’daki ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve pulsatilite indeksi

dlciimleri ile parkinsonizm siiresi, levodopa esdeger dozu ve BPHDO-III arasindaki korelasyon katsayilar1 ve dnemlilik diizeyleri

Parkinsonizm siiresi Levodopa esdeger dozu BPHDO-111

Korelasyon katsayist  p-degeri + N Korelasyon katsayist  p-degeri + N Korelasyon katsayisi ~ p-degeri # n

MCAVm -0,098 0,709 17 0,111 0,672 17 -0,015 0,955 17
MCARI 0,160 0,538 17 -0,163 0,532 17 0,137 0,601 17
MCA PI 0,159 0,542 17 -0,274 0,288 17 0,125 0,631 17
ACAVm -0,017 0,949 17 0,150 0,566 17 -0,294 0,251 17
ACARI 0,047 0,858 17 -0,238 0,358 17 -0,049 0,853 17
ACAPI 0,080 0,761 17 -0,195 0,454 17 -0,095 0,718 17
ICAVm -0,205 0,399 19 -0,159 0,515 19 -0,215 0,376 19
ICARI -0,024 0,924 19 0,019 0,940 19 0,106 0,665 19
ICAPI -0,021 0,931 19 0,066 0,788 19 0,030 0,903 19
VAVm -0,029 0,905 19 -0,042 0,865 19 0,023 0,926 19
VARI 0,150 0,540 19 0,102 0,678 19 0,080 0,745 19
VA PI 0,219 0,368 19 0,153 0,533 19 0,050 0,838 19
BAVm 0,646 0,060 9 0,681 0,043 9 0,155 0,690 9
BARI 0,312 0,413 9 -0,136 0,727 9 0,462 0,210 9
BAPI 0,571 0,108 9 0,136 0,728 9 0,720 0,029 9

T Spearman’in Korelasyon katsayisi, Bonferroni diizeltmesine gore p<0,025 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Tablo 11. VP grubunda olgularin MCA, ACA, ICA, VA ve BA’daki ortalama kan akim hizi, rezistivite indeksi ve pulsatilite indeksi

dlciimleri ile parkinsonizm siiresi, levodopa esdeger dozu ve BPHDO-111 arasindaki korelasyon katsayilar1 ve dnemlilik diizeyleri

Parkinsonizm siiresi Levodopa esdeger dozu BPHDO-I1I

Korelasyon katsayust p-degeri N Korelasyon katsayist p-degeri N Korelasyon katsayist p-degeri + N
MCA Vm -0,401 0,197 12 -0,395 0,204 12 -0,343 0,276 12
MCA RI -0,218 0,495 12 -0,131 0,686 12 -0,573 0,051 12
MCA PI -0,286 0,367 12 -0,198 0,538 12 -0,587 0,045 12
ACAVm -0,236 0,486 11 -0,064 0,851 11 -0,245 0,467 11
ACARI 0,370 0,263 11 0,497 0,120 11 -0,100 0,770 11
ACAPI 0,485 0,130 11 0,612 0,046 11 0,018 0,958 11
ICAVm -0,563 0,057 12 -0,716 0,009 12 -0,172 0,594 12
ICARI 0,391 0,208 12 0,349 0,267 12 0,035 0,914 12
ICAPI 0,358 0,253 12 0,289 0,362 12 -0,077 0,812 12
VAVm -0,599 0,067 10 -0,702 0,024 10 -0,701 0,024 10
VARI 0,322 0,364 10 0,373 0,288 10 -0,450 0,192 10
VA PI 0,537 0,109 10 0,573 0,083 10 -0,091 0,803 10
BAVm 0,353 0,492 6 0,618 0,191 6 -0,314 0,544 6
BARI 0,530 0,280 6 0,088 0,868 6 -0,200 0,704 6
BA PI 0,706 0,117 6 0,353 0,492 6 -0,029 0,957 6

1 Spearman’in Korelasyon katsayisi, Bonferroni diizeltmesine gore p<0,025 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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5. TARTISMA

Serebrovaskiiler hastalik sekonder parkinsonizmin iyi bilinen bir nedenidir
ve vaskiiler parkinsonizm, vaskiiler okluzif hastaliklarin yaygin olarak goriildiigi
yash popiilasyonda sik goriiliir. Vaskiiler parkinsonizmde en sik goriilen vaskiiler
anormallikler, bazal ganglia lakiinleri, multipl subkortikal beyaz cevher vaskiiler
lezyonlar1 ve l6koaraiozis olup, bu lezyonlar frontal lob ve striatum arasindaki
noral baglantiyr bozarak, talamokortikal c¢ikis sinyallerini azaltmaktadir ve
boylece parkinsonizm belirtileri olusmaktadir. Idiopatik Parkinson hastalig1 ise
nigrostriatal yolakta progresif dopaminerjik néronal kayba bagl olarak goriilen
norodejeneratif bir hastaliktir.

Vaskiiler parkinsonizm ve Parkinson hastaligi, farkli klinik antiteler olup,
klinisyen icin bu iki hastalig1 birbirinden ayirabilmek onemlidir. VP nin klinik
ozellikleri bu ayrimda 6nemli bir yer tutmakla birlikte, hafif semptomlarla
asimetrik ve sinsi olarak baslayan yavas ilerleyen bir VP’yi PH’den ayirmak
giigtiir. Idiopatik PH ve vaskiiler parkinsonizmin Kesin ayrimi patoloji bulgularina
dayanmakta olup hastalar yasarken yapilamamaktadir. BT ve MRG’yi igeren
yapisal norogoriintilleme teknikleri, idiopatik PH ve vaskiiler parkinsonizmi
birbirinden ayirt etmede smirli degere sahiptir. F-Dopa pozitron emisyon
tomografisi (PET) ve dopamin tasiyict proteine (DAT) yonelik radyotarayicilar
kullanilan tek foton emisyonlu bilgisayarli tomografinin (SPECT) erken idyopatik
PH tanisina katkis1 biiyiiktiir, parkinsonizm ayirici tanisinda da kullanilmaktadir,
nigrostriatal sistemin birincil etkilenmesini gosterebilmektedir (63-65), ancak

bazen azalmig tracer uptake VP’de de saptanmaktadir. Ortalama striatal iyot 123
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isaretli 2p-karbometoksi-3B-(4-iyodofenil)tropan tutulumu saglikli kontrollere
gore VP hastalarinda daha diisiik olabilecegi gosterilse de (66), birgok ¢alismada
striatal uptake oraninin PH hastalarinda VP hastalarina gore ¢ok daha diisiik
oldugu bulunmustur (64,65,67). Ayrica bu teknikler pahalidir ve rutin tanisal
amacla kullanilacak kadar yaygin degildir ve radyoaktivite kullanmaktadir. Klinik
taninin  dogrulugunu arttirmak i¢in rutin tanisal amagla yaygin olarak
kullanilabilecek tetkikler gerekmektedir.

Bu ¢alismada, hastaligin ortalama baslangi¢ yas1 74,6+4,1 yil olup, 67-81
yas araligindadir. VP’de daha onceki galismalarda erkek hakimiyeti izlenmekte
olup, bizim c¢alismamizda da VP hastalarinin %75’1 erkek, %25’i kadindi
(51,52,68) Literatiirde bildirilen VP olgularinda, hastalik genelde 60 yas {izerinde
baslamakta olup 60 yasin altinda baslangi¢ daha nadir olarak bildirilmistir (29,52).
Baslangig siklikla sekizinci dekattadir (18,22,51-53).

Calismamizda, VP grubunda hastalik siiresi (2,8+1,8 yil) PH grubuna
(6,843,9 y1l) gore anlamli daha diislik saptanmis olup, 6nceki calismalarda da, bu
fark izlenmis ve VP’de hastalik siiresinin PH’ye gore daha kisa oldugu ve PH ile
karsilastirildiginda daha hizli ilerledigi bildirilmektedir (18,52,53).

Hastalarin hepsinde bradikinezi ve rijidite, ikinci siklikta da (%83,3)
ylriiyiis bozuklugu saptanmistir. Daha onceki calismalar (17,18,52,68) ile
uyumlu olarak alt beden yarisinda EPB hakimiyeti, postural denge bozuklugu,
kognitif etkilenme ve piramidal bulgular bu c¢alismadaki VP hastalarinda da
gbriilmiigtiir. Istirahat tremoru nadir olup, postural tremor VP hastalarinda

izlenebilmektedir. Hastalarimizin %33,3 {inde postural tremor mevcut olup hicbir
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VP hastasinda istirahat tremoru saptanmamustir. Bu da istirahat tremorunun PH
tanisim1 destekleyen bir bulgu oldugu yoniindeki genel goriisii desteklemektedir.
VP’de levodopaya yanit %20-38 arasinda degisirken, bizim c¢aligmamizda da
levodopaya kismi yanit %33,3 olarak bulundu ve literatiire benzer sekilde VP
hastalarinin levodopaya iyi yanit vermedigi gozlendi (18,35,51-53).

Akut baslangicli VP'de lezyonlar siklikla putamen, talamus, globus
pallidus veya kaudat niikleus gibi bir ya da daha fazla derin gri cevher
niikleuslarint icermektedir, sinsi baglangicli VP'de ise siklikla yaygin beyaz
cevher lezyonlar1 vardir. Akut baslangich VP (VPa), VP hastalarinin %25-
26’sinda  (22,52,53) izlenebilmektedir. Bizim hastalarimizin %16,7’si akut
baglangicli VP (VPa) iken geri kalan %83,3’1i sinsi baslangicli, devamli progresif
hastalik ile kendini gosteren VPi idi.

Bu c¢alismada, VP, PH ve kontrol grubu arasinda HT, DM, HPL varlig
acisindan anlaml fark izlenmemekle birlikte, KAH, iskemik inme ve birden ¢ok
vaskiiler risk faktoriine sahip olma VP hastalarinda anlamli olarak daha yiiksekti.
VP hastalarinin hepsinde birden fazla vaskiiler risk faktorii mevcuttu.Vaskiiler
risk faktorleri ve serebrovaskiiler hastalik yash toplumda sik goriilmekte olup,
PH’de yasl toplumda sik goriilen bagka bir hastalik oldugu i¢in, PH ve SVH
birlikte bulunabilir ve PH hastalarinda vaskiiler risk faktorleri saptanabilir.
Literatiirde iki ¢aligmada, gegirilmis inme, hipertansiyon, diyabetes mellitus, kalp
hastaliklar1 ve hiperlipidemi gibi vaskiiler risk faktorleri VP hastalarinda daha sik
oldugu bildirilirken (51,52), bir ¢alismada da sadece HT nin daha sik goriildigii

bildirilmis (18).
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Calismamizda VP hastalarinin  %16,7'sinde bilateral bazal ganglia
lakiinleri, %33,3’linde l6koaraiozis, %16,7’sinde stratejik enfarkt ve ¢ok sayida
periventrikiiler-subkortikal iskemik gliotik odak ve %33,3’linde ¢ok sayida
periventrikiiler-subkortikal iskemik gliotik odak mevcuttu. Literatirde VP
hastalarinda anormal nérogoriintiileme, %90-100 olarak bildirilmektedir (18,51-
53). VP’de bazal ganglia lakiinleri, multipl periventrikiiler, subkortikal iskemik
lezyonlar, I6koaraiozis ve daha az siklikla biliylk damar enfarktlar
saptanmaktadir. VP’de MR goriintiilerini inceleyen bir calismada, progresif VP’de
subkortikal beyaz cevher iskemik lezyonlarinin, PH ve hipertansif kontrol
grubuna gore daha belirgin oldugu, akut baslangicli VP’de ise lezyon yiikiiniin
PH’den daha belirgin fakat hipertansif kontrol grubundan farkli olmadigi
bildirilmektedir (22).

Bizim ¢aligmamizda ise ileri yas PH hastalar1 ¢calismaya dahil edildigi i¢in,
%84,2’sinde kranial MRG’de iskemik degisiklikler izlenmistir, fakat iskemik
lezyonlar1 olanlarin %62,5’inde lezyonlar az sayidadir ve higbir PH hastasinda
bilateral bazal ganglia lakiiner enfarktlar1 ve lokoaraiozis izlenmemistir. PH
hastalarinda da beyaz cevherde vaskiiler lezyonlar nadir degildir, literatiirde %12-
43 olarak bildirilmektedir(18,51-53). Ancak, PH'de gii¢lii mikroanjiopatik beyaz
cevher lezyonlar1 veya bazal ganglia lakiiner enfarktlar1 ¢ok nadir goriilmektedir
(69).

Kiigliik damar hastaliginin goriintiilemede biyobelirteci olan beyaz cevher

hiperintensiteleri, 6zellikle ileri yas, hipertansiyon ve diyabetes mellitus ve

59



kardiyovaskiiler risk faktorleri ile gliglii bir iliski ic¢indedir. Hipertansiyon,
mikrodolasimda lipohiyalinozis ve fibrinoid dejenerasyon gibi damar
degisikliklerine neden olmaktadir (70). Hipertansiyon ayrica makrodolagimi da iki
sekilde etkilemektedir; serebral dolagimin ekstrakranial ve proksimal intrakranial
bliylik arterlerinin damar ¢apinda artis ile kendini gosteren arteryel remodeling ve
intima-media kalinliginda artis seklinde kendini gdsteren ateromatozis (71).

Transkranial Doppler ile intrakranial hemodinamiklerin degerlendirilmesi
ile hipertansiyonun etkileri indirekt olarak ortalama kan akim hizi, RI ve PI degeri
ile degerlendirilebilmektedir. Lakiiner enfarktlar ve kiigiik damar hastaligi gibi
serebral mikroanjiopati durumlarinda, P1 ve kan akimina kars1 direnci gosteren RI
artmaktadir. Subkortikal beyaz cevher degisiklikleri arttik¢a serebral kan akim
hiz1 azalmaktadir, serebral damarlarin vaskiiler rezistansi artmaktadir (72).

Bir¢ok calisma PI’'nin, lakiiner enfarktlar dahil olmak iizere
serebrovaskiiler hastaliklarin bagimsiz bir prediktorii oldugunu goéstermektedir
(73,74). PI, iskemik serebrovaskiiler hastalik riskini ongormede faydalidir (74-
77). Lakiiner enfarktlarda, distal arteryel direncin okliizyon veya major bir
serebral arterden koken alan perforan arterlerdeki yetersiz kan akimina bagh
olarak artmasi beklenmektedir. Bu nedenle, major bir serebral arterin pulsatilite
indeksi dallarindaki veya mikrodamarlardaki lokal hemodinamik degisiklikleri
degerlendirmek igin iyi bir gosterge olarak kabul edilmektedir. Bir¢ok ¢alisma bu
bulguyu desteklemektedir, serebral mikroanjiopati durumlarinda PI artmis olarak
bulunmaktadir (78,79). Kiicilk damar hastaligini taramada TKD'min yerini

gostermeyi amaglayan bir calismada, MCA PI degerlerinin beyaz cevher
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lezyonlarmin (BCL) ciddiyeti ile iliskili oldugu gosterilmis, normal PI degerleri
olanlarda ciddi BCL olma olasiliginin diisiik oldugu saptanmis fakat pik sistolik
hiz ile BCL ciddiyeti arasinda bir iliski saptanmamustir (80). Baska bir ¢alismada
yastan bagimsiz olarak MCA pulsatilitesi 1okoaraiozisun en giigliik fizyolojik
korelat1 olarak saptanmustir (81). PI’nin avantaji bir oran olmasidir ve bdylece
insonasyon agisindan  etkilenmemektedir ve intrakranial ~hemodinamik
degisikliklerin erken saptanmasinda duyarl bir parametredir.

PI aslinda hem vaskiiler direncin hem de biiyiik serebral arterlerin
kompliyansindaki degisikligin indeksidir. Ekstraparenkimal arterler ve arterioller
vaskiiler direncin 2/3’tinli olustururken intraserebral arterioller ve kapillerler geri
kalan 1/3’tini olusturur (82). Artmis PI olarak kendini gosteren akim ydniindeki
direng biiyiik intrakranial damarlarin mekanoelastik 6zelliklerindeki degisikliklere
ve bu arterlerin kompliyansindaki azalmaya baghdir. Biiylik damarlarin sertligi,
lokoaraiozis de dahil olmak {izere beyindeki mikrovaskiiler degisiklikler ile
yakindan iligkilidir. Sonug¢ olarak, intrakranial makrodolagimdaki hipertansiyona
bagli yapisal degisiklikler kendini artmig PI olarak gosterir ve serebral
mikrovaskiiler hastaligin gostergesi olan BCL yiikii ile iligkilidir. Hipertansif
hastalarda subklinik beyaz cevher hiperintensiteleri ile ultrasonografik
parametrelerin iliskisini arastiran bir ¢alismada, beyaz cevher intensite yiikii ile
artmig ana karotid arter (CCA) cap1, azalmis ICA ortalama kan akim hizi ve
artmis MCA PI degerinin iliskili oldugu gosterilmistir (83).

Bu calismada ise, hipertansiyonu olan ve olmayanlar karsilastirildiginda,

HT’si olanlarda, hem 6n (ICA) hem de arka dolagimda (VA) ortalama kan
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akimlar1 anlaml olarak diisiik, ICA RI ve PI degerleri ise anlamli olarak yiiksek
bulundu. Intrakranial kan akiminda HT'si olanlar ve olmayanlar arasinda anlaml
bir farklilik izlenmedi. Hem intrakranial hem de ekstrakranial damarlarda yapilan
bir  Doppler ultrasonografi  incelemesinde ise, yas, hipertansiyon,
hiperkolesterolemi, diyabet ve obezite ile ekstrakranial damarlarda kan akiminin
anlamli olarak azaldigi fakat intrakranial kan akiminin bu degiskenlerden
etkilenmedigi saptanmistir (84). Hipertansiyona bagli serebral hemodinamik
degisiklikleri gostermeyi amaglayan bir ¢alismada da HT>5 yil olanlarda daha
diisik MCA ortalama kan akim hizlarn saptanirken, HT<S yil olanlarda
saptanmamis ve hipertansiyonun siiresinin arttikca MCA ortalama kan akim
hizinin azaldig1 gosterilmistir (85). Hipertansiyonu olan her yasl hastada kiigiik
damar hastaligi gelismemektedir (47). Hipertansiyonu veya diyabetes mellitusu
olmayan bir hastada ise tipik kiiciik damar hastaliginin hipertansif degisiklikleri
bulunabilmektedir (46). Bu da hipertansiyon ve diyabet diginda, serebrovaskiiler
olay, kardiyak hastalik veya karotid arter patolojisi gibi baska faktorlerin
hipertansif arteriolopati gelisiminde rol aldigimni diisiindiirmektedir (48). Bizim
calismamizda HT’nin Ozellikle ekstrakranial damarlarda ortalama kan akim
hizlarini, pulsatilite ve rezistivite indekslerini etkiledigi izlenmekte olup,
intrakranial damarlarda belirgin bir etkilenme izlenmemektedir.

Calismamizda DM’si olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, DM’si
olanlarda MCA RI ve PL, ICA RI ve VA RI degerleri anlamli olarak ytiksek
bulundu. Diyabetes mellitusun ateroskleroz ve arterioskleroz gibi vaskiiler

komplikasyonlar1  iyi  tamimlanmistir.  Kiiclik  serebral =~ damarlardaki
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mikroanjiopatik modifikasyonlar1 en iyi MCA RI ve PI degerleri gostermektedir.
Shen ve ark. MCA pulsatilite indeks degerinde belirgin artisin, diyabetik
hastalarin serebral damarlarindaki mikroanjiopatik degisiklikleri yansitabilecegi
sonucuna varmistir (86). Artmis PI, intrakranial arterlerin artmis vaskiiler direnci
anlamina geldiginden vaskiiler hasarin ciddiyetini gosterebilir. Tip II DM'de
serebral mikroanjiopatiyi gosteren bir c¢alismada, ICA ve MCA RI ve PI
degerlerinin DM siiresi ile korele oldugu gosterilmistir (87).

Hiperlipidemisi olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, iki grup arasinda
hi¢cbir parametrede istatistiksel olarak anlamli farklilik saptamadik. Hiperlipidemi
ve serebral kan akimi arasindaki iliskiyi degerlendiren bir ¢calismada, LDL >160
mg/dL olan hastalar ve kontrol grubu arasinda serebral arterlerde ve ICA’da
hemodinamik olarak bir farklilik saptanmamis fakat LDL>180 mg/dL olan
hastalarda ICA’da kan akim hiz1 azalmis olarak saptanirken yine MCA, ACA ve
PCA’da akimin etkilenmedigi gosterilmistir (88). Rubba ve ark.larin yaptig1 bir
calismada ise familyal hiperkolesterolemisi olan hastalarda MCA’da diisiik
diastolik kan akim hizi ve yiiksek pulsatilite indeksi bildirilmistir (89).

Bu ¢alismada KAH’1 olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, KAH'ta hem
intrakranial hem de ekstrakranial damarlarin etkilendigi gortilmektedir, KAH’1
olanlarda ACA PI, ICA RI, VA RI ve PI degerleri anlamli olarak yiiksek bulundu,
ICA ortalama kan akim hizi ise anlamli olarak diisiik bulundu. Serebrovaskiiler
hastalig1 olan hastalarda asemptomatik KAH prevalansinin yiiksek oldugu (90) ve
beyaz irkta ekstrakranial karotid ve koroner ateroskleroz arasindaki giiclii iliski

(91) iyi bilinmektedir. Bilyiilk damar stenozu olan gegici iskemik atak veya inme
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hastalarinda anormal kardiyak stres testleri %50 iken, bu oran izole intrakranial
stenozu olanlarda %25, izole ekstrakranial stenozu olanlarda %50, hem
ekstrakranial hem de intrakranial stenozu olanlarda %83 olarak bildirilmistir (92).
Baska bir ¢alismada da semptomatik intrakranial aterosklerozun %52 okiilt KAH
riski ile iligkisi oldugu saptanmustir (93). Koroner arter hastaligi olan ve olmayan
olgularin karsilastirildig1 bir ¢alismada, KAH’1 olan olgularda CCA ve ICA’da
Doppler akim hizlar1 belirgin olarak azalirken RI degerlerinin arttig1 saptanmis ve
bunun {i¢ damar hastaliginda daha belirgin oldugu belirtilmektedir (94).

Iskemik inmesi olan ve olmayanlar karsilastirildiginda da, iskemik inmesi
olanlarda ACA ortalama kan akim hizi anlamli olarak diisiik bulundu. Iskemik
inmesi olanlar sadece VP grubunda oldugu i¢in bu, ACA sulama alanindaki
iskemik degisikliklerin, frontal lob ve striatum arasindaki noral baglantiy1r bozarak
VP ile sonuglanmasinin daha fazla oldugunu diisiindiirmektedir. VP hastalarinda
yapilan bir diflizyon tensor goriintiileme ¢aligmasinda, frontal lob beyaz cevherde
mikroyapisal organizasyondaki bozulmanin VPmin siddeti ile iliskili oldugu
saptanmis, frontal lob diskonneksiyon hipotezini ve prefrontal korteks ile iliskili
liflerin tutulumunun VP'nin temel 6zelliklerinde énemli bir yer tuttugu goriisiinii
pekistirmistir (40). VP ve PH hastalarinin karsilastirildigi bir ¢alismada VP
hastalarinda vaskiiler yiikiin en fazla frontal lobda izlendigi belirtilmistir (95).

Tsai ve ark. 2007°de, transkranial renk kodlu ultrasonografi ile yaptiklari
bir ¢aligmada, substansiya nigra hiperekojenitesini degerlendirmisler, ek olarak
ayni anda uygun olundugunda bilateral olarak intrakranial arterlerin ortalama kan

akim hizlar1 ve PI degerlerini kaydetmislerdir (7). Bilateral anterior serebral arter,
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orta serebral arter ve posterior serebral arterlerin transkranial Doppler ultrason ile
incelenmesi ile, VP hastalarinin 66,7%’sinde belirgin vaskiiler anormallik
saptanmig, 30%’unda intrakranial arteryel fokal stenoz veya okliizyon ve
50%’sinde intrakranial arterlerin ¢ofunda artmis jeneralize akim direnci
izlenirken 13,3%’linde hem intrakranial arteryel fokal stenoz hem de artmus
jeneralize akim direnci bulunmustur. VP hastalar1 ile PH ve kontrol grubu
arasinda ortalama kan akim hizlarinda belirgin bir fark saptanmamis fakat distal
intrakranial damarlarin stenozunu gosterebilen MCA, ACA ve PCA pulsatilite
indeksi degerleri VP hastalarinda idiopatik PH hastalarinda ve kontrol grubuna
gore daha yiiksek saptanmistir. VP hastalarinin tersine idiopatik PH hastalarinin
sadece 5%’inde vaskiiler anormallik oldugu gozlenmistir.

Bizim ¢alismamizda, VP grubunda MCA ve BA ortalama kan akim hiz1
kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik, MCA ve BA rezistivite ve pulsatilite
indeksleri kontrol grubuna goére anlamli olarak yiliksek bulundu. VP grubunda
MCA ve BA ortalama kan akim hizlar1 ortalamas1 PH grubuna gore daha diisiik
olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. VP grubunda MCA
ve BA rezistivite ve pulsatilite indeks ortalamalari PH grubuna gére daha yiiksek
olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. VP grubunda ACA,
ICA ve VA ortalama kan akim hizlar1 PH ve kontrol grubuna gére anlamli olarak
diisiik ve ACA, ICA ve VA rezistivite ve pulsatilite indeksleri PH ve kontrol
grubuna gore anlamli olarak yliksek bulundu. Tsai ve ark. yaptigi calismadan
sonra literatlirde PH ve VP hastalarinin serebral hemodinamik parametrelerini

karsilastiran ikinci ¢alisma olan bu ¢alismada farkli olarak biz, VP hastalarinda,
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kontrol grubuna gore incelenen tiim damarlarda ve PH hastalarina gére de ACA,
ICA ve VA’da ortalama kan akim hizlarini diisiik bulduk. VP hastalarinda hem
intrakranial hem de ekstrakranial damarlarda, disiik ortalama akim hizlar1 ve
yiiksek RI ve PI degerleri saptandi. Bu bulgular serebral kan akiminda hem 6n
hem de arka dolasimi icerecek sekilde yaygin bir azalma, mikrovaskiiler hastalik
ve artmis arteryel rijiditeye bagh azalmis arteryel kompliansi gostermektedir. Pik
sistolik hizlar arasinda anlamli farklilik yokken ortalama akim hizlarinin diisiik
olmasi, azalmis diastolik akim hizlarin1 gostermekte olup, bu da arteriosklerotik
ve aterosklerotik lezyonlara bagli, azalmis elastisiteyi, arteryel rijiditeyi ve
serebral hipoperfiizyonu gostermektedir. Vaskiiler parkinsonizm, birbirleriyle
iligkili olarak hem makrodolasimin hem de mikrodolasimin etkilendigi bir hastalik
olarak goriilmektedir. VP hastalarinda, intrakranial damarlarda ACA’nin MCA’ya
gore daha fazla etkilendigi goriildi. Bu, ACA’nin hemodinamik olarak
etkilenmesinin, VP ile daha fazla sonuglandigini diistindiirmektedir ve frontal lob
diskonneksiyon hipotezini desteklemektedir.

Bornstein ve ark.larinin yaptiklar: bir TKD ¢aligmasinda PH hastalarinda
ozellikle vertebrobaziler sistemde pik sistolik kan akimlarmin kontrol grubuna
gore anlamli olarak diisiik oldugu saptanmis ve bunun beyindeki dejeneratif
slirece sekonder azalmig metabolik ihtiyaca bagli olabilecegi vurgulanmistir (96).
Bizim ¢alisgmamizda pik sistolik akim hizlarinda anlamli farklilik saptanmamakla
birlikte PH grubunda MCA, ACA, ICA ve BA rezistivite indeks ve pulsatilite
indeks degerleri kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek ve ICA ve BA

ortalama kan akim hizlar1 kontrol grubuna gore anlamli olarak diigiikk bulundu. Bu
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PH’de subkortikal noronal sistemlerin ve periferik sinir sisteminde sempatik
inervasyonunun dejenerasyonuna ve PH’de levodopa tedavisine bagli olarak
izlenen homosistein yiiksekligine bagli olabilir.

PH gesitli subkortikal noronal sistemlerin dejenerasyonu ile karakterizedir.
Bu dejenerasyon serebral korteks tutulumundan yillar 6nce olmaktadir. Braak ve
arkadaglarinin 2003’te yayimladigi patolojik evrelemede, motor semptomlarin
¢ikmasindan yillar 6nce medulla oblongata ve olfaktdr bulbusta, ¢éziinmez fibriler
yapidaki o-siniiklein agregatlarindan olusan Lewy cisimciklerinin birikimi
gosterilmistir. Dopamin noronlarinin kaybina ek olarak subkortikal gri madde
yapilarinin tutulumu izlenmektedir. Bunlar Meynert’in bazal niikleusundaki
kolinerjik néronlarin, pedinkiilopontin niikleusun kolinerjik néronlarinin, lokus
seruleusun noradrenerjik noronlarinin  ve raphe niikleusun serotonerjik
noronlarmin erken dejenerasyonunu igermektedir. Bu ndronal sistemlerin
dejenerasyonunun kortikal kan akimi ve metabolizmasi lizerine tam etkileri
bilinmese de yapilan birgok c¢alismada monoaminerjik ve kolinerjik sistemlerin
beyin kan akimi {izerine etkileri incelenmistir. Dopaminerjik sistemin
uyarilmasinin hem hayvanlarda hem de insanlarda beyin kan akimini yaygin veya
bolgesel olarak arttirdigi bilinmektedir (97). Meynert’in bazal niikleusundaki
kolinerjik noéronlarin uyarimi da ratlarda yaygin kortikal vazodilatasyona neden
olmaktadir (98,99). Yine ratlarda dorsal raphe niikleusundaki serotonerjik
ndronlarin uyarimi, bdlgesel veya yaygin olarak beyin kan akimmi belirgin
arttirmaktadir (100,101). Bu asendan nérotransmitter —sistemlerinin ¢ogunun

serebral kan akimini arttirdifi izlenmektedir. PH’de bu ndronal sistemlerin
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kaybinin, serebral hipoperfiizyona neden olabilecegini diisiindiirmektedir. Ayrica
kan basincinda azalmaya cevap olarak normal insanlarda ortalama kan akim
hizlarinda artis cevabi izlenirken, PH hastalarinda goéziikmemektedir ve bu da
serebral  otoregiilasyonun  bozuk oldugunu gdstermektedir, ortostatik
hipotansiyonu olmayan PH hastalarinda bile erken otonomik 6zellik olarak bu
goriilmektedir (102). PH’de katekolamin fonksiyon anormallikleri sadece
nigrostriatal sistemde olmamaktadir, periferik sinir sisteminde de olmaktadir,
serebral damarlarin  sempatik inervasyonunun dejenerasyonu sonucu PH
hastalarinda serebral otoregiilasyonun bozuldugu diisiiniilmektedir.

Serebral  mikrosirkulasyon yasla dejenere olmaktadir, serebral
mikrovaskiiler yogunluk azalmaktadir ve serebral kan akiminda azalmaya ve
bdylece serebral hipoperfiizyona neden olabilmektedir. Yagla birlikte bu
hipoperfiizyona karst kompansatuar bir mekanizma olarak, beyne yeterli
oksijenizasyon ve besinleri saglamak icin kan basinct artmaktadir. PH
hastalarinda ise sempatik inervasyon dejenerasyonu sdz konusu olmasi nedeni ile
azalmis serebral kan akimi ve hipoperfiizyon goriilebilir. Bu nedenle
calismamizda PH hastalarinda ICA ve BA ortalama kan akim hizlari, kontrol
grubu ile karsilastirildiginda anlamli olarak diisiik saptanmais olabilir.

Ayrica homosistein yiiksekligi PH hastalarinda sik gortilmektedir ¢linkii
levodopa metabolizmasi homosistein iiretmektedir. Yiiksek plazma homosistein
diizeyleri de inme, serebrovaskiiler ateroskleroz ve serebral mikroanjiopati igin
bagimsiz risk faktoriidiir (103-107). Serebral arteriolleri hiperhomosisteineminin

vaskiiler etkilerine biiyiik arterlere gore daha duyarlidir, hiperhomosisteinemi
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endotel disfonksiyonuna neden olmaktadir ve serebral arteriollerde aortaya gore
daha diisiik konsantrasyonlarda ayni etkiye neden olabilmektedir (108). Saglikli
popiilasyonda da artmis homosistein seviyeleri, sessiz lakiiner lezyonlarin ve
serebral beyaz cevher hiperintensitelerinin gelismesi ile yakindan iliskilidir (109-
111). Patel ve ark. yaptig1 bir ¢alismada da, kontrol grubu ile karsilastirildiginda
radyolojik ve klinik serebrovaskiiler hastaligin PH hastalarinda daha yiiksek
prevalansa sahip oldugu gosterilmistir (112). Bu nedenlerle PH hastalarinda
kontrol grubuna gore RI ve PI degerleri daha yiiksek saptanmaig olabilir.

PH grubunda parkinsonizm siiresi, levodopa esdeger dozu ve BPHDO-III
skorlar1 ile MCA, ACA, ICA, VA, BA ortalama kan akim hizlari, PI ve RI
degerleri arasinda anlamli korelasyon yoktu.

VP grubunda ise, levodopa esdeger dozu ile ICA ve VA ortalama kan
akim hizlar arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulundu,
hastalarin kullandig1 levodopa esdeger dozu arttikga ICA ve VA ortalama kan
akim hizlar1 azalmaktaydi. Bu iligkinin PH grubunda izlenmemesi, levodopanin
yan etkisi olan hipotansiyonun, VP’de, azalmis damar elastisitesi, artmis arteryel
rijidite ile bozulmus bir serebral hemodinami zemininde daha belirgin olarak
azalmis kan akimina neden olabilecegini diislindiirmektedir.

VP grubunda, BPHDO-III skoru ile VA ortalama kan akim hiz1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulundu, hastalifin siddeti arttikca
VA ortalama kan akim hizi azalmaktaydi, bu hastaligin siddeti ile serebral

hemodinamideki bozulmanin iligkili oldugunu diisiindiirmektedir.
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Bu calismada VP'de, hem ekstrakranial hem de intrakranial arterlerde
azalmig ortalama kan akim hizi ve artmis rezistivite ve pulsatilite indeksleri
izlenmekte olup vaskiiler parkinsonizmin, birbirleriyle iliskili olarak hem
makrodolasimimn hem de mikrodolasimin etkilendigi, artmis arteryel rijidite,
azalmig arteryel elastisite ve kompliyans, artmis distal vaskiiler rezistans ve
azalmis serebral kan akimu ile iliskili bir hastalik oldugu goriilmektedir.

Ozellikle asimetrik olarak hafif semptomlarla baslaylp PH gibi yavas
ilerleyebilen, ndrodejeneratif bir patern gosteren ve bu tanisal giicliik nedeniyle
PH tamis1i alan ve ona gore tedavi edilen fakat postmortem patolojik
degerlendirmeler ile bazal ganglialarda vaskiiler tutulumunun gosterildigi (37,38)
olgularin varligi da bilindigi i¢in, vaskiiler parkinsonizm gibi vaskiiler risk
faktorleri ile iligkili olan, vaskiiler hasara bagli olusan bir hastalikta serebral
hemodinamiyi inceleyen bir yontemi kullanma, VP ve PH ayirici tanisinda faydali
olabilir ve tanida klinik kriterlere ek, yardimci bir tetkik olarak kullanilabilir.

VP ve PH’yi karsilastiran, daha fazla vaka sayisi ile yapilacak bir
transkranial Doppler ultrason ¢alismasi ile, 6zellikle PI degeri icin, her artere gore
ayrt belirlenecek bir cut-off degerinin, VP ve PH ayrimina katki saglayacagi

diistiniilmektedir.
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6. SONUCLAR

1- Bu calismada incelenen 19 Parkinson hastasinin 10’u erkek (%52,6), 9’u
(%47,4) kadin,12 VP hastasinin 3’4 kadin (%25), 9’u (%75) erkek, kontrol
grubundaki 20 kisinin 10’u (%50) kadin, 10’u (%50) erkek idi. U¢ grup arasinda
cinsiyet acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,27).

2- Incelenen PH hastalarin yas ortalamasi 74.3+3.9 yil, VP hastalariin 74,6+4,1
yil ve kontrol grubunun 73,94+4,9 yil olup, iic grup arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p=0,91).

3- PH hastalarinin ortalama hastalik siiresi (6,8+3,9 yil),VP hastalarinin ortalama
hastalik siiresinden (2,8+1,8 y1l) anlamli olarak yiiksek bulundu (p= 0, 001).

4- Hastalarin kullandiklar1 levodopa ve dopamin agonistleri doz ortalamasi PH
hastalarinda 572,5+308,3 LED iken,VP hastalarinda 429,3+292,9 LED idi ve iki
grup arasinda anlamli fark yoktu (p=0,12).

5- Hastalarin BPHDO-III skorlar1 ortalamas1 PH hastalarinda 23,7+8,5 iken, VP
hastalarinda 27,7+14,8 idi ve iki grup arasinda anlaml fark yoktu (p=0,59).

6- VP, PH ve kontrol gruplarinda HT, DM ve HPL varlig1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (sirasiyla p=0,12, p=0,068, p=0,69)

7- VP grubunda, PH ve kontrol grubuna gére KAH daha fazla bulundu (sirastyla
p=0,018, p=0,006).

8- VP grubunda PH ve kontrol grubuna gore iskemik inme daha fazla bulundu
(p=0,001).

9- VP grubunda PH ve kontrol grubuna gore, birden ¢ok vaskiiler risk faktorii

varlig1 daha yiiksek bulundu (sirasiyla p=0,017, p=0,001).
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10- PH, VP ve kontrol gruplarinda MCA, ACA, ICA, VA ve BA pik sistolik akim
hizlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (sirasiyla p=0,81,
p=0,51, p=0,80, p=0,31, p=0,61).

11- VP grubunda MCA ortalama kan akim hizi, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda anlamli olarak diisiik saptandi (p=0,001).

12- Kontrol grubunda MCA RI ve Pl degerleri, VP ve PH grubuna gore anlamli
olarak diisiik saptandi (sirasiyla RI i¢in p<0,0001, p=0,004, PI i¢in p<0,0001,
p=0,009).

13- VP grubunda ACA ortalama kan akim hizi, PH ve kontrol grubuna gore
anlamli olarak diisiik saptandi (sirastyla p=0,01, p<0,0001).

14- VP grubunda ACA RI ve PI degerleri, PH ve kontrol grubuna goére anlaml
olarak yiiksek saptandi (sirasiyla RI i¢in p=0,006, p<0,0001, PI i¢in p=0,006,
p<0,0001) ve PH grubunda da RI ve PI degerleri kontrol grubuna gore anlaml
olarak yiiksek saptandi (sirasiyla p=0,023, p=0,007).

15- VP grubunda ICA ortalama kan akim hizi, PH ve kontrol grubuna gore
anlaml olarak diisiik saptand1 (sirasiyla p=0,025, p<0,0001) ve PH grubunda da
ortalama kan akim hiz1 kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi
(p=0,003).

16- VP grubunda ICA RI ve PI degerleri, PH ve kontrol grubuna gore anlaml
olarak yiiksek saptandi (sirasiyla RI i¢in p=0,019, p<0,0001, PI i¢in p=0,029,
p<0,0001) ve PH grubunda da RI ve Pl degerleri kontrol grubuna goére anlaml

olarak yiiksek saptandi (sirasiyla p<0,0001, p<0,0001).
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17- VP grubunda VA ortalama kan akim hizi, PH ve kontrol grubuna gore anlamli
olarak diisiik saptandi (sirastyla p=0,004, p<0,0001).

18- VP grubunda VA RI ve Pl degerleri, PH ve kontrol grubuna goére anlamli
olarak yiiksek saptandi (sirasiyla RI i¢in p=0,037, p<0,0001, PI i¢in p=0,01,
p<0,0001).

19- Kontrol grubunda BA ortalama kan akim hizi, PH ve VP grubuna gore
anlamli olarak yiiksek saptandi (sirasiyla p=0,004, p<0,0001).

20- Kontrol grubunda BA RI ve Pl degerleri, PH ve VP grubuna gore anlaml
olarak diisiik saptandi (sirastyla RI i¢in p<0,0001, p<0,0001, PI i¢in p<0,0001,
p<0,0001).

21- HT’si olan ve olmayanlar karsilagtirildiginda, HT’si olanlarda ICA ortalama
kan akim hiz1 anlaml1 olarak diisiik (p=0,044), ICA RI ve PI degerleri ise anlamli
olarak yiiksek bulundu (sirasiyla p=0,008 ve p=0,026). Ayrica HT si olanlarda
VA ortalama kan akim hiz1 da, anlamli olarak diisiik bulundu (p=0,026).

22- DM’si olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, DM’si olanlarda MCA RI
(p=0,027) ve PI (p=0,036), ICA RI (p=0,036) ve VA RI (p=0,025) degerleri
anlamli olarak yiiksek bulundu.

23- KAH’1 olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, KAH’1 olanlarda ACA PI, ICA
RI, VA RI ve PI degerleri anlamli olarak yiliksek bulundu (sirasiyla p=0,041,
p=0,022, p=0,037, p=0,026), ICA ortalama kan akim hiz1 ise anlaml1 olarak diigiik
bulundu (p=0,018).

24- Hiperlipidemisi olan ve olmayanlar karsilagtirildiginda, iki grup arasinda

hicbir parametrede istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi.
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25- Iskemik inmesi olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, iskemik inmesi
olanlarda ACA ortalama kan akim hizi anlamli olarak diisiik bulundu (p=0,018).
26- PH grubunda parkinsonizm siiresi, levodopa esdeger dozu ve BPHDO-III
skorlar1 ile MCA, ACA, ICA, VA, BA ortalama kan akim hizlar, PI ve RI
degerleri arasinda anlamli korelasyon yoktu.

27- VP grubunda parkinsonizm siiresi ile MCA, ACA, ICA, VA, BA ortalama kan
akim hizlari, PI ve RI degerleri arasinda anlamli korelasyon yoktu.

28- VP grubunda, levodopa esdeger dozu ile ICA ve VA ortalama kan akim
hizlar arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulundu (sirasiyla
p=0,009, p=0,024).

29- VP grubunda, BPHDO-III skoru ile VA ortalama kan akim hizi arasinda

istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon bulundu (p=0,024).
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8. OZET

Serebrovaskiiler hastalik sekonder parkinsonizmin 6nemli bir nedenidir ve
vaskiiler parkinsonizm tiim parkinsonizm vakalarinin %3-12’sini olusturmaktadir.
Parkinson Hastalig1 ise nigrostriatal yolakta, dopaminerjik néronal kayba bagl
olarak goriilen norodejeneratif bir hastaliktir. Klinisyenler i¢in, bu iki farkl
hastalig1 birbirinden ayirabilmek 6nemlidir. Asimetrik baslayan yavas ilerleyen
bir VP’yi PH’den ayirmak giictlir. Taninin dogrulugunu arttirmak i¢in rutin tanisal
amagla kullanilabilecek yeni tetkikler gerekmektedir.

Transkranial Doppler Ultrason, serebral hemodinaminin
degerlendirilmesinde kullanilan kolay ve giivenilir bir yontemdir. Bu ¢alismada,
19 PH hastasi, 12 VP hastast ve benzer yas araliginda 20 saglikli goniilliiniin
MCA, ACA, ICA, VA ve BA pik sistolik ve ortalama kan akim hizlari, rezistivite
ve pulsatilite indeks degerleri 6l¢iildii.

VP hastalarinda, kontrol grubuna gore incelen tiim damarlarda ortalama
kan akim hizlan diisiik, RI ve PI degerleri yiiksek saptandi. VP hastalarinda PH
hastalarina goére de ACA, ICA ve VA’da ortalama kan akim hizlar1 anlamli olarak
diistik, RI ve PI degerleri ise yiiksek bulundu.

PH grubunda kontrol grubuna gore MCA, ACA, ICA ve BA RI ve PI
degerleri yiiksek, ICA ve BA ortalama kan akim hizlar diisiik bulundu. Bunun
PH’de subkortikal noronal sistemlerin ve serebral damarlarin sempatik
inervasyonunun dejenerasyonuna ve PH’de levodopa tedavisine bagli izlenen

homosistein yiiksekligine bagli olabilecegi diistiniilmiistiir.
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VP'de hem intrakranial hem de ekstrakranial arterlerde ortalama kan akim
hizlar1 disiik, PI ve RI degerleri yiiksek olup, bu da VP'nin azalmis arteryel
elastisite ve kompliyans, artmis distal vaskiiler rezistans ve azalmis serebral kan
akimu ile iliskili oldugunu gostermektedir. VP ve PH’yi karsilastiran, daha fazla
vaka sayisi ile yapilacak bir TKD caligsmasi ile, 6zellikle PI degeri igin, her artere
gore ayr belirlenecek bir cut-off degerinin, VP ve PH ayrimina katki saglayacagi
diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Vaskiiler parkinsonizm (VP), Parkinson hastaligi (PH),
transkranial Doppler ultrason (TKD), ortalama kan akim hizi (Vm), pulsatilite

indeks (PI), rezistivite indeks (RI)
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9. SUMMARY

Cerebrovascular disease is an important cause of secondary parkinsonism
and vascular parkinsonism consists of %3-12 of all parkinsonism cases.
Parkinson’s disecase is a neurodegenerative disease caused by loss of
dopaminergic neurons in nigrostriatal pathway.

It is important to differentiate these two diseases. It is hard to differentiate
progressive VP with an asymmetrical onset, from PD. New tools are needed to
improve the accuracy of the diagnosis.

Transcranial Doppler Ultrasound is an easy and reliable method to
evaluate cerebral hemodynamics. In this study, peak systolic and mean blood flow
velocities, resistivity and pulsatility indices of MCA, ACA, ICA, VA and BA
were measured in 19 PD, 12 VP patients and 20 healthy volunteers.

Vm was lower, Rl and PI values were higher in all arteries in VP patients
compared to the control group. Vm were lower, Rl and PI1 values were higher in
ACA, ICA and VA in VP patients when compared to PD patients.

MCA, ACA, ICA and BA RI and PI values were higher and ICA, BA Vm
were lower in PD group when compared with the control group. This might be
due to degeneration of the subcortical neuronal systems and the sympathetic
innervation of cerebral vessels and elevation of homocysteine due to levodopa
treatment.

In VP, Vm is low, Pl and RI are high in both extracranial and intracranial
arteries which demonstrate that VP is associated with decreased arterial elasticity,

increased distal vascular resistance and decreased cerebral blood flow. A TCD
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study with a larger study population, in which a cut-off value for PI for each
artery is determined, might help to differentiate VP from PD.
Key Words: Vascular parkinsonism (VP), Parkinson’s disease (PD), transcranial

Doppler ultrasound (TCD), mean blood flow velocity (Vm), pulsatility index (PI),

resistivity index (RI)
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