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OZET

Giris ve Amag: Parkinson hastalifi , bradikinezi, tremor, rijidite ve postural
instabiliteden olusan kardinal motor semptomlarla karakterize nérodejeneratif bir
hastaliktir. Bu c¢aligmada, Parkinson hastaligi tanisi ile takip edilen hastalarada
Impulsif Kompulsif Davranislar (IKD)’in goriilme sikliginin saptanmasi ve KD ile

iliskili klinik risk faktorlerinin belirlenmesi amaglanmustir.

Gereg ve YOontem: Diskapr Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi
Néroloji Kliniginde takip edilen ve "UK Brain Bank" kriterine gore Idiyopatik
Parkinson hastalig1 tanis1 alan ardisira 134 hasta prospektif olarak calismaya alindi.
Sekonder parkinsonizmi ve parkinsonizm plus sendromu olan hastalar ile agir mental
bozuklugu (mental retardasyon, MMT puani<l5) ve eslik eden agir psikozu olan

hastalar ¢alismadan dislandi.

Parkinson hastaliginin evresi ve hastaligin motor bulgularinin siddeti sirasi ile
"Modifiye Hoehn and Yahr" evreleme 6l¢egi ve "Unified Parkinson’s disease rating
scale" bolim II ve III ile belirlendi. Hastalarin almakta oldugu tiim tedaviler
kaydedildi. Levodopa ekivalan ilag dozlar1 ve dopamin agonist levodopa ekivalan
ilag dozlar1 hesaplandi.Parkinson hastaligina eslik eden nonmotor belirtilerin
degerlendirilmesinde "Nonmotor Semptom Degerlendirme Anketi" kullanildi.
Kognitif durum; "Minimental Test" , "Saat ¢izme testi" , "Frontal Degerlendirme
Bataryast" ile, hastalifa eslik eden depresyon ve anksiyete bozuklugu ise "Beck
Anksiyete Olgegi" ve "Beck Depresyon Olgegi" ile degerlendirildi.Hastalarda IKD’1n
varligi hem hasta hem de bakim verenlerle yapilan yar1 yapilandirilmig gériisme ile
"Mental Bozukluklarin Tanimsal ve Sayimsal El Kitabi (DSM 4)" ve "Parkinson
Hastalig1 impulsif Kompulsif Bozukluklar Anketi" kriterlerine gore belirlendi.

Bulgular: Calismaya alinan Parkinson hastalarinda IKD’m sikligi % 37.3
olarak saptandi. IKD igerisinde punding en sik (%20,9), DDS ise en az siklikta
(%7,5) bulundu . IKD’mn gelisimi gen¢ yas (p<0.001), erkek cinsiyet (p<0.001),
erken hastalik baslangi¢ yasi (p<0.001), uzun hastalik siiresi (p<0.001),ylksek doz

\'



levodopa ve dopamin agonist tedavisi (p<0.001 ve p=0.005, sirasiyla) ile iligkili
bulundu. IKD’1 olan hastalarin mHY evrelerinin daha ileri (p=0.008) ve UPDRS
bolim II ve bolim III puanlarinin daha yiiksek (p=0.001 ve p=0.003, sirasiyla)
oldugu ve IK’1 olan hastalarda motor dalgalanmalar, doz sonu kotiilesmeler ve
diskinezilerin daha sik oldugu saptandi. IKD ‘1 olan Parkinson hastalarinda

depresyon ve anksiyete bozuklugu daha sikt1 (p<0.001 ve p<0.001, sirastyla).

Sonug: Calismamizin sonuglar1 Parkinson hastalarinda IKD’a oldukga sik
rastlanabilecegini gostermistir. Ozellikle uzun hastalik siiresine sahip, yiiksek doz
dopaminerjik tedavi alan genc¢ erkek Parkinson hastalarinin izleminde motor
bulgularin yani sira hasta ve ¢evresi i¢in ciddi bir sorun olusturabilecek bu davranis

bozukluklarinin da degerlendirilmesi 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Parkinson hastalig1, impulsif kompulsif davranislar

Vi



ABSTRACT

Background and Aim: Parkinson is a neurodegenerative disease
characterized by bradykinesia, tremor, rigidity and postural instability. In this study,
it was aimed to determine the incidence of impulsive compulsive behaviors (ICB)
and to determine the clinical risk factors related to ICB in patients followed up with

Parkinson's disease diagnosis.

Materials and Methods: 134 consecutive patients who were followed in the
neurology clinic of Digkapt Yildirim Beyazit Training and Research Hospital and
diagnosed with Idiopathic Parkinson's disease according to the criteria of "UK Brain
Bank™ were taken prospectively. Severe mental impairment (mental retardation,
MMT score <15) and patients with accompanying severe psychosis were excluded
from the study with patients with secondary parkinsonism and parkinsonism plus

syndrome.

The stage of Parkinson's disease and the severity of the motor findings of the
disease were determined with the "Modifiye Hoehn and Yahr" grading scale and the
"Unified Parkinson’s disease rating scale” sections Il and Ill. All treatments that
patients were taking were recorded. Doses of drugs that were levodopa-infused and
doses of drugs that were added to the dopamine agonist levodopa were calculated.
'‘Nonmotor Symptom Assessment Questionnaire’ was used to evaluate nonmotor
symptoms associated with Parkinson's disease. Cognitive status; 'Beck Anxiety
Scale' 'and" 'Beck Depression Scale' 'were evaluated with' 'Minimental Test'
'Watching Test' 'Frontal Assessment Battery' and depression & anxiety disorder

accompanying the disease.

The presence of ICB in patients was determined by semi-structured
interviews with both patients and caregivers according to the criteria of " Descriptive
and Numerical Handbook of Mental Disorders (DSM 4) " and " Parkinson's Disease

Impulsive Compulsive Disorders Questionnaire ".
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Findings: The incidence of ICB in patients with Parkinson's disease was
found to be 37.3%. In our study, it was found that the punding were the most
frequent (20.9%) and the pathological gambling was the least frequent (1.5%). The
development of ICB was associated with young age (p<0.001), male gender
(p<0.001), early disease onset age (p<0.001), long disease duration (p<0.001) and
higher doses levodopa and dopamin agonists (p<0.001 ve p=0.005, respectively).
Patients with ICB were found to have higher mHY stages (p=0.008) and higher
UPDRS part Il and part 111 scores (p=0.001 and p=0.003, respectively). Depression
and anxiety disorder were more frequent in Parkinson's patients with ICB (p<0.001
and p<0.001, respectively).

Conclusion: The results of our study have shown that ICB is quite common
in patients with Parkinson's disease. It is important to evaluate behaviour disorders
that may be a serious problem for the patient and the environment as well as motor
findings in the follow-up of young male patients, especially those with a long disease

duration and high dose dopaminergic therapy.

Key Words: Parkinson's disease, impulsive compulsive behaviours
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KISALTMALAR
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1.GIRIS VE AMAC

Parkinson hastaligt (PH), baslica bradikinezi, tremor, rijidite ve postural
instabilitedyi iceren motor semptomlarla karakterize kronik progresif ndérodejeneratif
bir hastaliktir (1). Ancak bu ana bulgularin yani sira hastalik siirecinde ortaya ¢ikan

nonmotor bulgular giderek daha dikkat ¢eker hale gelmistir.

Substantia nigra pars kompaktada dopaminerjik néron kaybi ve yaygin Lewy
cisimcikleri PH patolojisini olusturur. Patolojik degisiklikler substansia nigra ile sinirh
olmayip, substantia nigra dis1 bolgelerde de (otonom sinir sistemi, olfaktor alanlar gibi)
dejeneratif  degisiklikler  gosterilmistir (14). Substantia nigra dis1 bolgelerdeki
norodejenerasyonun  hastalifin = nonmotor semptomlarindan  sorumlu  oldugu
diigniilmektedirr. Olfaktor disfonksiyon, kardiyak, tiriner ve gastrointestinal semptomlar
gibi otonom bozukluklar, kognitif ve noropsikiyatrik degisiklikleri igeren nonmotor

semptomlar siklikla PH’na eslik eder (2-4).

Impulsif kompulsif davranislar (IKD) PH’nda uzun siireli dopaminerjik tedavinin
neden olabildigi hetorejen bir gruptur. Impulsif kompulsif davranis spektrumu dopamin
disregiilasyon sendromu, punding ve diirtii kontrol bozukluklarini (patolojik yeme,
patolojik aligveris, hiperseksiialite, patolojik kumar) igerir (3). PH’'nda IKD’in kesin
patofizyolojik mekanizmasi heniiz tam olarak anlagilamamistir. PH’nda goriilen
noropsikiyatrik bozukluklarin bazilar1 (apati, depresyon, anksiyete bozuklugu gibi)
hastaligin direkt patolojisine baglt olmakla birlikte; digerleri de, IKD’da oldugu gibi
biiyiik 6l¢iide dopaminerjik tedavi ile iligkilidir. Calismalarda farkli hasta
gruplarinda IKD’in  sikhig  %8-35.9 arasinda degismektedir (1,6,100). Cesitli
toplumlarda ¢alisma grubunu olusturanlarin demografik ve sosyokiiltiirel 6zelliklerine

bagli olarak IKD i tipi de farklilik gdstermektedir (1,5).

Bu calismada, PH tanisi ile takip edilen hastalarda IKD’in sikligiin ve iliskili
hastalik 6zelliklerinin belirlenmesi amaglanmig; IKD’1 olan ve olmayan hasta gruplar
demografik 6zellikler, hastaligin motor ve nonmotor bulgulari, tedavi ile iligkili faktorler

ve noropsikiyatrik bulgular agisindan karsilagtirilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. TARIHCE

PH, ilk olarak 1817 yilinda Ingiliz hekim James Parkinson tarafindan An
essay on the Shaking Palsy’’ adli makalesinde c¢ogunlukla harekette goriilmeyen ve
destekle bile ortaya ¢ikan istemsiz tremorlu hareket ve azalmis kas gilicii’’ ile
karakterize; govde one dogru egilme egilimi gosterir ve hasta yiiriirken kosar adima
gecer. Duyular ve zeka hasar gormemistir.”” seklinde tanimlanmistir (7,8). 1841
yilinda Marshall Hall paralizi ajitans’’terimini kullanmistir (8). Cogunlukla istirahat
tremoru ile birlikte asimetrik parkinsonizmin eslik ettigi bu klinik sendroma zaman
icerisinde Parkinson hastaligi adi verilmis olup hastaligin patolojisine substansia
nigrada dopaminerjik néron kaybi ile birlikte eozinofilik sitoplazmik inkliizyonlar
iceren Lewy cisimciklerinin eslik ettigi gosterilmistir. Hastalifin dopamin eksikligi

ile ilskisi ise 1959°da Hornykiewicz tarafindan tanimlanmstir (9).

2.2. TANIM

PH, istirahat tremoru, rijidite,bradikinezi, postural refleks kayb1 ile
karakterizedir. Alzheimer hastaligindan sonra en sik goriilen ndrodejeneratif
hastaliktir (10).  Parkinsonizm sendromunun en sik nedeni PH’dir. Hareket

bozukluklar1 polikliniklerinde esansiyel tremordan sonra 2. siklikta goriilmektedir.

PH tanist i¢in farkli tani kriterleri mevcuttur. Klinik pratikte en stk Hughes
ve arkadaslarinin 1992 yilinda yayinladiklar1 tani kriteri kullanilmaktadir. Bu

kriterlere gore tan1 3 basamaktan olusmaktadir (11).
Ingiltere Parkinson Hastalig1 Dernegi Beyin Bankasi klinik tani kriterleri:
2.2.1. Parkinsonyen Sendromun Tanisi:

++ Bradikinezi

% Asagidakilerden en az bir tanesinin bulunmasi



X/
L X4

etmesi

e 4-6 Hz istirahat tremoru
e Rijidite

e Vizuel, vestibuler, serebellar veya proprioseptif fonksiyon bozuklugunun

neden olmadig1 postural instabilite

PH icin dislama kriterleri

Parkinsonizme yol agabilecek inme, kafa travmasi, ensefalit, ndroleptik ilag
kullanimi, hidrosefali veya beyin tiimorii gibi belli bir neden saptanmast
Okulojirik kriz

Supraniikleer bakis paralizileri

Serebellar bulgular

Erken siddetli otonomik yetmezlik

Erken siddetli demans

Yiiksek doz levodopaya kotii yanit

PH icin destekleyici kriterler
Asagidakilerden en az ii¢liniin bulunmasi
e Unilateral baslangi¢

e Progresif seyirli olmasi

e Hastaligin basladig: tarafta bulgularin asimetrik olarak daha belirgin devam

e Levodopaya yanitin ¢ok 1yi (%70-100) olmasi
e En az 5 sene siireyle veya daha fazla levodopaya yanitin devam etmesi
e Levodopaya bagl diskinezilerin agir olmasi

o Klinik seyrin 10 yil ya da daha fazla devam etmesi



Tablo 1. Parkinson Hastaliginin Motor ve Nonmotor Semptomlart.

Motor Semptomlar Motor Olmayan Sempiomlar
¥ Tremor, bradikinezi, rijidite, postiiral ¥ Kognitif bozukluk, bradifreni, kelime bulma
instabilite giligligl
¥ Hipomimi, dizartri, disfaji, sivalore ¥ Depresyon, apati, anhedoni, vorgunluk, diger

v Asosiye kol hareketlerinde azalma, davramgsal ve psikiyvatrik problemler

kiigtk adimlarla yirtime, festinasyon, ¥ Duysal semptomlar: Anozmi, aguzi, agri
sandalyeden kalkma gi¢ligl, vatakta [ omuz, sirt), paresteziler
donme giclign ¥ Disotonomi( ortostatik hipotansivon,
¥ Mikrografi, beslenme ve hijyende konstipasyon, driner ve sekstiel
azalma, glinlilk aktivitelerde yavaslama disfonksiyon, anormal terleme ve sebore),
¥ Glabellar refleks, blefarospazm, distoni, kilo kayb
striatal deformite, skolyoz, ¥ Uyku bozukluklan (REM davranis
kamptokormi bozuklugu, canh rivalar, giin 1¢1 uykululuk,

uyku fragmantasyonu, huzursuz bacaklar

sendromu )

PH; klinik tablosu, kendine 6zgii patolojisi ve dramatik dopaminerjik tedavi
yanit1 ile ayirt edilir. Norodejeneratif hastaliklar icerisinde medikal tedavinin en
basarili oldugu hastaliktir. (12). Hastaligin motor semptomlarindan bazal
gangliyonlar ve substansia nigradaki dopaminerjik ndéron kaybi1 sorumlu
tutulmaktadir. PH baslangicta motor belirtilerle tanimlanmis olsa da, gliniimiizde
motor oldugu kadar nonmotor sistemleri de etkiledigi bilinmektedir (Tablo 1).
Biligsel ve davranigsal bozukluklar, duygudurum degisiklikleri, genitotiriner
semptomlar, cinsel islev bozukluklari, gastrointestinal sistem problemleri, uyku
bozukluklari, otonomik disfonksiyonlar gibi genis bir yalpazeye dahil olan

semptomlar nonmotor belirtiler arasinda sayilmaktadir (12,13).



2.3. PATOGENEZ

PH’ndaki patolojik degisiklikler substantia nigra pars kompaktadaki melanin
iceren dopaminerjik hiicrelerin kaybi, gliozis ve saglam kalan noronlarda da
intrasitoplazmik eozinofilik Lewy cisimcikleri ile karakterizedir. Lewy cisimcikleri
¢ogunlukla alfa-siniiklein ve ubiquitin proteinlerini igermektedir (14). Hastaligin
motor bulgular1 nigral dopaminerjik néronlarin yaklasik %60°1 nérodejenerasyondan
etkilendiginde ve striatal dopamin igerigi yaklasik %80 oraninda azaldiginda ortaya

cikmaktadir.

Yapilan c¢alismalarda PH’nda ayrica locus coeruleus, raphe ¢ekirdegi
ve Meynertin bazal c¢ekirdegi gibi dopaminerjik olan ve olmayan farkli hiicre
gruplarinda da noropatolojik degisikliklerin oldugu gosterilmistir (15). PH,
dopaminerjik sistem disinda da multisistemik patolojik siirecin gostergesi olarak,

noradrenerjik, kolinerjik, serotoninerjik sistemleri de etkileyebilmektedir (16).

Braak ve arkadaslarinin patolojik ¢aligmalarinda PH’nda noronlarin belli bir
siraya gore etkilendigi gosterilmistir. Bu sira olfaktér ve gastrointestinal sistemde
baslayip alt beyinsap1 niikleuslarina (dorsal vagal sinir) daha sonra mezensefalondan
talamus ve kortikal alanlara uzanmaktadir. Noropatolojisi, nonmotor semptomlarin
klasik motor semptomlardan yillar o6nce ortaya ¢ikmast  durumunu
aciklayabilmektedir. Noropatoloji mezensefalona ulastiginda (14) dopaminerjik
ndronlarin ana projeksiyonlart da etkilenir ve klasik motor semptomlar ortaya ¢ikar
(17). PH klinik bulgusu olmayan Lewy cisim patolojisi hastalig1 yash insanlarda
izlenebilir. Bu durum Insidental Lewy Cismi olarak tanimlanir. Diger bir ihtimal ise
Lewy cisim formasyonunun hastalik patogenezinde rol oynamayip aksine sag kalan
noronlarda yanlis katlanmis olan alfa-siniikleine karsi koruyucu bir mekanizma

olabilecegi dogrultusundadir (18).

PH’nin molekiiler patogenezine ait goriisler son zamanlarda sekillenmistir.
Alfa-siniikleinin mutasyonlara bagli olarak fazla miktarda sentezlenmesi,
translasyonel-posttranslasyonel intraselliiler trafikte anormallige yol agmakta veya

cevresel etkiler biiyiik olasilikla presinaptik olarak alfa-siniiklein konsantrasyonunu


https://www.google.com.tr/search?biw=1366&bih=662&q=locus+coeruleus,+raphe+%C3%A7ekirde%C4%9Fi+ve+Meynertin+bazal+%C3%A7ekirde%C4%9Fi&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwir9or_n43TAhXya5oKHaoKBXcQvwUIFigA
https://www.google.com.tr/search?biw=1366&bih=662&q=locus+coeruleus,+raphe+%C3%A7ekirde%C4%9Fi+ve+Meynertin+bazal+%C3%A7ekirde%C4%9Fi&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwir9or_n43TAhXya5oKHaoKBXcQvwUIFigA

arttirmaktadir. Bununla birlikte yaslanmayla homeostatik mekanizmalarin gerilemesi

norodejenerasyon i¢in bilinen en biiyiik risk faktorii gibi diisiiniilmektedir (19).

2.4. EPIDEMIiYOLOJIi VE INSIDANS

PH, tiim diinyada her etnik grupta ve wrkta goriilmektedir. Cogunlukla her iki
cinsiyetin de etkilenebildigi bilinmekle birlikte, erkeklerde kadinlara gore kismen
daha fazla hastaliga rastlandigini bildire yayinlar mevcuttur. PH nin yas ile iligkisi
kesindir; 40 yasindan Once ender rastlanmakla birlikte bu oran %5-10 kadardir.
Prevelansi yas ile artis gostermektedir; toplumda yaklasik olarak prevelanst % 0,3
iken, ileri yas gruplarinda bu rakam % 4’¢ kadar ¢ikmaktadir (20). Dogumdan
itibaren parkinsonizm gelisme riski erkeklerde % 4.4, kadinlarda% 3.7'dir. PH
gelisim riski ise, erkekler i¢in % 2 ve kadinlar i¢in% 1.3°dir (21).

Bildirilmis olan Parkinson Sendromu yillik insidanst ise degiskenlik
gostermektedir. Bati iilkelerinde en diigiik insidans Sardunya'dan bildirilmis olmus
yillik on binde 4.9 olarak saptanmistir (22). Finlandiya’da ise yillik on binde 17,2
olarak bulunmustur (23). Hollanda'daki yillik insidans kadinlar i¢in onbinde 12 iken
erkekler icin bu onbinde 11°dir (24). Italya’da 65-84 yas grubunda yapilan bir
calismada, PH i¢in yillik on binde 326 olarak saptanmistir (25). Patolojik
incelemelerde, ilerleyen yasla birlikte tesadiifen rastlanan Lewy inkliizyon
cisimciklerinde artig  gosterilmistir. Bu olgularin  preklinkk PH  oldugu
diigiiniilmektedir (26). Dolayisiyla, PH’nda yas en oOnemli risk faktorii gibi

gorinmektedir.

2.5. RiISK FAKTORLERIi

Aile oykiisii PH agisindan pozitif olan bireylerde, PH daha siktir. Yakin
akrabasinda PH olan kisilerde ise riskin 2-3 kat daha fazla oldugu belirtilmektedir
(27,28). Ailesel PH calismalarinda, nigrostriatal yolaktaki hiicre dejenerasyonunun
nedeninin genetik yapinin bozulmasi oldugu bilinmektedir. Ailesel olmayan diger

Parkinson olgularinda ise daha ¢ok ¢evresel faktorler 6n plana ¢ikmaktadir (29).



Literatiirde uzun zamandir, esansiyel tremor (ET) ve PH arasindaki iliski
bildirilmektedir. Bir kohort c¢alismasinda esansiyel tremorun PH riskini 4 kat

arttirdig1 saptanmustir (30).

1987°de California’da ila¢ pazarinda kullanilan MPTP (meperidine’in ters
esteri) maddesinin bir grup gen¢ olguda Parkinson hastaligina sebep oldugu
gosterilmistir. Dogada olmayan sentetik bir toksin olan MPTP’nin risk teskil etmesi,

cevresel faktorlerin 6nemine isaret etmektedir (31).

Agir metal ve toksine maruz kalma Oykiisii 6nem teskil eden bir diger risk
faktoriidiir. Cin’de yapilan bir vaka kontrol ¢calismasinda agir metal ve toksine maruz
kalma Oykiistiniin hastaliga yakalanma riskini 11 kat arttirdigi saptanmistir (32). Agir
metal maruziyeti de hastaligin multifaktoriyel etiyolojisini desteklemektedir. Ancak
farkli ¢aligmalarda hastalikla iligkili bulunan bir etken diger bir ¢aligmada iligkisiz
bulunabilmektedir ve bu da daha biiyiik 6rneklem ile ¢alisilan analitik aragtirmalarin

geregini On plana ¢ikarmaktadir.

Kirsal yasam, pestisitler, bocek ilact kullanimi ve kuyu suyu tiiketiminin PH

gelisiminde risk faktorii oldugu 2016’da yapilan bir meta-analiz de goriilmiistiir (33).

2.6. KORUYUCU FAKTORLER

Kahve ve ¢ayin doza bagiml olarak PH i¢in koruyucu etkisi bulunmaktadir.
Bir vaka kontrol ¢alismasinda 10 yil boyunca 3 bardak/ giin ¢cay ve kahve i¢giminin
PH riskinde % 22 ve % 28 oranlarinda azalmaya neden oldugu saptanmistir (34).
Bilinen bir diger koruyucu faktor ise sigara kullanimidir. Literatiirde sigara i¢imi ile

PH gelisimi arasinda ters iliski oldugu gosterilmistir (33,34).

2.7. KLINIK OZELLIKLER

PH’nin temel motor belirtileri; istirahat tremoru, rijidite, bradikinezi, postiir
ve denge bozukluklaridir. PH nin motor bulgular sinsi baslar ve her hastada tiim

bulgularin goriilmesi beklenmez. Farkli kombinasyonlar olarak ortaya cikar ve
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siddeti zaman igerisinde artar. Potiir ve denge bozukluklarinin yani sira; kilitlenme,
konusma bozuklugu, yiiriime bozuklugu PH’nin ge¢ donemlerinde goriilen
bulgulardandir. Motor kayip olmasi beklenmez, derin tendon refleksleri dogaldir
ancak rijidite ve tremor nedeniyle refleksleri almak gii¢ olabilir (35-37). Hastalik
siklikla asimetrik olarak viicudun bir yarisinda baglar (38). Tremor baskin olan
olgularda daha yavas, postiir ve denge bozuklugu olanlarda hastalifin daha hizh
seyretmesi beklenebilir (39). PH ileri yasta baslamigsa daha hizli ilerler, bu
hastalarda ¢ogunlukla tremordan ziyade bradikinezi, rijidite ve denge sorunlari 6n

plana ¢ikmaktadir (35)

2.7.1. Motor Belirtiler

Bradikinezi: Bazal ganglion disfonksiyonunun en énemli bulgularindan biri
olan bradikinezi, hareketin baslatilmasinda zorlanma ve uygulamada yavaslik olarak
ortaya ¢ikabilir. Diigme ilikleme, kravat baglama, yazi yazma, catal bigak kullanma
gibi basit motor hareketlerdeki bozulmaya ek olarak; yutkunmada zorluk, spontan
hareketlerde azalma, otomatik hareketlerin kaybi, adimlarin1 kii¢iik atma, yatakta
donerken zorlanma ve adimlarini yere siirterek yiirlime gibi sekillerde de kendini
gostermektedir (45). Yiiziin kii¢iik kaslarinin hareketinde azalma ise ifadesiz bir yiize
neden olur ve “maske yiiz” gériinlimii olarak adlandirilir (40). Hastalarda kas giicii
korunmustur. Klinikte bradikinezi; sandalyeden kalkma, belli mesafede yiiriime, el
bilegini dondiirme, yumruk yapip avu¢ agma, ayagi yere vurma ile hareketin
yavaslamasi, ampliitiidiiniin diismesi yahut hi¢ yapilamamasi ile degerlendirilir (37,
41,45). Bradikinezi diger parkinsoniyen belirtiler gibi hastanin ruh halinden
etkilenebilir. Bir diger temel bozulma ise 6grenilmis motor hareketlerin otomatik
olarak yapilmasindaki zorluktur. Bradikinezi erken evre PH’de hafiftir ve hastalik
ilerledikge siddetlenir (38).

Tremor: PH’nin temel bulgularindan biri olan tremor, agonist ve antagonist
kaslarin kontraksiyonu sonucu goériilen, bir viicut parg¢asinin ritmik ve istemsiz
hareketidir. Hastalarin yaklasik %50’sinin ilk belirtisi tremor olmasimna ragmen

%15’lik bir hasta popiilasyonunda hastalik boyunca tremor hi¢ gériillmemektedir. Bas



parmak ile isaret parmaginin birbirine ritmik silirtmesi (4-6 Hz) olarak tanimlanan
istirahat tremoru PH’nda ki en belirgin Ozelliklerdendir. Karakteristik olarak
genellikle elleri tutar, tek taraflidir ve distalde belirgindir. Tremor; stres
yasandiginda, yiirlirken, zihinsel performansin yiiksek oldugu anlarda, diger
ekstremitelerin motor hareketi sirasinda artar. Tremor goriilen ekstremitenin harekete

baslamasiyla ve uyku esnasinda kaybolur (45, 37, 42).

Rijidite ve fleksiyon postiirii: Rijidite, agonist ve antagonist kaslarin ayni
zamanda kasilmasi sonucu o viicut bolgesinin pasif hareketlerine artmis direng olarak
tanimlanir (43). Rijidite proksimalde, boyun, omuzlar ya da kalgalarda, ya da,
distalde dirsek, el bilekleri, dizler ve ayak bileklerinde olabilir (44). PH’nin ilerleyen
evrelerinde Ozellikle boyunda, dirseklerde, kalcada ve dizlerde fleksiyon postiir
deformasyonu goriliir (2). Fleksiyon postiiriinde kisi, bast 6ne egik, dirsek ve dizleri

fleksiyonda, kol hareketleri azalmis olarak ve ayaklarini yere siirterek yiiriir.

Postiiral reflekslerin kaybi: Viicut postiiriiniin devamini saglayan postiiral
reflekslerin bozulmasi postiiral instabilite olarak adlandirilir. Hastali§in ileri
evrelerinde gozlenen ve hastalarin giinliik aktivitesini engelleyen bulgulardan biridir.
Postiiral refleks kaybindan globus pallidum dejenerasyonu sorumlu tutulmaktadir (2,
32). Bu bulgu degerlendirilirken “cekme testi (the pull test)” uygulanir. Test,
hastanin omuzlara uygulanan ani bir g¢ekmeye verdigi dogrulma refleksi ile
degerlendirilir. Test 6ncesi hekim, hastaya uygulamayi anlatir ve geriye adim atarak
denge saglayabilecegini aciklar. Hastanin iki adimla dengesini saglamasi olagandir.
Hafif postiiral refleks kaybinda kisi dengesini birden fazla adimla saglayabilir, orta
dereceli kayipta ise retropulsiyon belirginlesmistir. Ileri bir kayipta eger muayene
eden kisi onu tutmazsa hasta diisebilir. Ciddi postural kayipta hasta omuz kismi

desteklenmeden ayakta duramaz (46, 56).

Donma: Aktif hareketi gegici olarak yapamama olarak tanimlanan donma bir
akinezi formudur. Donma siklikla yiiriime esnasinda bacaklar1 etkilemesine ragmen
kollar1 da etkileyebilir. Cogunlukla hasta kalabalik bir yerde ylirlimeye ¢alistiginda
ya da kisa zamanda hizlica hareket etmesi gerektiginde goriilir. PH’da donma,
festinasyon (yiirlime sirasinda hizlanma) ve postural reflekslerin kayb1 diismelerin

onemli nedenlerindendir (40,46).



2.7.2. Nonmotor Belirtiler

PH’nda, motor semptomlarin yaninda frontostriatal dongii disfonksiyonlari ile
iliskili oldugu diisliniilen nonmotor belirtiler de goriilmektedir (48). Nonmotor
semptomlar Onemlidir ve hastalarin yasam kalitesini dnemli Olgiide etkiler. Bu
komplikasyonlar kognitif, ndropsikiyatrik, otonomik, duyusal ve uyku bozukluklarini
icerir. Nonmotor semtomlarin bazilari, motor semptomlardan ¢ogunlukla 6nce baslar

ve hekim tarafindan farkedilmeyebilirn (47,49).

Noropsikiyatrik bulgular: En sik karsilasilan noropsikiyatrik sorunlar;
depresyon, anksiyete, psikoz ve apatidir. Patofizyolojisinde noradrenerjik,
serotonerjik ve kolinerjik yolaklarin dejenerasyonu ile psikososyal etkenler 6n plana

¢ikmaktadir (50).

DSM-1V kriterlerini karsilayan klinik olarak major depresif bozukluk tanisi
PH’nda ¢ok yaygin degildir. Fakat depresif semptomlar PH’nda oldukca sik
goriilmektedir. Genel olarak %40’lara varan bir oranda Pakinson hastalariin
depresif belirtiler yasadigi bilinmektedir (51). Depresif semptomlarin geligimi;
norepinefrin, serotonin ve dopamin norotransmitterleri ile iliskilendirilse de heniiz
patogenetik mekanizma net degildir. Baz1 ¢alismalar da Parkinson hastalarinda
serobrospinal sivida 5-HT konsantrasyonunun azaldigint ve kortikal SHT1A
reseptoriinde azalma oldugunu gostermistir. Ayrica serotonin tasiyict genlerde alel

diizeyindeki varyasyonlarin da etkisinin olabilecegi diistiniilmistiir (47,52).

PH’nda depresyon psikomotor yavaslama, yorgunluk ve libido azalmas1 gibi
motor semptomlardaki bozulma olarak goriilebilir. Parkinson hastalarinda
depresyonun karakteristik bulgulari anhedoni, ¢evreye ilgisizlik, kadercilik,
umutsuzluk, enerji ve motivasyon kaybi, kilo degisiklikleri, intihar diisiincesi,

uykululuk hali ve irritabilite olarak sayilabilir.

Anksiyete bozuklugu PH’nda c¢ogunlukla motor dalgalanmalarla iliskilidir.
Bununla birlikte motor semptomlarmn iyi kontrolii anksiyeteyi azaltmada ilag

tedavisinden daha etkilidir (47,49,52).

10



Haliisinasyon PH’nin daha ¢ok ileri evrelerinde goriiliir. Gorsel
haliisinasyonlar yaygindir. Hastalar ¢esitli hayvanlar, duvarda gezinen bocekler ve
O0lmiis arkadaslarin1 gorebilir. Haliisinasyonlara oranla daha az sik olmakla birlikte
bazi Parkinson hastalarinda esi tarafindan aldatildigina dair paranoid sanrilar da
ortaya c¢ikabilir. Haliisinasyonlar aksamlar1 daha siddetlidir. Semptomlar
dopaminerjik ve diger psikoaktif ilaglarla artabilir. Haliisinasyonlar i¢in ileri yas,
demans, ¢oklu ve yiliksek dozda ila¢ kullanimi risk faktorleri olarak sayilabilir.
Kognitif bozukluk ile birlikte haliisinasyonlarin goriilmesi durumda prognoz daha
kotiidiir ve mortalite yliksektir. Psikoz, paranoya ve deliryum hastaligin ileri

zamanlarinda siktir (47, 53-55).

Parkinson hastalarinda demans, yiiriitiicii islev bozuklugu, dikkat ve bellek
kaybi ile karakterizedir. Demans, Parkinson hastalarinda saglikli kisilere gore 2,8 kat
daha fazla goriilmektedir. PH demans: tiim demans olgulariin yaklasik %3-4’iinii
olusturmaktadir (56,57). Toplum-tabanli prospektif bir ¢alismada, PH’nda demans
riskinin 6 kat artmis oldugu gosterilmistir (58). Alzheimer Hastaligi ve Lewy
Cisimcikli Demans’ta biligsel yikim en ¢ok bellek ve dil alanin1 etkiler. Bundan
farkli olarak PH demansinda bilgi isleme hizinda yavaslama goriiliir ve siklikla da
gorsel uzamsal becerilerde, dikkat ve yiiriitiicli islevlerde sorun olmaktadir (59).
PH’nda bellek bozuklugu, dogrudan bilgi edinme algoritmasimnin bozuldugu limbik
tipte olmayip, kaydedilen bilgiye ulasmadaki zorluga baghdir. PH’nda yeni bilgi
depolanabilir, ancak 6grenme sirasinda kullanilmasi gereken planlama, organizasyon
ve kaydedilmis bilgiye ulagarak geri getirme yeteneklerinin, frontostriatal tutulum
nedeniyle bozulmasindan dolay1 ipucu olmaksizin geri ¢agirilamaz (60,61). lokus
coeruleus, ventral tegmantal alan ve Meynert ¢ekirdegindeki ndronal kaybin PH

demansinda rol aldig1 bilinmektedir (50).

Bilissel Islev Bozuklugu: Parkinson hastaligindaki en sik karsilasilan bilissel
islev bozukluklari, yiiriitiicii islev, bellek, gorsel mekansal islev, dikkat ve dil
alanlarindadir (62). Biligsel islev bozukluklar1 hastaligin erken evrelerinde
baglayabilir (63). Yeni tan1 alan Parkinson hastalariyla yapilan 2 yillik bir ¢alismada,
hastalarin %36’sinda kognitif bozulma saptanmistir (64). PH’nda bilissel islevlerdeki

bozulma korteks, bazal ganglionlar ve baglanti yollarmin  dejenerasyonunun
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sonucudur. Ozellikle de kaudat ve prefrontal korteksi igeren néronal dongiilerin hasar
gérmesinin yiiriitiicii islev ve dikkat bozulmalar ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir
(65). Ek olarak bazi hastalarda daha ¢ok dikkat ve yiiriitiicii islevlerde bozulma
goriliirken, bir diger hasta grubunda ise daha c¢ok bellek kayiplari daha agirlikli
olabilmektedir. Her iki bilissel bozulma profilinin de frontal lob ve temporal lob

patolojisi sonucu oldugu 6ne siiriilmektedir (62).

PH noérodejenerasyonu, alt beyin sapindan baslayarak dikkat, uyku-uyaniklik
ritminden sorumlu retikiiler formasyonun islevini etkileyerek genel uyaniklik

durumunun, 6zellikle de dikkat kapasitesinin bozulmasina yol agar (66).

PH’nda temel kognitif defisit yiiriitiicii islev bozuklugudur. Yiiriitiicii islevler,
planlama, soyutlama, uygunsuz enterferansin inhibisyonu gibi ozellikleri igerir.
Uygunsuz enterferansin inhibisyonu orbitofrontal sistemin denetimindeyken,

soyutlama, planlama, zihinsel esneklik dorsolateral prefrontal sistemle iligkilidir (67).

Gorsel-mekansal iglevler sag hemisferin heteromodal assosiasyon alanlarini
temsil eden yliz tanima, bir cismin parcalarini birlestirerek biitiin olusturma,
geometrik sekilleri, agilar1 algilama, sekil kopyalama gibi bilissel yetileri igerir. Saf
gorsel testlerin pozitifligi sag hemisferin posterior bolgesinin etkilenmesine bagh
iken sekil kopyalama gibi yonlendirmeyi de iceren, planlama ve organizasyon

gerektiren islemler sag hemisferin frontal yapilarini da kapsar (66).

Sozel akisin bozulmasi, kelime bulmakta zorluk PH’nda temel lisan
semptomlaridir (66). PH’nda bozulmus sozel akicilik, isimlendirme giigliikleri gibi
lisan defisitlerinin, daha ¢ok vyiiriitiici islev bozuklugu ile iliskili oldugu

diistiniilmektedir (60).

Duyusal Bozukluklar: Parkinson hastalarinda duyusal semptomlarin
arastirlldigl bir calismada hastalarin %43’linde normal nérolojik muayeneye karsin
duyusal semptomlar saptanmistir. %9’unda duyusal semptomlar motor bulgulardan
once baslamistir. Bu hasta grubunda primer somatosensoryel yolaklarda patoloji
dislanmistir ¢iinkii santral ve periferik somatosensoryel iletim zamanlari normal
bulunmustur. Duyusal semptomlarin da nonmotor bulgular gibi off doneminde 6ne
¢ikip on doneminde azaldig1r goézlenmistir. Bu goézlem nonmotor bulgular1 olan
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Parkinson hastalarindaki duyusal semptomlarin patogenezinde santral dopamin

etkisinin varligina isaret etmektedir (68,69).

PH’ndaki duyusal sikayetlere 6rnek olarak; gorme ile ilgili bozukluklar, koku
almada ve ayirdetmede azalma, agr1 verilebilir. Hastalarin renk ayrimi yapabilme,
gorsel keskinlik, kontrast duyarligi, hareket algilama gibi duysal islevlerinde
bozulmalar goriilmektedir. Koku alma ve kokularin ayirt edilmesindeki problemler

hastalarin yaklasik %90’ 1nda saptanmistir (47).

Uyku bozukluklari: PH’nda uyku bozuklugu yaygin goriiliir. Eslik eden
depresyon, haliisinasyonlar, kognitif yikim, ilaca bagli psikoz ve ortostatik
hipotansiyon gibi ek hastaliklar uyku patolojisi igin yiiksek risk faktoridiir (47,70).
Bunun yaninda REM uyku davranis bozuklugu (RDB), PH’nda goriilen bir antitedir.
RDB tanim olarak, REM uyku doéneminde kas tonusunun tam olarak kaybolmamasi
sonucu, riiyalart sirasinda riiyalarinda yaptiklart seyleri bizzat yapmasidir. RDB’nin
altinda yatan mekanizmalar heniiz tiimiiyle bilinmemektedir (71). Bununla birlikte,
RDB’nin substansia nigra disfonksiyonunuyla birlikte, striatal dopamin azalmasi
sonucu ortaya ¢iktigi One siiriilmtedir. RDB, hem idiopatik olabilir hem de
norodejeneratif hastaliklara eslik edebilmektedir. PH, multi sistem atrofi, Lewy
cisimcikli demansda beyin sap1 yapilarinin dejenerasyonu sonucu RDB ortaya

cikarmaktadir (72).

Yapilan c¢aligmalarda, RDB olan bireylerin yaklasik yarisinda PH ortaya
cikabildigi gosterildiginden, RDB’nun PH’nin premotor belirtisi olabilecegi
diistiniilmektedir (52).

Otonom bozuklukluklar: Otonomik disfonksiyon Parkinson hastalarinda
farkl1 sistemleri etkileyebilir. Kardiyovaskiiler sistem agisindan ortostatik
hipotansiyon 6nemli bir bulgudur. Ortostotik hipotansiyon gelisen hastalarin %9,1 de
medikal tedaviye ihtiya¢ oldugu goriilmiistiir. Ortostatik hipotansiyon tedavisi daha
cok semptomatiktir. Dopaminerjik tedaviler ortostatik hipotansiyon iizerinde
genellikle etkili degildir ve dopamin agonistleri bazen semptomlar1 kotiilestirebilir.
Hastalara yavas oturup kalkma, kan basincini azaltan ani pozisyonel degisikliklerden

kaginma gibi ortostatik hipotansiyonu dnleyici ve olustugunda kontrol altina almay1
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Ogretici tavsiyelerde bulunulmalidir. Siddetli vakalarda antihipotansif tedavi

gerekebilir (47,73,74).

PH’nda gastrointestinal semptomlar yaygin goriilmektedir. Disfaji, refli,
tedaviye direngli bulantt ve kabizlik olabilir. Konstipasyon sik goriilen
bulgulardandir (47,70). Barsak hareketlerinin azalmasi kabizligin siddetlenmesine
yol acacag1 i¢in yaslt hastalarda sivi alimi ve lifli gida tiiketimi desteklenmelidir ve
bu konuda bilgi verilmelidir. Konstipasyon PH olmayan kisilerde % 21 oraninda
goriiliirken Parkinson hastalarinda % 59 siklikta oldugu saptanmigtir (74). PH’da
anorektal sfinkter ve pelvik disfonksiyonda goriilmektedir. Disfaji PH’nin ileri
evrelerinde sik goriilen bir diger problemdir. Siddetli olgularda aspirasyon
pnomonisine ve asfiksiye neden olabilir (47,70,75). Levodopa (LD), dopamin
agonistleri (DA) ve diger antiparkinson ilaglarin etkisiyle Parkinson hastalarinda
kusma goriilebilir. Bu durum beyin sapindaki bulanti merkezinin dopaminerjik
stimiilasyonu ve gastrointastinal sistemdeki reseptorlerin etkilenmesi sonucu
diizensiz peristaltizm goriilmesi ile agiklanabilir. Bilinen antiemetik ilaclardan
metoklopropamit, klorpromazin veya sisaprid gibi dopaminerjik reseptor
blokerlerinin periferal ve SSS’de PH semptomlarinda kétiilesmeye neden olabilecegi

bilindiginden dolay: kullanimi uygun degildir (76, 77).

PH’nda % 27-39 oraninda spastik mesane, inkontinans veya tlirgensi goriliir.
Bir calismada PH olmayan kontrol grubuna gore PH olan hastalarda otonomik
disfonksiyona bagli mesane semptomlari iki kat fazla, diger otonomik semptomlar da

dort kat daha fazla bulunmustur (47, 76,77).

Sekstiel disfonksiyonlardan zorlu ereksiyon, libido azalmasi ya da kaybi ve
orgazm olamama sik rastlanan bozukluklardir. Hastalar yasam Kkalitelerini
etkilemesine ragmen bu konuda nadiren bilgi verirler (78,79). Bununla birlikte
dopamin agonisti kullanimiyla Parkinson hastalarinin bazilarinda impuls kontrol

bozuklugu goriilebilir ve bu hiperseksiialiteye sebep olabilir (78, 80).

PH’nda termoregiilasyon mekanizmasinin bozulmasina bagli olarak sicak
veya soguk intolerans1 goriilebilir. Yapilan bir ¢aligmada terleme diizensizlikleri ve

asir1 terleme kontrol grubunun %12’sinde bildirilmisken Parkinson hastalarinda bu
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oran %64 olarak rapor edilmistir ve bu diizensizlikler off donemler ve diskinezili on

donemlerle iliskilendirilmistir (81).

2.8. TEDAVI

PH’da tedavinin asil amaci, hastalarda olabildigince en uzun siire, en iyi
islevsel diizelmeyi saglamaktir. PH nin motor semptomlar1 {izerine olumlu etkileri
olan pek cok antiparkinson ilaglar ve cerrahi tedavi, uzun zamandir PH’nin
tedavisinde kullanilmaktadir (45). LD PH’nin bradikinezi, tremor ve rijidite gibi
semptomlarinda etkin bulunmustur. Oral olarak aliman LD, periferik organlarda
parcalandigindan sadece % 1’i kan-beyin bariyerini gecebilir. Bu sebeple de LD’ nin
periferde metabolize olmasini engelleyen ve santral sinir sistemindeki etkinligini
artiran ‘dopa-dekarboksilaz enzim inhibitorleri’ LD preparatlarina eklenmistir.
Ayrica periferde dopamin miktar1 az olacagindan bulanti, kusma, ortostatik
hipotansiyon gibi yan etkiler de engellenmis olur (82). Ancak LD’nin kronik
kullanim1 ile hastanin yasam kalitesini bozan bazi komplikasyonlar (doz sonu
kotillesmesi  ve  diskineziler)  olusturabilme  potansiyeli nedeniyle, bu
komplikasyonlardan kacinmak ya da ortaya ¢ikisim1 geciktirmek icin, yeni ilaglar ve
tedavi segenekleri gelistirilmistir. LD halihazirda semptomlar1 baskilamada en etkin
ilag segenegidir. Ancak, 6zellikle gen¢ hastalarda kronik ve yiiksek doz kullanim
sonucu motor komplikasyonlarin gelisme riskinin yiliksek olma potansiyeli nedeniyle,
farkli dopamin agonistleri tedavide erken donemde daha sik  kullanilmaya

baglanmistir (83).

PH tedavisinde kullanilan ilaglar arasinda semptom baskilayic1 etkileri
LD’dan sonra en fazla olan grup dopamin agonistleridir ve dopamin reseptorlerini
dogrudan uyarirlar. Bu ana iki grup disinda PH tedavisinde antikolinerjik ilaglar,
amantadin, COMT (katekol-O-metiltransferaz enzimi) inhibitorleri, MAO-B
(Monoaminooksidaz-B enzimi) inhibitorleri de kullanilmaktadir (45). PH’nda
secilmis bazi hastalarda cerrahi tedavi ( ablatif ve derin beyin stimiilasyonu)

uygulanmaktadir (84).
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2.9. PH’NDA IMPULSIF KOMPULSIF DAVRANISLAR

Impulsif kompulsif davramslar (IKD), PH ile iliskili nonmotor semptomlarin
davramigsal spektrumuna goreceli olarak yeni eklenmistir (85). IKD spekturumu;
odiil odakli “diirtii kontrol bozukluklari (DKB)”, “punding” ve “dopamin
disregiilasyon sendromu (DDS)” olmak iizere baslica 3 grupta incelenmektedir.

DDS, DKB ve punding tek basina veya birden fazlasi bir arada goriilebilmektedir
(4).

DKB; kisinin kendisine ya da bagkalarina zararli olabilecek bir diirtii
davranigina kars1 koyamamasidir. Hiperseksiielite, kompiilsif alig-veris yapma,
patolojik kumar ve kompiilsif yeme parkinsonda en sik goriilen diirtli bozukluklaridir

(85).

Hiperseksiialite goriilen hastalarin giinliikk hayatlarindaki baslica ugras cinsel
diisiincelerdir. Cogunlukla partnerlerine karsi asir1  cinsel istek gdsterirler.
Nemfomani, siirekli mastiirbasyon, pornografi kullanimi, zoofili, pedofili gibi cesitli
sekillerde de goriilebilir. Hiperseksiialite impotansa ragmen olabilir ve dopamin

replasman tedavisine bagli ereksiyonlara eslik edebilir (86,93).

Patolojik yeme; DSM IV tani kriterine gore asagidaki kriterlerden en az

ticliniin olmas1 seklinde tanimlanmustir (87).

% Normalden hizli yeme

« Rahatsiz oluncaya kadar yeme

« Aclik hissetmese bile ¢ok fazla yeme

¢ Ne kadar ¢ok yediginden utanmasindan dolayi tek basina yemek yeme

¢ Fazla yedikten sonra kendini suglu hissetme

¢ Fazla yeme davranisindan stres duyma

¢ Alt1 ay i¢inde haftada en az iki yeme ataginin olmasi

¢ Yediklerini ¢ikarma, a¢ kalma, asir1 egzersiz gibi davranislar ile beraber

olmamasi
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Kompulsif aligveris davranisi, hastalarda aligveris yapana kadar giderek artan
ve aligveris yapmazlarsa giderilemeyen yogun anksiyete ile karakterizedir. Bazi

calismalara gore kleptomani ile kompulsif alisveris arasinda iliski mevcuttur (88).

Patolojik kumar aligkanligi hem PH’nda, hem de PH olmayan popiilasyonda
iizerinde en ¢ok calisilmis olan IKD’dir. DSM-IV kriterlerine gore asagidaki

kriterlerinden en az 5 tanesinin bulunmasi gerekir (89).

+¢ Kisinin en 6nemli ugrasinin kumar oynamak olmasi

¢ Artan miktarda maddi kayb1 olmasi

¢ Bu eylemi birakmaya yonelik basarisiz girisimlerinin bulunmast
¢ Biraktiginda huzursuzluk hissetmesi

¢ Kumar konusunda ¢evresindekilere yalan s6ylemesi

% Is ya da 6zel yasamini tehlikeye atmasi

¢ Bagka insanlardan kumar oynamak i¢in para istemesi

Punding; amagsiz, tekrarlayici, ritiialistik, stereotipik, kompleks motor
davraniglardir (86). Parkinson hastalarindaki bu tekrarlayicit davranislar cogunlukla
hastanin ilgi alanlariyla iligkilidir. Siirekli ev esyalarinin yerini degistirme, meslegi
ile 1lgili objeleri gruplama, dolap yerlestirme, dikis dikme, elektronik cihazlar
parcalayip tekrar birlestirme, resim yapma gibi gesitli aktiviteleri igeren genis bir
davranis bozuklugu spektrumudur (86,91,92). Nadiren siirekli sarki soyleme,
mirildanma, amagsiz yazi yazma, konusma ve yiirlime seklinde davranislar da

bildirilmistir (93).

DDS, Parkinson hastalarinda parkinsoniyen semptom ve belirtileri ortadan
kaldirmak i¢in hastalarin doktor tavsiyesinden bagimsiz olarak gerekli olan
miktaradan fazla ve yiiksek dozda dopaminerjik ilag kullanimi ile karakterizedir (94).
llerleyen zamanda bu tabloya diskineziler ve diger diirtii kotrol bozukluklari veya
“punding” gibi tekrarlayict motor davraniglar eklenir. Hastalar ilag¢ dozunun

azaltilmasini kabul etmezler (95).

Bir hastaya DDS tanis1 koyabilmek i¢in, semptomlarin hastada en az alt1 ay
stire ile bulunmasi gerekir (Tablo 2). DDS tanisi klinik olarak konur ancak bazi
tarama amaclh Olgekler de kullanilabilir. “Parkinson hastaligi DDS-hasta ve hasta
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bakici envanteri” (96) ile PH’da Impulsif Kompulsif Hastaliklar Anketi (The
Questionnaire for Impulsive-Compulsive Disorders in Parkinson’s disease, QUIP)

tarama amaci ile kullanilabilir (97).

Tablo 2. Dopamin Disregiilasyon Sendromu Tan1 Kriterleri (98).

a. L-dopa yanit1 olan Parkinson hastalig

b. Parkinsoniyen semptom veya belirtileri ortadan kaldirmak i¢in gerekli olandan ¢ok
dopaminerjik ila¢ dozlarini artirma ihtiyaci

c. Patolojik kullanim 6zellikleri: “Ac¢ik” donemine ve ciddi diskinezilere ragmen
dopaminerjik ilag dozunu artirma istegi, ilag arayisi, ilag dozunu azaltmayi reddetme,
agrili distonilerin olmayist

d. Sosyal veya is yasaminda bozulma: Kavgalar, siddet iceren davranislar, arkadas
kaybi, ise gitmeme, is kayb1, yasal problemler, aile ile sorunlar

e. Dopaminerjik tedavi ile iligkili olarak hipomanik, manik veya siklotimik afektif
sendromlar gelismesi

f. Dopaminerjik ilag dozu azaltildiginda disfori, depresyon, irritabilite ve anksiyete
gibi geri ¢ekilme belirtilerinin ortaya ¢ikmasi

g. Sendromun en az alt1 aydan beri var olmasi

2.9.1. Epidemiyoloji

Calismalarda farkli hasta gruplarinda IKD’in sikligi %8-35.9 arasinda
degismektedir (1,6,100). 3090 parkinson hastasi ile yapilan DOMAIN c¢aligsmasinda
en sik bildirilen dort diirtiisel kompiilsif bozuklugun capraz kesit prevalans oranlari
degerlendirilmis. Toplam prevalanslart %13.6; kompiilsif aligveris yapma %35.7,
kumar oynama %5, yeme %4.3 ve kompiilsif cinsel davranis %3.5 idi (99). Hindistan
popiilasyonunda IKD’in prevalans1 %31.6 iken, en sik esya biriktirme, kompiilsif

satin alma ve kompiilsif yemek yeme olarak saptanmistir (100).

ABD’de yiiriitiilen bir ¢alismada kompiilsif yemek yemenin en sik, kumar
oynamanin en seyrek DKB oldugu saptanmistir (101). Cin popiilasyonu
calismasinda, toplam prevalans %3.53 olarak bildirilmis olup (erkek/kadin orani:
10:1), en sik DKB’nun hiperseksiielite oldugu tespit edilmis ( %1.92 ) (102).
Dopamin agonisti alan hasta yiizdesinin 28-84 arasinda degistigi bu calismalarda,
sosyal ve ekonomik faktdrlerin parkinson hastalarindaki DKB tipi iizerinde bir rolii

olabilecegi gosterilmistir (5).
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Genel PH popiilasyonunda DDS prevalansi kesin olarak bilinmemekle
birlikte veriler genellikle hareket bozuklugu ve PH ile 6zel olarak ilgilenen tersiyer
klinik istatistiklerine dayanmaktadir. ingiltere kokenli bir ¢alismada DDS prevalansi
%4.1 (15/364), Italya’da yapilmis bir ¢calismada ise %3.4 (7/202) olarak bildirilmistir
(103,104).

PH’nda “punding” prevalansina yonelik yapilan bir ¢aligmada prevalansi %14
olarak bildirilmis olup bu oranin giinliik 800 mg LEDD tedavi dozunun iizerine

ciktig1 hastalarda %30’lara ulastig1 vurgulanmistir (105).

2.9.2. Patogenez

Dopamin sadece hareket ile iligkili olmayip ayni zamanda motivasyon, 6diil,
ogrenme ve isleyen bellek gibi islevlerden de sorumludur. Mezolimbik dopaminerjik
0diil sistemi ventral striatum, niikleus akkumbens (NA), orbitofrontal korteks (OFK),
ventromediyal prefrontal korteks (VMPK) ve singulat korteksi (SK) kapsamaktadir

ve Ozellikle D3 dopamin reseptorleri ile eksprese edilmektedir (97).

DDS, DKB ve pundingin ortaya ¢ikisinda dopaminerjik ilaglarin mezolimbik
dopaminerjik 6diillendirme sistemi iizerinde ortak bir mekanizmayla etki gosterdigi

diistiniilmektedir (106-110).

Bagimlilik yapan maddelerin limbik alanlarda dopaminerjik aktiviteye neden
olarak ve kisinin diirtiileri kontrol etmesinden sorumlu noral dongiileri etkileyerek
calistiklar1 gosterilmistir. Degisikliklerin saptandigi dongiiler ddiillendirme sistemi
(NA, ventral pallidium), motivasyon, diirtii (OFK, anterior singulat korteks), bellek
ve 0grenmedir (amigdala, hipokampus) (111). Madde bagimlilii bir 6dil eksikligi
sendromundan kaynaklanmaktadir (112). Ilag bagimlilarinda dopaminerjik ligand
rakloprid ile yapilan PET ¢aligsmalarinda striatal dopamin D2 reseptdr seviyesinde
azalma saptanmustir (113). Ilag bagimlis1 kisilerde 6diil déngiilerinin hassasiyetinde
bir azalma mevcuttur. Bu kisilerde frontal alanlarda striatal dopamin aktivitesi
azalmasi, Ozellikle de motivasyon, diirti ve inhibitér kontrolden sorumlu
orbitofrontal ve anterior singulat kortekste bozulmus metabolizma ile iliskilidir

(114). Parkinson hastalarinda da F-FDG PET ¢alismalarinda kumar islevi sirasinda
19



orbitofrontal ve anterior singulat kortekslerde metabolizmada azalma oldugu

gosterilmistir (115).

2.9.3. Risk Faktorleri

PH'nda artmis IKD riskinin altinda yatan mekanizmalar tam olarak
anlagilamamigtir ama ¢esitli olast nedensel faktorler ortaya atilmistir. LD ve DA
tedavisi, geng yas, erkek cinsiyet, hastaligin erken baslamasi, evlenmemis olmak,
sigara i¢gmek, ailede kumar hastalig1 dykiisiiniin IKD riskini artirdig: bildirilmistir
(99,117). Genel popiilasyonda, kompiilsif davranislar siklikla psikiyatrik
komorbiditelerle iliskilendirilmektedir, 06zellikle de depresyon iliskili oldugu
saptanmustir (119). Giincel bir vaka-kontrol ¢alismas1 PH’nda depresif semptomlarla

IKD arasinda benzer bir iliski gdstermistir (118).

DA kullanmanin PH’nda IKD icin sik rastlanan bir risk faktorii oldugu
bildirilmistir (120). Meksika Parkinson populasyonunda yapilan bir ¢alismada,
uzatilmis salinimli pramipeksol kullanimmin IKD’1 olan PH’nda daha sik oldugu
gosterilmistir (5). Pramipeksol IKD patofizyolojisiyle ilskili olan D3 reseptérii igin
yiiksek seciciliktedir. Uzamis salimimli pramipeksol, D3 reseptorii i¢in siirekli bir
uyar1 saglayabilir, bu da normal pramipeksole gére IKD gelistirmesi agisindan daha

yiiksek risk olusturmasini agiklayabilir (5).

Yapilan ¢alismalarda PH’nda DDS ortaya ¢ikisinda; yiiksek L-dopa dozu (>
1000 mg/giin), hizli etkili dopamin replesman tedavisi (DRT)nin yiiksek dozda
kullanimi (hizli etkili L-dopa, apomorfin enjeksiyonlart), erken hastalik baslama yasi
(< 45 yas), uzun hastalik siiresi (> 5 yil), impulsif, heyecan arayan karakter
ozellikleri, 6z ge¢miste risk iceren aktiviteler icinde yer almis olmak, 6z ge¢miste
madde veya alkol kullanimi ve 6z geg¢miste veya mevcut depresyon, DKB veya

punding 6ykiisii, uykusuzluk risk faktorii olarak belirlenmistir (86,90,105,116).

PH’nda punding gelisimiyle DA kullanimi, DA dozunun yiiksek olmasi,
yiiksek LD dozu, hastaligin daha geng¢ yasta baslamasi, hastalik siiresinin uzun
olmas1 ve impulsif, yenilik, heyecan arayan karakter 6zellikleri arasinda iliski oldugu

saptanmustir (86,97).
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Dopaminerjik medikasyon, PH’nda DRT sirasinda ortaya ¢ikan davranigsal
semptomlarin ortaya ¢ikisi acisindan risk tagimaktadir. Ciinkii tedavi edilmemis
hastalarda bahsi gecen davranigsal semptomlarin gelisimi agisindan artmis bir risk
s6z konusu degildir (88). Muhtemelen tiim IKD spektrumu icin ortak bir
ndrobiyolojik sistem soz edilebilir. Dopaminerjik ilaglarin mezolimbik dopaminerjik
odiillendirme sistemi iizerine olan etkisinin DDS, DKB ve pundingin ortaya ¢ikisinda

ortak bir mekanizmay1 meydana getirdigi diisiiniilmektedir (92,106-108).

2.9.4. Tedavi Yaklasin

Tablo 3. DKB, DDS, pundingde tedavi yaklasimlar (7).

* Eslik eden psikiyatrik hastalik ve madde bagimlilig1 sorgulanmalidir.

* Dopamin replasman tedavisi dozu diisiiriilmelidir.

* Diirtii kontrol bozuklugunda diger bir dopamin agonisti denenebilir.

* Diirtii kontrol bozuklugunda dopamin agonistinin yerine L dopa denenebilir.

* Dopamin disregiilasyon sendromunda kisa ve hizli etkili ajanlardan uzak durulmali,
L dopa yerine dopamin agonistleri tercih edilebilir.

* Dopamin disregiilasyon sendromu hipomanik epizotlar ile birlikteyse hastaneye
yatis yapilmali.

* Kognitif-davranis terapi

» Farmakolojik tedavi

- Atipik antipsikotikler (diirtii kontrol bozuklugu ve dopamin disregiilasyon
sendromunda ketiapin, klozapin)

- Duygudurum stabilize eden ajanlar (valproat, lityum)

- Serotonin geri alim inhibitorleri (paroksetin, fluoksetin, patolojik kumarda ve
DDS’de)

- Antiandrojenler (hipersekstialitede)

- Antiepileptikler

- N-asetil sistein (patolojik kumarda)

- Spesifik D3 reseptor antagonistleri?

- Amantadin (punding’de)

- Parkinson hastaligi demansiin eslik ettigi diirtii kontrol bozuklugu olgularinda
asetilkolin esteraz inhibitorleri

- Opioid antagonistleri (nalmefen; Parkinson hastalig1 dis1 patolojik kumarda etkili)

* Derin beyin stimiilasyonu
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3. GEREC VE YONTEM

Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji Klinigi’nde
takip edilen ve "UK Brain Bank" kriterine gore (11) Idiopatik Parkinson hastalig
tanis1 konularak izlenmekte olan ardi sira 134 hasta prospektif olarak calismaya
alindi. Sekonder parkinsonizmi ve parkinsonizm plus sendromu olan hastalar ile agir
mental bozuklugu (mental retardasyon veya MMT puani<l5) ve eslik eden agir

psikozu olan hastalar ¢calismadan diglandi.

Hastalarin yas, egitim diizeyi, medeni hali, aktif mesleki ¢alisma durumu,
aylik gelir diizeyleri, demografik ve hastalik ile ilgili ozellikleri (baslangi¢ yasi,
hastalik siiresi, hastalik baslangi¢ tarafi, baskin semptomu, motor dalgalanmalar, doz
sonu kotiilesmesi ve diskinezilerin varligl) kaydedildi. Eslik eden psikiyatrik
bozukluklar, sigara, alkol ve madde kullanimi, PH ve psikiyatrik hastalik aile

oOykiileri sorgulandi.

PH’nin evresi ve hastaligin motor bulgularinin siddeti sirasi ile "Modifiye
Hoehn and Yahr" (mHY) evreleme 6lcegi ve "Unified Parkinson’s disease rating
scale (UPDRS)"boliim 1T ve IIT ile belirlendi (122,123). Ayrica PH’nin baskin motor
bulgularinin siddeti UPDRS boliim III’de yer alan tremor (soru 20,21), rijidite (soru
22), bradikinezi (soru 23,24,25,26,31) ve denge/postural instabilite (soru
27,28,29,30) alt puanlara gore hesaplandi.

Hastalarin kullanmakta olduklar1 tedaviler kaydedildi. Levodopa ekivalan ilag
dozlart (LEDD) ve dopamin agonist levodopa ekivalan ilag dozlari (DA-LEDD)
hesaplandi. (124). Levodopa/karbidopa (CR) + (levodopa/CR x 0,75) + tolkapon
veya entakapon aliyorsa (levodopa/CR + levodopa/CRx0,75) x 0,25 + (pramipeksole
x100) + (ropinirole x20) + (apomorfin x10) + (amantadine x1) + (rasagiline x100)

formiila kullanildi.

PH’na eslik eden nonmotor belirtilerin degerlendirilmesinde "Nonmotor
Semptom Degerlendirme Anketi" kullanildi (125). Kognitif durum; "Minimental
Test" (MMT) (148) , “Saat Cizme Testi” (126) , "Frontal Degerlendirme Bataryas1"
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(FDB) (127) ile; hastaliga eslik eden depresyon ve anksiyete bozuklugu ise "Beck
Anksiyete Olgegi" (149) ve "Beck Depresyon Olgegi" (150) ile degerlendirildi.

Hastalardaki IKD’m varligi, hem hasta hem de bakim verenlerle yapilan
goriismeler ile "Mental Bozukluklarin Tanimsal ve Sayimsal El Kitab1 (DSM 4)" tani
kriterleri (87) ve Parkinson Hastahigi Impulsif Kompulsif Bozukluklar Anketi
(QUIP) (128) kullanilarak belirlendi.

Calisma 2017 tarihli 35/14 nolu etik kurul onayi ile, Helsinki bildirgesine

uygun olarak yapildi ve ¢caligmaya alinan hastalardan yazili onam formu alindi.

Istatistiksel Metod

Verilerin analizinde SPSS versiyon 15.0 programindan yararlanilmstir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram grafikleri ve Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Tanimlayic1 analizler sunulurken ortalama, standart
sapma, ortanca ve minimum-maximum degerler kullanilmistir. 2x2 gozlerde Pearson
Ki Kare ve Fisher’s Exact Testleri ile karsilagtirildi.  Normal dagilim gosteren
(parametrik) degiskenler 2’li gruplar arasinda degerlendirilirken Bagimsiz gruplarda
T Testi, normal dagilim gostermeyenler (nonparametrik) 2’li gruplar arasinda
degerlendirilirken Mann Whitney U Testi kullanilmistir. Normal dagilim goésteren
(parametrik) degiskenler 2’den fazla gruplar arasinda degerlendirilirken ANOVA
Testi, normal dagilim gostermeyenler (nonparametrik) 2’den fazla gruplar arasinda
degerlendirilirken Kruskall Wallis Testi kullanilmistir. Tek degiskenli analizler
sonrasinda, literatiirde anlamli bulunan sonuglar Lojistik Regresyon (Enter Metodu)
ile analiz edilmistir. P-degerinin 0.05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak

anlamli sonuglar seklinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

PH tanisi ile izlenen, yas ortalamalar1 64.9 + 9.84 olan 134 hasta (37 kadin,
97 erkek) calismaya alindi. Hastalarin ortalama hastalik siiresi 8.79+6.91 yil,
ortalama mHY evreleri 2.22+0.81 idi. Hastalarin %60’inde motor dalgalanmalar
vardi. On sekiz hastaya STN DBS uygulanmisti. Hastalarin %98.9’u DA
kullanmaktayd: ve ortalama LEDD 772.60+18.30 mg, ortalama DA LEDD
191.99+179.51 mg olarak hesaplandi. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri
tablo 4’de gosterilmistir.

Tablo 4. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri.

Yas (y1) 64,09 + 9.84
Cinsiyet
Kadin 37 (% 27.6)
Erkek 97 (% 72.4)
Egitim (y1l) 6,04 + 3.88
Egitimsiz 18 (% 13.4)
1-4,99 y1l 2 (%15)
5-10,99 yul 88 (% 65.7)
11 yil ve iizeri 26 (% 19.4)
El dominansi
Sag 132 (% 98.5)
Sol 2 (% 1.5)
Medeni durum
Bekar 7 (%5.2)
Evli 127 (% 94.8)
Meslek
Cahsmyor 47 (% 35.1)
Cahsiyor 14 (% 10.4)
Emekli 73 (% 54.5)
Gelir diizeyi TL/ay
1500 TL/ay alt1 77 (% 57.5)
1500 TL/ay iistii 57 (% 42.5)
Hastalik siiresi (y1l) 8,79+ 6.91
0-4,99 41 (% 30.8)
5-10,99 52 (% 39.1)
11 yil ve iizeri 40 (% 30.1)

24



Baslangic yasi (yil)

Baslangic tarafi
Sag
Sol
Bilateral
Baskin semptom
Tremor
Bradikinezi+Rijidite
Motor dalgalanmalar
Doz sonu kotiilesmesi
Disknezi
Psikiyatrik hastalik oykiisii
Alkol
Sigara
Madde veya ila¢ bagimlihg

Ailede Parkinson veya Hareket hastaligi
Ailede Psikiyatrik hastalik

mHY olcegi puam
UPDRS I Puam
UPDRS II Puam
UPDRS III Puam
UPDRSIV Puam

UPDRS tremor alt puam
UPDRS bradikinezi alt Puam
UPDRS rijidite alt Puam

UPDRS postural insstabilite/yiiriime alt puani

MMT puam

Ortalama LEDD (mg)
LEDD(mg)
0-499,99 mg
500-999,99 mg
1000 mg ve iizeri

Ortalama DA LEDD (mg)
DA LEDD (mg)
0-299,99 mg
300 mg ve iizeri
DA kullanimi
Yok
Pramipeksol
Ropinirol
Apomorfin
Birden fazla
LD kullanimu siiresi (yil)

DA kullanim siiresi (yil)

55,47+ 12.22

67 (% 50.0)
61 (% 45.5)
6 (% 4.5)

74 (% 55.2)
60 (% 44.8)
60 (% 44.8)
88 (% 65.7)
60 (% 45.1)
3 (%2.2)
3 (%2.2)
24 (% 17.9)
1 (%0.7)

16 (% 11.9)
1 (%0.7)

2,22 +0.81
279 £ 1.85
12,63 + 5.83
17,50 + 6.54
5,04 + 3.04

246+ 1,74
6,44 £ 2,81
1,6+0,76

4,51 +291

27,05 £2.30

772,60 + 418,30

36 (% 26.9)
58 (% 43.3)
40 (% 29.9)

191,99 + 179,51

82 (% 61.2)
52 (% 38.8)

1 (%1.1)
73 (% 77.7)
12 (% 12.8)
2 (%2.1)
6 (% 6.4)
5,29 +4.82

4,58 +£3.95
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STN DBS
Siire(yil)

Impulsif Kompulsif Davramslar
DKB
Patolojik kumar
Siire (yil)
Patolojik alisveris
Siire (yil)
Hiperseksiialite
Siire (yil)
Patolojik yeme
Siire (yil)
Punding
Hobizm
Gezinme
Diger
DDS
Beck depresyon puani
Yok
Hafif
Orta
Siddetli
Beck anksiyete puani
Yok
Hafif
Orta
Siddetli

Saat cizme
4 puan alt1 alanlar
4 tam puan alanlar
FDB Toplam Puani
I. boéliim puam
Il. boliim puani
I11. boliim puani
IV. boliim puam
V. béliim puam
VI. bolim puani

18 (% 13.4)
3+1

21 (%15.7)
2 (% 1.5)
6,50 + 0.71
10 (% 7.5)
420+3.39
7 (%5.2)
4,86 +3.76
7 (%5.2)
3,50 + 2.47
28 (% 20.9)
9 (%6.7)

2 (% 1.5)
19 (% 14.2)
10 (% 7.5)
9,89 + 6.00
77 (% 57.5)
41 (% 30.6)
14 (% 10.4)
2 (% 1.5)
8,25+ 4.71
75 (% 56.0)
45 (% 33.6)
13 (%9.7)
1 (%0.7)

3,17+ 1.02
64 (% 47.8)
70 (% 52.2)
11,55 +2.87
1,91 +0.63
1,65 + 0.75
2,02+ 0.53
1,76 + 0.55
1,74 +0.57
2,51+ 0.56
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Nonmotor Belirtiler

Ortostatik hipotansiyon 35 (% 26.1)
Artmis giindiiz uykusu 54 (% 40.3)
Yorgunluk 55 (% 41.0)
Uykuya dalma/siirdiirme bozuklugu 68 (% 50.7)
Huzursuz bacak sendromu 13 (% 9.7)
Apati 45 (% 33.6)
Anksiyete 60 (% 44.8)
Depresyon 51 (% 38.1)
Haliisinasyon/Delizyon 14 (% 10.4)
Dikkat eksikligi 55 (% 41.4)
Unutkanhk 54 (% 40.3)
Sialore 53 (% 39.6)
Disfaji 2 (%1.5)
Konstipasyon 110 (% 82.1)
Uriner semptomlar 75 (% 56.0)
Seksiiel disfonksiyon 106 (% 79.1)
Agr 49 (% 36.6)
Hiposmi 64 (% 47.8)
Terleme 29 (% 21.6)

Calismaya alman hastalarin cinsiyetlerine gore yas dagilimlari Sekil 1’de

gosterilmistir.

CINSIYET
Kadin Erkek

90,00 o000

80,00

80,00

70,00 70,00

YAS
Sy

50,00 50,00

50,00~ 50,00
40,00

40,00

30,00 30,00

Frekans

Sekil 1. Hastalarin cinsiyetlerine gore yas dagilimlari.

27



Calismaya alinan 134 hastanin 50’sinin  (%37.3) IKD’a sahip oldugu
belirlendi. On alti hastada DKB, 22 hastada punding, 4 hastada DDS, 2 hastada
DKB+punding, 2 hastada DKB+DDS, 3 hastada punding+DDS, 1 hastada
DKB+punding+DDS saptandi. DKB olan 21 hastanin 5’iinde hipersekstialite, 2’sinde
patolojik kumar, 5’inde patolojik aligveris, 4’linde patolojik yeme, 2’sinde
hipersekstialite+patolojik aligveris, 3’linde patolojik aligveris+patolojik yeme vardi.
IKD’larin alt tiperinin hastalara gére dagilimi Tablo 5°de, DKB’ nin alt tiplerinin
hastalara gore dagilimi ise Tablo 6’da gosterilmistir. Pundingi olan 28 hastanin
9’unda hobizm (3’linde 6rgii 6rme, 3’linde bahge ile ugrasma, 1’inde miizik dinleme,
I’inde resim yapma, 1’inde futbol maci izleme), 19°unda diger punding ile uyumlu
davraniglar (10’unda objeleri diizenleme, 2’sinde objeleri temizleme, 4’linde
cihazlar1 demonte edip tekrar montajlama, 1’inde ¢op biriktirme), 2’sinde ise objeleri

temizleme ile birlikte gezinme saptandi.

Tablo 5. IKD alt tiplerinin hastalara gore dagilimu.

DKB 16 (%32)
Punding 22 (%44)
DDS 4 (%8)
DKB+Punding 2 (%4)
DKB+DDS 2 (%4)
Punding+DDS 3 (%6)
DKB+Punding+DDS 1 (%2)
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Tablo 6. DKB alt tiplerinin hastalara gore dagilimi.

Hiperseksiialite 5 (%23.8)
Patolojik kumar 2 (%9.5)
Patolojik alisveris 5 (%23.8)
Patolojik yeme 4 (%19)
Hiperseksiialite+patolojik alisveris 2 (%9.5)
Patolojik alisveris+patolojik yeme 3 (%14.3)

IKD’1 olan ve olmayan hastalarin demografik ve klinik o6zellikleri
karsilastirildiginda; IKD’1 olan hasta grubunda erkek cinsiyetin daha fazla (p<0.001),
yas ortalamasmin daha diisiik (p<0.001), hastalik siiresinin daha uzun (p<0.001),
hastalik baslangi¢ yasinin daha erken (p<0.001), ortalama mHY evresi (2.10+0.87),
UPDRS | (p<0.001), Il (p=0.001) 111 (p=0.003) ve IV (p<0.001) puanlart ve UPDRS
I11 bradikinezi (p=0.001), rijidite (p<0.001) ve postural instabilite/yiirime (p=0.003)
alt puanlarinin daha yiiksek, doz sonu kétiilesmeleri (p<0.001), motor dalgalanmalar
(p<0.001) ve diskinezilerin (p<0.001) daha sik oldugu saptandi. Ortostatik
hipotansiyon disindaki diger nonmotor belirtiler IKD grubunda daha fazla idi. IKD*1
olan hastalarda ortalama LEDD (p<0.001) ve DA LEDD’leri (p<0.001) daha yiiksek,
LD kullanim siiresi daha uzun (p=0.001) olarak bulundu. IKD’1 olan hasta grubunda
STN DBS yapilmuis olan hasta sayis1 daha fazla idi (p=0.001). IKD’1 olan ve olmayan
hasta gruplarinin demografik ve hastalik 6zellikleri acisindan karsilastirilmast Tablo

7’de gosterilmistir.
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Tablo 7. IKD’1 olan ve olmayan hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin

karsilastirmas.

Cinsiyet
Kadin
Erkek

Yas (yil)
Egitim (y1l)

El dominansi
Sag
Sol

Medeni durum
Bekar
Evli

Meslek
Calismiyor
Calisiyor
Emekli

Gelir diizeyi TL/ay
1500 TL/ay alt1
1500 TL/ay iistii

Hastalik siiresi (yil)

Baslangic¢ yasi (y1l)
Baslangic tarafi
Sag
Sol
Bilateral
Baskin semptom
Tremor
Bradikinezi+Rijidite
Motor dalgalanmalar
Doz sonu kotiilesmesi
Disknezi
Psikiyatrik hastalik oykiisii
Alkol
Sigara

Madde veya ila¢ bagimlihig

27 (%32.1)
57 (%67.9)

65.81 +£9.27

5.39+3.77

83 (%98.8)
1 (%1.2)

2 (%2.4)
82 (%97.6)

33 (%39.3)
7 (%8.3)
44 (%52.4)

53 (%63.1)
31 (%36.9)
6.99 + 6.38

58.82 +10.55

45 (%53.6)
35 (%41.7)
4 (%4.8)

56 (%66.7)
28 (33.3)

22 (%26.2)
44 (%52.4)

22 (%26.5)
1 (%1.2)
2 (%2.4)
13 (%15.5)
1 (%1.2)

Ailede Parkinson veya hareket 7 (%8.3)

hastalig1

10 (%20.0)
40 (%80.0)

61.20+£10.17

7.14 + 3.86

49 (%98)
1 (%2.0)

5 (%10)
45 (%90)

14 (%28)
7 (%14)
29 (%58)

24 (%48)
26 (%52)

11.88+6.74
49.73 £ 12.85

22 (%44)
26 (%52)
2 (%4)

18 (%36)
32 (%64)

38 (%76)
44 (%88)

38 (%76)
2 (%4)

1 (%2)
11 (%22)
0 (%0.0)
9 (%18)

<0.001

<0.001
0.018

0.911

0.114

0.008

0.041

<0.001
<0.001

0.509

0.001

<0.001
<0.001

<0.001
0.137
0.801
0.045
0.550
0.006
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Anne baba akrabahig:
Ailede psikiyatrik hastahk
Ailede alkol/madde bagimhihgi

mHY o6lcegi puani

UPDRS | puam
UPDRS Il puam
UPDRS 11 puani
UPDRS IV puam

UPDRS tremor alt puani

UPDRS bradikinezi alt puam
UPDRS rijidite alt puam

UPDRS postural
insstabilite/yiiriime alt puani

MMT puani

Ortalama LEDD (mg)

LEDD (mg)
0-499,99 mg
500-999,99 mg
1000 mg ve iizeri

Ortalama DA LEDD (mg)

DA LEDD (mg)
0-299,99 mg
300 mg ve iizeri

DA kullanim
Yok
Pramipeksol
Ropinirol
Apomorfin
Birden fazla

LD kullanim siiresi (yil)

DA kullanim siiresi (y1l)
STN DBS

STN DBS siiresi (y1l)
Beck depresyon puami
Beck anksiyete puani
Saat ¢izme puani

FDB Toplam Puani
I. boliim puam
II. boliim puani
III. bolim puani
IV. bolim puam
V. bolim puani

1 (%1.2)
0 (%0.0)
0 (%0.0)

2.10+£0.87

2.37+1.75
11.48 £6.15
16.21 £6.32
4.14 +2.80

270 £ 1.72
5.88 +£2.69
1.46 £0.75
4.14 +3.07

26.86 £2.26
714.03+403.76

32 (%38.1)
39 (% 46.4)
13 (%15.5)
163.25 + 153.20

59 (%70.2)
25 (%29.8)

1 (%2.0)
46 (%90.2)
3 (%5.9)
0 (%0.0)
1 (%2.0)
4.39 + 4.36

470+ 4.58
5 (%6.0)
3+£2
7.37+4.65
6.49 = 3.84
3.10 £ 1.06

11.43+£2.95
1.94 £0.63
1.60 £0.76
2.02 £0.51
1.73 £0.52
1.69 +0.52

5 (%10)
1 (%2)
0 (%0.0)

2.43 £0.68

3.50+1.82
14.58 +4.70
19.66 + 6.39
6.54 +2.85

2.06 £1.72
7.38+2.78
2.00 +0.64
5.12+2.51

2738+ 2.36
1087.76+£356.41

4 (%8.0)

19 (%38.0)

27 (%54.0)
346.67 + 230.33

23 (%46.0)
27 (%54.0)

0 (%0.0)
27 (%62.8)
9 (%20.9)
2 (%4.7)

5 (%11.6)
6.80 +5.21

4.44 +3.10
13 (%26.0)
241

14.12 + 5.66
11.22 + 4.56
3.30 +0.95

11.76 + 2.76
1.86 +0.64
1.74 +£0.72
2.02 +0.55
1.82 +0.60
1.84 +0.65

0.007
0.260

0.008

<0.001
0.001
0.003
<0.001

0.034
0.001
<0.001
0.003
0.252

<0.001

<0.001

<0.001

0.005

0.011

0.001
0.284
0.001

0.924
<0.001
<0.001
0.024

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
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VI. boliim puam 2.52+0.57 2.50 +£0.54 0.005
Nonmotor Belirtiler
Ortostatik hipotansiyon 23 (%27) 12 (%24) 0.001
Artms giindiiz uykusu 26 (%3) 28 (%56) <0.001
Yorgunluk 29 (%34.5) 26 (%52) <0.001
Uykuya dalma/siirdiirme 30 (%35.7) 38 (%76) <0.001
bozuklugu 8 (%9.5) 5 (%10) 0.073
Huzursuz bacak sendromu 13 (%15.5) 32 (%64) <0.001
Apati 20 (%23.8) 40 (%80) <0.001
Anksiyete 15 (%17.9) 36 (%72) <0.001
Depresyon 5 (%6.0) 9 (%18) 0.008
Haliisinasyon ve/veya Delizyon 30 (36.1) 25 (%50) 0.290
Dikkat eksikligi 31 (%36.9) 23 (%46) 0.504
Unutkanhk 26 (%31) 27 (%54) <0.001
Sialore 0 (%0.0) 2 (%4) 0.067
Disfaji 62 (%73.8) 48 (%96) <0.001
Konstipasyon 39 (%46.4) 36 (%72) <0.001
Uriner semptomlar 59 (%70.2) 47 (%94) <0.001
Seksiiel disfonksiyon 28 (%33.3) 21 (%42) <0.001
Agri 33 (%39.3) 31 (%62) <0.001
Hiposmi 16 (%19) 13 (%26) 0.001
Terleme

IKD alt tiplerinin (DKB, punding, DDS) demografik ve klinik ozellikler ile
iliskisi Tablo 8, 9 ve 10’da gosterilmistir.

Kadinlarda DKB’na rastlanmazken, 21 erkek hastada DKB saptandi
(p=0.002). DKB olan hastalarda hastalik baslangi¢ yasimnin daha erken (p=0.016),
egitim diizeyinin daha yiiksek (p=0.010) ve gelir diizeyi 1500 TL/ay {izerinde
olanlarin (p=0.014) daha sik oldugu goriildii. DKB olan hastalarda UPDRS Il
puanlart daha yiiksek (p=0.013), motor dalgalanmalar (p=0.002), doz sonu
kotiilesmeler (p=0.009) ve diskineziler (p=0.002) daha sik, LEDD ve DA LEDD
daha fazla (p<0.001 ve p<0.001, sirasiyla) ve Beck depresyon ve anksiyete puanlari
daha yiiksekti (p<0.001 ve p<0.001, sirastyla) (Tablo 8).
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Tablo 8. DKB olan ve olmayan hastalarin demografik ve klinik &zelliklerinin

karsilastirmas.

Cinsiyet
Kadin
Erkek
Yas (yi)
Egitim diizeyi (y1l)
Medeni durum
Bekar
Evli
Meslek
Calismyor
Cahsiyor
Emekli
Gelir diizeyi TL/ay
1500 TL/ay alt1
1500 TL/ay iistii
Hastalik siiresi (y1l)
Baslangic yasi (y1il)
Baslangic¢ tarafi
Sag
Sol
Bilateral
Baskin semptom
Tremor

Bradikinezi+Rijidite

Motor dalgalanma

Doz sonu kotiilesmesi

Diskinezi

MHY olcegi puani
UPDRS III puan
MMT puam
LEDD (mg)

DA LEDD (mg)

Beck depresyon puani
Beck anksiyete puam

Saat ¢cizme puam
FDB toplam puam

37 (%32.7)
76 (%67.3)
64.50 + 9.89
5.69 +3.85

6 (%5.3)
107 (%94.7)

44 (%38.9)
11 (%9.7)
58 (%51.3)

71 (%62.8)
42 (%37.2)
8.02 % 6.65
56.69 + 11.66

58 (%51.3)
49 (%43.4)
6 (5.3)

63 (%55.8)

50 (%44.2)

76 (%67.3)

107 (%94.7)

32 (% 28.3)
2.19 +0.85
16.98 + 6.36
26.96 £ 2.30
714.03 £ 403.76
163.25 + 153.20
7.59 +4.55

8.98 +5.85

3.12 + 1.04
11.50 +2.98

0 (%.0)

21 (%100.0)
61.90 + 9.49
7.95 +3.57

1 (%4.8)
20 (95.2)

3 (%14.3)
3 (%14.3)
15 (%71.4)

6 (%28.6)
15 (%71.4)
12.90 +6.99
49.00 +13.35

9 (42.9)
12 (57.1)
0 (%.0)

11 (%52.4)
10 (%47.6)
21 (%100.0)
20 (95.2)

17 ( %80.9)
2.36 £0.59
20.76 + 6.66
27.52 +2.32
1087 + 356.41
346.67 + 230.33
11.81 +3.97
14.76 + 4.29
3.43 £0.87
11.81+227

0.002

0.384
0.010

0.917

0.094

0.004

0.002
0.016

0.349

0.775

0.002
0.009
0.002
0.180
0.013
0.287
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.215
0.824
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Pundingi olan hastalarda hastalik baslangi¢ yasinin daha erken (p=0.016),
hastalik siiresinin daha uzun (p=0.013), baskin semptomun tremora gore siklikla
bradikinezi+rijidite oldugu (p=0.001), motor dalgalanmalar (p=0.001), doz sonu
kotilesmeler (p=0.012) ve diskinezilerin (p=0.002) daha sik, LEDD ve DA
LEDD’nun daha fazla (p=0.002 ve p<0.001, sirasiyla) oldugu saptandi. Beck
depresyon ve anksiyete puanlart daha yiiksekti (p<0.001 ve p<0.001, sirasiyla)
(Tablo 9).

Tablo 9. Punding olan ve olmayan hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin

karsilagtirmas.

PUNDING

Yok, n=106 Var, n=28
Cinsiyet
Kadin 28 (%26.4) 9 (%32.1) 0.547
Erkek 78 (%73.6) 19 (%67.9)
Yas (y1l) 65.14 +£9.27 60.11 + 11.02 0.042
Egitim diizeyi (y1) 5.85 +£3.83 6.79 +4.07 0.275

Medeni durum

Bekar 3 (%2.8) 4 (%14.3) 0.015
Evli 103 (%97.2) 24 (%85.7)

Meslek
Calismiyor 37 (%34.9) 10 (%35.7) 0.633
Calisiyor 10 (%9.4) 4 (%14.3)

Emekli 59 (%55.7) 14 (%50.0)

Gelir diizeyi TL/ay
1500 TL/ay alt1 61 (%57.5) 16 (%57.1) 0.969
1500 TL/ay iistii 45 (%42.5) 12 (%42.9)
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Hastalik siiresi (y1l)
Baslangic yasi (y1l)
Baslangic tarafi
Sag
Sol
Bilateral
Baskin semptom
Tremor
Bradikinezi+Rijidite
Motor dalgalanma
Doz sonu kotiilesmesi
Diskinezi
MHY olcegi puam
UPDRS III puani
MMT puam
LEDD (mg)
DA LEDD (mg)
Beck depresyon puani
Beck anksiyete puam
Saat cizme puam

FDB toplam puam

8.02 + 6.65
56.69 + 11.66

56 (%52.8)
46 (%43.4)
4 (%3.8)

66 (%62.3)

40 (%37.7)

40 (%37.7)

64 (%60.4)

40 (% 38.1)
217408

17.23 £ 6.68
26.99 £2.27
723.45 + 418.73
174.03 £ 176.00
7.40 + 437
8,725 .44
3.16+ 1.02

11.47 £2.80

12.90 +£6.99
49.00 £13.35

11 (%39.3)
15 (%53.6)
2 (%7.1)

8 (%28.6)

20 (%71.4)

20 (%71.4)

24 (%85.7)

20 (%71.4)
2.39 +0.79
18.54 £ 5.96
27.29+2.43
958.68 + 366.97
260.00 £ 179.44
11.50 +4.58
14.32 £ 6.05
321+1.03

11.86 £3.19

0.013
0.016

0.391

0.001

0.001
0.012
0.002
0.261
0.331
0.440
0.002
<0.001
<0.001
<0.001
0.764
0.728

DDS olan hastalarda hastalik baslangi¢ yasinin daha erken (p=0.017), hastalik

stiresinin daha uzun (p=0.025), egitim diizeyinin daha yiiksek (p=0.049), motor

dalgalanmalar (p<0.001), doz sonu kétiilesmeler (p=0.017), diskinezilerin (p<0.001)
daha sik, LEDD ve DA LEDD’nun daha fazla oldugu (p<0.001 ve p=0.022,

sirastyla) saptandi (Tablo 10).
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Tablo 10. DDS olan ve olmayan hastalarin demografik ve klinik &zelliklerinin

karsilastirmas.

Cinsiyet
Kadin
Erkek

Yas (y1))

Egitim diizeyi (y1l)

Medeni durum
Bekar
Evli

Meslek
Calismyor
Cahsiyor
Emekli

Gelir diizeyi TL/ay

1500 TL/ay alt1
1500 TL/ay iistii

Hastalik siiresi (yil)
Baslangic yas1 (y1l)

Baslangic tarafi
Sag

Sol

Bilateral

Baskin semptom
Tremor

Bradikinezi+Rijidite
Motor dalgalanma
Doz sonu kotiilesmesi

Diskinezi

MHY olcegi puani

UPDRS III puani
MMT puam
LEDD (mg)

DA LEDD (mg)

Beck depresyon

puani

Beck anksiyete puani

Saat cizme puam

FDB toplam puam

Yok, n=124

35 (%28.2)
89 (%71.8)
64.56 +9.56
5.84+3.79

6 (%2.8)

118 (%97.2)

44 (%35.5)
12 (%9.7)
68 (%54.8)

72 (%58.1)
52 (%41.9)
8.46 + 6.84
56.28 + 11.84

64.(%51.6)
54 (%43.5)
6 (%4.8)

70 (%56.5)

54 (%43.5)

50 (%40.3)

78 (%62.9)

50 (% 40.7)
2.19+0.83
17.48 £ 6.69
26.99 +2.29
738.08 + 404.47
177.48 £ 159.98
8.12+ 4.66

9.67+5.98
3.14+1.04
11.51 £2.88

Var, n=10

2 (%20.0)
8 (%80.0)
5830+ 11.79
8.60 +4.38

1 (%10.0)
9 (%90.0)

3 (%30.0)
2 (%20.0)
5 (%50.0)

5 (%50.0)

5 (%50.0)
12.80 +6.91
45.50 = 13.01

3 (%30.0)
7 (%70.0)
0 (%.0)

4 (%40.0)

6 (%60.0)

10 (%100.0)

10 (%100.0)

10 (%100.0)
2.55 +0.44
17.70 + 4.60
27.280+ 2.49
1200.60 + 360.55
372.00 + 295.78
9.90 £5.20

12.60 + 5.99
3.60 £0.70
12.10 £2.88

0.576

0.143
0.049

0.480

0.588

0.620

0.025
0.017

0.250

0.314

<0.001
0.017
<0.001
0.085
0.709
0.183
0.001
0.022
0.102

0.246
0.171
0.361
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DKB’nun alt bilesenlerinin (hiperseksiialite, patolojik yeme, patolojik

aligveris ve patolojik kumar) her biri ile hastalarin demografik 6zellikleri arasindaki

iliskiler degerlendirildi. Hipersekstialite 7, patolojik kumar 2, patolojik alisveris 10

ve patolojik yeme 7 hastada saptandi; DKB goriillen hastalarin hepsi erkekti.

Hipersekstialite ve patolojik yeme ile istatistiksel olarak anlamli iligkili demografik

bir 6zellik bulunmazken; patolojik kumar sadece 11 yil ve iizerinde egitim almis

hastalarda goriildii (p=0.038). Patolojik aligveris ise kadin cinsiyet (p=0.042), 1500

TL tizerindeki aylik gelir (p=0.013)ile iliskili bulundu, emekli ve c¢alisanlarda

calismayanlara gore patolojik alisveris daha sikt1 (p=0.043) (Tablo 11, 12,13 ve 14).

Tablo 11. Hiperseksiialitenin hastalarin demografik 6zellikleri ile iliskisi.

Cinsiyet
Kadin
Erkek
Egitim
Egitimsiz
1-4,99 y1l
5-10,99 yil
11 yil ve iizeri

Gelir
1500 TL/ay alt1
1500 TL/ay iistii

Medeni durum
Bekar
Evli

Meslek
Cahismyor
Cahsiyor
Emekli

HIPERSEKSUALITE

Yok n=127

37 (%29.1)
90 (%70.9)

18 (%14.2)
2 (%1.6)

83 (%65.4)
24 (%18.9)

74 (%58.3)
53 (%41.7)

6 (%4.7)
121 (%95.3)

46 (%36.2)
12 (%9.4)
69 (%54.3)

Var n=7

0 (%0.0)

7 (%100.0)

0 (%0.0)
0 (%0.0)
5 (%71.4)
2 (%28.6)

3 (%42.9)
4 (%57.1)

1 (%14.3)
6 (%85.7)

1 (%14.3)
2 (%28.6)
4 (%57.19

0.093

0.692

0.422

0.268

0.198
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Cinsiyet
Kadin
Erkek
Egitim
Egitimsiz
1-4,99 y1l
5-10,99 y1l
11 y1l ve tizeri
Gelir
1500 TL/ay alt1
1500 TL/ay iistii
Medeni durum
Bekar
Evli
Meslek
Calhismyor

Calhsiyor
Emekli

PATOLOJIK KUMAR

Yok, n=132

37 (%28.0)
95 (%72.0)

18 (%13.6)
2 (%1.5)

88 (%666.7)
24 (%18.2)

77 (%58.3)

55 (%41.7)

7 (%5.3)

125 (%94.7)

47 (%35.6)
14 (%10.6)
71 (%53.8)

Var, n=2

0 (%0.0)

2 (%100.0)

0 (%0.0)
0 (%0.0)
0 (%0.0)
2 (%100)

0 (%0.00)

2 (%100)

0 (%0.00)

2 (%100)

0 (%0.00)
0 (%0.00)
2 (%100)

Tablo 12. Patolojik kumarin hastalarin demografik 6zellikleri ile iligkisi.

0.379

0.038

0.098

0.738

0.428
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Tablo 13. Patolojik aligverigin hastalarin demografik 6zellikleri ile iliskisi.

PATOLOJIK ALISVERIS
Yok, n=124 Var, n=10

Cinsiyet

Kadin 37 (%29.8) 0 (%0.0)

Erkek 87 (%70.2) 10 (%100.0)
Egitim

Egitimsiz 18 (%14.5) 0 (%0.0)

1-4,99 yil 2 (%1.6) 0 (%0.0)

5-10,99 yil 80 (%64.5) 8 (%80.0)

11 yil veiizeri 24 (%19.4) 2 (%20.0)
Gelir

1500 TL/ay alti 75 (%60.5) 2 (%20.0)

1500 TL/ay 49 (%39.5) 8 (%80.0)
ustii
Medeni durum

Bekar 7 (%5.6) 0 (%0.00)

Evli 117 (%94.4) 10 (%100)
Meslek

Cahsmyor 47 (%37.9) 0 (%0.00)

Cahsiyor 13 (%10.5) 1 (%10.0)

Emekli 64 (%51.6) 9 (%90.0)

0.042

0.582

0.013

0.440

0.043
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Tablo 14. Patolojik yemenin hastalarin demografik 6zellikleri ile iliskisi

PATOLOJIK YEME
Yok, n=127 Var, n=7 p
Cinsiyet
Kadin 37 (%29.1) 0 (%0.0) 0.093
Erkek 90 (%70.9) 7 (%100.0)
Egitim
Egitimsiz 18 (%14.2) 0 (%0.0)
1-4,99 yil 2 (%1.6) 0 (%0.0) 0.351
5-10,99 yil 84 (%66.1) 4 (%57.1)
11 yil ve iizeri 23 (%18.1) 3 (%42.9)
Gelir
1500 TL/ay alt: 75 (%69.1) 2 (%28.6) 0.112
1500 TL/ay iistii 52 (%40.9) 5 (%71.4)
Medeni durum
Bekar 7 (%5.5) 0 (%0.00) 0.523
Evli 120 (%94.5) 7 (%100)
Meslek
Cahsmyor 45 (%35.4) 2 (%28.6)
Cahsiyor 14 (%11.1) 0(%0.0) 0.535
Emekli 68 (%53.5) 5 (%71.4)
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Cinsiyete gore IKD alt tiplerinin dagilim grafigi Sekil 2°de gdsterilmistir
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Sekil 2. IKD’1n cinsiyetlere gore dagilimu.

DKB igin yapilan lojistik regresyon modellemesinde mHY evresi, UPDRS IlI
puan1 ve DA LEDD’nun anlamli etkiye sahip bulundugu saptanmistir. mHY
puanindaki bir puanlik azalig, DKB olma olasiligim1 16.6 ( Cl:1.327-196.426) kat
(p=0.029); UPDRS III puanindaki bir puanlik artig ise, DKB olma olasiligin1 1.347
(CI:1.048-1.732) kat artirmaktadir (p=0.020). DA LEDD dozundaki 1 birimlik artigin
DKB olma olasiliginda 1.008 (Cl:1.001-1.016) kat artisa (p=0.025) neden oldugu
bulunmustur. Punding icin yapilan lojistik regresyon modellemesinde baskin
semptomun tipi ile punding arasinda anlamli bir ilisgki saptanmistir. Baskin
semptomun tremor olmasi, bradikinezi + rijidite olmasina gore punding goriilme
olasiligin1 10 (Cl:2.21-47.74) kat azaltmaktadir (p=0.003). DDS i¢in yapilan lojistik
regreyon modellemesinde istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ elde edilmemistir
(Tablo 13).
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Tablo 15. IKD prediktérlerinin lojistik regresyon modeli ile degerlendirilmesi.

PUNDING

(SE). p.

Yas (y1)

Cinsiyet

Hastahk siiresi
(y)

Egitim
siiresi(yil)

Medeni durum

Meslek

Gelir diizeyi

Baskin
semptom

Motor
dalgalanmalar

Doz sonu
kotiilesmesi

Diskinezi

p:0.926
OR:1.006
1.147)
4511.182
p:0.996
OR:0.0 (0.0-0.0)

(0.883-

0.062

p:0.160

OR:1.090 (0.966-
1.231)
0.0150
p:0.434
OR:1.124
1.508)
1.810
p:0.373
OR:5.017(0.144-
174.319)

(0.838-

1.575
p:0.638
OR:0.476
10.431)
1.051
p:0.346
OR:0.371(0.047-
2.914)

1.135

p:0.609
OR:0.559(0.060-
5.175)
40445.311
p:1.000
OR:71.258

(0.022-

1.826

p:0.158
OR:.076(0.002-
2.713)

40445.311

p:1.000

OR:0.015 (0.0-0.0)

0.041

p:0.631
OR:0.980(0.904-
1.063)

1.072

p:0.322
OR:2.889(0.354-
23.599)

0.053

p:0.937
OR:1.004(0.905-
1.114)

0.104

p:0.829
OR:1.023(0.834-
1.254)

1.301

p:0.054
OR:12.284(0.960-
157.196)

1.086

p:0.248
OR:.285(0.034-
2.393)

0.788

p:0.432
OR:1.858(0.396-
8.708)

0.779

p:0.003
OR:0.098(0.021-
0.452)
40193.006
p:1.000
OR:0.000

1.168
p:0.566
OR:1.956(0.198-
19.306)
40193.006
p:1.000

OR:.000

p:0.935
OR:.994(0.853-
1.157)

2.275

p:0.594
OR:3.365(0.039-
290.45)

0.098

p:0.242
OR:1.122(0.925-
1.360)

0.187

p:0.556
OR:1.116(0.774-
1.610)

2.732

p:0.280
OR:0.052(0.000-
11.077)

2.736

p:0.253
OR:0.044(0.000-
9.342)

1.735

p:0.110
OR:15.998(0.534-
479.215)

1.526

p:0.737
OR:1.670(0.084-
33.231)
40983.345
p:1.000

OR:.000

8009.974
p:1.000
OR:1.617

40463.667

p:1.000
OR:.508
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mHY 1.275 0.613 1.538
p:0.029 p:0.387 p:0.677
OR:0.062 (0.005- OR:0.588 OR:1.896(0.093-
0.753) (0.177-1.956) 38.597)

UPDRS I 0.128 0.067 0.135
p:0.020 p:0.827 p:0 .445
OR:1.347(1.048- OR:.985(0.864- OR:.902(0.692-
1.732) 1.124) 1.175)

MMT 0.267 0.188 0.359
p:0.633 p:.371 p:0.326
OR:0.880(0.521- OR:.846(0.585- OR:0.703(0.348-
1.486) 1.221) 1.420)

LEDD 0.002 0.001 0.002
p:0.765 p:0.535 p:0.264
OR:0.999(0.996 OR:0.999(0.997- OR:1.002(0.998-
1.003) 1.001) 1.006)

DA-LEDD 0.004 0.002 0.004
p:0.025 p:0.081 p:0.101
OR:1.008(1.001- OR:1.004(1.000- OR:1.006(0.999-
1.016) 1.008) 1.014)

DBS (+) 1.281 0.891 1.682
p:.0.455 p:0.777 p:0.250
OR:2.603(0.211- OR:0.777(0.136- OR:0.145(0.005-
32.076) 4.452) 3.912)

Beck 0.127 0.086 0.169

depresyon p:0.036 p:.1.12 p:0.081

puani OR:1.305(1.017- OR:1.146(0.969- OR:1.342(0.964-
1.675) 1.355) 1.869)

Beck anksiyete 0.147 0.111 0.268

puani p:0.377 p:0.350 p:0.064

OR:0.878(0.658-
1.172)

OR:1.110(0.892-
1.380)

OR:0.608(0.360-
1.028)

STN DBS uygulanan hastalarda operasyon oOncesi ve sonrasi donemlerde
gorillen IKD alt tipleri; IKD, UPDRS ve LEDD degisimleri Tablo 14’de
gosterilmistir. DBS uygulanan 17 hastanin 5’inde hem preoperatif hem de
postoperatif donemde IKD bulunmazken, 1 hastada postoperatif olarak patolojik
yeme gelistii gdzlendi. Preoperatif ve postoperatif siiregte IKD’1 devam eden 11
hastanin 3’iinde IKD’da degisiklik olmadig, 8 hastada ise IKD nin azldig1 saptandi.
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Tablo 16. STN DBS uygulanan hastalarda operasyon dncesi ve sonras1 IKD, UPDRS

ve LEDD degisimleri.
Hastahk UPDRS LEDD
n=17 siiresi ~ Preoperatif Postopoperatif IKD 1l (mg)
Yas (yi)/ /STN IKD 124)) Degisimi  Diizelme Azalma
Cinsiyet DBS (C)] (C)]
siiresi
(yi)

68/E 16/5 - - - 60 50
59/E 20/1 Patolojik Patolojik Yok 70 70

aligveris aligveris,

patolojik yeme

62/E 15/3 Patolojik Patolojik Azaldi 80 80

kumar kumar
44/E 6/2 Punding Punding, DDS | Yok 50 50
45/E 15/2 Punding Punding Azald1 70 60
56/K 6/1 - - - 60 50
87/E 16/4 - = = 50 50
72/E 5/2 - - - 80 80
66/E 14/3 - Patolojik yeme - * 70 50
62/E 11/2 Punding Punding Yok 60 60
54/E 712 Patolojik Punding Azaldi 60 60

aligveris
59/K 4/1 Punding Punding Azaldi 70 80
60/E 27/4 Patolojik Patolojik yeme = Azaldi 50 50

yeme
71/E 14/4 Punding Punding Azaldi 40 40
55/K 30/4 DDS DDS Azaldi 60 40
62/E 15/2 DDS DDS Azaldi 70 50
59/E 3/1 - - - 50 50

* STN DBS sonras1 yeni gelisen DKB
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DBS STN uygulanan hastalarda; STN DBS &ncesi ve sonras1 IKD degisimleri

ile yas, hastalik siiresi, DBS siiresi, UPDRS III ve LEDD azalma yiizdeleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamustir (Tablo 15).

Tablo 17. STN DBS 6ncesi ve sonras1 IKD degisimleri ile yas, hastalik siiresi, DBS

siiresi, UPDRS III ve LEDD azalma yiizdeleri arasindaki iliski.

IKD degisimi

Degisiklik yok  Azalma (n=8)

(n=3)
Yas (y1l) 55.00 +£9.64 58.50 + 7.54
Hastalik siiresi (yi) 12.33 £7.09 15.88 + 8.85
STN DBS siiresi 1.67.+0.58 2.75+1.16
(y)
UPDRS 11 60.00+ 10.00 62.50 = 12.82
puaninda diizelme
(%)
LEDD azalma (%) 60.00 + 10.00 57.50 £ 15.81

*Mann Whitney U Testi

0.630

0.630

0.194

0.776

0.776
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5. TARTISMA

PH, substantia nigra pars kompaktadaki melanin igeren dopaminerjik
hiicrelerin kaybi, gliozis ve intrasitoplazmik eozinofilik Lewy cisimcikleri ile
karakterize norodejeneratif bir hastaliktir. Hastaligin motor bulgular1 nigral
dopaminerjik noronlarin yaklasik %60’1 noérodejenerasyondan etkilendiginde ve
striatal dopamin igerigi yaklasik %80 oraninda azaldiginda ortaya ¢ikmaktadir.
llerlemis hastalik bulgulari olan hastalarda ilag tedavilerine ikincil motor
dalgalanmalar ve diskineziler goriilebilmektedir. Son yillarda PH’na eslik eden
nonmotor belirtiler {izerine dikkat ¢ekilmektedir. Bu belirtilerden bazilar1 hastaligin
direkt patolojisi ile ilgili olup bazilar tedaviye ikincil ortaya ¢ikmis sorunlardir.
Ayrica PH’na siklikla noropsikiyatrik belirtiler de eslik etmektedir. Bunlar; uyku
bozukluklari, depresyon, anksiyete bozuklugu, kognitif belirtiler ve IKD’dir. IKD,
DKB (patolojik kumar, hiperseksiialite, patolojik yeme, patalojik aligveris), punding
(hobizim, gezinme vb) ve DDS alt guplarini1 kapsayan genis heterojen bir gruptur ve
Parkinson hastalarinda sikligi %8-35.9 arasinda bildirilmistir (1,6,100,129,130).
Parkinson hastalarinda DKB prevalansi %6-14, punding prevalanst %0.34-4.2, ve
DDS prevalansi ise %3-4 arasinda degismektedir (3).

Calismaya aldigimiz  parkinson hastalarinin % 37.3’iinde IKD saptand.
IKD’si olan 50 hastanin 42’sinde DKB, punding ve DDS’nu igeren bozukluklardan
sadece bir tanesi varken; 8’inde bu bozukluklar ¢esitli kombinasyonlar halinde
bulunuyordu. IKD’nin en sik rastlanilan alt tipi punding idi, bunu DKB ve DDS
izliyordu. Toplam 134 hastanin = %20.9’unda punding, %15.6’sinda DKB ve
%7.5’inde DDS saptandi. DKB i¢inde en sik patolojik aligveris goriiliirken, patolojik
kumar en az siklikta karsilasilan DKB idi.

PH’nda IKD sikligi ve alt tipleri calisma populasyonuna goére farklilik
gostermektedir. Kenangil ve arkadaslarinin 2010 yilinda yapilmis olan ¢alismasinda
IKD sikhig1 %5.9 olarak bulunmustur (131). Meksika calismasinda KD siklig
%25.6 bulunmus ve en sik patolojik yeme bildirilmistir. Bu bulgular Meksika
toplumunun sosyoekonomik diizeyinin diisiik olmasma baglanmistir (5). Cin
popiilasyonunu degerlendiren baska bir ¢alismada, toplam IKD prevalanst %3.53
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saptanmis olup, en sik olarak da hiperseksiielite bildirilmistir (%1.92). Bu sonuglar
calisma grubundaki hastalarin diisiik gelir diizeyi ile iliskilendirilmis olup baska bir
diirtiisel aktiviteye yonelememis olmalarina baglanmistir (147). Fin toplumunda
yapilan bir c¢alismada IKD siklig1 %34.8 iken, en sik tipi hiperseksiialite (%22.8)
olarak bulunmus ve patolojik kumar sikligi %8.8 saptanmistir. Finlandiya’daki
Parkinson hastalarinda patolojik kumar oynama prevalansi Cin ve Kore’dekine gore
oldukca yiiksek bulunmustur. Bu durum kiiltiirel farkliliga ve kumar aktivitelerine
erisimdeki kolayliga baglanmistir (119). Danimarka’da yapilan bir ¢alismada
hayatinin herhangi bir déneminde ortaya ¢ikan IKD prevalansi %35.9 bulunurken o
andaki prevelans %14.9 bulunmustur (132). Calismamizda IKD sikliginin oldukca
yiiksek bulunmus olmasi, IKD icin duyarli bir 6lcek olan QUIP testini ve nonmotor
degerlendirme o6l¢egini kullanmamizdan, degerlendirmelerin hem hasta hem de
hastaya bakim veren yakini ile birlikte yapilmasindan ve merkezimize ileri evre

Parkinson hastalarinin siklikla bagvuruyor olmasindan kaynaklanabilir.

Calismamizda IKD’si olan hastalarin IKD’si olmayanlara gore siklikla erkek
(%80) ve daha geng¢ olduklari, hastalik baglangi¢ yaslarinin daha erken ve hastalik
siirelerinin daha uzun oldugu saptandi. Cin popiilasyon ¢alismasinda, IKD’1 olan
Parkinson hasta grubundaki erkek cinsiyet orant %90,9, Danimarkali Parkinson
hastalarinda ise bu oran %74.4 idi. Her iki calismada da IKD’nin daha geng
parkinson hastalarinda goriildiigii  bildirilmistir (147,1). Geng yas baslangicl
Parkinson hastaligi ve uzun hastalik siiresinin IKD’mn gériilme olasiigini artirdig
onceki calismalarda bildirilmistir (130, 132, 133). Genglerin olasilikla dopamin
replasman tedavisine daha duyarli oldugu, erken baslangi¢cli hastalarda dopamin
dongiisiinlin daha fazla degisim gosterdigi ve bunun dopamin sentezi, depolanmasi

ve salinimi arasinda belirgin bir dengesizlik yaratabilecegi ileri siiriilmiistiir (3).

Calismamizda IKD’1 olan hastalarmn hastalik evrelerinin daha ileri ve UPDRS
puanlarinin daha yiiksek oldugu saptandi. Bu bulgular hastaligin ilerlemesi ile
birlikte motor bulgularin siddetlenmesine kosut olarak dopaminerjik ilag
dozlarindaki artis ve sonucunda IKD gelisiminin kolaylasmasi ile iliskili olabilir.
Calismamizda IKD’1 olan hastalarda motor dalgalanmalar, doz sonu kétiilesmesi ve

diskineziler daha sik bulundu. Motor dalgalanmalarin IKD’si olan parkison
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hastalarinda daha sik goriildiigii bildirilmistir (129, 130, 138). Bu bulgular da benzer
sekilde yiiksek dopaminerjik ilag dozlar1 ve hastaligin progresyonu ile beraber motor

komplikasyonlarin ve IKD’nin birlikte ortaya ¢ikmas ile iliskilendirilebilir.

Calismamizda IKD olan parkinson hastalarinda olmayanlara gére depresyon
ve anksiyete siklig1 daha fazla bulundu. Anksiyete bozuklugu ve depresyonun IKD’1
olan hastalarda daha sik saptanmasi onceki ¢aligma bulgulariyla uyumlu idi (133,
135). IKD grubunun ileri evre motor belirtileri olan hastalardan olusmasi ve siklikla
nonmotor dalgalanmalarin eslik etmesi, bu grupta depresyon ve anksiyetenin daha
stk olmasini agiklayabilir. Bu sonugda, ilerlemis ve Ozirliiliik yaratabilen bir
hastaliga sahip olmanin etkisinin yani sira, dejeneratif siirecin bir gostergesi olarak
IKD ile depresyon ve anksiye arasindaki patogenetik bir iliski de rol oynayabilir.
Calismamizda ayrica frontal bilissel islevler IKD’si olan hastalarda daha bozuk
bulundu. Daha fazla diirtiisellik, daha hizl1 reaksiyon zamani ve yiiriitiicii islevlerde
daha fazla bozuklugun Parkinson hastalarinda IKD’den sorumlu olabilecegi ileri
siiriilmiistiir (181). IKD’nin affektif ve anksiyete semptomlar1, artmis obsessivite,
yenilik arayis1 ve diirtiisellik gibi pek ¢ok psikiyatrik ve kognitif bozuklukla iligkili

olabilecegi ileri siirtilmiistiir (118).

Calismamizda IKD’1 olan hasta grubunda ortalama LEDD ve DA-LEDD
daha yiiksek saptandi. Ancak ilgi cekici olarak IKD gelisimi LD kullanim siiresi ile
korele bulunurken, DA kullanim siiresi ile IKD arasinda iliski tespit edilmedi.
Dopaminejik ilag tedavisi, ozellikle de yiiksek dozlarda DA ile IKD’nin iliskili
oldugu gosterilmistir (90,105,137,180). IKD’nin sadece DA’lerine maruz kalma ile
degil, doz ve zaman bagimli olmayan bagimlilik benzeri davraniglarin gelismesi ile

de iligkili oldugu ileri stiriilmiistiir.

IKD gelismesinden bir¢ok risk faktdrii sorumlu goriinmektedir. Erkek
cinsiyet, PH erken baslangi¢ yasi, yiiksek LEDD, diirtiisel ve yenilik arayisi iginde
olan kisilik yapisi, hasta ve ailesinde alkolizm Oykiisi, madde kullanim1 ve
depresyon gibi psikososyal faktorler IKD icin predispozisyon olustururlar
(105,137,153,173). IKD’m tedavisinde dopaminerjik tedavilerin yeniden

diizenlenmesi halen birincil yaklasimdir, ancak motor bozukluklarn ve IKD’in
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diizeltilmesi arasindaki dengeyi kurmak zor olabilir. STN DBS de IKD’in kontrol

altina alinmasinda olas1 bir segenek olabilir (3).

Calismamizda parkinson hastalarinin %15.6’sinda DKB saptandi. Patolojik
aligveris en sik (%7.5), patolojik kumar ise en az siklikta (%1.5) goriillen DKB idi.
Hiperseksiialite ve patolojik yeme esit siklikta bulundu (%5.2).

Calismamizda DKB olan hastalarin hepsinin erkek oldugu, hastalik baslangi¢
yaslarinin daha erken ve hastalik siirelerinin daha uzun oldugu saptandi. Yas ile DKB
arasinda iligki bulunmadi. Motor dalgalanmalar, doz sonu koétiilesmeler ve
diskineziler DKB olan hastalarda daha sikti; LEDD ve DA LEDD daha yiiksekti.
Depresyon ve anksiyete sikligi da bu hastalarda daha fazla bulundu. Parkinson
hastalarinda DKB ile motor komplikasyonlar ve dopamin replasman tedavisinin
iliskili oldugu ileri stiriilmistiir (90). Erkek cinsiyet, PH motor semptomlarinin erken
baslangi¢li olmasi ve DA ile uzun siireli tedavi DKB gelisimi i¢in bagimsiz risk
faktorleri olarak bulunmustur (180). Ayrica psikiyatrik komorbiditeler DKB igin
predispozisyon olusturan diger 6nemli faktorlerdir. DKB olan Parkinson hastalarinda
olmayanlara gore, Ozellikle yiiriitiicii islevleri etkileyen, daha siddetli kognitif
bozukluk bildirilmistir (178). Kognitif veya motor performanslar sirasinda inhibitor
kontroldeki bozukluklar da DKB gelismesinde rol oynayabilir (179). DA kullanan
Parkinson hastalar1 kullanmayanlara gére DKB gelistirmeye daha yatkindirlar (99).
Her ne kadar dopaminerjik tedavi ile DKB arasindaki iligki bilinse de, doz-bagiml
etki heniiz agik degildir (99,119).

Dopaminerjik tedavilerin dozlar1 ve tipi kadar; etnik farkliliklar, cevresel,
kiltiirel ve sosyal faktorler gibi bir¢ok faktor DKB prevalansindaki degiskenlikten
sorumlu olabilir. DOMAIN calismasinda en sik bildirilen dort diirtiisel kompiilsif
bozuklugun toplam prevalanslar1 %13.6; kompiilsif aligveris yapma %5.7, kumar
oynama %5, patolojik yeme %4.3 ve kompiilsif cinsel davrams %3.5
prevalanslarinda bulunmustur (99). Finlandiya’da yapilmis bir arastirmada DKB
prevelanslarinin hipersekstialite i¢in %22.8 oraninda, patolojik yeme icin %11.8,
patolojik aligveris i¢in %10.1 ve patolojik kumar i¢in % 8.8 oraninda oldugu

bildirilmistir. Hiperseksiialiteye bizim toplumumuzda Fin toplumuna oranla daha az
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siklikta rastlanmasina, Fin ve Tiirk toplumlar1 arasindaki sosyokiiltiirel farkliliklarin

neden olabilecegi diisiiniildii (133).

Calismamizda patolojik aligveris en sik (%7.5) goriilen DKB alt tipi olmustur
ve sadece erkek hastalarda rastlanmistir. Ulkemizde yapilmis bir ¢alismada patolojik
aligveris %4 siklikta bildirilmis ve bu calismadaki patolojik aligveris goriilen
hastalarin %75’inin erkek oldugu saptanmistir. Yurtdisinda yapilmis caligmalarda ise
bu oran %1.5-7 arasinda degismektedir. Goriilme sikligi ve cinsiyet dagilimi
acisindan, elde ettigimiz bulgular, 6nceki ¢aligmalarin sonuglart ile uyumlu bulundu

(130, 132, 133, 135, 136).

Hiperseksiialite goriilme siklig1 yurtdisi ¢aligmalarda %9 ile %22.8 arasinda
degisirken Tirkiye’ de yapilan ¢alismalarda hiperseksiialite siklig1 %4 ve %7 olarak
bildirilmistir.(130, 132, 133, 135-137). Calismamizda ise hiperseksiialiteyi %5.2

oraninda saptadik ve bu sonu¢ 6nceki ¢alismalarla benzer oranlardadir.

Tiirkiye’de yapilmis olan ¢aligmalarda Parkinson hastalarinda patolojik yeme
davranisinin  %4.7 ve %6 oraninda oldugu bildirilmistir (129, 138). Bizim

calismamizda Onceki ¢calismalara benzer sekilde bu oran %5.2 olarak bulundu.

Ulkemizde yapilan iki farkli ¢alismada patolojik kumar sikliginin ortalama
%35 oldugu bildirilmistir (129,130). Bizim c¢alismamizda patolojik kumar siklig
%1.5°di. Meksika ¢alismasinda patolojik kumar prevelansi da bizim bulgularimiza
benzer sekilde %1.3 olarak saptanmistir (135). Meksika c¢alismasindaki diisiik
patolojik kumar orani hasta grubunun diisiik egitim ve gelir diizeyi ile agiklanmistir.
Farkli sonuclar ¢aligmaya alinan hasta gruplarinin farkli gelir ve egitim diizeyleri ile

agiklanabilir.

DKB’nin kesin mekanizmasi bilinmemektedir. Odiil-arama davranisina
amigdala ve nukleus akkumbens aracilik eder, her ikisi de ventral tegmental alandan
dopaminerjik projeksiyonlar alirlar (172). Dopamin replasman tedavisi ve DKB’nin
altinda yatan mekanizma bununla iliskili olabilir. Ventral striatal dongiideki
hipersensitizasyon sonucunda ventral striatal dopamin salinimindaki artis ise,
DKB’nm1 agiklamaya yonelik diger bir gortstir (173). Parkinson hastalarinda

dopamin agonistleri ve dopamin reseptor alt tipleri arasindaki karmasik iliskiler
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DKB’na yol acabilir (174). Pramipeksol ve ropinirol gibi DA’leri D1 ve D2’ye gore
D3 reseptoriine daha fazla baglanma afinitesine sahiptir. D3 reseptorleri mezolimbik
sistemde lokalizedir ve 6diillii ve motive davraniglarda rol oynarlar (175). Bu,
neden LD ve karbidopanin degil de, diger DA’lerinin DKB’na daha sik yol
actiklarint agiklayabilir. Ayrica diger ndrotransmitterlerin de DKB gelisiminden
sorumlu olabilecegi ileri siiriilmiistiir. DKB olan Parkinson hastalarinda glutamat
NMDA reseptoriiniin 2B alt {initesinin CC genotipi daha siktir (176). Dopamin
replasman tedavisi alan Parkinson hastalarinda serotonin 2A reseptér yolagini
etkileyen genetik bir degisiklik, 6zellikle diisiik dopaminerjik doz durumunda, DKB
ile iliskili bulunmustur (177).

Calismamizda Parkinson hastalarmin %20.9’unda punding saptandi. Onceki
calismalarda punding prevelansi ortalama %14 olarak bildirilmistir (137, 139-141).
Genellikle hasta ve hasta yakinlari tarafindan punding davramslart hastalikla
iligkilendirilmemektedir ve pundingin gercek prevalansinin daha diisiik olarak
hesaplanmasina neden olmaktadir. Bu ¢alismada PH igin gelistirilmis olan IKD’n1
saptamada duyarh Olgekleri kullanmig olmamiz punding sikligmi diger

calismalardan daha fazla bulmamizda etken olmus olabilir.

Geng yas, uzun hastalik siiresi, erken hastalik baslangic yasi, baskin
semptomun bradikinezi-rijidite olmasi, punding ile iliskili faktorler olarak bulundu.
Ayrica pundingi olan hastalarda motor dalgalanmalar, doz sonu koétiilesmeler ve
diskineziler daha sikti; LEDD ve DA LEDD daha yiiksekti. Depresyon ve anksiyete
siklig1 da bu hastalarda daha fazla bulundu. Daha fazla diirtiisellik, hastalik iligkili
yasam kalitesinin daha koti, PH baslangic yasinin daha erken ve DA gilinliik
dozunun vyiiksek olmasi; punding igin bagimsiz Ongoriicii faktorler olarak

saptanmistir (171).

PH’de pundingin patofizyolojisi halen olduk¢a spekiilatiftir. Onceki
caligmalarda bazal ganglia lezyonlarinin pundinge benzeyen stereotipik davraniglara
yol acabilecegi gosterilmis ve anormal dopaminerjik iletimin punding patogenezinde
rol oynayabilecegi ileri siiriilmiistiir (163). Punding ile levodopa ve DA’lerini igeren
yiiksek doz dopaminerjik tedaviler arasindaki iliski gosterilmistir (164,165). Ayrica
bu iliskinin D3 ve D4 agonistlerine gore, dopamin D1ve D2 agonistleri ile daha fazla
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oldugu ileri siiriilmiistiir (166). Ote yandan tekrarlayici davranislarin dopaminerjik
tedavinin idiosinkratik etkisi oldugu, doz veya siire iligkili olmadig: ileri stirtilmiistiir

(170).

Yeni calismalarda DDS ve pundingi olan hastalarda levodopaya bagl
diskineziler ve davranigssal bozukluklarin ortak mekanizmalar1 paylastig
saptanmistir. Bu mekanizmalar, sensitize olmus dopamin ve NMDA reseptorlerinin
birlikte aktivasyonu ile birlikte glutamat homeostazinda degisiklikleri igermektedir
(167,168). Pundingi olan Parkinson hastalarinda diskinezi prevalansi daha yiiksek
saptanmig; punding ve diskinezilerin siddeti arasinda pozitif korelasyon bulunmustur

(169).

Calismamizda DDS %7.5 siklikta bulundu. Danimarka ¢alismasinda DDS
sikligi %6.9 olarak saptanirken, bazi ¢aligmalarda ise DDS prevalansi %3-4 olarak
bildirilmistir (135,137,141)

Calismamizda DDS erken hastalik baslangi¢ yasi, uzun hastalik siiresi, motor
dalgalanmalar, doz sonu kétiilesmeler, diskineziler, yilksek LEDD ve DA LEDD ile
iliskili bulundu. DDS’li hastalarda depresyon ve anksiyete daha sikti.

Diirtiisellik ve sensasyon araysi ile iligkili kisilik 6zellikleri; ilag bagimlilig:
ve relapslara duyarlilik ile iligkilidir. Bunlar, DDS gelisimi i¢in de 6nemli rol
oynayabilir. Diirtiisellik ve sensasyon arayisina mezolimbik dopaminerjik sistem
aracilik eder (154). Dopamin bosalmasini izleyerek, striatum ve prefrontal korteks
yapilar1 arasindaki karsilikli baglantilarin kesilmesi DDS’u igin predispozisyon
olusturabilir (141). Diirtiisel kisilik 6zellikleri ile iligkili olabilecek dopamin D2-
benzeri reseptor ailesini etkileyebilecek olasi genleri arastiran ¢alismalarin sonuglari

ise halen geliskilidir (155,156).

LD DDS igin en potent tetikleyici olmakla birlikte, subkutan apomorfin ve
oral DA’leri de sorumlu olabilir (141). DDS’nin daha fazla ila¢ kullanimi ve daha
fazla alkol alim1 olan, daha yiiksek diirtiisellik ve sensasyon puanlarina sahip ve PH

daha erken yasta baslayan hastalarda daha sik oldugu bildirilmistir (153, 89,90).
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Calismamizda STN DBS ile tedavi edilmis olan hastalarda IKD daha sik
bulunmustur. Ancak STN DBS &ncesi ve sonrast  IKD’m degisiklikleri
degerlendirildiginde, postoperatif olarak hastalarin %61.5’inde IKD’de azalma
saptanmistir. STN DBS uygulanan hastalarin ileri evre, motor dalgalanmalar1 olan,
yiiksek dozda dopaminerjik ila¢ tedavisi alan hastalar oldugu disiiniildiigiinde ve
DBS sonras1 IKD’1n degisiklikleri degerlendirildiginde; STN DBS’in IKD gelisimi
acisindan belirgin risk olusturmadigi diisiiniilmiistiir. STN DBS’nin IKD {izerine
kesin etkisinin degerlendirilmesi i¢in, daha fazla hasta ile yapilacak olan ¢alismalara

gereksinim vardir.

Calismamizin  sonuclart  Parkinson hastalarinda IKD’a oldukca sik
rastlanabilecegini, gdstermistir. Ozellikle uzun hastalik siiresine sahip, yiiksek doz
dopaminerjik tedavi alan gen¢ erkek Parkinson hastalarinin izleminde motor
bulgularin yan1 sira hasta ve c¢evresi i¢in ciddi bir sorun olusturabilecek bu davranis

bozukluklarinin da degerlendirilmesi 6nemlidir.
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6. SONUC

Calismaya aldigimiz  parkinson hastalarinin % 37.3’iinde IKD saptandi.
IKD’nin en rastlanilan alt tipi punding idi, bunu DKB ve DDS izliyordu. Toplam 134
hastanin %20.9’unda punding, %15.6’sinda DKB ve %7.5’inde DDS saptandi. DKB
icinde en sik patolojik aligveris goriiliirken, patolojik kumar en az siklikta

karsilasilan DKB idi.

Impulsif kompulsif davranislar gelisimi agisindan, geng yas, erkek cinsiyet,
erken hastalik baslangi¢ yasi, uzun hastalik siiresi, uzun siire yiiksek doz LD ve DA
ile tedavinin risk faktérii oldugu belirlendi. IKD’1 olan hastalarin hastalik evrelerinin
daha ileri ve UPDRS puanlarinin daha yiiksek oldugu bulundu. Noropsikiyatrik
acidan degerlendirildiginde ise, IKD’1 olan Parkinson hastalarinda depresyon ve
anksiyete bozuklugu daha sik goriildii. Ayrica bu grubun frontal lob degerlendirme

test performanslar1 daha diisiiktii.

Diirtii kontrol bozukluklar1 erkek cinsiyet, erken hastalik baslangi¢c yasi ve
hastalik siireleri ile iligkili bulundu. Motor dalgalanmalar, doz sonu kétiilesmeler ve
diskineziler DKB olan hastalarda daha sik; LEDD ve DA LEDD daha yiiksekti.

Depresyon ve anksiyete siklig1 da bu hastalarda daha fazla saptandi.

Geng yas, uzun hastalik siiresi, erken hastalik baslangic yasi, baskin
semptomun bradikinezi-rijidite olmasi, punding ile iligkili faktorler olarak bulundu.
Ayrica pundingi olan hastalarda motor dalgalanmalar, doz sonu kétiilesmeler ve
diskineziler daha sikti; LEDD ve DA LEDD daha yiiksekti. Depresyon ve anksiyete
siklig1 da bu hastalarda daha fazla bulundu.

Calismamizda DDS erken hastalik baslangi¢ yasi, uzun hastalik siiresi, motor
dalgalanmalar, doz sonu kétiilesmeler, diskineziler, yiiksek LEDD ve DA LEDD ile
iligkili bulundu. DDS’li hastalarda depresyon ve anksiyetenin daha sik oldugu
saptandi.
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EK 1:

EK 2:

EK3:

EK 4:

EK 5:

EK 6:

EK7:

EK 8:

EKLER

Standardize Mini Mental Test

Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
Modifiye Hoehn-Yahr

Beck Anksiyete Envanteri

Beck Depresyon Olgegi

The Questionnaire for Impulsive-Compulsive Disorders in Parkinson’s

disease
Frontal Degerlendirme Bataryasi

Parkinson Hastalig1 I¢in Nonmotor Semptom Degerlendirme Olgegi
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EK 1: STANDARDIZE MINi MENTAL TEST

Hasta adi soyad:: Prot: Tarih:
PUAN
ORYANTASYON
Zaman Mekan
D Yil: D Ulke:
[] Ay: [] Kent:
[] Tarih: [] Hastane:
] Giin: ] Bélim:
[] Mevsim: [] Kat:
KAYIT
[] Mavi [7] Sahin [ Lale
DIKKAT
100 [l L]
Al Y[l N[ urd D[l
HATIRLATMA
[1 Mavi [] Sahin [ Lale
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DiL

ADLANDIRMA
Kalem [] Saat []

TEKRARLAMA
“0 gelmis olsaydi ben de giderdim.”

ANLAMA

Kagidi elinize alin, ortadan ikiye katlayin, []

YAZI []

OKUMA []

GOZLERINIZI KAPAYIN

KOPYA []

ayaginizin dibine birakin.[ ]
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EK 2. BIRLESIK PARKINSON HASTALIGI DEGERLENDIRME OLCEGI

UNIFIED PARKINSON'S DISEASE RATING SCALE (UPDRS)

I. MENTAL DURUM, DAVRANIS VE RUHSAL DURUM
(1 - 4. maddeler) Her madde hasta ile goriisme temelinde degerlendirilir.

1. Entelektiiel Yikim
0- Yoktur

1- Hafif derecededir. Olaylar1 kismen unutma disinda giigliik yok, siirekli unutkanlik
hali.

2- Orta derecededir. Dezoryantasyon ve kompleks problemlerle bas etmede giicliik
ile giden orta derecede bellek yitimi. Evdeki fonksiyonlarda hafif ama kesin bir
bozukluk ve zaman zaman yonlendirme gereksinimi mevcut.

3- Agrr bellek yitimi. Zaman ve yer dezoryantasyonu ile giden agir bellek yitimi.
Problemlerle bas etmede agir bozukluk.

4- Agir bellek yitimi. Sadece kisi oryantasyonun korunmasi ile giden agir bellek
yitimi. Muhakeme veya problem ¢6zmeyi basaramaz. Bakim i¢in ¢ok fazla yardim
gereksinimi vardir. Hi¢bir zaman yalniz birakilamaz.

2. Diisiince Bozukluklar1 (Demans veya fla¢ Entoksikasyonuna Bagh)
0- Yoktur

1- Canli riiyalar vardir

2- I¢ goriiniin korundugu "benign" haliisinasyonlar.

3- Ara sira veya sik sik halliisinasyon ya da delirler (hezeyanlar), ig¢gdrii
bozulmustur; giinliik aktiviteleri engelleyebilir.

4- Siirekli halliisinasyon, delirler.veya belirgin psikoz vardir. Kendine bakamaz.

3. Depresyon
0- Yoktur

1- Mutsuzluk veya sugluluk donemleri normalden fazla, ancak giin boyu ya da
haftalarca siirmez.

2- Stirekli depresyon hali (1 hafta veya daha fazla).
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3- Vejetatif semptomlarla birlikte siirekli depresyon hali (uykusuzluk, anoreksi, kilo
yitimi, ilgi yitimi).

4- Vejetatif semptomlar ve intihar diislinceleri ya da niyeti ile giden siirekli
depresyon.

4. Motivasyon / Inisiyatif

0- Normal

1- Eskisinden daha az hakkini savunur, daha pasif.

2- Se¢ilmis (rutin olmayan) aktiviteler i¢in inisiyatif yitimi veya ilgisizlik mevcut.
3- Giinliik (rutin) aktiviteler i¢in inisiyatif yitimi veya ilgisizlik mevcut.

4- ige kapaniklik, tam motivasyon yitimi.

II. GUNLUK YASAM AKTIVITELERI

"On/off' donemleri belirtilir.

(5-17. maddeler) Her madde On ve Off donemleri igin ayr1 ayri1 degerlendirilir. On ve
Off dénemlerinden neyin kastedildiginin hasta tarafindan anlasilmas: saglanmalhdir.
Boylece On ve Off donemleri igin giinliik fonksiyonel vyeterliligi hakkindaki

sorularinzi yanitlayabilir.

5. Konusma

0- Normal

1- Hafif derecede bozulmustur. Anlasilmasinda giigliik yoktur.
2- Orta derecede bozulmustur. Bazen tekrarlamasi istenir.

3- Agir derecede bozulmustur. Sik sik tekrarlamasi istenir.

4- Cogu zaman anlasilamaz.

6. Salivasyon

0- Normal

1- Hafif, ancak agizda tiikiiriik birikmesi kesindir; geceleri tiikiiriik akabilir.
2- Orta derecede tiikiiriik birikimi, minimal derece akabilir.

3- Belirgin tiikiiriik artis1 ile giden bir miktar tiikiiriik akmasi olur.

4- Belirgin bi¢imde tiikiiriik birikimi ve siirekli mendil gereksinimi mevcut.
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7. Yutma

0- Normal.

1- Nadiren yutma problemi.

2- Ara sira yutma problemi.

3- Yumusak gida gerektirecek kadar yutma problemi

4- Nazogastrik tiip veya gastrostomi gereklidir.

8. Yaz1

0- Normal

1- Hafif yavaslama veya harflerde kiigiilme.

2- Orta derecede yavaslama veya harflerde kiigiilme; tiim kelimeler okunabilir.
3- Agir derecede bozulma, kelimelerin tiimi{i okunamaz.

4- Kelimelerin biiyiik cogunlugu okunamaz.

9. Bicak ve Diger Mutfak Gereglerini Kullanma

0- Normal.

1- Biraz yavas ve beceriksiz, ancak yardim gereksinimi yoktur.

2- Beceriksiz ve yavas olmasina karsin bir¢ok gida maddesini kesebilir, kismen
yardim gereksinimi vardir.

3- Gidalar baskas: tarafindan kesilmelidir, ancak halen, yavas bir sekilde yiyebilir.

4- Beslenmede tamamen yardima muhtagtir.

10. Giyinme

0- Normal.

1- Biraz yavas, fakat yardim gereksinimi yoktur.

2- Zaman zaman diigme ilikleme, giysilerin kollarin1 gegirmede yardim gerekir.
3- Onemli 6lgiide yardim gereksinimi vardir, ancak bazilarini yalniz yapabilir.

4- Tamamen yardim gerekir.

11. Kisisel Temizlik
0- Normal

1- Biraz yavas, ancak yardim gereksinimi yoktur.
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2- Dus ya da banyo yapmasinda yardim gerekir, veya ¢ok yavas olarak yapabilir.
3- Yikanma, dis firgalama, sa¢ tarama, banyoya gitmede yardim gerekir.

4- Foley sonda veya diger mekanik araglara gereksinimi vardir.

12. Yatakta Donme ve Yatak Ortiileri ile Basedebilme

0- Normal

1- Biraz yavas ve beceriksiz, ancak yardim gereksinimi yoktur

2- Yalmz basma donebilir veya ortiiler ile basedebilir/diizeltebilir, ancak biiyiik
ol¢tide giicliik vardir

3- Baslayabilir, fakat tek basina donemez ya da ortiiler ile basedemez/diizeltemez.

4- Yardimsiz yapamaz.

13. Diisme (Donma ile Tliskisiz)

0- Yoktur

1- Nadiren diisme.

2- Ara sira diisme, giinde bir kereden az.
3- Gilinde ortalama bir kere diisme.

4- Giinde bir kereden fazla diisme.

14. Yiiriirken Donma

0- Yoktur.

1- Yiriirken nadiren donma; yliriimeyi baslatmada tereddiit olabilir.
2- Zaman zaman yiiriirken donma.

3- Sik stk donma, ara sira donmaya bagli diisme.

4- Donmaya bagli sik sik diisme.

15. Yiiriime
0- Normal
1- ilimli giicliik. Kollarim sallamayabilir ya da ayaklarin: siiriiyebilir.
2- Orta derecede giigliik, ancak hafif destek gerekebilir ya da gerekmez.
3- Yiirtimede agir derecede bozukluk, destek gerekir.
4- Destekle dahi hig¢ yiiriiyemez.
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16. Tremor

0- Yoktur

1- Hafif ve seyrek olarak vardir.

2- Orta derecededir; hastay: rahatsiz eder.

3- Ileri derecededir; bir ¢ok aktiviteyi engeller.

4- Cok agir derecededir, aktivitelerin gogunu etkiler.

17. Parkinsonizmle ilgili Duysal Yakinmalar

0- Yoktur

1- Zaman zaman uyusma, karincalanma veya hafif agr.

2- Sik sik uyusma, karincalanma veya agri; 1zdirap verici 6lgiide degil.
3- Sik sik agrili duyumlar.

4- 1zdirap verici agri.

I11. MOTOR MUAYENE
(18-31.maddeler) Muayene sirasinda hastanin ig¢inde bulundugu durum zemininde
her madde degerlendirilir. Ilerideki takiplerde hastanin muayenesi giiniin ayni

saatinde ve hastanin ilag alma araliklarina uygun bir zamanda yapilir.

18. Konusma

0- Normal

1- Ilimli ekspresyon, diksiyon ve/veya voliim kaybu.

2- Orta derecede bozulma: Monoton, dizartrik, fakat anlasilabilir.
3- Belirgin derecede bozulmustur, anlasilmas: giictiir.

4- Anlagilamaz.

19. Yiiz ifadesi

0- Normal

1- Minimal hipomimi, normal olabilir (Pokerci Yiizii)

2- [limli, fakat yiiz ifadesinde kesin olarak azalma vardur.

3- Orta derecede hipomimi; dudaklar zaman zaman hafif aralik kalir.
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4- Yiiz ifadesinin agir derecede veya tam kaybi ile birlikte maske yiiz; dudaklar 0.6
cm veya daha fazla aralik kalir.

20. Istirahat Tremoru

0- Yoktur

1- Hafif ve seyrek olarak saptanir.

2- Diisiik amplitiidlii ve siirekli ya da orta amplitiidlii, ancak arasira mevcuttur.
3- Orta amplitiidli ve ¢ogu zaman vardir.

4- Yiksek amplitiidlii ve cogu zaman vardir.

21. Ellerde Aksiyon veya Postiiral Tremor

0- Yoktur

1- Hafiftir, hareketle ortaya ¢ikar.

2- Orta amplitiidliidiir, hareketle ortaya gikar.

3- Orta amplitiidliidiir, hareketle oldugu kadar postiiriin siirdiiriilmesiyle de ortaya
cikar

4- Yiiksek amplitiidlidiir, yemek yemesini engeller.

22. Rijidite (Hasta oturur durumda ve gevsek bir haldeyken biiyiik eklemlerin pasif
hareketlerine gore degerlendirilir, disli cark ihmal edilir).

0- Yoktur

1- Hafiftir veya sadece kars1 uzvun hareketi sirasinda saptanabilir.

2- Hafif - orta derecededir.

3- Belirgindir, hareketin tiim "range"i kolaylikla gergeklestirilir.

4- Agirdir, hareketin tiim "range"i glicliikle gerceklestirilir.

23. Parmak Vurma (Hasta, her eliyle ayr1 ayr1 olmak iizere, bagparmak ve isaret
parmaginit miimkiin oldugunca biiyiik amplitiidlii ve hizli olarak birbirine vurur)

0- Normal

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme.

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket

duraklayabilir.
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3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddiit veya siiregelen
harekette duraklamalar olabilir.

4- Hareket ¢ok gii¢ yapilabilir.

24. El Hareketleri (Hasta, her eliyle ayr1 ayri olmak {izere, elini miimkiin oldugunca
biiyiik amplitiidlii ve hizl olarak agip kapatir).

0- Normal

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme.

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket
duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddiit veya siiregelen
harekette sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket cok gii¢ yapilabilir.

25. Ellerin Hizh Tekrarlayict Hareketleri (Hasta, her eliyle ayr1 ayri1 olmak tizere,
miimkiin oldugunca biiyiikk amplitiidlii ve hizli olarak pronasyon ve supinasyon
hareketlerini vertikal ya da horizontal planda yapar)

0- Normal

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket
duraklayabilir.

3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddiit veya siiregelen
harekette sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket ¢ok gii¢ yapilabilir.

26. Ayak Hareketleri (Hasta ayaginin tiimiinii kaldirmak suretiyle topugunu ardarda
yere vurur. Hareketin amplitiidii yaklasik 7.5 cm olmalidir)

0- Normal

1- Hafif yavaslama ve/veya amplitiidiinde diisme.

2- Orta derecede bozulma: Kesin ve erken yorulma vardir, arasira hareket

duraklayabilir.
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3- Agir derecede bozulma: Harekete baslamakta sik sik tereddiit veya siiregelen
harekette sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket ¢ok gii¢ yapilabilir.

27. Sandalyeden Dogrulma (Hasta arkasi diiz ahsap veya metal bir sandalyeden
kollarint gégsiinde ¢aprazlayarak kalkmaya calisir.)

0- Normal

1- Yavastir; birden fazla girisim gerekebilir.

2- Sandalyenin kolundan destek alarak yapabilir.

3- Sandalyeye tekrar diisme egilimi vardir ve birden fazla girisim gerekebilir, ancak
yardimsiz kalkabilir.

4- Yardimsiz kalkamaz.

28. Postiir

0- Normal erekt postiir.

1- Tam olarak erekt postiir yoktur, hafifce 6ne egik postiirdedir, yash Kisiler igin
normal kabul edilebilir.

2- Orta derecede One egik postiirdedir, kesinlikle anormaldir; bir tarafa dogru hafifce
egilebilir.

3- Kifozla birlikte ileri derecede 6ne egik postiirdedir; bir tarafa dogru orta derecede
egilebilir.

4- Postiirde asir1 derecede bozuklukla birlikte belirgin fleksiyon vardir.

29. Yiiriime

0- Normal

1- Yavas yirlir, kiigik adimlarla ayak siiriiyebilir, ancak giderek hizlanma
(festination) veya 6ne egilme (propulsion) yoktur.

2- Giigliikle yiiriir ancak pek az yardim gerekir ya da gerekmez; giderek hizlanma,
kiiciik adimlar veya 6ne egilme biraz olabilir.

3- Destek gerektiren ileri derecede yiiriiyiis bozuklugu.

4- Destekle bile hig yiiriiyemez.
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30. Postiiral Denge (Hastanin ayaklar: birbirinden hafif¢e uzak ve gozleri agik
konumda ayakta duruyorken, omuzlarindan ani olarak geriye dogru cekilmesine
verdigi yanit degerlendirilir -Pull Test. Hasta 6nceden uyarilir)

0- Normal.

1- Geriye dogru gider, ancak yardimsiz toparlanir.

2- Postiiral yanit yoktur. Muayene eden tarafindan tutulmazsa diiser.

3- Cok dengesizdir, kendiliginden dengesini kaybetme egilimindedir.

4- Destek olmadan ayakta duramaz.

31. Beden Bradikinezisi ve Hipokinezisi (Yavashk, kararsizlik, kol sallamada
azalma, amplitiid kiiglilmesi ve genel hareket fakirliginin kombinasyonudur.).

0- Yoktur

1- Hareketi temkinli gosteren minimal yavaslik, bazi kimseler i¢in normal sayilabilir.
Olasilikla amplitiid azalmasi1 mevcut.

2- Hareketin kesinlikle anormal derecede olmak {izere hafif derecede yavashg ve
fakirligi ya da amplitiidiiniin kismen diisikliga.

3- Orta derecede yavaslik, hareketin fakirligi veya kiigiik amplitiidlii olmast.

4- Belirgin yavaslik, hareketin fakirligi veya kiigiik amplitiidlii olmasi.

IV.TEDAVI KOMPLIKASYONLARI (Son bir haftaya ait)

A. DISKINEZILER

32. Siire: Diskineziler uyanikken giiniin ne kadarin1 kapsiyor? (anamnez bilgisi)
0- Yoktur

1- Giiniin %1-25'ini

2- Giiniin %26-50'sini

3- Giiniin %51-75'ini

4- Gliniin %76-100'"tini

33. Diskineziler ne kadar oziirlilliik (disability) yaratmaktadir ? (Anamnez
bilgisi; muayene ile degisiklige ugrayabilir.)

0- Oziirliiliik yaratmaz.
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1- Hafif derecede ozirliluk
2- Orta derecede ozirliuluk
3- Agir derecede oziirliiliik

4- Tamamen

34. Agrnih Diskineziler: Diskineziler ne kadar agrilidir?
0- Agril diskenizi yoktur

1- Hafif derecededir

2- Orta derecededir

3- Siddetlidir

4- Agirdir

35. Erken Sabah Distonisi Varhgi: (Anemnez bilgisi)
0- Hayr
1- Evet

B- KLINiK DALGALANMALAR

36. Bir ila¢ dozundan sonraki zaman icinde beklenen "off" donemi var mi ?
0- Hayir
1- Evet

37. Bir ila¢ dozundan sonraki zaman icinde beklenmedik "off" donemi var mi1?
0- Hayir
1- Evet

38. Herhangi bir "off" donemi aniden, 6rnegin birka¢ saniye icinde ortaya
¢ikiyor mu?

0- Hayir

1- Evet
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39. Giindiiz uyanik oldugu zaman "off" doneminde gecen ortalama siiresi ne
kadardir?

0- Yoktur

1- Giiniin %1-25'i

2- Giinilin %26-50'si

3- Giiniin %5'~1-75'i

4- Gliniin %76-100"

C. DIGER KOMPLIKASYONLAR

40. Hastanin anoreksi, bulant: veya kusmasi var nu?
0- Hayir
1- Evet

41. Hastamn insonmi veya hipersomnolans gibi herhangi bir uyku bozuklugu
var mi?

0- Hayr

1- Evet

42. Hastamin semptomatik ortostatik hipotansiyonu var mi? 0- Hayir 1- Evet

EK 3: Modifiye Hoehn-Yahr Olgegi

0- Hig hastalik bulgusu yok

1- Tek tarafli hastalik

1,5- Tek tarafl art1 aksiyel tutulum

2- Cift tarafli hastalik, denge bozuklugu yok

2,5- Hafif ¢ift tarafli hastalik, denge testinde kendisi dengesini buluyor

3- Hafif-orta ¢ift tarafli hastalik; bir miktar postural dengesizlik; fiziksel olarak
bagimsiz

4- Ciddi disabilite, yardimsiz yiiriiyebilme veya ayakta durabilme

5- Tekerlekli sandalyeye veya yataga bagimli (yardim edilmedikge
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EK 4: BECK ANKSIiYETE ENVANTERI

Ad: Tarih:

Asagida anksiyetenin sik goriilen belirtileri yazilidir. Liitfen listedeki her
maddeyi dikkatlice okuyun. BUGUN DE DAHIL OLMAK UZERE GECEN HAFTA
BOYUNCA bu belirtilerin sizi ne kadar rahatsiz ettigini her belirtinin karsisinda yer

alan satirdaki ifadeden size uyani isaretleyerek belirtin.

Yok (0)  Hafif Orta (2) Siddetli (3)
1) Cok rahatsiz  Dayamilama-
Cok ediciydiama  yacak kadar
fazla dayanabildim kotiiydii
rahatsiz
etmedi
1 Bedeninizin herhangibir yerinde © 0) @ ©)
uyusma veya karincalanma
2 Sicaklik/ates basmalari ©) O] @ ©
3 Bacaklarda halsizlik, titreme © @ @ ©)
4 Gevseyememe © 0] @ ©)
5 Cok kotii seyler olacak korkusu © O] @ ©)
6 Bagdonmesi veya sersemlik © ) @ ©)
7 Kalp carpintisi © 0] @ ©)
8 Dengeyi kaybetme duygusu © O] @ ®
9 Dehsete kapilma © ) @ ©)
10  Sinirlilik © 0] @ ®
11  Boguluyormus gibi olma duygusu © 0] @ €)
12 Ellerde titreme © O] @ ®
13 Titreklik © O] @ ©)
14 Kontrolii kaybetme korkusu © 0] @ ©)
15  Nefes almada giigliik © ) @ ©)
16  Oliim korkusu © ) @ ©)
17  Korkuya kapilma © 0) @ ©)
18 Midede hazimsizlik ya da ©) 0) @ ©)
rahatsizlik hissi
19 Bayginlik © 0) @ ©)
20  Yiiziin kizarmasi kizarmasi © 0) @ ©)
21  Terleme (sicaga bagli olmayan) © O) @ ®
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EK 5: BECK DEPRESYON OLCEGI (B D 0)

ACIKLAMA:

Sayin cevaplayici asagida gruplar halinde ciimleler verilmektedir. Oncelikle

her gruptaki ciimleleri dikkatle okuyarak, BUGUN DAHIL GECEN HAFTA i¢inde

kendinizi nasil hissettigini en 1iyi anlatan climleyi seg¢iniz. Eger bir grupta

durumunuzu, duygulariiz tarif eden birden fazla ciimle varsa her birini daire igine

alarak isaretleyiniz.

Sorular1 vereceginiz samimi ve diiriist cevaplar arastirmanin bilimsel niteligi

acisindan  son derece Onemlidir. Bilimsel katki ve yardimlarimiz i¢in sonsuz

tesekkiirler.

Ad1 Soyadi

... .. A . Cinsiyeti e

Egitim Tiirii : Birinci (Giindiiz) Ogretim ( ) Ikinci (Gece) Ogretim ( )

Boliimii

- Yas e

A- 0. Kendimi iiziintiilii ve sikintili hissetmiyorum.

1.
2.
3.

Kendimi tiziintiili ve sikintili hissediyorum.
Hep {tiziintiilii ve sikintiliyim. Bundan kurtulamiyorum.

O kadar iiziintiilii ve sikintiliyyim ki artik dayanamiyorum.

B- 0. Gelecek hakkinda mutsuz ve karamsar degilim.

1.
2.
3.

Gelecek hakkinda karamsarim.
Gelecekten bekledigim hicbir sey yok.

Gelecegim hakkinda umutsuzum ve sanki  higbir
diizelmeyecekmis gibi geliyor.

§€y
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C- 0. Kendimi basarisiz bir insan olarak gérmiiyorum.

1

N

. Cevremdeki bir¢ok kisiden daha ¢ok basarisizliklarim olmus gibi

hissediyorum.
Gegmise baktigimda basarisizliklarla dolu oldugunu goriiyorum.

Kendimi tiimiiyle basarisiz biri olarak gériiyorum.

. Bircok seyden eskisi kadar zevk aliyorum.
Eskiden oldugu gibi her seyden hoslanmiyorum.
Artik hicbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.

Her seyden sikiliyorum.

. Kendimi herhangi bir sekilde su¢lu hissetmiyorum.
Kendimi zaman zaman suglu hissediyorum.
. Cogu zaman kendimi suglu hissediyorum.

Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

. Bana cezalandirilmisim gibi geliyor.
Cezalandirilabilecegimi hissediyorum.
Cezalandirilmay1 bekliyorum.

Cezalandirildigimi hissediyorum.

. Kendimden memnunum.
Kendi kendimden pek memnun degilim.
Kendime ¢ok kiziyorum.

Kendimden nefret ediyorum.

. Bagkalarindan daha kotii oldugumu sanmiyorum.
zayif yanlarin veya hatalarim i¢in kendi kendimi elestiririm.
Hatalarimdan dolay1 ve her zaman kendimi kabahatli bulurum.

Her aksilik karsisinda kendimi hatali bulurum.
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I- 0. Kendimi 6ldiirmek gibi diisiincelerim yok.

1. Zaman zaman kendimi Oldiirmeyi disiindiigiim olur. Fakat
yapmiyorum.

2. Kendimi oldirmek isterdim.

3. Firsatini bulsam kendimi 6ldurirdim.

J- 0. Her zamankinden fazla icimden aglamak gelmiyor.
1. Zaman zaman i¢indem aglamak geliyor.
2. Cogu zaman agliyorum.

3. Eskiden aglayabilirdim simdi istesem de aglayamiyorum.

K- 0. Simdi her zaman oldugumdan daha sinirli degilim.
1. eskisine kiyasla daha kolay kiziyor ya da sinirleniyorum.
2. Simdi hep sinirliyim.

3. Bir zamanlar beni sinirlendiren seyler simdi hi¢ sinirlendirmiyor.

L. 0. Baskalari ile goriismek, konusmak istegimi kaybetmedim.
1. Bagkalari ile eskiden daha az konusmak, goriismek istiyorum.
2. Bagkalari ile konugsma ve goriisme istegimi kaybetmedim.

3. Hig kimseyle konugsmak goriismek istemiyorum.

M. 0. Eskiden oldugu gibi kolay karar verebiliyorum.
1. Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.
2. Karar verirken eskisine kiyasla ¢ok giicliik ¢ekiyorum.

3. Artik hi¢ karar veremiyorum.

N- 0. Aynada kendime baktigimda degisiklik gormiiyorum.
1. Daha yaslanmis ve ¢irkinlesmisim gibi geliyor.
2. Gorlintisiimiin ¢ok degistigini ve ¢irkinlestigimi hissediyorum.

3. Kendimi ¢ok ¢irkin buluyorum.
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O- 0. Eskisi kadar iyi calisabiliyorum.

1. Bir seyler yapabilmek i¢in gayret gdstermem gerekiyor.

2. Herhangi bir seyi yapabilmek i¢in kendimi ¢ok zorlamam gerekiyor.

3. Higbir sey yapamiyorum.

P- 0. Her zamanki gibi iyi uyuyabiliyorum.

1.
2.

Eskiden oldugu gibi iyi uyuyamiyorum.

Her zamankinden 1-2 saat daha erken uyaniyorum ve tekrar
uyuyamiyorum.

Her zamankinden ¢ok daha erken uyaniyor ve tekrar uyuyamiyorum.

R- 0. Her zamankinden daha ¢abuk yorulmuyorum.

1. Her zamankinden daha ¢abuk yoruluyorum.

2. Yaptigim her sey beni yoruyor.

3. Kendimi hemen higbir sey yapamayacak kadar yorgun hissediyorum.

S- 0. istahim her zamanki gibi.

1.
2.
3.

istahim her zamanki kadar iyi degil.
Istahim ¢ok azaldu.
Artik hi¢ istahim yok.

T- 0. Son zamanlarda kilo vermedim.

1.
2.
3.

iki kilodan fazla kilo verdim.
Dort kilodan fazla kilo verdim.

Alt1 kilodan fazla kilo vermeye ¢alistyorum.

U- 0. Saghgim beni fazla endiselendirmiyor.

1.

Agr1, sanci, mide bozuklugu veya kabizlik gibi rahatsizliklar beni
endiselendirmiyor.

Sagligim beni endiselendirdigi i¢in baska seyleri diisiinmek
zorlastyor.

Sagligim hakkinda o kadar endiseliyim ki baska  hicbir sey
diistinemiyorum.
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V- 0. Son zamanlarda cinsel konulara olan ilgimde bir degisme fark
etmedim.

1. Cinsel konularla eskisinden daha az ilgiliyim.
2. Cinsel konularla simdi ¢ok daha az ilgiliyim.

3. Cinsel konular olan ilgimi tamamen kaybettim.
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EK 6: FRONTAL DEGERLENDIRME BATARYASI (FDB)

1. Benzerlikler (Konseptualizasyon)

Birazdan sOyleyecegim 2 kelime arasindaki en temel benzerlik (ya da ortak yon)
nedir?

Muz- Portakal

“benzemezler” tam basarisizlik, “her ikisininde kabugu vardir. “kismi basarisizlik.”
O zaman hastaya muz, portakal her ikisi de ......... diyerek yardimci olun, fakat bu

madde i¢in puan vermeyin. Asagidaki kelime gruplari ig¢in yardimet olmayin.
Masa ve sandalye

Lale, giil ve papatya

Skorlayin (sadece meyve, mobilya, ¢icek cevaplarini kabul edin.)
v 3 dogru : 3 puan
v’ 2 dogru : 2 puan

v" 1dogru: 1 puan

2. Kelime Akicihg (Mental Esneklik)

S harfi ile baslayan, 6zel isim olmamak kaydiyla sayabildiginiz kadar ¢ok kelime
sayin.

Eger hasta ilk 5 saniye hi¢ cevap vermezse, sOyle soyleyin “Ornegin sinek” Eger 10
saniye duraklarsa, hastay1 S harfiyle baglayan herhangi bir kelime” diyerek stimiile

edin. Toplam siire 60 saniyedir.
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Skorlayin (kelime tekrarlari ya da c¢esitlemeleri (sandalye, sandalyeci), adlar,

soyadlar

ve O0zel isimler dogru cevap olarak sayilmaz.
v 9 kelimeden fazla : 3 puan
v 6ile 9 kelime : 2 puan
v 3ile5kelime : 1 puan

v 3 kelimeden az : 0 puan

3. Motor Seriler (Proglamlama)
“Ne yaptigima dikkatlice bakin”
Hekim hastayla kars1 karstya oturur iken, sol eliyle ii¢c defa Luria’nin sdyleyerek el
serilerini hastaya gosterir “yumruk,kenar,avucici” ‘Simdi siz ayn1 hareketleri dnce

benimle, sonra yalniz olarak yapin’. Hekim serileri ti¢ defa hastayla birlikte yapar,

sonra hastaya “simdi siz bu hareketleri kendiniz yapin” der.

Skorlayn:
v’ Hasta 6 motor seriyi tek basina dogru olarak gergeklestirirse : 3 puan,
v' Hasta en az 3 ardigik motor seriyi dogru olarak gergeklestirirse : 2 puan

v' Hasta tek bagina higbir motor seriyi dogru olarak gergeklestirememis ancak

hekimle beraber 3 motor seriyi yapmay1 basarmigsa : 1 puan

v’ Hasta ardigtk 3 motor seriyi hekimle beraber yapmayi basaramamigsa :

0 puan
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4. Celisen Yonergeler (Iinterferansa duyarhhk)

“Ben elimi masaya bir defa vurdugumda siz iki defa vurun”

Hastanin yonergeyi anladigindan emin olmak i¢in Gi¢lii seri yapilir. 1-1-1. “Ben elimi
masaya 2 kez vurdugumda siz bir defa vurun”. Hastanin yonergeyi anladigindan
emin olmak i¢in tiglii seri yapilir 2-2-2.

Hekim asagidaki seriyi uygular : 1-1-2-1-2-2-2-1-1-2

Skorlayin:
v Hata yok : 3 puan
v' Bir veya iki hata : 2 puan
v 1ki hatadan fazla : 1 puan

v' Hasta hekimin elini masaya vurdugu sayida en az 4 kez masaya vurur :

0 puan

5. Yap-yapma (inhibitér kontrol)

“ Ben elimi masaya bir kez vurdugumda siz bir defa vurun”

45

Hastanin yonergeyi anladigindan emin olmak i¢in iiclii seri yapilar.1-1-1. ““ Ben elimi
masaya iki kez vurdugumda siz elinizi masaya vurmayin” : Hastanin yonergeyi
anladigindandan emin olmak i¢in ti¢lii seri yapilir 2-2-2.

Hekim asagidaki seriyi uygular.1-1-2-1-2-2-2-1-1-2
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Skorlayin:
v’ Hata yok : 3 puan
v’ Bir veya iki hata : 2 puan
v Iki hatadan fazla : 1 puan

v' Hasta hekimin elini masaya vurdugu sayida en az 4 kez masaya vurur :

0 puan

6. Yakalama Davranisi (¢evresel otonomi)

Hekim hastanin karsisindan otururken, hastanin elleri dizlerinin {istiine, avug icleri
yukar1 gelecek sekilde yerlestirilir. Hekim higbir sey sdylemeden ve hastaya
bakmadan ellerini hastanin elinin yakinina getirir ve hastanin her iki avug¢ icine
dokunur, hastanin spontan olarak elini yakalayip yakalamadigina bakar. Eger hasta
hekimin elini yakalarsa (tutarsa), hekim soyle soyler ve tekrar dener: “simdi ellerimi

tutmayin”

Skorlayin:
v" Hasta hekimin elini yakalamaz (veya tutmaz) : 3 puan
v' Hasta tereddiit eder ve ne yapmasi gerektigini sorar : 2 puan
v' Hasta tereddiitsiiz hekimin elini yakalar : 1 puan

v" Hasta hekimin elini uyarilmasina ragmen yakalarsa : 0 puan
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EK 7. PARKINSON HASTALIGI- iIMPULSIF KOMPULSIF HASTALIKLAR

OLCEGI
Dolduran kisi: Hasta
Hasta yakini
Arastirmaci
Degerlendirme siiresi: Son 6 ay

PH baslangicindan itibaren

PH hastalik 6ncesinden itibaren

IMPULS KONTROL BOZUKLUKLARI

1)Siz ya da yakinlariniz , sizin kumar, seksiiel davranig, alisveris veya yeme ile ilgili
probleminiz oldugunu diisiiniir mii? (6rnegin; sizin ya da 6tekilerin, yakinlarinizin

sosyal, kisisel, ekonomik veya ¢aligma hayatinda problemlere sebep olan)

-Kumar (kasinolar, internet kumari, loto, at yarisi, poker makineleri veya

arkadaslar arasinda bahis gibi)
- EVET -HAYIR

-Seksiiel davranis (0rnegin baskalarindan seksiiel taleplerde bulunma, cok
eslilik, fahiselik, seksiiel oryantasyon degisikligi, masturbasyon, internet veya

telefonda seksiiel aktiviteler veya pornografi gibi)
-EVET -HAYIR
-Aligveris (asir1 miktarda alim veya ayni seyden ¢ok miktarda alim gibi)

-EVET -HAYIR

99



-Yeme (Ornegin ge¢mise gore daha fazla miktarlarda veya farkli tiplerde
yiyecekleri yeme, normalden daha hizli yeme, rahatsiz edici bir sekilde dolgunluk

hissi oluncaya kadar yeme veya aclik hissetmeme gibi)
-EVET -HAYIR

2) Kumar, cinsellikle ilgili aktiviteler , aligveris veya yemeyi asiri disiiniiyor
musunuz? ( ornegin; bu diisiinceler asir1 derecede rahatsizlik veriyor mu veya bu

diisiinceler veya davranislarla ilgili kendinizi su¢lu hissediyor musunuz?)

Kumar -EVET -HAYIR
Seksiiel davranig -EVET -HAYIR
Aligveris -EVET -HAYIR
Yeme -EVET -HAYIR

3)Sizi veya ¢evrenizdekileri agir1 derecede etkileyen veya sizi sikintiya sokan kumar,
sekstiel aktivitede bulunma, aligveris veya yeme arzusunda diirtii, zorlanma olur

mu?( 6rnegin; bu aktiviteleri, bunlar1 yapamadiginizda huzursuz ve asabi olma gibi)

Kumar -EVET -HAYIR
Seksiiel davranig -EVET -HAYIR
Aligveris -EVET -HAYIR
Yeme -EVET -HAYIR

4) Kumar, seksiiel, aligveris veya yeme davranislarini kontrol etmede zorlanma yasar

misiniz? (6rnegin zamanla bu davranislarda artma, veya bunlar1 birakmada zorlanma

gibi)

Kumar -EVET -HAYIR
Seksiiel davranig -EVET -HAYIR
Aligveris -EVET -HAYIR
Yeme -EVET -HAYIR
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5) Kumar, seksiiel aligveris veya yeme davraniglarina 6zgiil aktivitelerden biriyle
mesgul musunuz? (6rnegin diger aktiviteleri gormeme, yalan sdyleme, baskalarindan

Odiing alma, illegal aktivitelere karisma, kaybolma, saklanma, istifcilik gibi)

Kumar -EVET -HAYIR
Seksiiel davranig -EVET -HAYIR
Aligveris -EVET -HAYIR
Yeme -EVET -HAYIR

DOPAMIN DISREGULASYON SENDROMU

1) Siz ya da yakinlarimz (hatta doktorlarmiz) sizin Parkinson ilaglarini asiri

tilkettiginizi veya recete edilenden daha ¢ok Parkinson ilaci aldiginizi diisiiniir mii?
-EVET -HAYIR

2) Fiziksel veya zihinsel etkilerini arttirmak amaciyla zaman igerisinde aldiginiz
Parkinson ila¢ miktarinizi kendi basiniza arttirdiniz mi1?(6rnegin duygudurumunuzu

tyilestirmek veya ’0ff”’ (kapanma) durumundan sakinmak gibi)
-EVET -HAYIR

3) Alinan Parkinson ilag miktarin1 kontrol etme veya kesmede sorun yasar m 1siniz?
(0rnegin bunu denerken kesilme semptomlari, kotii hissetme, sinirli veya ofkeli

hissetme gibi)
-EVET -HAYIR

4) Ekstra miktarda Parkinson ilaglarin1 almaya devam etmeyi siirdiiriir miisiiniiz?

(0rnegin ilaglar1 saklar veya istifler misiniz veya ekstra ilag destegi arar misiniz)

-EVET -HAYIR
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DiGER KOMPULSIF DAVRANISLAR

1) Siz ya da yakinlarmiz sizin 6zgiil bir gorev, hobi veya organize bir aktiviteyi
(0rnegin, yazi yazma, resim yapma, bahce ile ugragma gibi) asir1 derecede

diisiindiigliniizii veya bunlara asir1 zaman harcadigimizi diistiniir mii?
-EVET -HAYIR
Evet ise aktiviteyi tanimla:

2) Siz yada yakinlariniz tekrarlayici motor (fiziksel) aktivitelere asiri zaman
harcadiginizi diisiiniir mii? (6rnegin; objeleri elleme, deneme, temizleme, tasnif etme,

siralama veya diizenleme gibi)
-EVET -HAYIR

3) Spesifik (6zgiil) bir amag¢ olmaksizin veya bir hedef olmaksizin uzak mesafeler

yiirlir miisiiniiz veya araba kullanir misiniz?

-EVET -HAYIR
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