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Parkinson Hastahgi ve
Parkinsonizm

Parkinson’s Disease and Parkinsonism

® Tuba Erdogan Soyukibar' @ Dilaver Kaya’

Ozet Summary

Parkinson hastalig1 paralizi ajitans olarak da bilinen sik go- Parkinson’s disease (PD), or paralysis agitans is a common
rillen ndérodejeneratif ve heterojen bir hastaliktir. Semptomlar  neurodegenerative and heterogeneous disorder. Parkinson’s
arasinda bradikinezi, rijidite ve tremor vardir. Hastaligin ka-  symptoms include bradykinesia, rigidity and tremor. PD is
rakteristik patolojik 6zelligi, substansiya nigrada dopaminerjik  pathologically characterized by the loss of dopaminergic neu-

noronal kayip olmasidir. Tedavide hem farmakolojik hem de  rons of the substantia nigra. Treatment involves pharmacologic

farmakolojik olmayan yontemler bulunmaktadir. and nonpharmacologic approaches.
Anahtar kelimeler: Parkinson hastaligi, Parkinsonizm, Keywords: Parkinson’s disease, Parkinsonism, treatment,
tedavi, ayiric1 tam differential diagnosis
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Giris:

Parkinson hastaligi (PH) Alzheimer hastaligindan
sonra en sik goriilen ikinci ndrodejeneratif hastalik-
tir. 1k kez 1817 yilinda James Parkinson tarafindan
‘An Essay on the Shaking Palsy’ makalesinde sadece 6
vakalik kii¢iik bir seri ile spesifik bir sendrom olarak ta-
nimlanmistir.® Parkinson Hastalig1, motor ve nonmotor
bulgularla ortaya ¢ikan progresif bir hastaliktir. Motor
bulgular1 bradikinezi, rijidite, tremor ve postural insta-
bilitedir.® Tani, bradikinezi, istirahat tremoru ve/veya
rijidite varligi ile birlikte anamnez veya muayenede di-
ger Parkinsonizm nedenlerinin diglanmast ile konur.®

Kesin tani i¢in bradikinezi en 6nemli semptomdur.

Parkinson hastalig1 prevelansinin sanayilesmis iil-
kelerde % 0.03 oldugu tahmin edilmektedir. Kirk yas
altinda nadiren goriiliirken, 60 yas lizerinde % 1, 80 yas
iizerinde ise % 4’¢ yiikselmekte, insidans yaslanma ile
artmaktadir. Erkeklerde daha sik goriilen (E/K orani,
1.4/1.0) bu hastalik, 50 yasin altinda sik goriilmez ve
prevalansi yasla birlikte artar, 85 ile 89 yaslar1 arasin-
da pik yapar.®) Diinya ¢apinda 6ziirliiliik nedenlerinin
basinda gelen norolojik hastaliktir ve yaslanan diinya

popiilasyonunda PH insidans1 artmaktadir.

Kiiresel Hastalik Yiikii Calismasi’nda PH olgulari-
nin 2015°te yaklasik 7 milyondan 2040°’ta yaklagik 13
milyona ¢ikacagi ve potansiyel bir ‘PH Pandemisi’ ola-
cag1 tahmin edilmektedir.®” Cogu Parkinson olgusun-
da hastalik idiyopatiktir, ancak genetik ve ¢evresel risk
faktorlerinin de katkisi vardir.©® Yas PH i¢in en 6nemli
risk faktoriidiir. Epidemiyolojik ¢alismalarda, pestisit,

agir metal maruziyeti, kirsal yasam, ciftcilik risk fak-
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torleri arasinda siralanirken, sigara kullanimi1 ve kafein
tikketimi koruyucu olarak bulunmustur8. Bugiine kadar
tanimlanan genetik faktorler arasinda; otozomal domi-
nant (SCNA, LRRK2 ve VPS32) veya otozomal resesif
(PRKN, PINK1 ve DJ-1) kalitilan PARK genlerindeki
mutasyonlar, alfa siniiklein geni olan SNCA mutasyo-
nu, LRRK2 mutasyonu, gluko serebrozidaz (GBAI)
mutasyonlari, HLA-DQB1 mutasyonu ve tau proteinini

kodlayan MAPT geni mutasyonlar1 sayilabilir9.

Klinik Bulgular:

Parkinson hastaligi motor ve nonmotor bulgularla
ortaya c¢ikar. Klasik motor bulgulari; istirahat tremoru,
bradikinezi, rijidite, postural instabilitedir. Siklikla ilk
semptom asimetrik baslangi¢ch tek tarafli istirahat tre-
morudur. En sik ellerde, daha az yaygin olarak da bas,
cene ve dilde goriilebilmektedir. Esansiyel tremorda
frekans 5-10 Hz iken PH’da tremor frekans1 4-6 Hz’dir.

Parkinson hastaliginda tremor, hareketle baskilanir.®

Bradikinezi hareketlerde yavaslama, amplitiid ve-
ya hizinda azalma olarak tanimlanirken akinezi ise ha-
reketin hi¢ yapilamamasidir. Bradikinezi belirtilerine
ornek olarak bozulmus yutma nedeniyle siyalore, mo-
notonik ve hipofonik dizartri, yiiz ifadesi kayb1 (hipo-
mimi), goz kirpmada azalma, yiiriirken kol salinimin-
da azalma sayilabilir.®* Bradikinezi, parmak vurma,
el hareketleri, pronasyon supinasyon hareketleri, ayak

vurma ile degerlendirilebilir.

Rijidite, “disli ¢ark” fenomeninin de eslik edebile-
cegi, ekstremitelerin pasif hareketinde (fleksiyon, eks-

tansiyon, rotasyon) ortaya g¢ikan artmis direng olarak
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tanimlanabilir. Bununla birlikte PH’nin en sik goriilen
baslangi¢c bulgularindan olan “agrili omuza neden
olabilir. Postural instabilite, PH ileri evrelerinde go-
riliir ve postural refleks kaybina bagl olusur. Denge
bozuklugu nedeniyle diismelere ve kalca fraktiiriine

neden olabilir.®

Non-motor bulgular ¢cogu hastada motor semptom-
lardan 6nce (premotor evre) goriilebilecegi gibi zaman-
la motor semptomlar kadar hastalarin giinliik yasamin1
etkileyebilir. Premotor evrede hiposmi, asir1 giindiiz
uykululugu, REM uykusu davranis bozuklugu, depres-

yon, kabizlik gibi non-motor bulgular goriilebilir.!?

Hiposmi-Anosmi (koku duyusu kaybi) hastalarin
%90’1ndan fazlasinda, motor semptomlar baslamadan
gortilebilir.!V) Hastaligin seyri sirasinda, fizyolojik uy-
ku dongiisiinde yer alan anatomik yapilar ve ndrot-
ransmitterler etkilenmektedir.!'? Asir1 giindiiz uykulu-
lugunun hastalarin yaklasik %50°sini etkiledigi tahmin
edilmektedir ve kismen dopaminerjik ilaglar tarafin-
dan indiiklenebilir. REM uyku davranig bozuklugunun
PH’de siklig1 %27-32 olarak bildirilmistir.(!>!%

Parkinson hastalarinin yaklagik ticte birinde dep-
resyon ve anksiyete goriiliir.!> Depresyon ilerleyen
hastalik siddeti, diismelerin baglamasi gibi ¢esitli fak-
torlerle iliskili olabilir.'® Anksiyete, depresyon ile
birlikte goriilebilecegi gibi, depresyondan bagimsiz
olarak da goriilebilir.'” Hastalarin yaklasik % 80’inde
gastrointestinal sistemde yavaglama ve rektal sfinkter
disfonksiyonu ile iligkili olarak kabizlik goriilebil-
mektedir.'® Bu hastalikta ortostatik hipotansiyon yay-
gindir ve yasam kalitesini diisiiriir, ciddi diismelere

neden olabilir.("”
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Patoloji

Parkinson hastaliginin en 6nemli patolojik 6zelligi,
Substantia Nigra pars kompakta i¢indeki dopaminerjik
noronlarin kaybidir.?” Lewy cisimciklerinin goriilmesi
ve reaktif mikrogliozisin varlig1 hastalik progresyonu-
na katkida bulunabilecek 6zelliklerdir.*" Alfa sinniikle-
in iceren inkliizyon cisimcikleri patolojik olarak kabul
edilir ve beyin yaglanmasi ile agiklanamaz.®? Patoloji-
sinde, ndronal kayba neden olabilecek teoriler arasinda
mitokondriyal disfonksiyon, inflamasyon, protein kul-

lanim anormallikleri ve oksidatif stres bulunmaktadir.®V

Tam

Parkinsonizm (bradikinezinin varligina ek olarak
rijidite ve/veya tremor) saptandiginda, Parkinson has-
talig1 kesin tanist igin; kesin diglama kriterlerinin olma-
masli, en az iki destekleyici kriterin varlig1 ve kirmizi
bayraklarin olmamast gerekir® (Tablo-1). Yasamlari
boyunca PH tanist konan hastalarin yaklasik beste bi-
rinin otopside alternatif bir taniya sahip oldugu goste-
rilmistir.?® Bununla birlikte hastaligin erken evrele-
rinde veya daha yasl hastalarda tan1 koymak zorlayici
olabilir. En yaygin taklit¢iler arasinda nérodejeneratif
hastaliklar, Parkinson arti sendromlar1 bulunur. Bu
sendromlarin genel 6zelliklerini ise soyle siralayabi-
liriz; PH ile bazi ortak 6zellikleri olmasina karsin PH
ile genellikle goriilmeyen klinik belirtilere sahip olma
(kirmiz1 bayraklar), PH ile kiyaslandiginda daha hizl

progresyon, genellikle on y1l i¢cinde 6liim.

Goriintiilleme ve Laboratuvar

Parkinson hastaligi tanisi, klinik verilere dayali
olsa da ayirici tanida goriintiileme yontemleri yardimct

olabilir. Magnetik rezonans goriintiileme (MRG) et-
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Hareket Bozukluklari Cemiyeti Parkinson Hastalig: Klinik Tani Kriterleri

Parkinsonizm Bradikinezi + istirahat tremoru / rijidite /
Varhgi istirahat tremoru + rijidite

1. Serebellar yuriyus, ekstremite ataksisi veya serebellar okilomotor bozukluklar
2. Supranukleer vertikal bakis paralizisi

3. Hastaligin ilk bes senesi iginde olasI davranissal varyant frontotemporal demans ya da primer
progresif afazi tanisinin olmasi

4. Alt ekstremitelere sinirli Parkinsoniyen bulgularin 3 seneden uzun surmesi

Kesin 5. llagla iliskili Parkinsonizmle uyumlu zaman siireci icerisinde dopamin reseptér blokérii ya da
Dislama dopamin tiiketen ilag kullaniimis olunmasi
Kriterleri 6. llimli hastaliga ragmen yliksek doz levodopaya gozle goérllr bir cevap olmamasi

7. Belirgin kortikal duyu kusuru, ekstremitede ideomotor apraksi veya progresif afazi olmasi

8. Presinaptik dopaminerjik sistemin normal fonksiyonel nérogérintiilemesi

9. Dokiimante edilmis, hastanin bulgulari ile uyumlu, parkinsonizm yapan bagka alternatif

durum olmasi veya uzman doktor tarafindan yapilan muayenede Parkinson hastaligindan
daha baska bir hastalik oldugunu diiginme

1. Dopaminerjik tedaviye dramatik cevap olmasi
Destekleyici 2. Levodopa iligkili diskinezinin olmasi
Kriterler 3. Klinik muayenede ekstremitede istirahat tremoru olmasi (gegmiste ya da anlik muayenede)
4. Koku duyusunun kaybi ya da MIBG sintigrafide kardiyak sempatik denervasyonun goésterilmesi
1. Hizli progresyon (Baslangigtan sonraki ilk 5 senede tekerlekli sandalye ihtiyact)
2. Tedavi altinda stabil seyretmenin haricinde hastaligin motor bulgularinin 5 yil ya da
daha fazla stire boyunca ilerleme géstermemesi
3. Hastaligin ilk 5 yil igerisinde bulber disfonksiyon
4. Inspiratuar solunum disfonksiyonu
5. Hastalgin ilk 5 yilinda ileri otonomik bozukluk olmasi
Kirmizi 6. Hastalik baslangicinin ilk 3 yilinda yilda birden fazla tekrarlayan diismelerin olmasi
Bayraklar 7. Hastalik baglangicinin ilk 10 yilinda orantisiz anterokollis (distonik) ya da ellerde-

ayaklarda kontraktir olmasi

8. Bes yillik hastalik strecine ragmen sik goriilen non-motor bulgularin (uyku bozuklugu,
otonom bozukluk, hiposmi, psikiyatrik bozukluklar) olmamasi.

9. Agiklanamayan piramidal guigsizliik veya patolojik refleks artigi (hafif refleks asimetrisi ve
izole ekstansor plantar cevap haricinde) gibi piramidal bulgularin olmasi

10. Bilateral, simetrik Parkinsonizm
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yolojide goriilebilecek iskemik, inflamatuar, infeksi-
y0z ve neoplastik nedenlerin dislanmasinda faydalidir.
Bilgisayarl tomografi (BT) ve MRG gibi goriintiileme
yontemleri Parkinson tanisi i¢in ek bilgi saglamaz Par-
kinsonizmde kullanilan molekiiler goriintiileme calig-
malari, dopaminerjik degisikliklere, serebral kan akisi

ve serebral metabolizmaya dayali yontemlerdir.

Pozitron emisyon tomografi (PET) ve tek foton
emisyonlu bilgisayar tomografi (SPECT) presinaptik
sinir u¢larinda dopamin tasiyicilarini (DAT) goriintiile-
me imkani ile nigrostriatal yolakta ndrodejenerasyonu
tespit eder. DAT SPECT erken donemde ndrodejeneras-
yonu saptayarak norodejeneratif Parkinsonizmi diger
Parkinsonizm tiirlerinden ayirmak i¢in kullanilabilir fa-
kat PH, multisistem atrofi (MSA), progresif supraniik-
leer palsi (PSP) ve kortikobazal dejenerasyon (KBD)
ayrimi i¢in kullanilamaz. Diger bir yontem olarak floro-
deoksiglukoz-PET (FDG-PET), Parkinson semptomlar1
ile basvuran hastalarda PH, MSA, PSP ve KBD tanilari

arasinda ayirici tanida yardimei olabilir.??

Parkinson hastalig1 laboratuar verileri tan1 icin ge-
rekli olmasa da hastalik prognozu ve erken tanida kul-
lanilmak amaciyla beyin omurilik sivis1 (BOS) ve kan
orneklerinden c¢alisilmaktadir. Parkinson vakalarinda,
BOS toplam alfa sinniiklein seviyesi, saglikli kontrol-
lere kiyasla daha diisiiktiir, fakat kan ile kontaminas-
yon riski oldugundan tek bagina yararli bir parametre
degildir. BOS lizozomal enzim aktivitesinde azalma
diger biyobelirteclerle birlikte tanisal dogrulugu artira-
bilir. BOS ve kan noroflament hafif zinciri, PH ile atipik
Parkinsonizmlerden PSP, MSA, KBD vakalarini ayirt
etmede faydali biyobelirteglerdir. PH olgularindaki pa-
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tojenik mekanizmalar1 yansitan ¢oklu biyobelirteclerin

kombinasyonu erken tani saglayabilir.®>

Tedavi

Parkinson hastaliginda tedavi baslama karari, has-
ta ile is birligi igerisinde degerlendirilmelidir ve teda-
vi stratejisi her hasta i¢in bireysel diizenlenir. Tedavisi
semptomatiktir ve heniiz hastalik modifiye edici teda-
visi yoktur. Tedavi yaklagimlar1 arasinda nonfarmako-
lojik, farmakolojik, cihaz destekli tedaviler mevcuttur,
hastaligin evresi, bireysel ihtiyaglar ve uygunluga gore
secimler yapilir (Sekil-1). Nonfarmakolojik yaklasim
olarak rehabilitasyon tedavileri, baslangi¢ dahil hasta-
ligin tiim evrelerinde tedaviye eklenmelidir. Rehabili-
tasyon tedavileri, denge ve ylirilyiisiin hem korunmasin
saglar hem de 1iyilestirilmesine yardimci olabilir, hipo-

foni ve disfajiyi iyilestirmek i¢in de yararlidir.?%*"

LEAP g¢alismasinda Levodopa tedavisine erken
baglama veya 9 aylik plasebo sonrasi baslama karsilas-
tirllmig, sonug olarak levodopa erken baslanan grupta
motor bulgularin daha az goriildiigii ve yasam kalite-
sinin daha iyi oldugu gosterilmistir. Hayat kalitesini
bozan motor semptom varliginda levodopa tedavisi-

nin baglatilmasini ertelememek gerekir.%

Gozlemsel gercek yasam verilerini degerlendiren
bir diger ¢alismada ise baslangi¢ tedavisinde levodopa,
dopamin reseptor agonisti ve monoamin oksidaz tip B
(MAO-B) inhibitdrlerinin faydali oldugu, motor bul-
gular i¢in levodopanin daha etkili oldugu fakat dapa-
min agonistlerine goére daha fazla diskineziye neden

oldugu gosterilmistir.?

Levodopanin santral sinir sisteminde yararlanimini
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artirmak, periferik metabolizma ve yan etkilerini azalt-
mak amactyla karbidopa/benserazid ile birlikte kullani-
lir. Bunun diginda periferik metabolizmada rol oynayan
entakapone/tolkapone gibi katekol-o-metil transferaz
(KOMT) inhibitori ilaglar da levodopa biyoyararlani-

min1 artirarak motor dalgalanmalarda etkilidir.

Sinaptik aralikta dopamin metabolizmasinda rol oy-
nayan monoamin oksidaz tip B (MAO-B) enzimini ra-

sajilin ve selejilin geri doniisiimsiiz olarak, safinamid

Parkinson Hastaligi Tedavi Yaklagimi

Bradikinezi +

[stirahat tremoru / rijidite / istirahat tremoru + rijidite

!
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ise geri doniisiimlil olarak inhibe eder. Bu ilaglar levo-
dopa etki siiresini uzatarak motor dalgalanmalar1 olan
hastalarda etkilidir ve levodopa yan etkilerini (bulanti,
haltisinasyon, diskinezi) artirabilir. Diskinezi ise doz
kisitlayic1 bulgudur ve bu nedenle baska tedaviler, cer-

rahi tedavi se¢enekleri diisiiniilebilir.

Dopamin agonistleri (pramipeksol, ropinirol, rotigo-
tin) santral sinir sisteminde dopaminerjik reseptorleri

uyararak PH semptomlarini azaltir. Levodopa ile ki-

Rehabilitasyon
Tedavileri

Bradikinezi ve/veya Tremor Yalnizca Tremor

Levodopa, Dopamin agonistleri, Antikolinerjikler

MAO B inhibitorleri

Egzersiz

Fizik Tedavi

!

Devam Tedavisi
Levodopa, Dopamin agonistleri, MAO-B inhibitorleri,

KOMT inhibitorleri, Amantadin (diskinezi igin)

i

Cihaz Destekli Tedaviler
DBS, Levodopa-karbidopa intestinal jel inflizyonu

Siirekli subkutan apomorfin infiizyonu

Konugsma Terapisi
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yaslandiginda daha az potenttirler, yar1 dmiirleri daha
uzundur. Halilisinasyon, hipotansiyon, somnolans, diirtii
kontrol bozuklugu yan etkileri agisindan dikkatli olmak
gerekir. Subkutan olarak kullanilan dopamin agonisti
olan apomorfin ise levodopa kullanimina baglh ortaya
cikan motor dalgalanmalar ve diskinezilerde etkilidir.
Antikolinerjikler, daha genc hastalar i¢cin motor bulgu-
lardan 6zellikle tremora etkili oldugundan kullanilabi-
lirler. Noropsikiyatrik yan etkileri nedeniyle oncelikle
geng hastalarda tercih edilmeli ve 6zellikle yaslilarda
dikkatli kullanilmalidir.1%27

Optimal oral tedaviye ragmen motor fluktuasyonla-
rin devam etmesi, levodopaya bagl diskinezi geligsme-
si, hastanin hayat kalitesinde diisme olmas1 durumunda
stirekli dopaminerjik stimulasyon saglamak i¢in cihaz

destekli tedavileri diistinmek gerekir.

Bu yontemler bazal ganglionlar1 hedef alan beyin
cerrahisi uygulamasi olan derin beyin stimulasyonu
(DBS), levodopa-karbidopa intestinal jel infiizyonu
ve siirekli subkutan apomorfin infiizyonu tedavileridir.
Cihaz destekli tedaviler aksiyal motor semptomlara et-
kisizdir fakat nonmotor bulgularda faydali olabilirler.
DBS bilissel fonksiyonlar1 normal olan hastalarda uy-
gulanabilirken, levodopa-karbidopa intestinal jel infiiz-
yonu kognitif bozukluk ve daha az diskinezi olan ol-
gularda tercih edilebilir. DBS hastalarin giin igerisinde

diskinezisiz ‘on’ donemlerini artirir.GY

Levodopa-karbidopa intestinal jel inflizyonu uygu-
lanan hastalarda uzun donem etkileri arastiran bir ¢a-
lismada ‘off” zamaninda azalma ve diskinezisiz ‘on’

zamaninda artis oldugu gosterilmistir.*» DBS ve levo-
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dopa-karbidopa intestinal jel inflizyonu en iyi medikal
tedaviye gore daha etkili olsa da yliksek maliyetli teda-
vilerdir.®¥ Apomorfin infiizyonu tedavisi ise ‘off” do-

nemlerini azaltmada etkilidir.G*

Parkinsonizm

Parkinsonizm ifadesi, bradikinezi, tremor, rijidite ve
postural insitabilite gibi motor semptomlarin olustur-
dugu sendroma verilen genel bir isimdir. Dolayis1 ile
Parkinsonizm vakalarinin % 80’ini ger¢ek Parkinson h
astalar1 olustururken, geri kalanlari, Parkinson hasta-
lig1 ile kolayca karistirilabilecek benzer semptomlara
yol agan bagka nedenler olusturur. Bunlar; normal ba-
singli hidrosefali, Parkinson plus sendromlar1 olarak
da bilinen nérodejeneratif hastaliklar, spesifik beyin
lezyonlari, kafa travmalari, ilag¢ yan etkileri, metabo-
lik nedenler ve toksinlerdir. Yukarda bahsedildigi gibi
Parkinsonism etiyolojisindeki en biiyiik grup, asimet-
rik baslangicli olan ve tipik olarak levodopa tedavisine
olumlu yanit veren Parkinson hastaligidir. Diger ne-
denlere bagli gelisen Parkinsonizm tablosunda levo-

dopa tedavisine yanit alinamaz.

A. Normal Basin¢h Hidrosefali

Normal basingli hidrosefalinin klasik triadi, denge-
sizlik, unutkanlik ve idrar inkontinansidir. Ancak bazi

vakalarda Parkinsonizm tablosu da eklenmektedir.

B. Norodejeneratif Hastaliklar:
Multisistem Atrofi (MSA)
Multisistem atrofi (MSA) nadir goriilen, sporadik,

progresif norodejenatif bir hastaliktir. Ekstrapiramidal

sistem, serebellum ve otonomik sinir sistemi etkilenir.
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MSA alt tipleri ise klinik olarak baskin semptomla-
ra gore; ekstrapiramidal semptomlarin baskin oldugu
MSA-P (MSA-Parkinsonizm) ve serebellar bulgularin
baskin oldugu MSA-C (MSA-Serebellar) olarak sinif-
landirilir.®® Ekstrapiramidal semptomlarin baskin ol-
dugu MSA-P, striatonigral dejenerasyon, klinik olarak
rijidite, bradikinezi, erken donemde postural instabili-
te ve ylirime bozuklugu, diismeye egilim, levodopaya

kotii yanit bulgular ile karakterizedir.

Serebellar bulgularin baskin oldugu MSA-C, olivo-
ponto serebellar atrofi, kliniginde ise ataksik yiiriiyiis,
ekstremitelerde ataksi, patlayici tarzda konusma, ba-
kigla uyarilan nistagmus ve hipometrik sakkadlar gibi

serebellar okulomotor bozukluklar goriilebilir.®®

Karakteristik noropatoloji  bulgusu oligodendro-
sitlerde yanlig katlanmis alfa-siniiklein inkliizyonla-
ridir.®” Kranial MRG bulgulari tanida yardimci ola-
bilir. Pontoserebelar liflerin atrofisi sonucunda ponsta
‘hag¢ seklinde ¢orek-hot cross bun’ belirtisi, putamen
atrofisine bagli dorsolateralinde ‘putaminal yarik-pu-
taminal slit’ seklinde adlandirilan goriintli olusur fakat
bu goriintiiler MSA’da goriilebilmesine ragmen patog-

nomonik degildir.C¥
Progresif Supraniikleer Palsi (PSP)

Progresif supraniikleer palsi (PSP) progresif noro-
dejeneratif bir hastaliktir. PH alfa siniikleinopati iken
PSP beyinde patolojik tau bikimi ile karakterizedir39.
PSP’de karakteristik klinik bulgular supraniikleer bakis
felci, bradikinezi, rijidite, yiiriiylis bozuklugu, postural

instabilite, subkortikal demanstir.

Derleme | Review
Yil: 2022 Cilt: 13 Sayr: 4 / e-ISSN: 2148-550X
doi: 10.15511/tjtfp.22.00482

Klasik PSP fenotipi olan Richardson sendromu ge-
nellikle hastaligin ilk yilinda ortaya ¢ikan diismeler ve
supraniikleer bakis felci ile birlikte, levodopa’ya yanit-
siz, aksiyal rijiditenin eslik ettigi simetrik bir Parkin-
sonizm ile karakterizedir. PSP-Parkinsonizm (PSP-P)
alt tipi ise ge¢ baslangich diismeler, levodopaya kismi
yanitl istirahat tremorunun oldugu asimetrik Parkinso-
nizm ile karakterizedir. Bu nedenle hastaligin ilk yilla-

rinda yanlislikla PH tanisi alabilir.“#?

PSP-piir akinezi varyant ise yiirimede donma, festi-
nasyon, mikrografi, hipofoni, konugsma bozuklugu bul-
gulari ile karakterizedir.®” PSP-kortikobazal sendromu
varyantindaki bulgular levodopaya yanitsiz asimetrik
parkinsonizm, apraksi, distoni, miyoklonus ve korti-
kal duyu kaybidir. PSP-frontotemporal demansin dav-
ranigsal varyanti (bvFTD), PSP-primer lateral skleoz,
PSP-serebellar ataksi, PSP-progresif tutuk afazi veya

konusma apraksisi gibi alt tipler de mevcuttur.®*49

Taniya yardimci olarak kranial MRG kullanilabilir.
Orta-iist beyin sap1 atrofisi nedeniyle sagital kesitte si-

nek kusu-hummingbird’ bulgusu goriilebilir.#?
Kortikobazal Dejenerasyon

Kortiko bazal dejenerasyon nadir goriilen, progresif
norodejeneratif bir hastaliktir. Atipik Parkinsonizm tab-
lolarindan biri olan kortikobazal dejenerasyon PH ile
benzer gekilde asimetrik baslangiclidir. PSP ile benzer
sekilde beyinde patolojik tau bikiminin oldugu tau pa-
tilerdendir.*® Kortikobazal dejenerasyon, levodopa’ya
kotii yanith akinetik-rijit parkinsonizm, akinezi, disto-

ni, miyoklonus gibi asimetrik motor bulgular ve aprak-
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si, agnozi, kortikal duyu kaybi, yabanci uzuv fenomeni

gibi non-motor bulgularin varligi ile karakterizedir.“¥

Noro goriintiileme bulgularinda ise kranial MRG’de
asimetrik fronto paryetal atrofi, SPECT incelemesinde
ise fronto paryetal bdlgede asimetrik hipometabolizma

bulunur.®

C. Vaskiiler Parkinsonizm

Onceden aterosklerotik Parkinsonizm olarak da i-
simlendirilen bu tabloda ¢ogunlukla altta yatan vaskii-
ler bozukluklar bulunmaktadir. Hipertansiyona bagl
gelisen subkortikal iskemik degisiklikler, beyaz cev-
her hasari, bazal gangliada multipl kii¢ciik damar has-
taligina yol agmaktadir. Yaygin iki tarafl1 beyaz cevher
hasar1 talamokortikal yollarda hasara yol agarak motor
koordinasyon iizerinde olumsuz etkiye yol agmaktadir.
Goriintlileme yontemleri ile 6zellikle bazal ganglia bol-
gesindeki iskemik hasarin yayginlig1 kolayca ayirt edi-
lebilmektedir.

D. ilaclara ve toksinlere bagh Parkinsonizm

Ilaglara bagli gelisen Parkinsonizm prevalans1 %

2.7°dir.“9 Dopamin reseptor blokorleri kullanimi ile
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ozellikle de D2 reseptor blokaji iizerinden ekstrapira-
midal sistem iizerinde, ilaglara bagl gelisen istenme-
yen etkiler, sekonder Parkinsonizm tablosunu olustu-
rabilir. Cogunlukla klasik noroleptiklerin (haloperidol,

klorpromazin, tioridazin) 6énemli bir yan etkisidir.

Yeni ¢ikan atipik noroleptiklerde (risperidon, zip-
rasidon, olanzapin) bu yan etki daha az goriilmektedir.
Bu yan etkinin en az goriildiigii atipik noroleptikler ise
ketiapin ve klozapindir. Antiemetik ajanlar da enterik
D2 reseptor blokajina neden olarak esktrapiramidal
bulgulara yani sekonder Parkinsonizme neden olabi-
lirler. Bu ilaglar metaklopramid, domperidon, levosul-
pirid ve proklorperazindir. Endiistriel toksinler ve agir
metallere maruz kalinmasi da sekonder parkinsonizme

yol agabilir.

E. Beyin Tiumorleri

Bir ¢ok beyin tiimdrii (meningioma, astrositoma ve
metastazlar) Parkinsonizm tablosu gelisimine neden
olabilirler. Ozellikle bazal ganglia ve supratentoryal
yerlesimli tlimorler, sifenoid kanat meningiomalar Par-

kinsonizme neden olabilirler.
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