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1. OZET

PARKINSON HASTALIGI’NDA GOZLENEN APATI VE
HALUSINASYONUN DINLENIM DURUMU AG OZELLIKLERI VE
BILISSEL iSLEVLERLE ILISKiSI

Apati ve haliisinasyon Parkinson hastaliginda sik bildirilen motor olmayan
bulgulardir. Literatiirde Parkinson hastaliginda goriilen apati ve haliisinasyonlarin
fizyopatolojisini ortaya koymak i¢in dinlenim durumu fonksiyonel beyin aktivitesini
ve noropsikolojik profillerini degerlendiren ¢alismalar sinirlidir. Dinlenim durumu
aglart digsal girdi olmadiginda yiiksek seviyeli islevsel baglantisallik gosteren beyin
bolgelerini ifade etmektedir. Cesitli fonksiyonlarla iliskilendirilen farkli dinlenim
durumu aglar1 tanimlanmistir. Parkinson hastaliginda izlenen apati ve haliisinasyon
semptomlarinin, hem klinik goriinimlerinin hem de dinlenim durumu fonksiyonel
beyin aktivitelerinin ayristig1 hipotezlerini test etmek amaciyla katilimeilarin dinlenim
durumu fonksiyonel beyin aktiviteleri ve noéropsikolojik ozellikleri incelenmistir.
Calismaya; 17 apatisi olan (a-PH), 14 haliisinasyonu olan (h-PH), 7 apatisi ve
haliisinasyonu olan (ha-PH) ve 14 apatisi ve haliisinasyonu olmayan (p-PH) Parkinson
hastas1 esleme yapilarak dahil edilmistir. Katilimcilarin  biligsel islevleri
noropsikometrik batarya ile, fonksiyonel beyin aktivitesi 6zellikleri ise dinlenim
durumu fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme yontemi ile arastirilmigtir.
Noropsikometrik verilerin analizi sonucunda apati ve haliisinasyon skorlarinin negatif
yonde ve orta diizeyde iliskili oldugu ve yiiriitiicii islevleri 6lgen alt testlerde gruplar
arasinda anlaml fark oldugu izlenmistir (p <0.05). Dinlenim durumu fonksiyonel
beyin verilerinin analizlerinin sonucunda ise dinlenim durumu bilesenlerinin a-PH, h-
PH, ha-PH ve p-PH gruplari arasinda farklilastigi ve h-PH grubunun, a-PH grubuna
kiyasla PHG, SMA, preCG, ACG ve LOC alanlarinda istatistiksel agidan anlamh
artmis aktivite gosterdigi bulunmustur (p <0.05).

Anahtar Sézciikler: Apati, Bilissel Islevler, Dinlenim Durumu Aglari, Haliisinasyon,

Parkinson Hastaligt.



2. ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN APATHY, HALLUCINATION IN
PARKINSON’S DISEASE AND THEIR RESTING STATE NETWORK
FEATURES AND COGNITIVE FUNCTIONS

Apathy and hallucination are common non-motor symptoms of Parkinson’s disease.
There is a limited number of studies in the literature which aim to examine resting
functional brain activity and neuropsychological profiles in order to reveal the
pathophysiology of apathy and hallucination in Parkinson’s disease. Resting-state
networks have been defined as brain regions that show high levels of functional
connectivity in the absence of external input. Different resting state networks
associated with various functions have been identified. In this study, it has been
hypothesized that both clinical manifestations and resting-state functional brain
activities of apathy and hallucination in Parkinson's disease are differentiated. Resting-
state functional brain activities and neuropsychological features of participants have
been examined in order to validate the hypothesis. 17 Parkinson’s disease patients with
apathy (a-PH), 14 with hallucination (h-PH), 7 with both apathy and hallucination (ha-
PH), and 14 with neither hallucination nor apathy (p-PH) are included by matching
procedure. The mental functionality of the participants has been examined with a
neuropsychometric battery while their functional brain activity features were studied
with the resting-state functional magnetic resonance imaging method. Analysis of
neuropsychometric data has shown a negative and statistically significant correlation
between apathy and hallucination scores while the sub-tests for executive functions
resulted in a statistically significant difference between groups (p <0.05). Analysis of
resting-state functional brain data has shown different activity patterns in resting-state
components of a-PH, h-PH, ha-PH, and p-PH, and the h-PH showed statistically
significant functional activity in the PHG, SMA, preCG, ACG and LOC compared to
the a-PH (p <0.05).

Key Words: Apathy, Cognitive Functions, Halusination, Parkinson’s Disease, Resting
State Networks.



3. GIRIS VE AMAC

Parkinsonizm; tremor, rijidite, bradikinezi, akinezi ve postiiral anormallikler ile
karakterize olan klinik bir sendromdur (1). Parkinson hastalig1 (PH) ise parkinsonizm
sendromunun en sik goriilen norodejeneratif tipte varyantidir (1, 2). PH’de, yapisi
degisen a—sinniiklein proteininin polimerleserek olusturdugu Lewy cisimciklerinin
birikerek noronal sinyal yolaklarimi etkiledigi bilinmektedir (2, 3). Bu lezyonlarin
PH’de izlenen bradikinezi, rijidite, tremor, postural instabilite gibi motor
semptomlarla iligkili oldugu; 6zellikle de substantia nigradaki dopaminerjik néronlarin
fonksiyonlarini yitirmesi sonucu motor semptomlari ortaya ¢gikardigi diistiniilmektedir
(2). Ancak PH oncelikle bir hareket bozuklugu olmasina ragmen, bu klinik tabloya
REM uyku davranis bozuklugu, anosmi, kabizlik gibi motor olmayan semptomlar;
depresyon, anksiyete, apati gibi duygudurumsal semptomlar; haliisinasyon, deliizyon
gibi psikiyatrik semptomlar ve kognitif bozukluklar da eslik edebilir (4-6). Bu
bulgular PH teshisinden Once ortaya ¢ikabilir ve altlarinda yatan fizyopatolojik
sliregler heniiz tam olarak ortaya konmus degildir (7).

Apati ve haliisinasyon PH’de sik bildirilen motor olmayan semptomlardandir.
Apati; motivasyon eksikligi, ilgi kaybi, duygusal kiintliik ve enerji azlig1 temelli,
amaca yoOnelik davranigin emosyonel, davranigsal ve kognitif bilesenlerindeki azalma
olarak tanimlanmigtir (8-11). PH’de ortaya c¢ikan apatinin; hastaligin evresine ve
komorbid noropsikiyatrik kosullara bagli olarak, birka¢ farkli fizyopatolojik
mekanizmay1 igerdigi disiiniilmektedir (12). Temelde frontal-subkortikal sistem
disfonksiyonunun, 6zellikle de prefrontal korteks-bazal ganglion devresindeki hasarin
apatiye yol agtigin1 gosteren ¢alismalar vardir (11, 13). PH’de apati semptomunun
ortaya ¢cikmasinda ise, ventral striatumdaki lezyonlarin ve frontostriatal dongiideki
dopamin eksikliginin rolii oldugu distiniilmektedir (11, 14). PH’de sik bildirilen motor
olmayan semptomlardan bir digeri de haliisinasyondur. Haliisinasyon digsal uyaran
yoklugunda ortaya c¢ikan ve istemli kontrol altinda olmayan ger¢eklik algisidir.
Herhangi bir ya da birden fazla duyusal modalitede ortaya ¢ikabilmektedir (15).
llaglar, yas, hastalik siiresi, kognitif bozukluk, uyku bozukluklari, renkli gérmede
bozukluk gibi bir¢ok faktdriin gorsel haliisinasyonlarla iligkili oldugu bildirilmistir
(16). PH’de ortaya cikan gorsel haliisinasyonlarin altinda yatan nedenler ekzojen

(ilaglar vb.) ve endojen faktorlerin (PH fizyopatolojisi vb.) etkilesimini igermektedir.



Ancak giincel teoriler; dopamin, serotonin ve asetilkolin salinimlarindaki
diizensizlesme ve bagimsizlasma, temporo-limbik yapilar ve neokortikal gri
maddedeki anatomik degisiklikler, son olarak da yiirtitiicii islevler ve gorsel islemleme
ile iliskili alanlardaki fonksiyonel degisikliklere odaklanmaktadir (17). Ancak, PH’de
motor olmayan bulgularin etiyolojisi heniiz ¢ok iyi anlagilamamuistir.

Literatiirde PH’de goriilen apatinin ve haliisinasyonlarin fizyopatolojisni ortaya
koymak i¢in dinlenim durumu aglarini degerlendiren calismalar siirlidir. Ayrica
PH’de goriilen apatinin ve haliisinasyonun kognitif islevlerle olan iliskisi yeterince
aciklanmamigtir. Oysa PH’de izlenen apati ve haliisinasyon, hastaligin seyri, tedaviye
uyum, yasam kalitesi ve artan bakim yiikii gibi faktorler nedeniyle olduk¢a 6nem arz
eden semptomlar1 olusturmaktadir. Bu tez ¢alismasinda, PH’de izlenen apati ve
haliisinasyon semptomlarinin biligsel islevlerle olan iligkisi ve bu iki semptomun
altinda yatan dinlenim durumu beyin aktivitesinin 6zelliklerinin arastirilmast
amaclanmaktadir.

Literatiirde PH bulgularinin heterojen yapisini incelemek ve bir cerceve
olusturabilmek adina PH’nin alt tipleri tanimlanmaya c¢alisilmaktadir. Alt tipler,
etiyoloji, prognoz, arastirma yontemlerini iyilestimek veya tedavileri yonlendirmek
icin yararli araglar olabilir. Ancak PH’nin alt tiplerini tanimlamak i¢in izlenen
yaklasim, tremorun baskin oldugu veya olmadigi gibi c¢ogunlukla kardinal
semptomlarin bir araya gelme egilimini inceleme big¢iminde olmustur. Bu tez
caligmasinda, bugiine kadar tanimlanan alt tiplere ek olarak; bir kutbunu haliisinasyon
(pozitif semptom), bir diger kutbunu ise apatinin (negatif semptom) olusturdugu motor
olmayan semptomlara iliskin islevsel bir siiflama yapilmasi énerilmektedir. Onerilen
siiflama, parkinsoniyen haliisinasyonlarin ve apatinin i¢ uyaranlarin iglemlenmesi

stireglerindeki bozulma ile iliskili oldugu hipotezine dayanmaktadir.



4. GENEL BILGILER
4.1. Parkinson Hastaligi

4.1.1. Tanim ve tarihce

Parkinsonizm; tremor, rijidite, bradikinezi, ve postural anormallikler ile
karakterize olan Klinik bir sendromdur. PH ise parkinsonizm sendromunun en sik
goriilen nérodejeneratif tipte varyantidir (1).

Sylvius de la Boé (1680) istirahat tremorunu ve Sauvages de (1768) festinasyonu
tanimlayarak parkinsonizme iligkin ilk kayitlarin olugsmasini saglamiglardir (18). Cok
daha &ncelerinde ise, yaklasik MO 1000'lerden kalma geleneksel Hint metinleri ve
eski Cin kaynaklarinda da PH’yi diisiindiiren agiklamalar mevcuttur (19). Ancak tibbi
anlamda PH ilk kez Ingiliz hekim James Parkinson tarafindan 1817 yilinda ‘Essay on
the Shaking Palsy’ isimli makalesinde tanimlanmistir (20). Makale; ii¢ hasta, sokakta
tamstigr 2 kisi ve uzaktan gozlemledigi 1 kisi olmak lizere toplam 6 vakanin
incelenmesi ile, sendromun sistematik olarak tanimlandig1 betimleyici ilk ¢alisma
olarak tarihe gegmistir (20, 21). Charcot (1872) ise PH hastalarinin mutlaka tremora
sahip olmalaria gerek olmadigini fark etmis, kardinal bulgular1 tanimlamis ve 6nceki
tanimlamalar1 reddederek ‘“Parkinson Hastalig1” teriminin kullanilmasini 6neren ilk
kisi olmustur (22). Ayrica 6grencileri ile birlikte PH nin klinik spektrumunu tremor
ve rijit/akinetik olmak tizere iki prototip olarak siniflamigtir (23).

Calismalar agirlikli olarak; hastaligin dejeneratif dogasi, govdenin 6ne dogru
egildigi klasik Parkinson postiirli, ylriime hizinin kosma hizini gegtigi ylriiyiis ve
tremor gibi motor bulgulara odaklanmistir (21, 24). Ancak bugiin uyku-uyaniklik
dongiisiinde diizensizliklerin, otonom ve duyusal bozukluklarin, bilissel islevlerde
etkilenmenin, duygudurum ve algisal bozukluklarin PH’nin tiim evrelerinde
bulunabilecegi ve motor olmayan bulgularin yasam kalitesi {izerinde en az motor
bulgular kadar 6nemli bir etkiye sahip olabilecegi iyi bilinmektedir (25). Her ne kadar
James Parkinson hastaligi ilk kez tanimladigi makalesinde bazi motor olmayan
bulgulara yer verse de; devaminda yapilan 6nemli calismalarin ¢ogunda motor
olmayan bulgular gézden kagirilmistir (26). Tablo 4.1.1.1.de James Parkinson’un

acikladig1 motor olmayan bulgular orjinal metinden alintilar seklinde sunulmustur.



Tablo 4.1.1.1. James Parkinson’un PH’de motor olmayan bulgular iliskin

yaptig1 ilk tanimlamalar

Motor olmayan semptomlar

James Parkimson’un yaptig1 ilk tanimlamalar

Uyku

‘In this stage, the sleep becomes much disturbed. The
tremulous motion of the limbs occurs during sleep,
and augment until they awaken the patient, and
frequently with much agitation and alarm’

Bu asamada, uyku bozuklugu belirginlesti. Uyku esnasinda
uzuvlarda titremeler gériiliiyor ve bunlar hasta uyanana kadar
artarak devam ediyor. Hastanin uyanisi genelde bir alarm hali
ve ajitasyonla oluyor.

Konstipasyon

‘The bowels, which had been all along torpid, now, in
most cases, demand stimulating medicines of very
considerable power: the expulsion of the faeces from
the rectum sometimes requiring mechanical aid...’

Bir siiredir tembellegmis olan bagwrsaklar, ¢ogu zaman giiclii
uyarict ilaglara ihtiyag duyuyor. Fegesin rektumdan ¢ikmasi icin
bazen mekanik miidahale gerekiyor.

Konusma bozuklugu

‘His words are now scarcely intelligible’

Artik kelimeleri nadiren anlasilabilir oluyor.

Disfaji

‘...and he is not only no longer able to feed himself,
but when the food is conveyed to the mouth, so much
are the actions of the muscles of the tongue, pharynx,
impeded by impaired action and perpetual agitation,
that the food is with difficulty retained in the month
until masticated; and then as difficultly swallowed. ’

¢...ve kendi kendini besleme yetisinin kaybolmasimin yani sira;
yemek agzina verildiginde bile devamli ajitasyon ve hareket
kabiliyetindeki bozulmanin sonucunda dil ve farinksteki kaslarin
fonksiyonlarin sekteye ugramasindan dolayr yemegi zorlukla
yeterince c¢igneyene dek agzinda tutuyor ve ayni zorlukla
yutuyor. ’

Siyalore

‘The saliva fails of being directed to the back part of
the fauces, and hence is continually draining from the
mouth’

Salyasini bogazimin arka kismina yonlendiremedigi i¢cin salyasi
devamli olarak agzindan akiyor.

Enkontinans

‘The urine and faeces are passed involuntarily’

Idran ve fecesi istemsiz olarak cikt1.




James Parkinson’un PH’yi tanimlamasindan sonra, PH fizyopatolojisinin
aciklanmasinda tarihsel agidan 6nemli bir diger adim da Lewy cisimciginin (LC)
kesfidir. 1912 yilinda F.H Lewy, ilk kez PH’nin patolojik belirteci olan LC’yi,
Parkinson hastalarinin beyin sapinda, substansia nigranin (SN) néromelanin igeren
ndronlarmin sitoplazmasinda yer alan kiire bi¢iminde inkliizyonlar olarak
tanimlamustir (27, 28). Giiniimiizde hala SN’de dopaminerjik néron kaybi ve bu
noronlarda LC varligi PH tanisinda kullanilmaktadir (29, 30).

Ehringer ve Hornykiewicz’in (1960) PH hastalarinin striatumunda dopamin
konsantrasyonlariin belirgin sekilde azaldigini kesfetmelerinden bir yil sonra, PH
hastalarinda tedavi edici farmasotik ajan olarak levodopa denemeleri yapilmistir.
Enjekte edilen levodopanin PH hastalarinda bradikineziyi iyilestirme yetenegi ilk
olarak 1961'de gosterilmis ve oral levodopa gelisiminin yolu agilmistir (31).

Son yillarda yapilan ¢aligmalar ise; genetik mutasyonlar, ubikuitin-proteazom ve
otofaji-lizozomal sistemler tarafindan yanlis katlanmis proteinler, artan oksidatif stres,
mitokondriyal islev bozuklugu, enflamasyon, ndroimmunolojik ve ndroanatomik

mekanizmalar ve fonksiyonel anormallikler {izerinde durmaktadir (32).

4.1.2. Epidemiyoloji

PH’nin popiilasyonun 1000'de 1-2'sini etkiledigi (33) ve 10-20 yillik zaman
diliminde progresif olarak ilerledigi diisiiniilmektedir (34). Baslangi¢ yasinin 65-70
yas aralifinda oldugu, ¢ogunlukla da 60 yas sonrasinda goriildiigii ve 60 yas iistiinde
prevalansin %1 oldugu bildirilmistir. Kirk yasindan 6nce baslangi¢, kohortlardaki
vakalarin %S35'inden azinda goriiliirken, daha erken baslangic genetik varyantlarda
ortaya ¢ikmaktadir (33). Hastalarin %5-10’unda semptomlar 20-40 yas araliginda
baslamaktadir. Bu vakalar erken baglangi¢cli PH olarak tanimlanmaktadir (35). Yirmi
yasindan Once basladigi durumlarda ise juvenil parkinsonizm adini almaktadir.
Siklikla sporadik olup %10 hastada pozitif aile oykiisii mevcuttur (35). Genel olarak
vakalarin %5-10'unda genetik faktorlerin rol oynadigi kabul edilmektedir (33). PH’ nin
erkeklerde kadinlara kiyasla biraz daha sik goriildiigii saptanmaktadir. Hastaligin
prevalansi genellikle 100.000 kiside 100 ila 200 arasinda kabul edilir ve yillik
insidansinin 100.000'de 15 oldugu diisiiniilmektedir (33). PH’nin diinya iizerinde 4
milyondan fazla kisiyi etkiledigi, 2030 yilina kadar da bu sayinin ikiye katlanacagi
ongoriilmektedir (36).



4.1.3. Klinik ozellikler
PH’de klinik semptomlar; motor ve motor olmayan bulgular olmak iizere ikiye

ayrilmaktadir. Motor ve motor olmayan bulgular Tablo 4.1.3.1.”de 6zetlenmistir.

Tablo 4.1.3.1. PH’de motor ve non-motot bulgular

Motor Bulgular

Motor olmayan Bulgular

Tremor, bradikinezi, rijidite, postural
instabilite

Hipomimi, dizartri, disfaji, siyalore

Bilissel bozukluk, bradifreni, dilinin
ucunda fenomeni (TOT)

Depresyon, apati, anhedoni, yorgunluk,

diger davranigsal ve psikiyatrik sorunlar
Azalmis kol salinimi, ayaklarini yere Duyusal semptomlar: Anozmi, agozi,
stiriiyerek yiirlime, festinasyon, yatakta  parestezi, agri
donmede giigliik
Mikrografi, giinliik yasam Disotonomi (ortostatik hipotansiyon,
aktivitelerinde giicliik konstipasyon, iiriner ve cinsel islev
bozuklugu, anormal terleme, sebore),
kilo kayb1
Glabellar refleks, blefarospazm, distoni,

skolyoz, kamptokormi

4.1.3.1. Motor bulgular

PH’nin; istirahat tremoru, rijidite, akinezi/bradikinezi ve postural instabilite
olmak iizere dort kardinal motor bulgusu vardir (24, 37).

[stirahat Tremoru: Istemli kas kasilmas1 olmadig1 ve ekstremitenin yergekimine
kars1 desteklendigi durumlarda ortaya ¢ikan tremordur. Stres veya genel hareketle
(ylrimek gibi) amplitiidii artarken, hedefe yonelik istemli harekette amplitiid
azalmaktadir. PH vakalarinin en sik doktora bagvurma nedenlerinden birini olusturur
ve vakalarin yaklasik %75’inde ortaya ¢ikmaktadir. PH’de tremor 4-6 Hz frekansa
sahip olup, istirahatte belirgindir. Genellikle tek tarafli olarak, ekstremitenin distalinde
aralikli olarak ortaya ¢ikmakta; ancak zamanla siirekli hal alip, karsi ekstremiteye

gecgebilmektedir.



Rijidite: Agonist ve antagonist kaslarda eszamanli kasilmaya bagl olarak ortaya
c¢ikan tonus artisidir. Harekete karsi direng olarak tanimlanabilir. Genellikle disli ¢ark
seklinde, ekstremite, boyun ve govdenin pasif hareketi sirasinda tek tarafli ve tipik
olarak varsa tremor ile ayni tarafta ortaya ¢ikmaktadir.

Akinezi/Bradikinezi: PH’nin en karakteristik klinik 6zelligidir. Motor hareketin
yavashigini ifade etmektedir. Bradikinezi, bazal ganglion hasarinin sonucu olarak
ortaya ¢ikar ve dopamin eksikliginin derecesi ile en yliksek korelasyon gosteren
kardinal bulgudur. Hareketleri planlama, baglatma ve yiiriitme ile ilgili giicliikleri;
sirali ve es zamanli gorevleri yerine getirme ile ilgili zorluklar1 kapsamaktadir.
Hastaligin ilk yillarinda, genellikle giinliik yasam aktivitelerinde ve hareketlerde
yavaglama ve tepki siirelerinde uzama olarak ortaya ¢ikmaktadir. Diigme ilikleme,
mutfak esyalarmi kullanma gibi ince motor kontrolii gerektiren gorevlerle ilgili
zorluklart igerebilir. Bradikinezinin diger belirtileri arasinda spontan hareketlerde ve
el kol hareketlerinde azalma, bozulmus yutma nedeniyle siyalore, monotonik ve
hipofonik dizartri, yiiz ifadesi kayb1 (hipomimi), azalmis goz kirpma ve yiirtirken kol
salimiminda azalma yer almaktadir. Diger PH semptomlarinda oldugu gibi bradikinezi
de hastanin duygusal durumundan etkilenmektedir. Ornegin, heyecanlanan hareketsiz
hastalar, bir topu yakalamak i¢in hizlica hareket edebilir; ya da birisi “ates” diye
bagirirsa aniden kosabilir. Bu fenomen hareket paradoksu (kinesia paradoxica) olarak
tanimlanmaktadir.

Postural Instabilite: Postural reflekslerin kaybi sonucu ortaya g¢ikmaktadir,
PH’nin dopaminerjik tedaviye en az cevap veren ve en fazla 6ziirliiliik yaratan kardinal
bulgusunu olusturmaktadir. Postiiral instabilitenin ilerlemesi ile birlikte yiiriimede
festinasyon riski de artmaktadir. Degerlendirilmesinde ¢ekme testi, 10-15 adim
ilerleyip donme ve blok oturmanin kontrol edilmesinden yararlanilabilir. Hoehn ve

Yahr evrelemesine gore, postural instabilite 3. evreden itibaren ortaya ¢ikmaktadir.

4.1.3.2. Motor olmayan bulgular

PH bir hareket bozuklugu olmasma ragmen, Parkinson tablosuna motor
bulgularin yaninda noéropsikiyatrik ve davranigsal bulgular, uyku bozukluklari,
otonomik bulgular, duyusal bulgular gibi motor olmayan semptomlar da eslik
etmektedir. PH’de motor olmayan bulgulardan bazilari, motor bulgular heniiz ortaya
¢tkmadan ¢ok &nce gozlenebilmektedir. (4). Ozellikle olfaktor disfonksiyon, REM



uyku davranis bozuklugu, giindiiz uykululugu, depresyon, anksiyete, kabizlik ve
erektil disfonksiyon erken motor olmayan bulgular olarak tanimlanabilir. Her ne
kadar, bazilar1 hastalifin erken doneminde ortaya ¢iksa da; motor olmayan bulgular
genellikle ilerleyen yas ve hastalik siiresi ile iliskilidir (5). Ayrica motor olmayan
bulgular, motor bulgularda oldugu gibi dalgalanma paterni gosterebilmektedir ve
genelde motor dalgalanmalar ile pozitif yonde iliskilidir. Ozellikle de davranissal
bulgular motor kapali donemlerde ortaya ¢ikma egilimi gostermektedir. (38).

Motor olmayan bulgularla ilgili yapilan iki farkli ¢alismada, caligmaya dahil
edilen PH hastalarinin tamamina yakininin (6, 39) ve motor dalgalanmalara sahip PH
hastalarininsa tamaminin motor olmayan bulgulara sahip olduklari gosterilmistir (40).
Bu bulgular PH’de motor olmayan bulgularin sanilandan daha fazla yayginliga sahip
oldugunun altin1 c¢izmektedir. Ayrica motor olmayan dalgalanmalarin motor
dalgalanmalardan daha yiiksek oranda yasam kalitesinde diisiise neden oldugu
gosterilmistir (40). Artan niifus yasam beklentisi de géz 6niinde bulunduruldugunda
PH’nin motor olmayan islev bozukluklarinin tanimlanmasi 6nemli hale gelmistir. Bu
anlamda ilk siiflamay1 gelistirenlerden biri Braak ve arkadaslaridir (30).

Braak ve arkadaglar1 (2003) motor olmayan bulgulari 6 asamali néropatolojik
bir siireg olarak ele almustir (30). ilk evre olfaktdr disfonksiyon olarak ortaya ¢ikabilen
anterior olfaktor ¢ekirdegin dejernerasyonu, ikinci evre ise uyku homeostazindaki
bozulmalar olarak ortaya ¢ikabilen patolojik siirecin beyin sapina ilerlemesi olarak
tanimlanmistir. Bu iki evre hastaligin klinik oncesi evrelerini temsil etmektedir.
Bradikinezi, rijidite, tremor gibi motor bulgularin ortaya ¢iktigi, substantia nigra ve
diger derin beyin ¢ekirdeklerinin etkilendigi asama, evre 3 ve 4 ile karakterizedir. Bu
asama PH’nin premotor bozukluktan motor bozukluga ge¢is esiginin asildigi ve
genelde teshis edildigi zamandir. Son olarak da biligsel bozukluklar ve gorsel
haliisinasyonlar gibi noropsikiyatrik belirtilerin ortaya ¢ikabildigi, patolojinin
neokortekse ve limbik yapilara yayildigi evre 5 ve 6 gelmektedir. Her ne kadar bu
evreleme sistemi geleneksel goriisten fakli olarak noropatolojik korelatlari ile birlikte
motor olmayan bulgular1 ilk siniflama girisimlerinden biri olarak kabul edilse de;
sadece lewy cisimcigi dagilimina dayanmasi, klinik 6ncesi bulgulardan huzursuz
bacak sendromu veya kabizlik olusumuna iligkin bir agiklama saglamamasi, evre 1 ve

2 i¢in daha fazla kanita ihtiya¢ duyulmasi gibi eksikliklere sahiptir (41).
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Noropsikiyarik bulgular: Depresyon, anhedonia, apati, anksiyete, panik atak,
haliisinasyon, deliizyon, iliizyon, demans, kogntif disfonksiyon, dikkat etksikligi,
obsesyonal/tekrarlayici davranis, konfiizyon ve delirium noropsikiyatrik bulgular
altinda degerlendirilmektedir (30,34). Depresyon ve anhedoni PH’de en sik bildirilen
duygudurum bozukluklarindandir (42, 43). Farkli tani kriterlerine bagli olarak
depresyon PH hastalarinin  %10-45’ini etkileyebildigi bildirilmistir (43). PH
hastalarinda g6zlenen apatinin ise depresyon ve yorgunluktan bagimsiz olarak ayirt
edici bir semptom olarak ortaya ¢iktigi saptanmustir (44, 45). Ancak psikomotor
yavaglama, bradikinezi ve hipomimi gibi motor bulgular; depresyon, anhedoni ve apati
semptomlarinin fark edilmesini giiclestirmektedir. Anksiyete bozukluklarinin ise
PH’de klinik oncesi risk faktorleri arasinda olabilecegi yoniinde arastirmalar
mevcuttur (46, 47). Anksiyete yaygin olarak panik atak ve yaygin anksiyete bozuklugu
olarak ortaya ¢ikma egilimi gostermektedir (48). Nadiren yiiksek doz levodopa
tedavisinin yan etkisi olarak mani semptomlar1 da bildirilmistir (49). Striatal alanlar
ozellikle putamen ve kaudat ¢ekirdek PH ile iligkili duygudurum bozukluklarinin en
cok calisildig: alanlardir (50). Gorsel haliisinasyonlar PH’de en sik goriilen psikotik
semptomu olusturmaktadir. Parkinson hastalarinin %40’ 1nda, genellikle 1y1 huylu olan
gorsel hallisinasyonlar saptanirken; sanrilar, paranoid diisiince ve deliryum gibi
semptomlar hastalik ilerledik¢e daha sik hale gelmektedir (15). Deliryum ayrica,
ilerlemis demansta ortaya ¢ikabilir veya eszamanli enfeksiyon veya dopaminerjik
ilaglar tarafindan da indiiklenebilmektedir (48). Demans, Parkinson hastalarinin
%40’ inda goriilmekte olup, bu oran saglikli bireylerdekinden yaklagik alti1 kat daha
fazladir (51). PH’de izlenen demans tablosu ozellikle gorsel/uzamsal islevlerde ve
bellek islevlerinde bozulma ile karakterizedir.

Uyku bozukluklarr: Huzursuz bacaklar ve periyodik ekstremite hareketleri, REM
uykusu davranis bozuklugu (RBD), REM uykusu atoni kaybi, non-REM uykusu
hareket bozukluklari, asir1 giindiiz uykululugu, canh riiyalar, insomnia ve uykuda
nefes alma zorlugu uyku bozukluklar: altinda degerlendirilmektedir. (4, 42, 48). PH
hastalariin neredeyse tamaminin uyku bozukluklarma sahip olduklart ve bu
yakinmalarin genellikle hastalik seyrinin erken donemlerinde basladigi gosterilmistir
(52). Uyku bozuklugunun nedenleri ¢ok faktorliidiir, ancak beyin sap1 ve

talamokortikal yollardaki uyku diizenleme merkezlerinin patolojik dejenerasyonu
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onemli goriinmektedir (53, 54). Huzursuz bacak sendromu c¢ogunlukla gece
saatlerinde, istirahat ile ortaya ¢ikan ve hareketle diizelen hos olmayan bir hisle iliskili
bir hareket bozuklugudur. RBD, REM uykusu sirasinda normal iskelet kas1 atonisinin
kaybiyla karakterize bir parasomnia olarak tanimlanmaktadir. RBD’nin, PH
hastalarinin yaklasik {igte birinde goriildiigi bildirilmistir (55). Uyku sirasinda
konusma, bagirma, ve anormal hareketler olarak ortaya ¢ikar ve genellikle bu belirtiler
yatak partneri tarafindan rapor edilmektedir (48).

Otonom bulgular: Acil idrar yapma istegi, noktiiri ve sik idrara ¢ikma gibi
mesane bozukluklari, terleme, orostatik hipotansiyon, erektil disfonskiyon ve
hiperseksiielite gibi cinsel islev bozukluklart ve goz kurulugu otonom bulgular
arasinda degerlendirilir (4, 42, 48). Otonom bulgular; ileri yas, hastalik siiresi ve
kognitif islevlerde bozulma ile iligkili oldugu gosterilmistir. (56). Otonom bulgularin
altinda yatan fizyopatoloji heniiz yeterince agiklanmamuistir. Ancak otonom islevlere
aracilik eden dorsal vagal ¢ekirdek, nucleus ambiguous ve kaudal raphe ¢ekirdegi gibi
cekirdeklerin dejenerasyonu ile iligkili olarak otonom bulgularin ortaya ¢ikabilecegi
diistiniilmektedir (57).

Gastrointestinal bulgular: Tikiiriik birikmesi (siyalore), agozi, disfaji, titkanma,
reflii, kusma, mide bulantisi, konstipasyon, yetersiz bagirsak bosalmasi ve fekal
inkontinans gastrointestinal bulgular bashigi altinda degerlendirilir (4, 42).
Gastrointestinal bulgular arasinda yapilan c¢alismalar 6zellikle konstipasyona
odaklanmuistir. Ciinkii konstipasyon PH’de en sik goriilen motor olmayan bulgulardan
biridir ve hastaligin erken donemlerinde gelisebilir (58). PH’de hem merkezi sinir
sisteminde hem de kalin bagirsakta dopaminerjik ndronlarda ciddi kayip olmasina
ragmen, konstipasyonun dopaminerjik tedaviye iyi yanit vermedigi bildirilmistir (59).

Duyusal bulgular: Agri, parestezi ve olfaktdr disfonksiyonlar duyusal bulgular
basligi altinda degerlendirilir (4, 60). PH hastalarinin %46-76’sinda agr1 yakinmasinin
mevcut oldugu farkli ¢alismalarda gosterilmistir. PH’de agri hem birincil hem de
ikincil nedenlerle ortaya ¢ikabilir (61). Kas-iskelet agrisi, radikiiler/noropatik agr,
distonik agr1, santral veya primer agri, viseral agri, oral agr1 ve genital agri1 olarak
tamimlanmaktadir  (62). Olfaktor disfonksiyon PH hastalarimin = %90’ min1
etkilemektedir ve preklinik bir belirte¢ olabilecegi iddia edilmektedir (62—65). PH’nin

erken donemlerinde goriilen yaygin bir bulgu olmasina ragmen ¢ogu zaman hastalar
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tarafindan fark edilmeyebilir. 5-10 yillik takiplerde hiposminin artmis PH riskinin
artigi ile iliskili oldugu gosterilmistir (66). Olfaktor bulbus ve anterior olfaktor
cekirdekteki ekstranigral noronlarin erken dejenerasyonu sonucu ortaya ¢iktigi
diistiniilmektedir (30).

Diger bulgular: Yorgunluk/halsizlik, ¢ift gorme ve Kontrast duyarliligi gibi
gorme bozukluklari, sebore, kilo kayb1 ve kilo artis1 (tedaviye bagl gelisebilir) PH’de

izlenen diger motor olmayan bulgulardir (4, 48, 60).

4.1.4. Parkinson hastahginda tanisal yaklasim

PH tanis1 belirti ve bulgularin olusturdugu klinik tablonun degerlendirilmesi
sonucu koyulur (67, 68). Tani i¢in; tremor, rijidite, bradikinezi ve postural
anormallikler olmak {izere kardinal bulgularin hepsinin bir arada bulunmasi gerekmez.

Baslangicta bulgular asimetrik olarak ortaya ¢iksa da zamanla bilateral tutulum
izlenir. Ancak tutulum, semptomlarin ilk bagladig: tarafta daha belirgin olma egilimi
gosterir. Ozellikle ince motor hareketlerde beceriksizlik, hafif giicsiizliikler, merdiven
¢ikmada zorluk bigiminde postural dengesizlikler, yiiz ifadelerinde azalma, hipofoni,
yiiriimede ve yiirlirken ortaya ¢ikan kollarin spontan hareketinde yavaslama seklinde
motor bulgular hastaligin ilk yillarinda go6zlenebilmektedir. (69). Ancak motor
bulgularin ortaya ¢ikmasindan ¢ok once (on yildan daha uzun siire); anosmi, REM
uyku davranis bozuklugu (RBD), konstipasyon, depresyon ve anksiyete gibi motor
olmayan bulgularin varhigi literatiirde bildirilmistir (4, 48, 60, 70).

PH tanisi i¢in en sik olarak Birlesik Krallik Parkinson Hastalig1 Dernegi Beyin
Bankasi tani kriterleri (UK Parkinson’s Disease Society Brain Bank — UKPDBB)
kullanilmaktadir (71). Bu kriterlere gore temel semptom olan bradikineziye; 4-6 Hz
istirahat tremoru, kas rijiditesi veya postural instabiliteden (derin duyu ile ilgili islev
bozuklugundan kaynaklanmayan) en az birinin eslik etmesi gereklidir. Ayrica en az 3
destekleyici kriterin varlii ve 16 dislayici kriterin de olmamasi kosulu aranmaktadir.
Dislayict ve destekleyici kriterler Tablo 4.1.4.1°de sunulmustur. Hareket
Bozukluklart Dernegi (Movement Disorders Society - MDS) ise yeni tani kriterleri
Onermistir. Bu tan1 kriterlerine gére PH tanist i¢in; bradikineziye, rijidite veya
tremordan en az birinin eslik etmesi gereklidir. UKPDBB’den farkli olarak postural

instabilite ana bulgulardan ¢ikarilmistir (72).
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Tablo 4.1.4.1. Birlesik Krallik Parkinson Hastalig1 Dernegi Beyin Bankasi
dislama ve destekleme kriterleri.

Diglama Kriterleri Destekleyici Kriterler
(PH tanis1 igin 3 veya daha fazlasi gereklidir)

Tekrarlayan inme anamnezi ve parkinsoniyen Tek tarafli baslangic

ozelliklerin basamakli ilerlemesi

Tekrarlayan kafa travmasi 6ykiisii [stirahat tremorunun

Kesin ensefalit 6ykiisii Belirtilerin basladigi tarafta daha belirgin olmak
lizere asimetrinin korunmasi

Semptomlarin baglangicinda noéroleptik kullanim  L-Dopa’ya iyi yanit (%70- 100)

Oykiisi

Okulojirik krizler L-Dopa’ya bagl siddetli diskinezi

Birden fazla akrabada etkilenme Bes yil veya daha uzun siireli L-Dopa yaniti
Siiregen remisyon On y1l veya daha uzun siireli klinik seyir

Ucg y1l sonrasinda belirtilerin tek tarafli devam etmesi
Supraniikler bakis felci

Serebellar belirtiler

Erken agir otonom tutulum

Erken agir demans (hafiza, lisan ve praksi
bozukluklari ile birlikte)

Babinski belirtisi

BT’de serebral timor veya

Yiksek doz L-Dopaya yanit alinamamasi
(malabsorpsiyon dislanmali)
MPTP(1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropridin)’ye

maruz kalma

4.2. Parkinson Hastahiginda Apati

Apati; motivasyon eksikligi, ilgi kaybi, duygusal kiintliik ve enerji azlig1 temelli
amaca yoOnelik davranigsin emosyonel, davranigsal ve kognitif bilesenlerindeki azalma
olarak tanimlanmistir (45, 73). Apatinin norolojik bozukluklarda hem semptom hem
de sendrom olarak ortaya ¢ikabilecegi iddia edilmistir (8). Apatinin sendrom olarak
tanimlanabilmesi i¢in davranigsal alan, bilissel alan ve duygusal alan olmak iizere {i¢
farkli alanda bozuklugun tanimlanmasi gereklidir. Davranigsal alandaki bozukluk;
giinliik aktivitelerde baskalarina bagimliligi ve c¢aba eksikligini, biligsel alandaki

bozukluk; yeni deneyimlere olan ilginin kaybolmasini ve sorunlari hakkinda
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kaygilanmamayi, duygusal alandaki bozukluk ise kiintlesmis duygulanimi igerir. Ote
yandan apatinin depresyondan bagimsiz ayr1 bir sendrom mu yoksa sadece depresyon
belirtisi olup olmadig1 belirsizligi literatiirde hala devam etmektedir (74). Fakat
depresyon yoklugunda apatinin, apati yoklugunda da depresyonun ortaya ¢ikabildigini
gosteren ¢alismalar mevcuttur (44, 73). Ayrica apati ve depresyon tablolarinda bazi
belirti ve semptomlar ortiismesine ragmen, klinik kanitlar bu iki tabloyu ayirt etmeye
yardimci olmaktadir (74, 75). Apatide hastanin duygudurumu nétrken, depresyonda
hasta agik¢a negatif duygudurumundan muzdariptir (76). Sekil 4.2.1.’de depresyon ve

apatinin farklilastig1 ve ortiistiigii belirtiler gosterilmistir.

Apati Bulgulan

Giriskenlikte azalma

Depresyonun emosyonel bulgular:

Bagkalan tarafindan miidahale Ugziinti
edilmediginde, digandaki aktivitelere

katilmda azalma

Ortiigen bulgular Sugluluk duygusu

Psikomotor retardasyon \ Negatif digtince ve duygular

Sosyal olaylara ve giinlik ativitelere karg
ilgi kaybi

Anhedoni | Garesizlik

Yem aktivitelen: baslatmaya olan 1lginin

Anerji Umutsuzluk
azalmasi

|
Olagandan daha az | Karamsarlik
fiziksel aktivite /

Cevresindeki diinyaya olan ilginin azalmas:

Oz elestiri

Duygusal kuntiok Olagan 1lgilere kars1

hevesm azalmasi

Kayg
Duygusal tepkilerde azalma

Intihar ditgiineeleri

Olagandan daha az duygulamm

Baskalarinin ilgiler1 ve duygularma karg:
ilgisizlik

Sekil 4.2.1. Apati ve depresyon bulgularinin dislayici ve drtiisen bulgular (77)

Apati PH hastalarmin %17’si ila %70’i arasinda goriilen sik bildirilen motor
olmayan semptomlardan biridir (44, 78-80). Ancak PH’de ortaya ¢ikan apati gelisimin
altinda yatan fizyopatolojik mekanizma hala belirsizligini korumaktadir (81). Bunun
nedenlerinden biri PH hastalarinda apati degerlendirmesinin; maske yiiz, distoni,
bradikinezi gibi motor bulgular sebebiyle zorlagsmasi olabilir. Bu sebeple apati
degerlendirme oOlgeklerinin hem hastanin kendisine hem de hasta yakinina
uygulanmasinin daha giivenilir sonuglar saglayabilecegi diistiniilmiistiir (74). Bir diger

nedense apatinin ¢ok boyutlu dogasidir. Giincel bir ¢alismada apati, hem Klinik
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goriiniimleri hem de fonksiyonel ndrégoriintileme caligmalarinin bulgular goz
onlinde bulundurularak; emosyonel/afektif apati, biligsel apati ve oto-aktivasyon
apatisi olarak siniflanmistir. (81). Bu agidan, apatinin alt tiplerinin tanimlanmasi ve bu
alt tiplerin her biri i¢in 0zel derecelendirme araglarinin kullanilmasi, amagh
davraniglarin azalmasina neden olan farkli yonlerin tek bir hasta diizeyinde
¢oziimlenmesine yardimci olacagi diistiniilebilir (82, 83).

PH’de apatinin fizyopatolojik temelleri net olarak bilinmemekle birlikte; olasi
etiyopatojenik mekanizma i¢in mezokortikolimbik sistemdeki ve orbitomedial ve
ventromedial prefrontal korteks, amigdala ve nuc. accumbens agindan olusan 6diil
sistemindeki islevsel bozukluklar oOnerilmistir (74). Ozellikle bu aglardaki
dopaminerjik iletimde ortaya cikan bozukluklar apatik davranisin altinda yatan
mekanizmada kritik role sahiptir. Ayrica serotonerjik, kolinerjik ve noradrenerjik
norotransmitter sistemlerinin, amigdala, ventral striatum ve prefrontal korteksi
birbirine baglayan devrelerin islevselligi i¢in 6nemli oldugu da bildirilmistir. PET
caligmalarinda, striatum, serebellum ve prefrontal, temporal, parietal ve limbik
loblarda apati ile serebral metabolizma arasinda negatif bir iligki oldugu gosterilmistir
(84-87). Ote yandan literatiirde apati ile prefrontal, temporal, parietal ve limbik
alanlardaki metabolik aktivite arasinda pozitif korelasyon oldugunu gdsteren bazi
caligmalar da vardir (84, 86).

Apatisi olan PH hastalarinin arastirildigi  sinirli  yapisal — goriintiileme
caligmalarinda sol nucleus accumbens (88), insular korteks, frontal ve parietal loblarda
atrofinin arttig1 (89) ve temporal loblarda gri madde kalinliginin azaldig gosterilmistir
(73). Apatisi olan PH hastalarinin dinlenim durumu ag aktivitelerini 6l¢gmek igin
yapilan bir res-fMRI ¢aligsmasinda, apatisi olan PH hastalarinda sol striatal ve frontal
alanlar arasindaki fonksiyonel baglantinin azaldigt ve sol frontal lobun alt
boliimlerinin fonksiyonel baglantisalligi ile apati arasinda negatif yonde iliski oldugu
gosterilmistir (14). Baska bir res-fMRI ¢alismasinda ise, apatinin sag orbital girus ve
bilateral singulat alanlardaki bolgesel serebral fonksiyonel aktivite ile pozitif
korelasyon gosterdigi ve sol parietal ve bilateral serebellum aktivitesi ile apatinin
negatif yonde iliskili oldugu belirtilmistir (90).

Noropsikolojik ¢aligsmalari, yiiriitiicii islevlerdeki bozulmanin apatinin en tutarh

noropsikolojik baglantist oldugunu gostermektedir (44). Yiriitiicii islevlerdeki
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bozulmalar; dikkatin yeni uyaranlara yonlendirilmesinde giicliiklere, planlamada
problemlere, i¢ ve dis uyaranlarin manipule edilmesinde zorluklara neden olmaktadir.
(11). Bu bozulmalar bilissel ilgilerde azalma, yeni ilgi alanlar1 aramama, bunlardan
zevk almama ve oto-aktivasyon eksikliklerine yol agabilir. Oto-aktivasyon dis uyaran
olmadiginda da zihinsel islemlemeyi kendiliginden baglatabilme olarak
tanimlanmaktadir. Oto-aktivasyon problemlerinde kisi dis diinya ile kendi igsel

durumu (igsel duygu ve diisiinceler) arasinda iliski kurmada zorlanabilmektedir (91).

4.3. Parkinson Hastali@inda Haliisinasyon

Haliisinasyon digsal uyaran yoklugunda ortaya ¢ikan ve istemli kontrol altinda
olmayan gerceklik algilari olarak tanimlanmistir. PH hastalarinin %22’si ile %38’1
arasinda gortilmektedir (16). PH hastalarinin, haliisinasyonlarin yaninda gergek algisal
uyaranlarin yanlis yorumlanmasi olarak tanimlanan illiizyonlar1 da deneyimleyebildigi
hatta illiizyonlar ve haliisinasyonlarin beraber gorsel algisal bozukluklar ekseninde bir
spektrum olusturabilecegi diisiiniilmiistiir (15). PH’de haliisinasyonlar ilk kez 1883’te
Parrant tarafindan demansi olan PH hastalarinda; illiizyonlarin, haliisinasyonlarin ve
deliizyonlarin da dahil oldugu psikotik sendrom olarak tanimlanmistir. Daha sonra
haliisinasyonlarin, 6zellikle demans, siddetli depresyon veya konfiizyonel durumlari
olan PH hastalarinda ortaya c¢iktigi1 rapor edilmistir (15). PH’de ortaya ¢ikan
haliisinasyonlari, yalnizca levodopanin neden oldugu psikoz ile aciklamanin bugiin
dogru bir yaklasim olmadigi kabul edilmektedir (15). Calismalar biligsel islevlerdeki
bozukluklarin ve uyku-uyaniklik dongiisiindeki diizensizliklerin PH’de ortaya ¢ikan
haliisinasyonlar ile iligkili oldugunu gostermektedir (15, 92, 93). Ayrica Lewy
cisimcikli demans ile ilgili yapilan ¢alismalar da haliisinasyonlarin dopaminerjik ilag
maruziyetinden ayr1 bir fizyopatolojik siirece sahip oldugu goriisiinii desteklemektedir
(94).

PH’de haliisinasyonlar genellikle gorsel modalitede ve insan, hayvan veya her
ikisini birden igeren sekillerde ortaya ¢ikma egilimi gostermektedir. Bu goriintiiler
tekrarlayici tipte, ¢ogunlukla hareketli ve ¢ok kisa siirelidir (95, 96). Parkinsoniyen
haliisinasyonlarin genellikle aksam veya gece, los 1sikta veya dikkatin azaldig:
donemlerde aniden ortaya ¢iktiklar: belirlenmistir (16). Cogu zaman duygusal agidan
notrdiir ancak i¢goriiniin kaybedildigi ya da dalgalandigr durumlar da bildirilmistir

(16). Siklikla cansiz objelerin canli varliklar veya canli varliklarin pargalari olarak
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algilandig1 icerikler rapor edilmistir. Periferik gérme alanindan gecen bir hayvanin
(nadiren insanin) kisa vizyonu seklinde tanimlanan gegis haliisinasyonlari ve gergekte
kimsenin goriilmedigi halde birinin yakinlarda olarak algilanmasi olarak tanimlanan
varlik haltisinasyonlar1 da PH’de bildirilen haliisinasyon icerikleridir (16). Bunlar basit
ya da 1iliml1 haliisinasyonlar olarak tanimlanmaktadir. Gorsel haliisinasyonlar kadar stk
olmasa da isitsel, dokunsal ve koku modalitelerinde de haliisinasyonlar bildirilmistir
(97). Birden fazla modalitedeki haliisinasyonlarin ayn1 anda ortaya ¢iktig1 karma tipte
haliisinasyonlar genellikle ileri yaslarda ortaya ¢ikmaktadir (98).

PH’de ortaya ¢ikan hallisinasyonlar ndropatoloji, norogoriintilleme ve
noropsikoloji verileri ile agiklanmaya ¢alisilmistir. Noropatoloji ve norogdriintiileme
calismalarinin haliisinasyonlar1 genel olarak retina diizeyinde ve kortikal diizeyde
inceledigi sdylenebilir. Haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinda, fovea g¢evresinde
dopaminerjik inervasyonda ve retinal dopamin konsantrasyonunda azalma gibi retinal
disfonskiyonlar gosterilmistir  (99-101). Kortikal diizeyde yapilan yapisal
norogoriintiilleme c¢aligmalarinda lingual girus ve superior parietal lobiil gri cevher
hacminde azalma bildirilmistir (102, 103). Gorsel haliisinasyonlar1 olan PH
hastalarinda yapilan bir PET calismasinda ise sag fusiform girusta hipoperfiizyon ve
sag superior ve medial temporal girusta hiperperfiizyon gozlenmistir (104).

Son dénemde, gorsel haliisinasyonlar agiklamak i¢in yapilan fMRG c¢alismalari
yukaridan asagiya (top-down processing) ve asagidan yukariya (bottom-up
processing) islemleme siire¢lerindeki bozulmalarin altini ¢izmektedir (105-107).
Ventral dikkat aginin (VAN) sorumlu oldugu disiiniilen asagidan yukariya
siireclerdeki bozulma, gorsel duyusal islevlerin ve primer gorsel islemleme
alanlarindaki bozulmayi isaret etmektedir. Dorsal dikkat aginin (DAN) sorumlu
oldugu diisiiniilen yukaridan asagiya siireclerdeki bozukluklarin ise kusurlu dikkat
siireclerine yol actig1 ve bu disfonksiyonun gorsel haliisinasyonlarin birincil nedenini
olusturabilecegi diistiniilmektedir (100, 103). PH’de gorsel yanlis algilart agiklamak
icin dikkat aglar1 tizerinden bir model onerilmistir (105). Bu modele gore, varsayilan
mod agi/olagan durum ag1 (default mode network-DMN) ve VAN’daki artmig aktivite
DAN tarafindan kontrol edilemedigi i¢in hatali alg1 ve haliisinasyonlarin iiretilmesine
neden olmaktadir. Modelde dissal uyaranlar DAN’1 aktive ederken, DMN’yi devre dis1
birakmaktadir. DAN digsal uyaranin onemi ile iliskili olarak kontrollii dikkati
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yonlendirmektedir (105, 108). Belirsiz bir alg1 varliginda ise DAN yeterince aktive
olamamaktadir ve belirsiz duyusal uyaranlarin yorumlanmasi igcin VAN DMN’ye asir1
bagimli hale gelmektedir. Belirsiz algi nedeni ile ortaya ¢ikan gorsel yanlis algilar
normalde DAN ile diizeltilmektedir. Ancak bu siireclerdeki bozulma diizeltilmenin
Oniine gecerek gorsel yanlis algilar1 gliglendirmektedir. Collerton ve arkadaslari ise
PH’de ortaya ¢ikan gorsel haliisinasyonlarin gorsel dikkatten sorumlu asagidan yukari
islemleme ve gorsel algidan sorumlu yukaridan asagi islemleme mekanizlarindaki
bozukluktan kaynaklandigini iddia etmektedir (107).

Literatiirde bazal ganglionlarin gorsel haliisinasyonlarin gelisiminde rol
oynadigimi gosteren g¢alismalar da mevcuttur (105, 109). Superior frontal alanlar
striatumdan girdi almaktadirlar ve parietal lob ile prefrontal alanlar ile olusturduklar
karsilikli baglantilar sayesinde gorsel dikkati diizenlemektedirler. (110). Bazal
gangliyonlar ve frontal bolgeler arasindaki fonksiyonel baglantilar nedeniyle, bazal
gangliyonlar ve fronto-striatal devreler arasindaki etkilesimlerin  gorsel
haliisinasyonlarin patogenezinde rol oynayabilecegi diisiiniilmustiir (110). Kompleks
gorsel alginin posterior kortikal bolgelere ek olarak frontal alanlardaki aktiviteye de
bagli olusu, haliisinasyonlarin dikkat stiereclerindeki bozulma ile iligkili oldugu
iddiasin1 destekler niteliktedir. Bazi1 ¢alismalar da bununla tutarli olarak frontal
alanlardaki artmis fonksiyonel aktivitenin gorsel haliisinasyonlar ile iliskili oldugunu
bildirmistir (111, 112).

Noropsikoloji ¢alismalart ise kaynak izleme, dikkat, inhibisyonve secici bellek
islevlerindeki eksikligi vurgulamaktadir (113-115). Ayrica biligsel islevlerdeki yaygin

bozulma haliisinasyonlar i¢in risk faktorii olarak tanimlanmustir (16, 116)

4.4. Parkinson Hastah@ ve Sizofreni

Son yillarda zihinsel hastaliklarin arastirilmasina yonelik yeni yaklasimlar
gelistirilmistir. Bu yaklagimlardan biri olan NIMH arastirma alani kriterleri (RDoC),
zihnin dogasini anlayabilmek i¢in normalden anormale, siireci etkiledigi diigiiniilen
insana iliskin faktorlerin tamamu ile ilgili bilgileri birlestirmeyi hedeflemektedir (117).
Boylece, psikolojik/biyolojik sistemlerde degisen derecelerdeki islev bozukluklarinin
tanimlanmast ile normalin ve anormalin dogasinin ortaya koyulabilecegi
distiniilmektedir (118). Bu yaklasimda psikopatoloji normal isleyisin siirekliligi
boyunca iki ucu temsil etmektedir. Bizim g¢alismamizda da PH’de ortaya g¢ikan
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haliisinasyon ve apati, normal alginin dogasini anlamada ve en temelde zihnin ingasini
aciklamada bir model olarak kullanilabilecegi fikri ile ele alinmistir. Ayrica sizofreni
klinik belirtilerinin siniflamasinda kullanilan pozitif-negatif semptom ayrimina benzer
sekilde; apati negatif semptom, haliisinasyon ise pozitif semptom olarak siniflanarak,
PH hastalarinin noropsikiyatrik bulgularinda benzer bir ayrisma olup olmadigi
incelenmistir. Boylece RDoC yaklasimina benzer sekilde, normal algiy1 inga eden igsel
ve digsal uyaranlarin islemlenmesi sirasinda ortaya ¢ikan fonksiyonel bozuklugun, bir
spektrumda ele alinan normalligin iki kutbunu olusturup olusturmadigi sorusu
yanitlanmaya calisilmistir.

PH ve sizofreni dopaminerjik islev bozuklugu ile iliskili iki ayr1 klinik tanidir.
Sizofreni hiperdopaminerjik bir durumla baglantiliyken, PH ise nigrostriatal yolakta
dopamin islevinin azalmasi ile iliskilidir (118). Ayrica dopamin agonisti tedavinin
psikotik semptomlara, dopamin antagonisti tedavinin ise ekstra-piramidal
semptomlara yol a¢tig1 gosterilmistir (119). Bununla beraber bazi ¢alismalar, PH ve
sizofreninin bazi1 ortak fizyopatolojik mekanizmalar1 paylasabilecegini iddia
etmektedir. Bir ¢alismada dopaminerjik frontal korteks/striatum-bazal gangliyon
sisteminin hipoaktivitesinin PH ve sizofrenide ortaya ¢ikan biligsel bozukluklarin
fizyopatolojisinin temelini olusturdugu gosterilmistir (120). Ancak bu ortak
mekanizma PH’de ve sizofrenide iki farkli sekilde etkilenmektedir. PH’de fronto-
striatal islev bozuklugu go6zlenirken, sizofrenide hippokampal islev bozuklugu
bulunmustur (120). Sizofrenide goézlenen dopaminerjik sistem bozuklugunun,
“dopamin hipotezi” olarak da bilinen sizofreni fizyopatolojisinde yer aldig1 ve negatif-
pozitif semptomlarin altinda yatan fizyopatolojiyi agikladigi gosterilmistir (121). Daha
spesifik olarak, pozitif semptomlarin varligi mezolimbik dopaminerjik sistemdeki
dopamin hiperaktivitesi ile; negatif semptomlarin ve biligsel eksikliklerin varligi ise
prefrontal korteksin hipoaktivitesi ile agiklanmaktadir (122). PH’de bu gergevede
calismalar sinirli olmakla birlikte, bazal ganglionlardaki diisiik dopamin seviyelerinin
PH'nin karakteristik motor semptomlarina yol a¢tig1 (123), frontal korteksteki digiik
dopamin seviyelerinin ise biligsel eksikliklerin ortaya ¢ikmasina katki sagladigi

gosterilmistir (124).
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4.4.1. Sizofreni

Sizofreni; disilince, algilama, duygulanim, motor ve biligsel becerilerde
bozukluklar ile tanimlanan, kisileraras1 iliskilerde ve giinlik islevlerin
siirdiiriilmesinde sorunlara neden olan, farkli klinik tablolarla ortaya c¢ikabilen,
etiyolojisi heniiz tam olarak agiklanmamis ¢ok etkenli zihinsel bir hastaliktir (125). En
yaygin sekliyle, ergenligin sonlarinda veya erken yetiskinlik doneminde paranoid
deliizyonlar ve isitsel haliisinasyonlar ile kendini gosterir. Bozuklugun tanimlanan
belirtileri gecen yiizyilda nispeten ¢ok az degismistir (125).

Sizofreniyi isaret eden ilk kayitlara, M.O. 2000 yillarina ait Msir yazili
metinlerinde rastlanmistir. Daha sonra M.O 1400 yillarinda Hinduizm’e ait kutsal bir
metin olan Rhatra Veda’da; 6z bakimda azalma, toplumdan izole yasam, ¢iplak
dolagma, zehirleneceginden korkma, tanr1 oldugunu diislinme gibi sizofreni
hastalarinda goriilen bazi belirtilerin detayli olarak tarif edildigi goriilmistiir (126).
Hipokrat M.O. 400 yillarinda, dezorganize davranisa ve diisiince iceriginde
bozukluklara sahip olan hastalar i¢in ilk defa “paranoia” terimini kullanmustir (127).
M.S. 100’lerde Kapadokyali hekim Arateus ve M.S. 200’lerde Soranus, sizofreni
tanisii karsilayabilecek bazi vakalar tarif etmislerdir. ibn-i Sina’nm 1025 yilinda
tamamladig1 El-Kanun fi’t-Tib (Tibbin Kanunu) adli eserinde “jununmufrut” olarak
tanimladig1 klinik tablo, modern sizofreni tablosu ile biiyiikk o6l¢iide uyumlu
goriilmektedir (128).

On yedinci yiizyilda Thomas Willis, on sekizinci yiizyilda ise Philippe Pinel,
John Haslam ve George Man duygulanimda kiintlesme ve diisiince igeriginde
bozulmanin oldugu bir tablodan bahsetmislerdir (129). On dokuzuncu yiizyilda
Benedict Agustin Morel “Traite Des Maladies Mentales” adli kitabinda “demence
precoce” terimini ilk kez kullanmistir (130). Dominique Esquirol “haliisinasyon”
terimini, Ewald Hecker dezorganize davranisi ve daginik diisiinceleri tanimlamak i¢in
“hebefrenik” terimini ve Kahlbaum, mutizm ve kat1 postiirii tanimlamak icin
“katatoni” terimini kullanmiglardir (131).

Emil Krapelin ise pozitif ve negatif semptom siniflamasinin temellerini atarak,
bu tablolar1 “dementia praecox” baglig1 altinda toplamistir. Ancak Kraepelin’e gore
sizofreni tablosunda bunama bulgusu olmalidir ve hastaligin erken baslangicli olmasi

gereklidir. Bleuler ise hastaligin her zaman erken yasta baslamayabilecegini One
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stirerek, zihin bdliinmesi benzetmesinin daha uygun bir yaklasim olacagini iddia etmis
ve; boylece boliinmiis anlamina gelen “schizein” ve akil anlamima gelen “phren”
kelimelerinin birlesiminden olusan sizofreni kelimesi kullanilmaya baslanmistir (132,
133). Kurt Schneider, giiniimiizde de “Schneider belirtileri” adiyla da bilinen, bir siire
tan1 koymada da kullanilan sizofreniye 0zgli semptomlar {izerine c¢alismistir.
Schnedier; sesler duyma, algi bozukluklari, diisiincelerin okunmasi, g¢alinmasi,
yayinlanmasi, beden kontroliiniin yitirilmesi gibi belirtileri birinci sira semptomlar
olarak simiflamistir (134).

Modern tan1 sisteminde, sizofreni ilk defa Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO)
yayinladigi “Uluslararas1 Hastalik, Yaralanma ve Oliim Nedenleri El Kitabinda” yer
almistir. Amerikan Psikiyatri Birligi (APA) tarafindan 1952°de yayimlanan DSM-I
siiflamasinda; sizofreni, sizofrenik reaksiyonlar seklinde tanimlanmistir. DSM-II
siiflamasinda “reaksiyon” terimi ¢ikarilmistir. DSM-III’te ise ilk kez dahil etme ve
dislama kriterlerine yer verilmistir. DSM-V’te, “Sizofreni Ac¢ilim1 Kapsaminda ve
Psikozla Giden Diger Bozukluklar” grubu altinda “sizofreni” basliginda (Tablo
44.1.1) ve DSO’niin yaymladign Ruhsal ve Davramssal Bozukluklar
Siniflandirmasi’nda (IC-10) “Sizofreni, Sizotipal ve Sanrili Bozukluklar” grubunun

altinda siiflandirilmistir (Tablo 4.4.1.2.).

Tablo 4.4.1.1. DSM-V tan kriterleri

A. Asagidaki belirtilerden ikisi, en az bir aylik siirenin (tedavi edilmisse daha az bir
stire) 6nemli bir boliimiinde bulunur. Bunlardan en az biri 1., 2. ya da 3. belirti olmalidir.
1. Deliizyonlar
2. Hallisinasyonlar
3. Dezorganize konus ma
4. Dezorganize davranis ya da katatoni
5. Negatif belirtiler
B. Bu bozuklugun bagladigi zamandan beri 6nemli bir siirede is,
kisilerarasi iligkiler ya da kendine bakim gibi, bir ya da birden ¢ok alanda
islevsellik seviyesi, bozukluk baglamadan dnceki diizeye gore belirgin olarak
azalmustir,
C. Bu bozuklugun bulgulari en az alt1 ay siirer. Bu alt1 aylik evrede, A tani
Ol¢iitlinii karlilayan, en az bir aylik (ya da basar ile tedavi edilmisse daha kisa
stireli) belirtileri (acik evre belirtilerini) kapsamalidir ve prodromal ve rezidiiel
belirti evrelerini kapsayabilir. Bu bozukluk, prodromal ya da rezidiiel evrelerde,
yalnizca negatif belirtilerle ya da bu hastaligin A tam 0lgiitiindeki iki ya da daha
fazla belirtinin esik alt1 bigimleriyle ortaya ¢ikabilir.
D.Sizoaffektif bozukluk ya da psikoz 6zellikleri gosteren depresyon bozuklugu ya da
bipolar bozukluk dislanir, ¢linkii ya agik evre belirtileriyle es zamanli olarak major
depresyon ya da mani donemleri ortaya ¢ikmamistir ya da agik evre belirtilerinin oldugu
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sirada duygudurum donemleri ortaya ¢ikmigsa bile, bunlar hastaligin agik ve artakalan
donemlerinin toplam siiresinin en az bir kesiminde bulunmustur.
E. Bu bozukluk, bir madde ya da baska bir saglik durumunun fizyolojiyle ilgili
etkilerine baglanamaz
F. Otizm acilimi kapsaminda bir bozukluk ya da ¢ocuklukta baslayan bir
iletisim bozuklugu 6ykiisii varsa, sizofreni tanis1 konabilmesi igin gerekli diger
belirtilerle birlikte, belirgin sanrilar ya da varsanilar da en az bir aydr (basariyla
tedavi edilmigse daha kisa) varsa, ayrica sizofreni tanist da konur.

Tablo 4.4.1.2. ICD-10 Sizofreni Tan1 Kriterleri

F20.0-F20.3
Paranoid, hebefrinik, katatonik ve ayrismamis sizofreni icin ortak tani kriterleri

Gl. Asagida (1) numara altinda siralanmis semptom ve belirtilerden en az birisinin
ya da (2) numara altinda siralanmig semptom ve belirtilerden en az ikisinin en az bir ay
boyunca devam etmis olan psikoz ataginda zamanin ¢ogunda goriilmiis olmasi.

(1) Asagidakilerden en az birisi

a) Diislincenin yankilanmasi, sokulmasi veya ¢ekilmesi ya da diisiincenin
yayinlanmasi

b) Kontrol edilme, etkilenme veya edilgenlik (passivity) hezeyanlari ki, bunlar
ekstremite hareketlerine veya 6zel diisiince ve eylemlere, duyumlara ait olabilir,
Ayrica hezeyanli algilama

¢) Hastanin davranigina kumanda eden veya hasta hakkinda kendi aralarinda
tartisan igitsel haliisinasyonlar veya viicudun bazi kisimlarindan gelen baska tipte
haliisinavatuar sesler.

d) Olmasi tamamen gayr1 miimkiin (6rnegin havay1 kontrol etmek veya bagka
diinyalardan gelenlerle iliski i¢inde olmak gibi) ve kiiltiire uygunsuz nitelikte devaml
hezeyanlar
(2) veya asagidakilerden en az ikisi.

e) Herhangi bir afektif i¢erigi olmayan hezeyanlarla (gecici ya da yari sekilli)
veya siirekli agir1 degerlilik fikirleriyle birlikte giden en az bir ay siireyle her giin
goriilen herhangi bir modalitedeki (isitsel, gorsel, dokunsal v.b) devamli halliisinas-
yonlar.

f) Neolojizm; ilgisiz yada einkoherent bir konusmaya neden olan diisiincenin
devamliligindaki kopuslar.

g) Balmumu yumusakligi, negativizm, mutizm, postiir alma (posturing),
stupor, galeyan hali (excitement) ve balmumu yumusakligi (waxy flexibility) ile
giden katatonik davranis.

h) Apati, konusma fakirligi emosyonel cevaplarda uygunsuzluk veya korelme
(noroleptik tedavisine veya depresyona bagli degildir.) gibi “negatif” belirtiler.

G2. En sik kullanilan diglama kriteri: Eger hasta manik epizod (F 30) veya depresif
epizod (F 32) kriterlerini karsilarsa yukaridaki 61.1 ve 61.2 kriterlerinin mizag¢ bozuklugu
gelismeden daha 6nce bulunmasi gerekir.

G3. Bozukluk; organik beyin hastaligina (FO’da bahsedilen sekilde), alkol veya ilag
entoksikasyon, bagimlilik yada yoksunluguna bagl degildir.

Tartisma: Bu anormal nitelikteki subjektif yasant1 ve davraniglarin tespitini yaparken,
kiiltiirel ve alt-kiiltiirel etkiler, yada zekanin normalden daha diisiik seviyelerde bulunmasi
nedeni ile ifade ve davranisin etkilenip degismesine bagh ortaya ¢ikabilecek yanlis pozitif
degerlendirmelerden sakinmak gerekir.
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Ozellikle arastirma yoniinden sizofrenik bozuklugun gidisindeki bazi 6zel
paternlerin, 5. bir karakter kullanarak belirlenmesi arzu edilir. Gidis en azindan bir yillik bir
gbzlem siiresi aradan gecmeden kodlanmamalidir.

4.4.1.1 Epidemiyoloji

Tan kriterlerinin farklilig1 ve arastirmalarda kullanilan farkli yontemler sebebi
ile literatiirde farkli sonuglar mevcuttur. Sizofreni prevalansi uluslararasi olarak %1°e
yakindir. Insidans ise 10.000 kiside 1,5 civarindadir (135). Bir meta-analiz
calismasinin sonuglarina gore, sizofreninin medyan sikligr 15.2/100.000’iken, farkli
toplumlarda 7.7-43/100.000 degerleri arasinda degiskenlik gostermektedir (136).
Tiirkiye’de yasam boyu sizofreni yayginligi, Binbay’in (2011) 56 arastirmay1 dahil
ettigi meta-analiz ¢alismasinda %0,8 olarak bulunmustur (137).

Sizofreni tanisini, erkeklerin kadinlara kiyasla 1.4:1 oraninda daha fazla aldig:
bildirilmistir. Sizofrenide baslangi¢ tipik olarak ergenlik donemindedir, ancak
erkeklerde kadinlara gére daha erkendir (138). Ayrica prognoz kadinlarda erkeklere
gore daha olumludur (139). Sizofreni her toplumda ve her sosyoekonomik seviyede
goriilmekle birlikte; diisiik sosyoekonomik diizeylerde, kent yasaminda, gogmenlerde
(140) ve bekarlarda daha sik bildirilmektedir (141). Esrar kullanimi istatistiki olarak
anlamli oldugu bildirilen risk faktorlerindendir (142). Sizofreni hastalarmin yagam

sliresinin topluma goére %20 daha kisa oldugu bildirilmistir (143).

4.4.1.2 Sizofreni hastaliginda pozitif-negatif semptom ayrimi

Cogu klinisyen ve aragtirmaci, sizofreni hastaliginin heterojen bir yapis1 oldugu
konusunda hemfikirdir (131). Kraepelin’in her ne kadar bazen "iiniter bir konumu"
temsil ettigi diisiinlilse de Dementia Praecox ve Paraphrenia isimli ¢alismasinda,
bozuklugun alt tiplere ayrilmasi gerektigine ve ¢esitli alt tiplerin frontal veya temporal
alanlar gibi farkli serebral lokalizasyonlar1 yansitabilecegine dair olan iddiasini agik
bir sekilde belirtmistir (144, 145). Bu sebeple, sizofreni hastaliginda pozitif ve negatif
semptomlar arasindaki ilk ayrimin Kraepelin (1919) tarafindan yapildig: sdylenebilir
(146). Kraepelin pozitif ve negatif semptom terimlerini kullanmamasina ragmen;
yogun kayip ve eksikliklerle ortaya ¢ikan belirtiler ve yikici belirtiler olmak tizere iki
semptom sinifi tanimlamistir (144). Kraepelin'in ¢alismasindaki bu ortiikk ayrim,
sizofreni semptomlarini temel ve ikincil olarak ayiran Bleuler’in (1950) yazilarinda

daha acik hale gelmistir. Bleuler’in goriisiine gore temel belirtiler; duygulanimda
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bozukluk, diisiince akisinda bozukluk, ambivalan duygulanim ve otizmden
olusmaktadir. ikincil belirtiler ise tamir mekanizmalarinin birer sonucu olarak ortaya
ciktigini diisiindiigi haliisinasyon, deliizyon ve katatoniden olugsmaktadir. Bunlara ek
olarak her hastada diisiince iceriginde bozulma olmalidir ve biling, oryantasyon ve
bellek islevlerinde bozukluk gbzlenmemelidir (132). Daha sonra, Crow (1980) bu
ayrimin aslinda fizyopatoloji ve etiyoloji ¢alismalarini kolaylastiracak bir sizofreni
tipolojisi yaratmak igin kullanilabilecegini 6ne siiren ilk kisi olmustur (147) ve
sizofreninin tip 1 ve tip 2 olarak adlandirdigr iki ana sendroma ayrilabilecegini 6ne
stirmistiir. Tip 1 sizofreni, belirgin pozitif semptomlar, normal beyin yapisi, tedaviye
gbrece iyl yanit ve muhtemelen dopaminerjik olan altta yatan norokimyasal bir
mekanizma ile karakterize edilirken; tip 2 sizofreni, belirgin negatif semptomlar,
bilgisayarli tomografik (BT) taramada goriilen yapisal beyin anormallikleri, bozulmus
bilissel islevler ve tedaviye gorece kotii yanit ile karakterize edilmistir (148). Crow,
sizofreni hastalariin klinik belirtilerini pozitif ve negatif semptomlar olarak
siniflayabilmek icin 6zel bir yontem gelistirmemistir. Ancak, Andreasen ve digerleri,
yalnizca bozuklugun klinik fenomenolojisine dayanan pozitif-negatif ayriminin
calisilmasini kolaylastiracak bir dizi 6l¢iit onermistir (149). Strauss sizofreninin
belirtilerini pozitif semptomlar, negatif semptomlar ve iliskilendirme bozukluklar:
olarak ii¢ basliga ayirmistir (150). Carpenter’da yine ii¢ baslik kullanmistir: Psikotik
semptomlar, negatif semptomlar ve biligsel semptomlardir (151).

Sizofreninin fenomenolojisi hakkindaki mevcut diisiince, pozitif ve negatif
belirtiler arasinda ayrim yapmanin altin1 ¢izmektedir (126). Bleuler, "Sizofreniler
Grubu" adli kitabinda alt tiplerin 6nemini vurgulamis, Kleist-Leonhard Ekolii,
sizofreni alt tipleri i¢in, yine farkli beyin lokalizasyonlarina dayanan ayrintili bir
sistem Onermistir. Ancak pozitif negatif belirtilerin hiyerarsik veya evrimsel bir model
baglaminda, farkli beyin islev bozukluklar ile iliskili olarak siniflama Hughlings-
Jackson tarafindan yapilmistir. Bu siiflamada; negatif belirtiler, beynin bazi
bolgelerine verilen hasar yoluyla islev kaybini temsil ederken, pozitif belirtiler, bu
islevi engelleyen bazi spesifik, daha yiiksek kortikal alana verilen hasar yoluyla islevin
serbest birakilmasini yansitmaktadir. Hughlings-Jackson, modeli hem nérolojik hem
de psikiyatrik bozukluklara uygulanmistir (149). Bu modelde, pozitif semptomlari

olusturan psikotik belirtilerin saliverme fenomeni oldugu, apati ve afektif kiintlesme
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gibi negatif semptomlarin ise yaygin islev kaybmni yansittigi diisiiniilmektedir.
Hughlings-Jackson'in beyin islevine iligkin kavramsal modeli, ¢cogu norolojik veya
¢ogu psikiyatrik sendrom i¢in kesin olarak gecerli olmasa da, pozitif-negatif belirtiler
arasindaki ayrimin, tanimlayici fenomenoloji i¢in yararli oldugu konusunda genel bir

kan1 vardir (131,152).

4.5. Dinlenim Durumu Aglar1

Sinirbilim aragtirmalari, beyin islevselliginin nasil organize olduguna
odaklanmaktadir. Tarihsel olarak fonksiyonel lokalizasyon galismalar1 Pierre Paul
Broca’nin lezyon-semptom haritalama ¢alismalarina dayanmaktadir  (153).
Devaminda gelisen norogoriintiileme teknikleri ile fonksiyon lokalizasyon iligkisi
fonksiyonel nérogoriintiileme yontemleri ile agiklanmaya ¢alisilmistir. Yaygin olarak
kullanilan fonksiyonel nérogoriintiileme yontemlerinden biri olan fMRG kan oksijen
seviyesi bagimli (Blood Oxygen Level Dependent-BOLD) sinyalin degisimini
Olgmektedir. BOLD sinyali ise degisen oksijen ihtiyacina bagli olarak ortaya ¢ikan
oksihemoglobin/deoksihemoglobin ~ oranin  paramanyetik ve  diamanyetik
ozelliklerinin yarattig1 degisimi ifade etmektedir. Bu degisim fMRG tarafindan
kaydedilmektedir (154). Beyin fMRG c¢alismalarainda en sik kullanilan paradigma
bilissel, duyusal veya motor gorev esnasindaki BOLD sinyalinin kontrol durumuna
gore degisimini gbozlemlemektir (155). Gorece daha yeni bir yaklagim ise goérev
olmadiginda beyin aktivitesini 6l¢iimlemektir. Bu yaklasim dinlenim-fMRG yontemi
olarak adlandirilmaktadir. Bu yontem gorev disindaki fonksiyonel beyin aktivitesinin
sebeke tipindeki organizasyonun arastirilmasina olanak saglamaktadir (156). Beyin
bolgeleri arasindaki fonksiyonel baglantisalligi arastirmak icin kullanilan birgok
istatistiksel ve matematiksel model olmaka birlikte, en fazla kullanilan yaklagimlar
tohum temelli (seed based) analizler ve bagimsiz bilesen analizidir (independent
component analysis — ICA) (156-158).

Biswal ve arkadaslar1 dinlenim durumu beyin aktivitesini ilk kez sol ve sag
motor alanlar arasindaki fonksiyonel senkronizasyonu tanimlayarak gostermislerdir
(159). Devaminda yapilan galismalarda, anatomik olarak farkli beyin bdlgelerinin
noronal aktivasyon desenlerinin zamansal olarak bagli oldugu baska beyin aglar1 da
tanimlanmistir. Dinlenim durumu aglarinin ortak 6zelligi hemodinamik sinyallerinin

diisiik frekansli salinimlardan (~0.01-0.1 Hz) olusmasidir (159-161). Dinlenim
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durumu aglart farkli sekillerde siniflanabilmekle beraber; yaygin olarak gorev
esnasindaki aktivitesinin degigsmine gore gorev negatif ve gorev pozitif aglar ve
islevlerine gore duyusal, motor ve norobilissel aglar olarak ayrilmaktadir (157,162).
Gorev negatif aglar dis uyaran yoklugunda, dinlenim durumundayken aktive olan
aglar1 ifade ederken; gorev pozitif aglar ise dis uyaran varliginda, gorev esnasinda
aktive olan aglardir. Bu iki ag birbirine karsit olarak ¢alismaktadir (157). Gorev
negatif ag DMN olarak da alandirilmaktadir. DMN; posterior singulat korteks (PCC),
prekiineus (PCUN), medial prefrontal korteks (mPFC), inferior parietal lobiil (IFL)
medial temporal lob (MTL) ve inferior temporal lobtan (ITL) olusmaktadir. DMN en
iyi tanimlanmig dinlenim durumu aglarindan biri olarak goriilmektedir. DMN
aktivitesi i¢sel otobiyografik bellek, ge¢misi diisiinme, gelecegi hayal etme, zihin
kurami gibi endojen siireglerle iligkili olarak yorumlanmistir (162-164).Yeni
caligmalar DMN’nin farkli alt sistemleri icerebilecegini gostermektedir. Tanimlanan
alt sitemlerden biri olan MTL alt sisteminin bellek siireglerinde rol oynadigi; mPFC
alt sisteminin ise kisi ile iliskili zihinsel simliiasyonlarda rol oynadigi iddia
edilmektedir (165). Baska bir organizasyonda ise orta hat yapilart (mPFC ve PCC) ana
sistemi olusturmakta ve ana sistemin yaninda iki alt sistem tanimlanmustir (166).
Duyusal ve motor aglar gorsel ag, isitsel ag ve duysal-motor agdan olusmaktadir.
Gorsel agin gorsel bilginin islemlenmesi ve gorsel dikkat ile ilgili oldugu
gosterilmistir. Primer gorsel ag kalkarin korteks (CAL), lingual girus (LING) ve lateral
genikulat ¢ekirdeklerden, sekonder gorsel ag ise lateral oksipital korteks (LOC) gibi
primer olmayan gérme alanlarindan olusmaktadir. Isitsel ag; Heschl girus (HG),
temporal pol (TPO) ve planum temporale (pTE) gibi primer ve skonder isitme
alanlarindan olugmaktadir. Duysal-motor ag ise presantral girusta yer alan primer
motor alan ve postsantral girusta yer alan primer somatasensoriyel alanlardan
olusmaktadir (164). Norobilissel aglar ise DMN, dikkat ¢ekerlik ag1 (SN) ve yiirtitiicii
kontrol agm (ECN) kapsamaktadir. SN duyusal ve duygusal bilgilerin
regililasyonundan ve filtrelenemesi ile iliskili olup dorsal anterior singulat korteks ve
orbital fronto-insular korteks alanlarini i¢ermektedir (167). ECN c¢alisan bellek,
bilgileri manipiile etme, dikkat kontrolii gibi biligsel siireclerler iliskilidir ve
dorsolateral prefrontal korteks (DLPFC) ve posterior parietal korteksi (PPC)
kapsamaktadir (167). Ayrica iki farkli dikkat siireci ile iliskili olarak ventral dikkat ag1
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(VAN) ve dorsal dikkat ag1 (DAN) tanimlanmistir. VAN aktivitesi asagidan yukariya
dikkat siiregleri ile iliski bulunmusken, DAN aktivitesinin ise yukaridan asagiya dikkat
sirecleri ile iligkili oldugu gosterilmistir. VAN temporoparietal alanlar ve ventral
frontal korteks i¢indeki beyin bolgelerinden olusurken, DAN intraparietal sulkus ve
frontal goz alanlarmi igermektedir (168,169). Tanimlanan bu aglarin fonksiyonlar
ve/veya anatomik karsiliklari konusunda heniiz tam bir fikir birligi olmasa da; endojen

ve ekzojen uyaranlarin islemlenmesini dinamik olarak kontrol ettikleri sdylenebilir.
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5. MATERYAL VE METOT
5.1. Amag

Bu c¢alismada, PH’de izlenen apati ve haliisinasyonun karsilastirmali olarak
fonksiyonel beyin aglar1 iizerinden incelenmesi ve noropsikometrik korelatlarinin

belirlenmesi amaglanmaktadir.

5.2. Calismanin Yapildig1 Yer

Calisma, Istanbul Medipol Universitesi, Saglik Bilim ve Teknolojileri Arastirma
Enstitiisii (SABITA), Fonksiyonel Gériintiileme ve Kognitif Afektif Norobilim
Laboratuvarinda (fINCAN) vyiiriitiilmiistiir. Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ ndan 01.08.2019 tarihinde 605 say1 no ile

onay alinmistir.

5.3. Cahismanin Katilhmcilar:

Calismaya, Istanbul Medipol Universitesi Hastanesi Noroloji Anabilim Dali,
Parkinson ve Hareket Bozukluklari1 Poliklinigi’ne basvuran, PH hastalig tanisi alan,
g6niilli olur formunu imzalayarak ¢alismaya katilmay1 kabul eden, 52 katilimci dahil
edilmistir. Bu katilimeilar ayn1 zamanda “Parkinson Demansinin Erken Teshisinde
Kullanilabilecek Invaziv Olmayan, Yenilik¢i ve Kombinotoryal Biyobelirtegler”,
(basvuru sahibi Prof. Dr. Siileyman Yildirim) baglikli TUBITAK projesine dahil olan
katilimcilardir. Katilimeilarin - tedavileri ayn1  sekilde siirdiiriilmiis, miidahil
olunmamistir. Katilimeilarin ~ glinlik toplam levodopa ve esdeger dozlar

hesaplanmustir.

5.3.1. Dahil edilme kriterleri
UKPDSBB kriterlerine gore PH tanist almak.

5.3.2. Dislanma Kkriterleri

Calisma i¢in onay vermemek.

Parkinson plus sendromlar1 siiphesi (piramidal-serebellar muayene bulgulari,
yukar1 bakis paralizisi, otonom disfonksiyon vb.) olmasi.

Oz gegmisinde alkol/madde bagimliligi, inme, kafa travmasi, intoksikasyon,

epileptik nobet dykiisii olmas.
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5.4. Calisma Gruplarinin Olusturulmasi

Caligmaya apatisi olan PH hastalar1 (a-PH), haliisinasyonu olan PH hastalar1 (h-
PH), apatisi ve haliisinasyonu olan PH hastalar1 (ha-PH) ve apatisi ve haliisinasyonu
olmayan (p-PH) PH hastalar1 dahil edilmistir. Klinik degerlendirmelerinde apati
bulgusu olan, noéropsikiyatrik envanterde (Neuropsychiatric Inventory-NPI) apati
bulgusu olan ve Apati Degerlendirme Olcegi’nden (Apathy Evaluation Scale - AES)
36 puan ve lizeri alan hastalar a-PH grubuna, klinik degerlendirmelerinde haliisinasyon
bulgusu olan, NPI’da haliisinasyon bulgusu olan ve Miami Universitesi Parkinson
Hastaligi Haliisinasyon Olcegi’nden (University of Miami Parkinson’s Disease
Hallucinations Questionnaire - UM-PDHQ) 3 puan ve iizeri puan alan katilimcilar h-
PH grubuna, apati ve haliisinasyon kriterlerinin her ikisini de karsilayan katilimcilar
ha-PH grubuna, apati ve haliisinasyon bulgular1 olmayan katilimcilar p-PH grubuna

dahil edilmistir.

5.5. Veri Toplama Araglari

5.5.1. Demografik verilerin kaydedilmesi

Istanbul Medipol Universitesi Hastanesi Noroloji Poliklinigi epikriz raporlari,
hastalardan alinan detayli anamnez ve arastirmaci tarafinda gelistirilen demografik

veri formu ile demografik veriler kaydedilmistir.

5.5.2. Bilissel islevlerin degerlendirilmesi
Biligsel islevler ndoropsikolojik test bataryasi ile degerlendirilmistir.
Noropsikometrik bataryada kullanilan testler egitim durumuna goére degisiklik
gostermektedir. Noropsikometrik degerlendirme ortalama iki saat stirmektedir.
Noropsikolojik test bataryas:
- Kisisel/Giincel Bilgiler ve Oryantasyon Degerlendirmesi
- Wechsler Bellek Olgegi (WBO) Kisisel ve aktiiel bilgiler
- WBO Oryantasyon
- Dikkat Degerlendirmesi
- WMS R Say1 menzili
- {leri say1 menzili
- Geri say1 menzili

- Yiiriitiicii Islevlerin Degerlendirilmesi

30



- Stroop Renk ve Kelime Testi (Stroop Color Word Test-SCWT)
- Sozel Akeilik Testleri
- Semantik akicilik
- Fonemik akicilik
- Meyve-isim akiciligi
- Soyutlama becerileri testleri
- Atasozleri
- Ikili benzerlikler
- Saat ¢izme testi (Clock Drawing Test-CDT)
- Bellek Degerlendirilmesi
- WBO Gorsel Bellek
- WBO Mantiksal Bellek
- Oktem Sozel Bellek Siirecleri Testi (SBST)
- Dil Islevlerinin Degerlendirilmesi
- Boston Adlandirma Testi (Boston Nanimg Test-BNT)
- Vizuo-konstriiktif Islevlerin Degerlendirilmesi
- Benton Yiiz Tanima Testi (Benton Face Recognition Test-
BFR)
- Duygudurum Degerlendirilmesi
- Yesavege Geriatrik Depresyon Olgegi (GDO)
- Apati Degerlendirme Olgegi (AES)
- Davranigsal Bulgularin Degerlendirilmesi
- Noropsikiyatrik Envanter (Neuropsychiatric Inventory - NPI)
- Biligsel Durumun Genel Degerlendirilmesi
- Mini Mental Durum Testi (Mini Mental State Examination-
MMSE)
- Demans Diizeyinin Degerlendirilmesi
- Klinik Demans Derecelendirme Olgegi (Clinical Dementia
Rating-CDR)

5.5.2.1. Kisisel giincel bilgiler ve oryantasyon
WBO alt testleridir (170,171). Katilimcinin kisisel ve giincel bilgileri hakkinda

bilgi edinmeyi amaglayan 6 soru ve katilimcinin zamansal ve mekansal
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oryantasyonunu degerlendirmeyi amaglayan 6 soru olmak {izere toplam 12 sorudan

olugsmaktadir. Sorular egitim durumuna goére degismektedir.

5.5.2.2. Say1 menczili testi

WBO alt testleridir (170,171). Say1 dizileri isitsel dikkat ve kisa siireli bellek
kapasitesi ile iligkilendirilmistir (172). Diiz say1 dizisi ve ters say1 dizisi olmak {izere
dikkatin basit ve karmagsik formu ayr1 ayri degerlendirilmektedir. Diiz say1 dizisi
performans: daha ¢ok dikkati siirdiirme becerisini gosterirken, ters say1 dizisi ¢alisan
bellek performansini gostermektedir. Diiz sayr dizisi 3 basamakli rastgele sayi
dizilerinden baslamakta ve 8 basamakli say1 dizilerinde bitmektedir. Her basamakta 2
farkli say1 dizisi bulunmaktadir. Sayilarin her biri saniyede bir say1 olacak sekilde
okunmaktadir. Seri tamamlandiktan sonra da katilimcidan sdylenilen say1 dizilerinin
dogru sirayla tekrar etmesi istenmektedir. Katilimer diziyi dogru tekrar edilebilirse
sonraki basamaga gecilmektedir. iki say1 dizisinde arka arkaya hata yapilirsa test
sonlandirilmaktadir. Dogru tekrar edilen en yiiksek basamakli diiz say1 dizisi hastanin
ileri sayr menzilini olusturmaktadir. Ters say1 dizisinde ise birer saniyede bir say1
hizinda okunan sayr dizisinin ters sirayla, yani sondan baga tekrar edilmesi
istenmektedir. Diiz say1 dizisinde oldugu gibi iki say1 dizisinde arka arkaya hata
yapilirsa test sonlandirilmaktadir. Dogru tekrar edilen en yiiksek basamakli ters say1

dizisi hastanin geri say1 menzilini olusturmaktadir.

5.5.2.3. Stroop renk ve kelime testi

Stroop renk ve kelime testi (Stroop Color and Word Test-SCWT), deneysel ve
klinik amaglar i¢in yaygin olarak kullanilan néropsikolojik testlerden biridir. Kognitif
esneklik, dikkat, bilgi islemleme hizi, ¢calisma bellegi gibi frontal islevlerle iliskilidir.
1935 yilinda J.R. Stroop tarafindan gelistirilen testin (173), Tiirk¢e gegerlilik ve
giivenirligi ise Bilnot Bataryasi kapsaminda yapilmistir (174). Stroop’a gore, SCWT
bilissel miidahaleyi engelleme yetenegini degerlendirmektedir. Test; mavi, kirmizi,
yesil renklerdeki 60 kutu ve ifade ettigi renk ile miirekkep renginin uyumlu olmadigi
(0rnegin yesil miirekkep ile yazilmis kirmizi rengi) 60 tane mavi, kirmizi ve yesil
kelimelerinden olusmaktadir. Katilimcilara ii¢ gorev verilmektedir. Ik gorevde
katilimcilardan gordiikleri renkli kutulardaki renkleri adlandirmalar1 istenmektedir.

Ikinci gorevde ifade ettigi renk ile miirekkep renginin uyumlu olmadig1 kelimelerin
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okunmasi istenmektedir. Katilimcinin kelime listesini okuma siiresi kaydedilmektedir.
Ugiincii gorevde ise katilimeilardan, ifade ettigi renk ile miirekkep renginin uyumlu
olmadigi kelimelerin miirekkep renklerini sOylemeleri istenmekte ve siire
kaydedilmektedir. Bu gorevde katilimci daha otomatiklesmis bir gérev olan okumay1
engellemeli ve daha az otomatiklesmis bir gorev olan miirekkep rengini adlandirmay1
gerceklestirmelidir. Daha otomatiklestirilmis siireci engellemedeki bu zorluga Stroop
etkisi denir (173). Miirekkep rengini sOyleme siiresi testi bitirme siiresini, miirekkep
rengini sOyleme siiresi ile kelime okuma siiresi arsindaki fark ise siire farkim

olusturmaktadir. Ayrica hata sayisi ve spontan diizeltme sayis1 kaydedilmektedir.

5.5.2.4. Sozel akicilik testleri

Sozel akicilik testlerinde, sozciik bilgisi, uzun siireli bellek islevleri, ¢alisma
bellegi, dikkat islevleri, bilgi islemleme hizi, uygunsuz uyaranin inhibe edilmesi gibi
islevleri degerlendirilmektedir. Bu bakimdan s6zel akicilik testleri; dil islevlerinin,
yiriitiicli islevlerin ve bellek iglevlerinin degerlendirildigi kompleks bir testtir (172).
Tirkge gecerlilik ve giivenirligi 1994 yilinda yapilmistir (175). Sozel akicilik
testlerinden biri olan semantik akicilik testinde katilimciya bir kategori (hayvan)
verilmekte ve katilimemnin 1 dakika igerisinde verilen kategoride olabildigince fazla
kelime tiretmesi istenmektedir. Fonemik akicilik testinde katilimciya farkli harfler (K,
A, S) verilmekte ve katilimcidan 1 dakika igerisinde olabildigince fazla, verilen
harflerle baslayan 6zel isim olmayan kelimeler soylemesi istenmektedir. Meyve isim
akiciliginda ise katilimcilardan 1 dakika igerisinde bir insan ismi bir de meyve ismi
sOyleyerek isim-meyve ciftleri olusturmalar1 istenmektedir. Toplam kelime sayisi,

kategori dis1 kelime sayisi ve perseverasyon sayisi kaydedilmektedir.

5.5.2.5. Soyutlama becerileri testleri

Soyutlama becerileri atasdzli yorumlama ve ikili benzerlikler testleri ile
degerlendirilebilir. Atasozii yorumlamada katilimciya verilen atasézlerinin somut
olarak mi anlasildig1 yoksa soyut anlamiyla m1 yorumlandigi incelenmektedir. Kelime
ciftleri testinde ise katilimcilara “Kopek-Aslan”, “Hava-Su” gibi 10 tane kelime ¢ifti
verilir ve bu kelime ciftlerinin arasindaki iligkinin sdylenmesi istenmektedir. Somut
yanit verilmesi, ikincil benzerlik kurulmasi veya fark sdylenmesi soyut diisiinme

becerisinin bozuldugu seklinde yorumlanmaktadir (176).
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5.5.2.6. Saat ¢izme testi

Saat ¢izme testi (Clock drawing test-CDT), hastadan bir saat ¢izmesinin
istendigi sozlii olmayan bir tarama aracidir. Sayilarin dairenin etrafina yerlestirilmesi
gorsel-uzaysal becerileri, sayisal siralama ise planlama becerilerini gerektirmektedir.
Daha sonra hastadan saatin ibrelerini saat on biri on dakika gegeyi gosterecek sekilde
cizmesi istenmektedir. Test ayrica uzun siireli dikkati, hafizay, isitsel islemlemeyi,
motor programlamayi, motor planlamayr ve engellenme toleransin1 da
degerlendirmektedir. Bu testin avantajlar1 arasinda kisa siirede bitmesi, uygulama ve

puanlama kolayligi, dil ve kiiltiirel dnyargilarin olmamasi yer almaktadir (177).

5.5.2.7. Gorsel bellek alt testi

WBO alt testlerinden biridir. Bu testte gorsel bellek, gorsel algi ve gorsel motor
yetenekler degerlendirilmektedir (171). Test ayr1 kartlarda sunulan, artan
karmagiklikta dort geometrik desen igermektedir. Kartlar katilimciya 8-10 sn.
gosterilmektedir. Katilimcidan verilen siire boyunca kartlardaki deseni aklinda tutmasi
ve kart gosterimi bittikten sonra ayni deseni ¢izmesi istenmektedir. ik ¢izim
katilimcinin anlik kayit puanini olusturmaktadir. 30-40 dakika gegtikten sonra bu defa
sekiller gosterilmeden katilimcidan aklinda kalanlar1 cizmesi istenmektedir. Ikinci
gizimden aldig1 puan ise uzun siireli bellek performansini gostermektedir. Daha
sonrasinda her bir sekil igin tanima kartlar1 gosterilmekte ve katilimcinin geldiriciler
arasmdan dogru sekli tanimasi istenmektedir. Ilk resim 0°dan 3’e kadar, ikinci resim
0’dan 5’e kadar ve igiincii resim 0’dan 7’ye kadar puanlanabilmektedir. Testten

alinabilecek maksimum puan 15°’tir.

5.5.2.8. Mantiksal bellek alt testi

WBO alt testlerinden biridir. S6zel epizodik bellegi dlgmek igin tasarlanmistir.
Bellek islemlemesine ait kodlama, depolama ve geri ¢agirma siireglerini 6lgmektedir
(171). Tematik olarak bagimsiz iki hikayeden olusmaktadir. Yirmi bes maddeden
olusan hikayeler okunduktan sonra, katilimcidan aklinda kalanlar1 sdylemesi
istenmeketdir. Bu, aninda geri ¢agirma puanini olusturmaktadir. Otuz dakika sonra
katilimcidan aklina kalanlar1 bir daha sdylemesi istenmektedir. Bu, ise gecikmeli geri
¢agirma puanini olusturmaktadir. Her dogru ayrintiya bir puan verilmektedir. Daha

sonra tanima sorulart sorulmaktadir. Mantiksal bellek, kavramsal organizasyon ve
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sema olusumu gibi bir dizi iist diizey bilissel isleve bagli oldugundan, bellegin anlati

niteligindeki dogasini ortaya koydugu disiiniilmektedir.

5.5.2.9. Oktem-sézel bellek siiregleri testi

Sozel bellek siiregleri testi (SBST) bellekle iliskili birgok parametreyi 6l¢ebilen
bir kelime 6grenme listesidir (178). Bu testin giivenirlik ve gegerlik ¢aligmasi 1992
yilinda Oktem tarafindan yapilmistir. Testin A, B ve C olmak iizere farkli kelime
dizilerinden olusan 3 formu vardir. Bu calismada A formu kullanilmistir. Testte birbiri
ile iligkisi olmayan 15 farkli kelime (nehir, ev, anne vb.) yer almaktadir. Bu kelimeler
birer saniye ara ile katilimciya okunmakta ve her deneme bittiginde katilimcidan
aklinda kalanlar1 soylemesi istenmektedir. Katilmcmimn ilk denemede aklinda
kalanlar1 sdyledigi kelime sayis1 anlik kayit skorunu olusturmaktadir. Devaminda
kelime dizisi toplam 10 kere daha okunmakta ve her deneme bitiminde katilimcidan
aklinda kalan kelimeleri sOylemesi istenmektedir. 10 deneme boyunca sdyledigi
aklinda kalan kelime sayisinin toplami 6grenme puanini olusturmaktadir. Denemeler
tamamlandiktan 30 dk sonra katilimcilardan aklinda kalan kelimeleri bir daha
sOylemesi istenmektedir. Bu da kendiliginden geri getirme puanini olusturmaktadir.
Hatirlayamadigi kelimeler igin tanima listesinden yararlanilmakta, tanidigi kelimeler

de tanima skorunu olusturmaktadir.

5.5.2.10. Boston adlandirma testi

Boston adlandirma testi (Boston naming test-BNT) dil islevlerinden biri olan
adlandirma becerisini degerlendirmeyi amaglamaktadir (179). BNT uyaranlar sik ve
nadir kullanilan kelimelerden olusan, degisen zorluklardaki nesnelerin ¢izgi
resimlerinden olugsmaktadir. Resimler katilimcilara gosterildikten sonra, katilimcilarin
gordiikleri resimleri adlandirmasi istenmektedir. Yirmi saniye i¢cinde spontan yanit
verilmez ise, iki tiir ipucu (bir fonemik, bir semantik) verilebilmektedir. Kendiliginden
iretilen dogru yanmit sayisi, fonemik ipucu sayisi, semantik ipucu sayisi, hig
adlandirllamayan madde sayisi, sadece islevin sOylendigi madde sayisi,
semantik/leksikal parafazi ve diger tepki yanitlar1 kaydedilmektedir. Kendiliginden

tiretilen dogru yanit sayisi 1 puan olarak degerlendirilmektedir.
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5.5.2.11. Benton yiiz tanima testi

Benton yiiz tanima testi (Benton face recognition test-BFRT) yiiz tanima
becerisini  degerlendirmeyi  amaglamaktadir  (180,181). Tirkiye’de testin
standardizasyonu, gecerlilik ve giivenilirligi Keskinkili¢ tarafindan yapilmistir. Kisa
ve uzun olmak iizere iki formu vardir. Kisa formda 13 madde, uzun formda ise 22
madde bulunmaktadir. Testte 6ncelikle hedef yiiz fotografi gosterilmektedir. Ardindan
katilimcidan, farkli aydinlatma kosullari altinda ve farkli perspektiflerle fotograflanan
6 yiiz arasindan, hedef resmi eslestirmesi istenmektedir. Ik 6 maddede tek eslestirme
yapilirken, 7. maddeden itibaren 3 eslestirme yapilmasi gerekmektedir. Yapilan her
dogru eslestirme 1 puan olarak degerlendirilmektedir. Kisa formdan alinan puan uzun
form puanina donistirilmektedir. Ayrica normlarin yas ve egitim diizeyi igin
diizeltme faktorleri vardir. Kisa formdan alinabilecek maksimum puan 27, uzun

formdan alinabilecek maksimum puan 54 tiir.

5.5.2.12. Yesavage geriatrik depresyon ol¢egi

Yesavage ve arkadaslari tarafindan gelistirilen GDO yash niifusta depresyonu
degerlendirme amaciyla gelistirilmis 6z bildirime dayali bir dlcektir (182). Olgek,
katilimcilardan gecgen hafta nasil hissettiklerine iliskin olarak evet veya hayir seklinde
yanit vermelerinin istendigi 30 maddeden olusmaktadir. Otuz maddenin onu negatif,
yirmisi ise pozitif maddedir. Depresyon bulgusu ile uyumlu cevaplar 1, depresyon
bulgusu ile uyumlu olmayan cevaplar 0 olarak puanlanmaktadir. Alinabilecek
minimum puan 0, maksimum puan 30’dur. 0-9 puan arasi normal, 10-19 puan arasi
ilimh depresyon bulgusu ve 20-30 puan arasi siddetli depresyon bulgusu olarak

degerlendirilmektedir.

5.5.2.13 Apati degerlendirme olcegi (AES)

AES, Marin (1991) tarafindan amagli davranistaki azalma olarak tanimlanan
apatinin degerlendirilmesi i¢in gelistirilmistir (183). 18 sorudan olusmaktadir. Yanitlar
4’lii likert skala (hi¢ — gok az — biraz — ¢ok) ile verilmektedir. Olcekten almabilecek
minimum puan 18 maksimum puan 72’dir. Olgekten alman puan arttikga apati
bulgusunun arttig1 gosterilmektedir. Travmatik beyin hasari ve edinilmis beyin hasari
olan hastalarda yapilan ¢alismalarda kesme puani 34 olarak belirlenmistir (184—-186).

Calismada olgekten 36 ve iizeri puan alan katilimcilar a-PH grubuna atanmustir.
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5.5.2.14. Noropsikiyatrik envanter

Noropsikiyatrik envanter (Neuropsychiatric inventory — NPI), Cummings ve
arkadaslar1 (1994) tarafindan demansla ilgili ortaya ¢ikan davranigsal semptomlari
degerlendirmek i¢in gelistirilmistir. Tirkce gecerlik giivenirlik ¢alismasi ve
uyarlamasi 2005 yilinda yapilmistir (187). Degerlendirme hastaya bakim veren kisi ile
yapilmaktadir. NPI; hezeyanlar, haliisinasyonlar, ajitason/agresyon,
depresyon/disfori, anksiyete, elasyon/0fori, apati/kayitsizlik, disinhibisyon,
irritabilite/labilite, anormal motor davranis, uyku/gece davranislari, istah ve yeme
degisimleri olmak tizere 12 davranissal alt alandan olusmaktadir. Bakim verene her alt
alan i¢in bir tarama sorusu sorulmaktadir. Eger bu soruya verilen yanitta sz konusu
alt alan ile ilgili sorun oldugu anlasilirsa, alt alanla ilgili tim sorular bakim verene
sorulmaktadir. Semptomlarin siklig1 4 puanlik, semptomlarin siddeti 3 puanlik ve
semptomlarin neden oldugu sikint1 ise 5 puanlik Olgek ile degerlendirilmektedir.
Semptomun sikligina ve siddetine iliskin puanlarin ¢arpilmasi ile alt alanin toplam

puani elde edilmektedir. (188)

5.5.2.15. Mini mental durum testi (MMSE)

Mini mental durum degerlendirmesi (Mini mental state examination-MMSE),
klinik calismalarda ve genel uygulamada biligsel bozulmay: saptamak icin yaygin
olarak kullanilan bir tarama testidir. Bilisin yonelim, kayit hafizasi, dikkat ve hesap
yapma, hatirlama ve lisan alanlarin1 degerlendiren hizli ve kolay o6l¢iim
yontemlerinden biridir. Okur yazar olmayanlar i¢in modifiye formu gelistirilmistir.
2002 yilinda Tirkce standardizasyonu yapilmistir (189). Testten alinabilecek en
yiikksek puan 30’dur. MMSE puami 24 ve alti kognitif bozulma olarak kabul

edilmektedir..

5.5.2.16. Klinik demans derecelendirme él¢egi (CDR)

Klinik demans degerlendirme 6lgegi (Clinical dementia rating scale-CDR),
demans teshisi konan hastalar1 evrelemek amaciyla Hughes ve arkadaslar1 (1982)
tarafindan gelistirilen bir derecelendirme 6lgegidir (190). Demans hastalarinin bilissel,
davranigsal ve islevsel yonlerini degerlendiren, yapilandirilmis ve klinisyen tarafindan
derecelendirilen bir 6l¢timdiir. Bir zihinsel durum muayenesi veya envanteri yerine,

degerlendirici, mevcut tiim bilgilere dayanarak alt1 alt eksende evreleme yapmaktadir.
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Alt eksenkler bellek, oryantasyon, yargilama ve problem ¢6zme, ev disinda islevsellik,
ev yasami ve hobiler ve kisisel bakim becerilerinden olusur. Giiniimiizde kullanilan
puanlama sistemi Morris ve arkadaslar1 (1993) tarafindan gelistirilmistir. Kisisel
bakim becerileri alt ekseni harig, diger eksenler 0 — 0,5 — 1 — 2 — 3 puanlar ile
degerlendirilmektedir. Kisisel bakim alt alanm1 ise 1 — 2 — 3 puanlan ile
degerlendirilmektedir. Daha sonra bu puanlarin birlestirilmesi ile global CDR puani
belirlenmektedir. Global CDR puanin belirlenmesinde bellek alt ekseninin agirligi
diger alt eksenlere kiyasla daha fazladir. Global CDR puaninin 0 olmasi normal
yaslilik, 0,5 olmasi hafif biligsel bozukluk, 1 olmasi erken evre demans, 2 olmasi orta

evre demans ve 3 olmasi ileri evre demans olarak yorumlanmaktadir.

5.5.3. Parkinson hastahgi degerlendirme testleri

BPHDO, PH evresi Hoehn Yahr Parkinson Evreleme Olgegi, haliisinasyon
durumu Miami Universitesi Parkinson Hastalig1 Haliisinasyon Olgegi (UM-PDHQ) ve
REM uykusu, REM Uyku Davranis Bozuklugu Tarama Anketi (REM Sleep Behavior

Disorder Screening Questionnaire-RBDSQ) ile degerlendirilmistir.

5.5.3.1. Birlesik parkinson hastaligr degerlendirme élgegi

Birlesik Parkinson hastaligi degerlendirme 6lgegi (Unified Parkinson’s disease
rating scale-UPDRS) PH’nin belirti ve semptomlarini1 azaltmak i¢in kullanilan ilaglara
verilen yanit1 izlemek i¢in norologlar tarafindan ilk kez 1987 yilinda gelistirilmis bir
derecelendirme aracidir. 2003 yilinda Hareket Bozukluklar1 Dernegi tarafindan
diizdenlenmis ve son diizenleme Parkinson Hastaligi’'nda Degerlendirme Olgegi
Calisma Komisyonu’nun elestirileri goz ontinde bulundurularak 2008’de yapilmistir
(191). Mental durum, davranis ve ruhsal durum, giinliik yasam aktiviteleri, motor
muayene ve tedavi komplikasyonlar alt basliklarindan olusmaktadr. ilk {i¢ boliim 0-
4 (0= normal/problemsiz, 1=hafif problemler, 2=orta problemler, 3=ciddi problemler)
derecelendirme 6l¢egi ile puanlanmaktadir. Dordiincii boliimde evet-hayir sorulari ve
derecelendirme sorulari bulunmaktadir. Toplam 42 sorudan olugmaktadir. Artan

puanlar PH klinik bulgularinin siddetine isaret etmektedir.

5.5.3.2. Hoehn Yahr Parkinson evreleme dl¢cegi
Olgek 1967 yilinda Hoehn ve Yahr tarafindan gelistirilmis, 1983 yilinda Larsen

ve arkadaglar1 tarafindan modifiye edilmistir. PH’ye bagl fonksiyonel bozukluklarin
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evrelendirilmesi amaci ile kullanilimaktadir. Hastaligin ilerlemesini tanimlamaya
yardime1 olmaktadir. BPHDO ile birlikte kullanilmaktadir. Hasta ve bakim verenlerin
verdigi oykii ve klinik muayene sonucunda evreleme yapilmaktadir. PH ilerlemesinin
bes asamasini tanimlamaktadir. Birinci evre, en erken asamadir. PH semptomlari
hafiftir ve viicudun sadece bir tarafinda gorilmektedir. Minimal diizeyde veya hig
islevsel bozulma yoktur. Ikinci evre PH'nin erken asamalarina isaret etmektedir.
Bilateral tutulum veya dengede bozulma olmaksizin orta hat semptomlar: ile
karakterizedir. ikinci evre, birinci evreden aylar veya yillar sonra gelisebilmektedir.
Uciincii evre orta asama olarak kabul edilmekte ve denge kayb1 ve hareket yavashg
ile karakterizedir. Diismeyi 6nlemek igin gerekli olan hizli, otomatik ve istem disi
ayarlamalarin yapilamamasi nedeniyle denge bozulmakta ve bu asamada diismeler
goriilebilmektedir. Ancak hasta giinlik yasam aktivitelerinde fonksiyonelligini
stirdiirmektedir. Dordiincii evrede hasta bazi giinlik yasam aktivitelerinde yardima
ihtiya¢ duymaktadir. Besinci evre en ileri asamayi isaret etmektedir. Besinci evredeki
PH hastalar1 yardim almadan sandalyeden veya yataktan kalkamayabilir, ayakta
dururken veya donerken diisme egilimi gosterebilir, ylirlirken donabilir veya

tokezleyebilmektedirler. (192).

5.5.3.3. Miami Universitesi Parkinson hastalig1 haliisinasyon olcegi

Miami Universitesi Parkinson hastaligi haliisinasyon &lgegi (UM-PDHQ),
yapilandirilmig bir goriisme ile klinisyen tarafindan uygulanan bir ankettir (193). PH
hastalarinda ortaya ¢ikan haliisinasyonun siddetini ve niteligini degerlendirmek
amactyla gelistirilmistir. Hallisinasyonun siddetini belirlemek icin i¢in; modalite,
siklik, siire, i¢gdrii ve duygusal ylik gibi durumlar1 tanimlaya yoénelik 6 soru ve
haliisinasyonun niteligini gosteren 14 soru olmak {izere toplam 20 sorudan
olugmaktadir. Hallisinasyon siddetinden alinabilecek minimum puan 0 ve maksimum
puan 14’tiir. Calismamizda UM-PDHQ 6l¢eginden 3 puan ve iizeri alan katilimcilar
h-PH grubuna dahil edilmistir.

5.5.3.4. REM uyku davranis bozuklugu tarama anketi (RBDSQ)
RBDSQ, katilimcilarin uyku davranisini degerlendirmek amaciyla gelistirilen
bir kendini degerlendirme aracidir (194). Anket evet-hayir sorularini igieren 10

maddeden olusmaktadir. Anketten alinabilecek en yiiksek puan 13’tiir. Ik dért madde
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riyalarin sikligi, igerigi ve uyku davranislar ile iligkisini 6lgmektedir. Besinci madde
yatak partnerine zarar verip vermedigini sorgulamaktadir. Altinct madde uykudaki
motor davranisi degerlendiren dort alt maddeden olusmaktadir. Yedinci ve sekizinci
maddeler gece uyanmalari, dokuzuncu madde uyku bozuklugu ve onuncu madde ise

herhangi bir ndrolojik bozukluk olup olmadigina odaklanmaktadir.

5.5.4. fMRG protokolii

Katilimcilarin  fonksiyonel ve anatomik manyetik rezonans goriintiileme
kayitlar1 3 Tesla (T) Philips Ingenia CX (Philips Medical Systems, Best, Hollanda)
cihazi ile kaydedilmistir. Anatomik goriintiiler i¢in, tiim kafa ve boynu i¢ine alan T1
ve T2-agirlikli goriintiileme sekanslari ile yiiksek ¢oziiniirliikli 1 mm? izotropik
sagittal 190 kesit alinmigtir (FOV: 240 x 240). iki ¢ekim toplam 12 dakika siirmiistiir.
Fonksiyonel dinlenim durumu verisi single-shot echo planar goriintiileme (EPI)
sekansi ile 3 mm izotropik 48 kesit, 300 dinamik ¢ekim kaydedilmistir. (TR/TE:
2000/30 ms, FA: 52°; matriks: 80x80) ve 10 dakika stirmiistiir. Fonksiyonel ¢ekimler
sirasinda katilimcilarin hareketsiz bir sekilde, gozlerini agik tutarak bir noktaya
bakislarini sabitlemeleri, say1 saymak gibi spesifik ve tekrarlayici bir zihinsel gorevle
mesgul olmamalari istenmistir. Goriintiileme ¢alismalarinda siire uzadik¢a MR cihazi
igerisinde yatar pozisyonda bulunan katilimcilarin uyaniklik diizeyleri azalmaktadir.
Beyin islevsel goriintiileme verilerinin uyaniklik diizeylerinden etkilenmemesi igin
katilimcilarin uyaniklik diizeylerinin yiiksek oldugu ¢aligmanin baslangic asamasinda
fonksiyonel goriintiileme yapilmistir. Anatomik goriintiilemelerin yapildig:r ¢ekimin
kalan asamalarinda katilimcilarin gozlerini kapatarak dinlenmeleri saglanmistir. MRG

¢ekimleri hazirlik agamalar ile birlikte ortalama 30 dakikada tamamlanmastir.

5.5.5. fMRG veri analizi

fMRG yontemi ile elde edilen verilerin 6n islemleme asamalarinda ve dinlenim
durumu aglarinin analizinde Linux Mint 18.3 isletim sistemi {izerinde FMRIB FSL
ver. 6.0 (https:/fsl.fmrib.ox.ac.uk/) yazilim paketi kullanilmistir (195). MR
cihazindan alinan DICOM formatindaki ham veriler NIFTI formatina dcm2niix (ver.
V1.0.20170724) yazilim araci ile doniistiiriilmiistiir. Anatomik kafa goriintiilerinden
beyin dokusunun ayristirilmasi i¢in fsl anat scripti kullanilmistir. Bu yazilimla

anatomik goriintiilerde beyin dokusunun ayristirilmasi (Brain Extraction) ve bias field
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correction yapilmistir. Sonraki agsamada fonksiyonel goriintiilerin islenmesi i¢in yine
FSL yazilim paketinde bulunan FEAT araci kullanilmis ve katilimci diizeyinde kafa
hareketi nedeniyle ile eslesmeyen fonksiyonel beyin goriintiilerinin birbirine
hizalanmasi, katilimcmin kendi yiliksek c¢oOziiniirliiklii anatomik goriintiileriyle
fonksiyonel beyin goriintlilerinin cakistirllmasi, dogrusal ve dogrusal olmayan
doniistimlerle fonksiyonel ve anatomik goriintilerin MNI 152 standart beyin
sablonuna ¢akistirilmas1 asamalar1 gerceklestirilmistir. Fonksiyonel verilerdeki
giriitiiltii sinyallerinin ayristirilmasi ve temizlenmesi igin FSL'nin MELODIC araci
(stirtim 3.14) ile katilimc diizeyinde fonksiyonel veriler bagimsiz bilesen analizi (ICA
- independent component analysis) ile zamansal olarak birbirinden bagimsiz aktivite
gosteren bilesenlere ayrilmistir. Bu bilesenler arasindan giiriiltii sinyali igeren
bilesenler FSL FSLEyes yazilim araciyla gorsellestirilerek manuel olarak
belirlenmigtir. ICA bilesenlerinden frekans spektrumunda giiciin yiiksek frekanslarda
(> 0,1 Hz) yogunlastigi, zaman grafiginde hizli, dikensi degisimlerin hakim oldugu
ve gri madde disinda alanlarda sinyallerin gozlendigi bilesenler artefakt olarak
isaretlenmistir. Manuel olarak isaretlenen artefakt bilesenlerine ait beyin aktivitesi
disinda sinyaller fsl regfilt komutuyla fonksiyonel veriden ¢ikartilmistir. Temizlenen
fonksiyonel veriler applywrap komutu ile daha once katilimci igin hesaplanan
dontistimler kullanilarak MNI 152 standart diizlemine aktarilmistir. 20 bilesenli grup
ICA analizi yapilmistir. Genel Dogrusal Model (General Linear Model - GLM)
kullanilarak gruplar arasinda zamansal dinamikler agisindan farklilik gosteren
dinlenim durumu aglar1 belirlenmistir (196).

FSL GLM aracinda matris olusturulurken 16 kontrast belirlenmistir:

C1: a-PH ortalama aktivite

C2: h-PH ortalama aktivite

C3: ha-PH ortalama aktivite

C4: p-PH ortalama aktivite

C5: a-PH grubunun h-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi bilesenler

C6: a-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi
bilesenler

C7: a-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi bilesenler

C8: h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi bilesenler
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Co:
bilesenler
C10
bilesenler
Cl1
bilesenler
C12
bilesenler
C13
bilesenler
Cl14
bilesenler
C15
bilesenler
Cl6

bilesenler

h-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: h-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: ha-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: ha-PH grubunun h-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: p-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: p-PH grubunun h-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

: p-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla yiiksek aktivite gosterdigi

Bilesenlerin gruplar aras1 karsilastirilmasinda T-test kullanilmistir. Gruplar

arasindaki istatistiksel olarak anlamli farklar1 saptayabilmek i¢in 5000 permiitasyon

ile FSL dual regression komutu ¢alistirilmistir. TR ve volume farkliliklar1 kovaryant

olarak atanarak kontrol edilmistir. Karsilastirmalar i¢cin anlamhlik diizeyi FWE-

diizeltilmis p<0,05 olarak belirlenmistir. Harvard-Oxford kortikal ve subkortikal

yapisal atlas ile lokalizasyonlar belirlenmistir.
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5.7. Prosediir

Calismanin prosesediirii Sekil 5.7.1.’de 6zetlenmistir.

e
NAranaikometaik dinlenim fMRG
degerlendirme 17 2Pl
3 a_
-17 a-PH
. — -14 h-PH
-14 h-PH
N -7 ha-PH
«14 p-PH PP

On-islemleme (Anatomik)

» RF/B1-homojenlik diizeltmesi On-islemleme (Fonksiyonel)

-Stanc(igisdfi(z);;fg%rtll)lrtma S * Artefakt temizleme (fsl_regflit)
(FLIRT ve FNIRT) +Sinyallerin standart diizleme

*Beyin dokusunun ayrilmasi Rann epnlzp)

BET, FAST, FIRST
N ) € ,/
Yoy Y A N
GLM
+Dizayn matris —
« 16 kontrast
\\-_ B /.-" '\\ ) 20 bil€i$en - _/,."
Randomizasyon
' «Genel lineer model
Dual Regresyon _—
gresy +5000 permutasyon
*p-value < 0,05
I\\ '_/: . /

Sekil 5.7.1. Arastirma prosediirii

5.8. Istatistiksel Analiz
Davranissal ve demografik verilerin istatiksel analizleri SPSS (IBM Inc., ABD)
25.0 yazilim1 ile Windows isletim sistemi iizerinde yapilmistir. Shapiro-Wilk Test’e

ve basiklik, egiklik degerlerine gdre normallik kriterini karsilayan degiskenlerde
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parametrik testler, karsilamayan degiskenlerde ise parametrik olmayan testler
uygulanmistir. Katilimcilarin klinik ve demografik 6zellikleri i¢in frekans, yiizde
hesaplamalar1 yapilmis, ortalama ve standart sapmalar1 gosterilmistir. Degiskenlerin
normal dagilim gosterdigi durumlarda gruplar arasi fark t-testi ve bagimsiz gruplarda
Tek Yonlit ANOVA testi ile hesaplanmistir. Varyanslarin homojenligi Levene testi ile
incelenmis, varyansin homojen dagildigt durumlarda Tukey testi, homojen
dagilmadigr durumlarda Games-Howel testinden yararlanilmistir. Degiskenlerin
normal dagilmadigi durumlarda Kruskal-Wallis testi uygulanmistir. Post-hoc
analizlerde Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U test yapilmistir. Bonferroni
diizeltmeli Mann Whitney U testi i¢in anlamlilik degeri p<0,0125 olarak
belirlenmistir. Degiskenler arasindaki korelasyon Pearson korelasyon analizi ile
incelenmistir. Gruplarin eslenmesini test etmek i¢in diskriminat analizi uygulanmistir.

Anlamlilik degeri p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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6. BULGULAR

Aragtirmaya apatisi olan 17 PH hastasi, haliisinasyonu olan 14 PH hastasi,
apatisi ve hallisinasyonu olan 7 PH hastas1 ve apatisi ve haliisinasyonu olmayan 14 PH

hastasi olmak {izere toplam 52 katilimci dahil edilmistir.

6.1. Demografik ve Klinik Veri Bulgulari

Istanbul Medipol Universitesi Hastanesi Noroloji Klinigi’ne basvuran PH tanili
hastalar klinik bulgular ve noropsikometrik degerlendirme sonucunda yas, egitim
seviyesi, hastalik stiresi, UPDRS puani, HYE evresi, MMSE puani, CDR evresi ve
NPI puanlari agisindan esleme yontemi ile 4 gruba atanmistir. Katilimcilari
demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 6.1.1.’de gdsterilmistir. Gruplarin yas, cinsiyet,
egitim seviyesi, hastalik siiresi, UPDRS, MMSE, GDO, NPI puanlari, CDR ve HYE
evrelerinde istatistiksel olarak anlaml fark izlenmemistir. Edinburg el tercihi anketi

ile katilimcilarin el tercihleri 6l¢iilmistiir. Katilimceilarin hepsinde sag el baskindir.

Tablo.6.1.1. Katilmcilarin demografik ve klinik 6zellikleri. Yas, egitim,
hastalik siiresi, UM-PDHQ, AES, UPDRS, HYE, MMSE, CDR, GDO, NPI ve
RBDSQ puanlari i¢in ortalama ve standart sapma degerleri gosterilmistir. HYE ve
CDR evreleri i¢in medyan degerleri sunulmustur.

a-PH h-PH ha-PH p-PH p-degeri

(n=17) (n=14) (n=7) (n=14)
Yas 70,7+ 7,7 70+9.,6 69,1 +7,5 69,7+9,5 0,941
Cinsiyet (K/E) 8/9 8/6 5/2 5/9 0,428
Egitim 6,2+5,1 52+3,7 6+45 52+54 0,91
Hastalik siiresi (ay) 75,5+ 50,8 102,4 +£52,7 73,7+9,5 91,7+ 579 0,45
UM-PDHQ 0,1£0,3 7,7+3,1 7,4+22 0 <0,001*
AES 42,7+89 232 +3,06 424+6 224+32  <0,001*
UPDRS 41,3+10,8 49,1+19,4 48,4+21,9 39,5+ 17,4 0,384
HYE 3 3 3 3 0,393
MMSE 19,9 +2,7 21+2.8 19,5+3,4 21,8 +4,7 0,37
CDR 1 1 1 1 0,115
GDO 12,6 £8,2 6,2+33 17,5+5,1 95+7,9 0,004*
NPI siklik*siddet 14,6 £ 12,98 19,3 £ 15,16 17,7 £ 18,65 13,3+16,1 0,733
NPI sikintt 7,7 +6,17 11,2 + 8,4 11+8,5 6,7 +7,1 0,34
RBDSQ 35+22 54+2,3 34+22 3+15 0,02*
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Calisma gruplar, AES ve UM-PDHQ olgeklerinden alinan puanlar
dogrultusunda olusturuldugu ig¢in, beklendigi {lizere UM-PDHQ (Fz-48=74,36,
p<0,001) ve AES puanlarinda (F3-48=46,67, p<0,001) gruplar arasinda anlamli fark
kaydedilmistir. UM-PDHQ i¢in hesaplanan etki biiytikligii (n2 =0,82) ve AES igin
hesaplanan etki biiyiikligi (m2 =0,74) bu farklarin yiikksek diizeyde oldugunu
gostermektedir. Post-hoc testlerinde h-PH grubunun a-PH ve p-PH gruplarina kiyasla
ve ha-PH grubunun p-PH ve a-PH gruplarina kiyasla anlamli derecede yiiksek UM-
PDHQ ortalamasina sahip oldugu goriilmiistiir (Tablo 6.1.2.). AES puanlar1 i¢in
yapilan Post-hoc karsilastirmalarinda a-PH grubunun h-PH ve p-PH gruplarina kiyasla
ve ha-PH grubunun h-PH ve p-PH gruplarina kiyasla anlamli derecede yiiksek AES
ortalamasina sahip oldugu kaydedilmistir (Tablo 6.1.3).

Tablo 6.1.2. UMPDHQ Post-hoc karsilagtirmalari

UM-PDHQ Ort + SS p-degeri
h-PH 7,8+3,1 <0,001*
a-PH ha-PH 7.4+24 0,001*

Games-Howell p-PH 0 0,482
ha-PH 7.4+24 0,99

-PH 0 <0,001*

ha-PH  p-PH 0 0,001*

Tablo 6.1.3. AES Post-hoc Karsilastirmalari

AES Ort + SS p-degeri
h-PH 232+3,1 <0,001*
a-PH ha-PH 424+6 1
p-PH 224+£3.2 <0,001*
Games-Howell h-PH ha-PH 42,4+ 6 <0,001*
p-PH 224+32 0,911
ha-PH p-PH 22,4+£32 <0,001*

GDO puanlarinda gruplar arasi fark istatistiksel agidan anlamli bulunmustur (F -
48)=5,05, p<0,05). Test sonucunda hesaplanan etki biiyiikligii (n2 =0,23) bu farkin
yiikksek diizeyde oldugunu gostermektedir. Post-hoc karsilagtirmalarinda a-PH
grubunun, h-PH grubuna kiyasla, ha-PH grubunun ise h-PH grubuna kiyasla anlamli

anlamli derecede yiiksek depresyon puanina sahip oldugu goriilmiistiir. (Tablo 6.1.4).
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Tablo 6.1.4. GDO Post-hoc Karsilastirmalari

GDO Ort + SS p-degeri
h-PH 6,21 £33 0,035
a-PH ha-PH 17,5+ 5,1 0,318
p-PH 9,5+79 0,718
Games-Howell h-PH ha-PH 17,5 +5,1 0,002
p-PH 9,5+79 0,483
ha-PH p-PH 9,5+7.9 0,055

RBDSQ puanlarinda gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
bulunmustur (F3-48y=4,65, p<0,05). Test sonucunda hesaplanan etki biiyiikligi (n2
=0,22) bu farkin yiiksek diizeyde oldugunu gostermektedir. Post-hoc
karsilastirmalarinda h-PH grubunun RBDSQ puaninin, p-PH grubuna kiyasla anlaml
derecede yiiksek oldugu gozlenmistir (Tablo 6.1.5).

Tablo 6.1.5. RBDSQ Post-hoc Karsilastirmalari

RBDSQ Ort+ SS p-degeri
h-PH 54+23 0,078
a-PH ha-PH 3,4+22 0,944
p-PH 307+1,5 0,931
Tukey-HSD h-PH ha-PH 34+22 0,170
p-PH 3,07+ 1,5 0,021
ha-PH p-PH 3,07+£1,5 0,982

6.2. Noropsikolojik Degerlendirme Bulgular:
Noropsikolojik degerlendirme bulgular: Tablo 6.2.1.°de 6zetlenmistir. Gruplar
arasmnda Stroop Toplam Siire, Stroop Hata Sayisi, Fonemik Akicilik, Meyve-Isim
Akiciligi ve SBST 6grenme puanlar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

izlenmistir (p<0,05).

Tablo 6.2.1. Noéropsikolojik degerlendirme bulgulari. Ortalama ve standart
sapma degerleri gosterilmistir.

a-PH h-PH ha-PH p-PH p-degeri

(n=17) (n=14) (n=7) (n=14)
Kisisel/Aktiiel Bilgiler 44+14 3,6+1,3 3,71+£0,9 39+1,8 0,404
Oryantasyon 3,8+1,3 2,619 3,8+1,2 32+1,5 0,155
Ileri Say1 Menzili 477+0,7 41+09 42409 47+13 0,313
Geri Say1 Menzili 23+1,1 2,7+0,6 2,4+1,3 2,8+1,2 0,518
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Stroop Toplam Siire
Stroop Hata Sayist
Stroop Spontan Diizeltme
Stroop Enterfeans Siiresi
Semantik Akicilik
Fonemik Akicilik
Meyve-Isim Akiciligi
Atasozili Yorumlama
Ikili Benzerlikler

Saat Cizimi

Gorsel Anlik Bellek
Gorsel USB

Gorsel Bellek Tanima
Mantiksal Anlik Bellek
Mantiksal USB

SBST Anlik Bellek
SBST Ogrenme Puam
SBST USB

SBST Tanima

SBST Toplam Hatirlama
Boston Adlandirma

Yiiz Tanima

158,7 £29,7
29,4+ 16,4
22+2,1
76,6 £ 29,7
11,7+ 4,1
11,9+ 6,6
2,6+1,9
24+1,3
6,5+1,7
22+1,7
3,8+2,1
1,9+1.,6
0,8+0,9
6,3+3
5,6 +3,46
2,7+1,5
50,3 +15.3
35+3
43+33
10£3.8
193 +6,3
38,1 £4,9

112,8+31,2
28,5+ 20,9

44+29

73,5+42,3

11,4+3,7
123+54
34+£22
1,7+0,9
6,2+1,8
1,7+1,2
1,8+2,2
0,7+1,8
1,3+1,0
7,9+3,6
7.5+ 4,24
2,1+0,9

38,6 £ 13,2

3,5+3,7
5,6+3,6
92+3,8
20,8 +5,3
36+6,2

136 £23,9
6 +10,7
3+3
72,2+ 18,7
12,1 £3,1
172+6
2,6+1,4
22+15
6,2 +2,9
22+1,3
45+23
3,17+£2,6
1,1 +£1,1
85+5,8
6,5+4,5
3+1
64,4+£226
42+39
6,4+35
10,7 + 4,6
20,5+4,9
413+45

134,1 30,1
7+9,2
4,6 +5,1
82,6 +21,2
11+49
25,5+ 13,1
5+2,8
1,9+1,1
7,5+2,6
25+1,5
47+4,6
32+4
1,2+1,2
102 +45
95+5,5
2,7+1,8
544249
4,6=+3,5
5,3+29
10+ 4,0
21,4+6
38,9+4,8

0,038*
0,009*
0,473
0,917
0,935
0,042*
0,039*
0,369
0,45
0,639
0,136
0,124
0,691
0,177
0,276
0,507
0,03*
0,808
0,506
0,862
0,798
0,194

Stroop Toplam Siire puaninin en az iki grup arasinda anlamh fark gosterdigi

gozlenmistir (F-25=3,25, p<0,05). Test sonucunda hesaplanan etki biiyiikligii (n2

=0,02), bu

farkin

disik diizeyde

oldugunu

gostermektedir.

Post-hoc

karsilagtirmalarinda a-PH grubunun Stroop toplam siiresinin, h-PH grubuna kiyasla

anlaml derecede uzadig1 bulunmustur (Tablo 6.2.2.).

Tablo 6.2.2. Stroop Toplam Siire Post-hoc Karsilastirmalari

Stroop Toplam Siire Ort £+ SS p-degeri
h-PH 112,8 31,2 0,023*
a-PH ha-PH 136 +£23.9 0,517
Tukey-HSD p-PH 134,1 + 30,1 0,331
h-PH ha-PH 136 £23.9 0,544
p-PH 134,1 + 30,1 0,511
ha-PH  p-PH 134,1 + 30,1 0,999
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Stroop Hata Sayis1 degiskeninin en az iki grup arasinda anlamli fark gosterdigi
gozlenmistir (F(3-24y=4,84, p<0,05). Test sonucunda hesaplanan etki bliylkligi (n2
=0,37), bu farkin yiiksek diizeyde oldugunu gostermektedir. Post-hoc
karsilastirmalarinda a-PH grubun Stroop hata sayisinin, p-PH grubuna kiyasla arasinda

istatistiksel agidan anlamli derecede yiiksek oldugu goriilmiistiir (Tablo 6.2.3.).

Tablo 6.2.3. Stroop Hata Sayis1 Karsilagtirmalari

Stroop Hata Sayisi Ort + SS p-degeri
h-PH 28,5+20,9 1
a-PH ha-PH 6+ 10,7 0,054
p-PH 7+9.2 0,017*
ha-PH 6+10,7 0,154
h-PH p-PH 7492 0,13
Games-Howell ha-PH p-PH 7+9.2 0,998

Fonemik akicilik degiskeninin en az iki grup arasinda anlamli fark gosterdigi
gozlenmistir (X%3=8,22 p<0,05). Test sonucunda hesaplanan etki biiyiikliigii (n2
=0,24) bu farkin yiiksek diizeyde oldugunu gostermektedir. Post-hoc analizleri i¢in
Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U karsilastirmasi yapilmistir (p<0,0125).

Gruplar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark gozlenmemistir (Tablo 6.2.4.).

Tablo 6.2.4. Fonemik Akicilik Post Hoc Karsilagtirmalari

Fonemik Akicilik Sira Ortalamasi p-degeri
h-PH 13,9 0,972
a-PH ha-PH 20,5 0,153
Bonferroni p-PH 25,2 0,02
Diizeltmeli h-PH ha-PH 20,5 0,215
Mann-Whitney U p-PH 25,2 0,018
ha-PH p-PH 25,2 0,27

Meyve-isim akicilig1 degiskeninin en az iki grup arasinda anlamli fark gosterdigi
gozlenmistir (F(3-46)=3,02, p<0,05). Test sonucunda hesaplanan etki biyiikligi (n2
=0,16), bu farkin yiiksek diizeyde oldugunu gostermektedir. Post-hoc
karsilagtirmalarinda, a-PH grubunun Meyve-isim akicilik puanmin, p-PH grubuna

kiyasla anlamli derecede azaldig1 goriilmiistiir. (Tablo 6.2.5.).
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Tablo 6.2.5. Meyve-Isim Akiciligi Post Hoc Karsilastirmalari

Meyve-isim Akicilig1 Ort + SS p-degeri
h-PH 34+22 0,806
a-PH ha-PH 2614 1
0-PH 5428  0,036*
ha-PH 26+14 0,9
-PH -y 5428 0,267
Tukey-HSD ha-PH p-PH 5+2,8 0,162

SBST o6grenme puani degiskeninin en az iki grup arasinda anlamli fark
gosterdigi gozlenmistir (F(348=3,25, p<0,05). Test sonucunda hesaplanan -etki
biiytikligi (n2 =0,16), bu farkin yiiksek diizeyde oldugunu gostermektedir. Post-hoc
karsilagtirmalarinda, h-PH grubunun SBST 6grenme puaninin, ha-PH grubuna kiyasla
anlaml1 derecede diisiik oldugu bulunmustur (Tablo 6.2.6.).

Tablo 6.2.6. SBST Ogrenme Puani Post-hoc Karsilastirmalari

SBST Ogrenme Puani Ort + SS p-degeri
h-PH 38,6 £ 13,18 0,327
a-PH ha-PH 64,4 +22,6 0,357
p-PH 54 +£24,92 0,99

Tukey-HSD h-PH ha-PH 64,4 + 22,6 0,025*
p-PH 54 + 2492 0,152
ha-PH p-PH 54 +24,92 0,635

6.2.1. Korelasyon analizi bulgular

Apati bulgusu AES, haliisinasyon bulgusu ise UM-PDHQ formu ile
Ol¢lilmiistiir. Korelasyon analizleri a-PH, h-PH ve ha-PH gruplar i¢in yapilmustir.
Korelasyon analizi bulgular1 Tablo 6.2.7.’de gosterilmistir. Analiz sonucunda AES
skorlar1 ve UM-PDHQ skorlar1 arasinda negatif yonde orta diizeyde (r = -0,499,
p<0,05), UMPDHQ skorlar1 ve RBDQ skorlar1 arasinda pozitif yonde zayif diizeyde
(r = 0,346, p<0,05), AES skorlar1 ve GDO skorlar1 arasinda poztif yonde orta diizeyde
(r = 0,441, p<0,05) ve AES skorlar1 ve RBDQ skorlar1 arasinda negatif yonde zayif
diizeyde (r =-0,378, p<0,05) iliski bulunmustur.

Tablo 6.2.7. Haliisinasyon, apati ve RBD bulgularinin korelasyon analizi

r* p degeri
AES -0,499 0,001
UMPDHQ
RBDQ 0,346 0,034
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Tablo 6.2.8. Apati, depresyon ve RBD bulgularinin korelasyon analizi

Pearson Correlation r* p degeri
GDO 0,441 0,006
AES
RBDQ -0,378 0,019

*Pearson korelasyon katsayisi

6.2.1. Diskriminant analizi bulgular:

Gruplarin apati ve haliisinasyon bulgularina gére dogru eslenip eslenmedigini
test etmek amaciyla diskriminat analizi kullanilmistir. Faktorlerin normalligi basiklik
ve egiklik degerlerine gore incelendiginde, normallik kriterlerinin karsilandigi
goriilmistiir. Esit varyans kovaryans varsayiminin testi icin Box’s M istatistigi
sonuglar1 incelendiginde, kovaryans matrislerinin birbirine esit olmadigi bulunmustur
(Box’s M=64,941, F=9,721, p=0,000). Bu sonug¢ varyans kovaryans matrislerinin
homojen dagilmadigin1 gostermektedir. Bu sebeple dogrusal diskriminant analizi
yerine karesel diskriminant analizi kulanilmistir. U¢ degerler kontrol edilmistir. Coklu
baglant1 varsayimi i¢in, toplu grup-i¢i matris tablosu incelendiginde 0,7’ den ytiksek
korelasyon degeri olmadigr goriilmiistir. Boylece diskriminant analizinin
yapilabilmesi i¢in gerekli olan 6n kosullar kargilanmistir. Diskriminant analizinde
bagimli degisken olarak PH gruplar1 (4 seviye: a-PH, h-PH, ha-PH, p-PH), faktor
olarak ise AES ve UMPDHQ puanlari atanmistir. Diskriminant fonksiyonlarinin
onemliligini belirlemek i¢in kanonik korelasyon, dzdeger ve Wilks' Lambda istatistik

sonuglari incelenmistir (Tablo 6.2.1.1. ve tablo 6.2.1.2.).

Tablo 6.2.1.1. Oz deger istatistik tablosu

Fonksiyon Oz deger Varyans %  Kimiilatif %  Kanonik Korelasyon

1 5,209 67,5 67,5 0,916
2 2,510 32,5 100,0 0,846

Birinci fonksiyon toplam varyansin %67,5’ini, ikinci fonksiyon ise toplam
varyansin %32,5’ini agiklamaktadir. Kanonik korelasyon degeri, gruplar ile diskriminant
fonksiyonlar1 arasindaki iliskiyi gostermektedir. Kanonik korelasyon katsayilar
incelendiginde birinci fonksiyonun gruplarla olan iligkisi ikinci fonksiyona gore daha

giicliidiir. Kanonik korelasyon kat sayisinin karesi kiimelerin ayrigmasinda fonksiyonun
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yiizdelik giiciinii ifade etmektedir. Fonksiyonlarin kanonik katsayilarinin kareleri
alindiginda, birinci fonksiyonun ayirma giicliniin %83, ikinci fonksiyonun ayrima
gliciiniin ise %71 oldugu bulunmustur.

Grup ortalamalarinin farklilagip farklilasmadigini ve aciklanamayan varyansin
tespiti i¢cin Wilk’s Lambda istatistigi sonuglart incelenmistir (Tablo 6.2.1.2.). Bu
sonuglara gore, birinci diskriminant fonksiyonu gruplar arasindaki farklar agisindan
toplam varyansin %35’ini, ikinci diskriminant fonksiyonu ise 9%28’ini
aciklayamamaktadir. Ki-kare degerleri ise anlamli bulunmustur. Bu sonuglar,

gruplarin diskriminant fonksiyonlarina gore ayrilabildigini gostermektedir.

Tablo 6.2.1.2. Wilk’s Lambda istatistik tablosu

Fonksiyon Wilks” Lambda Ki-Kare Serbestlik Derecesi  Anlamlilik Diizeyi

1 through 2 0,046 147,919 6 0,000
2 0,285 60,272 2 0,000

UMPDHQ ve AES skorlarinin gruplar1 anlamli olarak ayirip ayirmadigin test
etmek i¢in Wilk’s Lambda ve F istatistikleri hesaplanmistir (Tablo 6.2.1.3.).

Tablo 6.2.1.3. Wilks' Lambda Grup Ortalamalarinin Esitligi Testi
Wilk’s Lambda F Sdil S.d?2 Anlamlilik diizeyi
UMPDHQ 0,177 74,357 3 48 0,000
AES 0,255 46,673 3 48 0,000

Fonksiyonda UMPHQ, ikinci fonksiyonda ise AES gruplarin ayrilmasinda 6nemli
bulunmustur (Tablo 6.2.1.4.). Gruplarin ayrismasinda degiskenler ile diskriminant
fonksiyonlarinin iliskisi incelendiginde, birinci fonksiyonda UMPDHQ ve ikinci

fonksiyonda AES degiskenleri anlamli bulunmustur (Tablo 6.2.1.5.).

Tablo 6.2.1.4. Diskriminant Fonksiyonlarinin Standartlastirilmis Katsayilar

Fonksiyon
1 2
UM-PDHQ 0,924 0,389
Apati -0,457 0,892
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Tablo 6.2.1.5. Diskriminat Fonksiyonlarinin Yap1 Matrisleri

Fonksiyon
1 2
UM-PDHQ 0,89* 0,456
Apati -0,388 0,922*

Diskriminant analizinin genel dogru smiflama orani %94,2 (yiiksek diizeyde

ayirma giicii) bulunmustur (Tablo 6.2.1.6.).

Tablo 6.2.1.6. Diskriminant Analizi Siniflama Sonuglari

Tahmini Kiimeler
p-PH h-PH a-PH  ha-PH Toplam

p-PH 13 0 1 0 14
Gergek kiimeler h-PH 0 o g 0 14
a-PH 2 0 15 0 17
ha-PH 0 0 0 7 7
p-PH 92,9 0 7,1 0 100
Oran % h-PH 0 100 0 0 100
a-PH 11,8 0 88,2 0 100
ha-PH 0 0 0 100 100

6.3. f/MRG Bulgulari

20 bilesenli (C) ICA analizi sonucunda olusturulan bilesenler sekil 6.3.1°de
gosterilmistir. Bilesenler belirlendikten sonra gruplara 6zgli uzamsal haritalar1 ve
temporal dinamikleri tanimlamak i¢in dual regresyon modeli kullanilmistir. Dual
regresyon sonucu kontrastlar arasinda gozlenen gruplar arasi1 anlamli farklar sekillerle

0zetlenmistir. Kiime koordinatlari tablolarda gosterilmistir.
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Sekil 6.3.1. ICA bilesenleri

Analizler sonucunda h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla suplementer motor
alan (SMA), PreCG, anterior singulat girus (ACG), parahipokampal girus (PHG) ve
LOC istatistiksel olarak anlamli aktivite gosterdigi bulunmustur (p<0,05). h-PH
grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli artmis aktivite gosterdigi

alanlar Sekil 6.3.2’de 6zetlenmistir.
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Sekil 6.3.2. h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktivite gosterdigi alanlarin 6zeti (p<0,05)

Sekil 6.3.3. h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml
aktivite gosterdigi alanlar; preCG, ACG, SMA
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Tablo 6.3.1. h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla 1C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
3 150 0.014 48 61 59 53.2 40 37.7
2 69 0.027 46 50 71 53 50 28.6

Sekil 6.3.4. h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml
aktivite gosterdigi alanlar; LOC ve PHG

Tablo 6.3.2. h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla 8C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COoGY COGZz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
3 502 0.014 64 21 35 39.2 81.4 66.9
2 14 0.038 54 47 33 46 52.3 66

Analizler sonucunda h-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla LOC alaninda
istatistiksel olarak anlamli aktivite gosterdigi bulunmustur (p<0,05) (Sekil 6.3.5.).
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Sekil 6.3.5. h-PH grubun ha-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
aktivite gosterdigi alanlar; LOC

Tablo 6.3.3. h-PH grubun ha-PH grubuna kiyasla 3C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
1 14 0.036 30 29 63 71.9 70.5 37.6

Analizler sonucunda h-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla PreCG, PostCG,
superior parietal lobiil (SPL), LOC, intrakalkarin korteks (intraCAL) ve (LING)
istatistiksel olarak anlamli aktivite gosterdigi bulunmustur (p<0,05). h-PH grubunun
p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli artmis aktivite gosterdigi alanlar

Sekil. 6.3.6.’da 6zetlenmistir.
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Sekil 6.3.6. h-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktivite gosterdigi alanlarin 6zeti (p<0,05)

Sekil 6.3.7. h-PH grubun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml
aktivite gosterdigi alanlar; LOC, intraCAL ve LING
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Tablo 6.3.4. h-PH grubun p-PH grubuna kiyasla 8C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
7 374 0.028 58 22 38 40.5 80.1 64.4
6 163 0.026 54 27 38 53.6 74.2 59.9
5 47 0.042 50 21 41 49.2 79 59.6
4 12 0.042 36 31 37 64.2 68 62.5

Sekil 6.3.8. h-PH grubun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
aktivite gosterdigi alanlar; preCG ve postCG

Tablo 6.3.5. h-PH grubun p-PH grubuna kiyasla 10C’de istatistiksel olarak
anlaml aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COoGY COGz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
4 497 0.02 25 50 59 77.2 50.6 38.2
3 102 0.029 32 58 58 68.5 41.9 39.6
2 31 0.039 67 49 68 334 51.4 31
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Sekil 6.3.9. h-PH grubun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml
aktivite gosterdigi alanlar; PreCG, PostCG. SPL

Tablo 6.3.6. h-PH grubun p-PH grubuna kiyasla 11C’de istatistiksel olarak

anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
5 80 0.03 27 44 70 73.9 52.3 30.8
4 38 0.033 23 57 66 75.8 42.6 34

3 30 0.041 20 50 66 80.5 50.8 34.8

Analizler sonucunda ha-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla PreCG, PostCG,

intraCAL, supraCAL ve LING’de istatistiksel olarak anlamli aktivite gosterdigi

bulunmustur (p<0,05). h-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak

anlamli artmis aktivite gosterdigi alanlar Sekil 6.3.10°da 6zetlenmistir.
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Sekil 6.3.10. ha-PH grubun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktivite gosterdigi alanlarin 6zeti (p<0,05)

Sekil 6.3.11. ha-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktivite gosterdigi alanlar; intraCAL, LING ve supraCAL
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Tablo 6.3.7. ha-PH grubun a-PH grubuna kiyasla 8C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
3 2621 0.004 43 23 38 55.5 79.1 63.7

Sekil 6.3.12. ha-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmig aktiviye gosterdigi alanlar; preCG ve postCG

Tablo 6.3.8. ha-PH grubun a-PH grubuna kiyasla 16C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COoGY COGZz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
4 399 0.011 76 59 56 245 39.3 48.6
3 61 0.024 20 59 65 785 42.6 335
2 20 0.036 14 63 52 85.1 36.5 48.2

Analizler sonucunda ha-PH grubunun h-PH grubuna kiyasa PCUN, PostCG,
posterior singulat girus (PCG), inferior frontal girus (IFG) ve PreCG’de istatistiksel
olarak anlamli aktivite gosterdigi bulunmustur (p<0,05) (Sekil 6.3.13 ve Sekil 6.3.14).
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Sekil 6.3.13. ha-PH grubunun h-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml
artmis aktiviye gosterdigi alanlar; PCUN, PCG PreCG

Sekil 6.3.14. ha-PH grubunun h-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktiviye gosterdigi alanlar; IFG, preCG ve postCG
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Tablo 6.3.9. ha-PH grubun h-PH grubuna kiyasla 16C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
6 199 0.007 50 45 61 49.4 54.5 38.5
5 105 0.031 73 70 48 25.6 32.5 52.8
4 82 0.022 77 58 56 23.9 42.5 43.5
3 21 0.031 20 59 65 80.2 41.1 35.3
2 20 0.036 45 48 50 56 51.9 50.7

Analizler sonucunda ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla LING, intraCAL,
PTe, PostCG, PreCG, SPL ve TPO’da istatistiksel olarak anlamli aktivite gosterdigi
bulunmustur (p<0,05). ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak

anlamli artmig aktivite gosterdigi alanlar Sekil 6.3.15°te 6zetlenmistir.
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Sekil 6.3.15. ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktivite gosterdigi alanlarin 6zeti (p<0,05)

64



Sekil 6.3.16. ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktiviye gosterdigi alanlar; intraCAL ve LING.

Tablo 6.3.10. ha-PH grubun p-PH grubuna kiyasla 8C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COoGY COGz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
3 1536 0.004 49 25 38 53.6 78.2 63.2

2 14 0.043 35 27 38 64.4 74 62.4

Sekil 6.3.17. ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktiviye gosterdigi alanlar; PreCG, PostCG ve SPL.
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Sekil 6.3.18. ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmig aktiviye gosterdigi alanlar; PreCG, PostCG, PTe ve TPO.

Tablo 6.3.11. ha-PH grubun p-PH grubuna kiyasla 10C’de istatistiksel olarak
anlaml aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
7 1229 0.992 25 49 56 75.6 52.8 38.6
6 504 0.983 26 61 64 735 41.6 34.6
5 64 0.971 75 55 57 25.7 45.6 44.7
4 42 0.97 16 55 42 84 443 58

3 31 0.968 15 67 35 85.1 33.1 64.2
2 11 0.955 64 42 61 35.9 57.5 38.9

Sekil 6.3.19. ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
artmis aktiviye gosterdigi alanlar; PreCG ve PostCG
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Tablo 6.3.12. ha-PH grubun p-PH grubuna kiyasla 16C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COGY COGz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
3 1254 0.002 14 63 52 82.2 394 47.8
2 1046 0.003 76 59 55 27 40.3 48.8
1 161 0.001 51 47 64 499 54 36.7

Analizler sonucunda p-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla PCUN anlaml
aktivite gosterdigi bulunmustur (p<0,05) (Sekil 6.3.20.).

Sekil 6.3.20. p-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml
artmis aktiviye gosterdigi alanlar; prekiineus

Tablo 6.3.13. p-PH grubun ha-PH grubuna kiyasla 3C’de istatistiksel olarak
anlamli aktivite gosterdigi alanlarin kiime koordinatlari

Kiime p degeri Cope-Max  Cope-Max  Cope-Max COG X COoGY COGz
dizini  Vokseller MAX X (vox) Y (vox) Z (vox) (vox) (vox) (vox)
1 19 0.023 37 38 42 63 63.3 57.8

67



aktiviteyi gosterir).

Tablo 6.3.14. fMRI bulgularinin 6zeti (OK isareti kontrasta gore artmis

) I 2
a-PH
p-PH>  h-PH
ha-PH T
p-PH
a-PH > h-PH
ha-PH
poH i 1 1 1 Tt
h-PH > a-PH T T T T T
ha-PH T
pPH RN 1 1 1
ha-PH >  a-PH T T T T T
h-PH T T T T T
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7. TARTISMA

PH semptomlari, motor ve motor olmayan bulgular1 ile heterojen yapidadir.
Calismalar motor olmayan bulgularin motor bulgulardan ¢ok dnce ortaya ¢ikabildigini
gostermektedir (60, 70, 179). Bu ¢ercevede motor olmayan bulgulara iliskin yapilan
caligmalar, bu bulgular1 ayr1 ayri ¢alisma egiliminde olup, bir biyobelirteg bulma
gayesi ile yapilmistir (179, 180). Bu ¢alismada ise PH’de sik bildirilen néropsikiyatrik
bulgulardan apati ve hallisinasyonun hem néropsikometrik hem de dinlenim durumu
aglar1 iizerinden norofizyolojik korelatlart tanimlanmaya c¢alisilmistir. Bdoylece
bozulmus i¢ uyaran iglemleme siiregleri sonucu ortaya ¢iktigini iddia ettigimiz PH’de
izlenen apati ve haliisinasyonun, normal uyaran islemleme siire¢lerini ortaya koymada

bir model olarak ele alinabilecegi diisliniilmiistiir.

7.1 Noropsikometri Bulgular:

PH hastalarinin noropsikiyatrik profillerini tanimlamak amaciyla yapilan bir
calismada, PH hastalarinin en yiiksek siklikta sirasiyla depresyon, haliisinasyon ve
anksiyete semptomlarint gosterdigi ve en yiiksek puanlar1 da sirasiyla apati, kaygi ve
depresyon Olceklerinden aldigi bildirilmistir (78). Ancak, noropsikiyatrik bulgularin
siddeti; hastalik evresi, bilissel bozulma, yas, hastalik siiresi ve levodopoa dozu ile
iligkili bulunmamistir. Depresyon da benzer sekilde klinik ve biligsel degiskenlerle
korelasyon gostermemistir. Bu bulgular PH’de ortaya ¢ikan duygudurum
degisikliklerinin, motor yetersizlige bir tepki olmadigi, daha ¢ok norobiyolojik temelli
bir duygusal islev bozuklugunu yansittig1 seklinde yorumlanmistir. Ayni calismada
PH’de izlenen noéropsikiyatrik belirtilerin; haliisinasyon, deliizyon, ajitasyon ve
sinirlilik olmak iizere bir grup; apati ve kaygi olmak iizere bagka bir grup olusturdugu
gosterilmistir.  Semptomlarin iki farkli sekilde kiimelesmesi, birinci gruptaki
semptomlarin temporolimbik yapilardaki anormalliklerle iligkili olarak, ikinci
gruptaki bulgularin ise yiiriitiicii islevlere aracilik eden frontal sistem bozukluklar ile
iligkili olarak agiklanabilecegi seklinde yorumlanmistir (78). Bizim ¢alismamizda da
apatisi, haliisinasyonlar1 ve hem apatisi hem de haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin
apati ve haliisinasyon puanlar1 korelasyon analizi ile incelendigine, apati ve
haliisinasyon puanlarinin negatif yonde orta diizeyde iliski gosterdigi bulunmustur.
Yani hastalarin apati puanlar arttik¢a, haliisinasyon puanlari1 azalmaktadir ve tersi de

dogrudur. Bu negatif iliski noropsikiyatrik semptomlarin iki ayr1 grupta kiimelestigi
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bulgusu ile tutarli olup, ayrica iliskinin yoniinii de bildirmektedir. Apati ve
haliisinasyon Alzheimer hastaliginda (AH) da ortaya c¢ikabilir. AH’de ortaya ¢ikan
noropsikiyatrik bulgularin arastirildig bir aragtirmada depresyon kontrol edildiginde;
haliisinasyon, agresyon, apati ve fonksiyonel bozulmalar arasinda iliski gosterilmistir
(199). Yine AH’de ortaya ¢ikan apati ve haliisinasyonun arastirildigi boylamsal bir
calismada ise, karistiric1 degiskenler kontrol edildiginde, apati ve haliisinasyon global
islevsel bozulmanin belirleyicileri olarak tanimlanmistir (200). Bizim ¢alismamizda
gruplar klinik ve demografik degiskenler agisindan eslestirilmistir. Eslesmis gruplar
sebebi ile biligsel bozuklugun derecesinde apati ve hallisinasyonun rolii
tanimlanamamuistir. Ancak gruplar her ne kadar demans evreleri agisindan esit olsa da
noropsikometrik degerlendirme sonucunda apati ve haliisinasyon bulgular1 gosteren
PH hastalarinin néropsikometrik profillerinin farklilagtigi gézlenmistir.

PH, apatinin gozlemlendigi subkortikal bozukluklarin klasik bir drnegidir (45,
78). PH’de ortaya ¢ikan apatinin depresyon (44, 74, 183, 184), yiiriitiicii islev
bozuklugu (185, 186) anksiyete (12, 73) ve kisilik 6zellikleri (44) ile iliskili oldugu
bildirilmistir. Literatiirde, depresyon ve apati iliskisi belirsizligini hala korumaktadir.
Bazi arastirmacilalar apatinin depresyon bulgusu olarak ortaya ¢iktigini savunurken
(44, 74, 183), bir kisimda apatinin depresyondan bagimsiz, ayri bir sendrom olarak ele
alinmasi gerektigini iddia etmektedir (11, 74). Bizim bulgularimiz da apati ve
depresyon puanlari arasinda pozitif yonde iliski oldugunu gostermektedir. Bu, her iki
sendrom arasindaki fenomenolojik oOrtiisme dikkate alindiginda, beklenen bir
bulgudur. Ancak bu bulgu nedensellik gostermedigi icin, PH’de izlenen apatinin ayr1
bir sendromu mu, yoksa depresyon bulgusu mu oldugu sorusunu yanitlamak i¢in tek
basina yeterli degildir.

Sinirli sayida arastirma RBD varliginin apati riskini arttirdigini (205), spekiilatif
olarak da apatinin RBD’nin yaygin ancak yeterince taninmayan bir 6zelligi oldugunu
iddia etmistir (206). Bizim bulgularimiz ise, bu sinirl bulgularla ¢eliskili olarak apati
ve RBD puanlar1 arasinda negatif yonde iligki oldugunu gostermektedir.

PH’de ortaya ¢ikan haliisinasyonlar, antiparkinson tedavisinin bir yan etkisi
olarak kabul edilse de; ¢cogu calisma, haliisinasyonlar1 olan ve olmayan PH hastalar
arasinda ila¢ tedavisinde ilgili farkliliklar1 gosterememistir (78,207,208). Ancak

PH’de ortaya ¢ikan haliisinasyonlar ile; yas, uzun hastalik siiresi, uyku bozukluklar
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ve depresyon yaygin olarak iliskili faktorler olarak bulunmustur (16, 96). Bizim
calismamizda ise, yas ve hastalik siiresi gibi degiskenlerde eslestirme yapilarak gruplar
olusturuldugu icin boyle bir fark gozlenmemistir. Ancak haliisinasyon skorlar1 ile
RBD skorlar1 arasinda pozitif yonde anlamli iligki, apati skorlar1 ile RBD skorlari
arasinda ise negatif yonde anlamli iligski bulunmustur. Literatiirde, PH’de ortaya ¢ikan
gorsel haliisinasyonlarin, farkli tiirdeki uyku bozukluklar1 ve canli riiyalar ile iliskili
olabilecegi bildirilmektedir (192, 193). Ancak Goetz ve digerlerinin yaptig1 ¢alisma,
PH’de ortaya ¢ikan haliisinasyonlar ile uyku bozukluklar1 arasinda nedensel bir iligki
olmadigini gostermistir (211).

Demansi ve gorsel haliisinasyonlari olan PH hastalari ile yapilan néropsikometri
calismalar1 yiiriitlicii ve gorsel algisal islevlerdeki bozulmalarin altin1 ¢izmektedir.
Demansi olmayan ancak gorsel haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinda yapilan bir
calismada demansi olan PH hastalar1 ile benzer desende yiiriitiicii islevlerde etkilenme
bildirilmis ve haliisinasyonlarin demansa gegiste bir isaret olabilecegi diisiiniilmiistiir
(212). Bununla beraber biligsel bozulmanin, haliisinasyon gelistirme riskini arttirdigini
gosteren caligmalar da vardir. (207,208,213). Bilissel bozuklugun, hastalarin bilgi
islemleme yeteneklerinde genel bir bozulmayi isaret ettigi, bu bozulmanin da hastalari
haliisinasyona yatkin hale getirdigi 6ne stiriilmiistiir (96). Barnes ve arkadaslari,
haliisinasyonlar1 olan 17 PH hastasindan ve haliisinasyonlar1 olmayan 20 PH
hastasindan olusan iki grubun gorsel-uzaysal, imgeleme ve gorsel tanima gibi biligsel
islevlerini karsilastirmislardir. Karsilastirmalar sonucunda haliisinasyonlar1 olan PH
grubunun gorsel islemlemede ve kaynak izlemede (source-monitoring) bozukluklara
sahip oldugu bulunmustur (214). Bu kusurlarin i¢ temsiller ile gergek olaylarin
¢oziimlenmesinde zorluga yol agtifi, boylece haliisinasyonlarin gelisimine katkida
bulundugu yorumu yapilmistir (200, 201). Kaynak izleme eksikleri temporal ve frontal
alanlardaki bozukluklarla iliskilendirilmistir (217).

Yirttiicti islevler, bagimsiz olarak bozulabilecek ¢esitli siiregleri igerir (218—
220). Drechsler (2007) “baslatma”, “engelleme” ve “degistirme” olmak iizere ii¢ siire¢
tanmimlamistir. Baslatma, kendi kendini motive ederek kasitli eylemleri baglatma
yetenegi anlamina gelmektedir. Baglatma siireglerinde bozulmalar, hastalarin kendi
kendilerine bir islem hiz1 olusturdugu veya bir eylem baslattigi testler ile

gosterilebilmektedir. Inhibisyon, bir yanit1 bastirma yetenegi olarak tanimlanmaktadir.
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Inhibisyon bozuklugu, diirtiisel tepkiler ve dikkati siirdiirme becerilerindeki bozulma
ile iligkilidir. Kaydirma, dikkatin odagini bir hedeften digerine kaydirma yetenegi ile
karakterizedir (220). Calismamizda, a-PH grubunda h-PH grubuna gére Stroop toplam
stire uzamis ve a-PH grubunda p-PH grubuna kiyasla hata sayis1 artmistir. Stroop test,
bilissel esnekligi, degisen taleplere uyum saglamay1 ve alisilmig bir tepkiyi yeni bir
tepki lehine bastirma yetenegini dlger. Stroop toplam siire 6lgiimiindeki uzama, apati
klinik tablosu ve hipotezimizle uyumlu olarak baglatma siireclerindeki bozulmalari
isaret eder. Bununla beraber en kisa Stroop toplam siireye sahip olan grup h-PH’dir.
Bu bulgu da PH’de ortaya ¢ikan hallisinasyonlarin baslatma siirecleri ile iligkili
olmadigini diisiindiirebilir. a-PH grubundaki Stroop hata sayisindaki artis ise dikkatin
odagini bir hedeften digerine kaydirma yetenegindeki bozukluklari isaret edebilir.
Calismamizda meyve isim akiciligi a-PH grubunda azalmistir. Literatiirde, sdzel
akicilik testleri frontal islevlere duyarli gdrevler olarak tanimlanmistir ve sozel
akiciliktaki bozulma dil islevlerindeki kayiptan ¢ok yiiriitiicii islevlerdeki bozulmay1
yansitmaktadir (203, 204). PH hastalarinda da sozel akiciligin azaldig: bildirilmistir
(222). Bu bulgu, demansi olmayan PH hastalarinda yiiriitiicii islevlerin ilerleyici tipte
bozulmasmin bir belirteci olarak yorumlanmistir (223). Santangelo ve arkadaslari
(2007) ge¢mis bulgularla uyumlu olarak azalmis fonolojik akiciligin PH hastalarinda
demans gelisimini ongorebilecegi ve azalmis sozel akiciligin ise haliisinasyonlarin
baglangicint 6ngorebilecegi sonucuna varmiglardir (224). Bununla birlikte Barnes ve
arkadaglar1 (2003) yaptiklar1 ¢calismada, PH gruplar1 arasinda sozel akicilik testlerinde
anlamli fark bulmamislardir (214). Grossi ve digerleri haliisinasyonlari olan PH
hastalarinin, haliisinasyonlari olmayan PH hastalarina kiyasla, sézel akicilik, sozel
anlik bellek ve sozel 6grenme performanslarinda bozulma oldugunu bildirmistir (114).
PH hastalarinda izlenen sozel anlik bellek ve sézel 6grenmedeki bozulma, frontal
disfonksiyona atfedilen bellek eksikligi (sekonder tipte) olarak yorumlanmistir (114,
207). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde SBST 6grenme puani1 h-PH grubunda
azalmistir. Sozel hatirlama gorevleri, aktif organizasyon gerektiren soézlii 6grenme
gerektirmektedir (208, 209). Bu da bellek islevlerindeki kayip ile birlikte dikkat
islevlerindeki bozulmaya isaret edebilir. Immaura, haliisinasyonlar1 olan PH
hastalarmin sozel akicilikta ve Stroop testinde diisik performans gosterdigini

bildirmistir (212).
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Sonug¢ olarak PH’de ortaya g¢ikan apati ve haliisinasyonlarin frontal alanlar
tarafindan saglanan kontrol ve yiiriitme gorevlerinin goreceli islev bozukluguna

atfedilebilecegi sOylenebilir.

7.2 fMRG Bulgular:

Son yillarda gelisen norogoriintiileme teknikleri insan beyninin invazif olmayan
yontemlerle arastirilmasina olanak saglamistir (228). Gorece daha yeni bir yaklagim
olan dinlenim durumu fMRG yontemi ise, BOLD sinyallerinin ve spontan diisiik
frekans dalgalanmalarinin (ALFF) genligini dlgerek insan beyninin igsel noronal
aktivitesini arastirmak igin kullanilmaktadir (229). Bizim ¢alismamizda ise, dinlenim
durumundaki PH hastalarinin lokasyon diizeyinde fonksiyonel beyin aktivitesindeki
degisiklikleri incelenmistir. Tiim beyin bolgelerindeki aktivite degisiminin farkli
yonlerini arastirmak i¢in grup diizeyinde bagimsiz bilesen analizine dayal1 veri odakli
bir yaklasim kullanilmustir.

Onceki arastirmalarda, PH’de istirahat halindeki beyin bdlgelerinin
aktivitelerinin ve baglantisalliginin degistigi gosterilmistir. (14, 212-214). Bizim
calismamizda da; p-PH grubunun ha-PH grubuna kiyasla prekiineusta, h-PH
grubunun a-PH grubuna kiyasla suplementer motor alan, presantral girus, anterior
singulat girus, parahipokampal girus ve lateral oksipital kortekste, h-PH grubunun ha-
PH grubuna kiyasla lateral oksipital kortekste, h-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla,
lateral oksipital korteks, intrakalkarin korteks,lingual girus, superior parietal lobiil,
presantral girus ve postsantral girusta, ha-PH grubunun a-PH grubuna kiyasla
presantral girus, postsantral girus, kalkarin korteks, ve lingual girusta, ha-PH grubunun
h-PH grubuna kiyasla prekiineus, posterior singulat girus, inferior frontal girus ve
presantral girusta ve ha-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla lingual girus,
intrakalkarin korteks, planum temporale, temporal pol, postsantral girus, presantral
girus ve superior parietal lobiilde anlamli artmis aktivite gosterdigi gézlenmistir.

DMN, istirahat durumunda aktive olan ve hedefe yonelik siireclerde aktivitesi
ve senkronizasyonu bozulan; prekiineus, posterior singulat korteks, medial prefrontal
korteks, inferior temporo-parietal korteks ve medial temporal loblardan olusan bir ag
olarak  tamimlanmustir  (233-235).  Literatirde, PH  hastalarinin, DMN
komponenetlerinde 6nemli degisiklikler oldugu bildirilmistir (14, 212, 215, 218).

DMN beyin bdlgelerinden biri olan prekiineus, motor ve biligsel bircok gdérevden
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sorumlu oldugu diisiiniilen, parietal lobiiliin posterior ve medial kisimlarinda yer alan
bir asosiyason korteksi olarak tanimlanmaktadir (237). Prekiineus aktivitesi ise
uzamsal dikkatin kaydirilmasi1 (237), motor goriintiilerin detaylandirilmasi (238),
zihinsel imgeleme, Oz-islemleme, 0Oz-biling ve Dbellek siiregleri (165) ile
iliskilendirilmistir (220, 222). Ayrica, prekiineusun dinleninm durumunda diger beyin
bolgerinden %35 daha fazla glikoz tiikettigi gosterilmistir (234). Bu bulgu
prekiineusun 6z-islemleme ve 6z-biling islevleri ile uyumludur. Bitkisel durum ve
REM uykusu gibi biling degisikligi durumlarinda prekiineus aktivitesinde azalma
oldugunu gosteren fMRG ¢alismalari da bunu destekler niteliktedir. (223, 224).
Gilincel caligmalar prekiineusun zaman algist ile iliskili olabilecegini de
gostermektedir. PH’de zaman algisinin arastirildig: calismalarda, PH hastalarinin agik
ve kapali donemlerinde ortaya ¢ikan bir zamanlama bozuklugu tanimlanmigtir (242).
Bu bozukluk “dahili saat”in bozulmasi ile iligkili olarak yorumlanmis ve dahili saatin
prekiineus aktivitesi ile iligkili oldugu gozlenmistir. Bu sebeple prekiineusun 6znel
zamani tanimlamada da rolii oldugu diistiniilmiistiir (242). Le ve arkadaslari tarafindan
yiriitilen bir fMRI c¢alismasinda ise degisen dikkat gorevlerinin prekiineusu
etkinlestirdigi  bildirilmistir (243). PH hastalarinda gorsel haliisinasyonlarin
incelendigi bir ¢alismada ise prekiineusta hipoperfiizyon gosterilmistir (244). Bizim
calismamizda da, p-PH grubu ha-PH grubuna kiyasla ve ha-PH grubu h-PH grubuna
kiyasla prekiineusta anlamli artmig fonksiyonel aktivite gozlenmistir. Bu bulgu
prekiineusun igsel uyaranlarin islemlenmesi ile ilgili islevleri g6z Oniinde
bulunduruldugunda, ortak bir fizyopatolojiye isaret edebilecegi seklinde
yorumlanmustir.

Superior parietal lobiil, prekiineus olarak hemisferin medial yiizeyinde devam
etmektedir. Literatiirde superior parietal lobiiliin somatoduyusal ve gorsel motor
entegrasyon dahil olmak {izere bir¢ok duyusal ve biligsel siiregte 6nemli rol oynadigi
bildirilmistir (228, 229). Superior parietal lobiil aktivitesi 6zellikle motor 6grenme
(230, 231), uzamsal alg1 (247), zihinsel rotasyon (232, 233), gorsel-uzaysal dikkat
(234, 235) ve hafiza (236, 237) islevleri ile iliskilendirilmistir. PH hastalarinin
fonksiyonel beyin aktivitesinin incelendigi bir meta-analiz ¢alismasinda superior
parietal lobiiliin de icerisinde oldugu motor agda saglikli kontrollere kiyasla

aktivitenin farklilagtigi bildirilmistir (255). Bagka bir ¢alismada ise gorsel
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haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinda superior parietal lob gri cevherinde azalma
oldugu gosterilmistir (256). Bizim ¢aligmamizda da ha-PH grubunun p-PH grubuna ve
h-PH grubunun p-PH grubuna kiyasla superior parietal lobiilde anlamli aktivite
gosterdigi bulunmustur. Superior parietal lobiil fonksiyonel aktivitesinde goriilen bu
fark superior frontal lobiiliin gorsel-uzaysal dikkat islevleri uyumlu oldugu gibi, PH’ye
spesifik motor agdaki degismis fonksiyonel aktivitenin degisimi ile de agiklanabilir.

Singulat girus aktivitesinin duygularin islemlenmesi, duygularin endokrinal ve
otonomik tepkilerinin diizenlenmesi, ddiile dayali karar verme ve segici dikkat gibi
biligsel siirecler, tamamlayici motor siiregler ve i¢ ve dis uyaranlarin motor komutlara
dontistiriilmesi ile iligkili oldugu bildirilmistir. (240, 241). Haliisinasyonlar1 olan PH
hastalarinin haliisinasyon gordiikleri sirada alinan fMRG kayitlarinda bilateral singulat
girusun da igerisinde oldugu bir dizi beyin bolgesinde fonksiyonel aktivitenin azaldigi
bildirilmistir (259). Baska bir fMRG ¢alismasinda da DMN'nin sag orta frontal girusta
ve bilateral prekiineus/posterior singulat kortekste baglantisallik artist gosterdigi
hastalarda gorsel haliisinasyonlarin bulundugu saptanmistir (260). Ayrica apatisi olan
PH hastalarinda dorsal anterior singulat korteks ile kaudat ¢ekirdegin fonksiyonel
senkronizasyonunda bozulma oldugu gosterilmistir. (261). Bizim ¢alismamizda da h-
PH grubunun a-PH grubuna kiyasla ve ha-PH grubunun h-PH grubuna kiyasla singulat
girusta anlamli aktivite gosterdigi bildirilmistir.

Parahipokampal girusun episodik bellek, gorsel-uzaysal islemleme ve
navigasyon siireclerinde rol oynadig bildirilmistir (262). Ozellikle cagrisimsal bellek
(263), sahne algis1 (264), uzamsal temsil (264), duygusal uyaranlarin islemlenmesi
(265), merkez-gevre ayrimi gibi diisiik seviyeli gorsel siiregler ve uzamsal uyaranlarin
secici igslemlenmesi gibi yiiksel seviyeli gorsel siireclerde (266) de rol aldigi
gosterilmistir. Bir yapisal ndrogoriintileme c¢alismasinda haliisinasyonu olan PH
hastalarinin haliisinasyonlar1 olmayan PH hastalarina kiyasla parahipokampal
giruslarinin beyaz cevherinde atrofik degisiklikler gosterilmistir (267). Baska bir
caligmada ise minor haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin haliisinasyonlar1 olmayan
PH hastalarina kiyasla parahipokampal giruslarinin gri maddesinde azalma
bildirilmistir (268). Bizim ¢alismamizda da h-PH grubunda a-PH grubuna kiyasla

parahipokampal girusta anlamli artmis aktivite gézlenmistir.
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Temporal pol, dil, anlamsal islemleme, sosyo-duygusal islemleme,
otobiyografik bellek, yliz tanima ve karmasik nesnelerin analizi ve taninmast gibi
birgok biligsel islevle iliskili olarak tamimlanmustir (269). Semantik Merkez (hub)
hipotezine gore, bu islevler, aslinda tek bir islevden tiiretilebilmektedir. (253, 254). Bu
hipotez, temporal polun semantik bilgi i¢in amodal bir merkez olup, tiim
modelitelerden gelen bilgilerin adlarini ve temsillerini baglama i¢in anahtar bdlge
oldugunu iddia eder (255, 256). Semantik merkez hipotezini test etmek igin yapilan
calismalar, bu hipotezi destekler niteliktedir (274-279). PH hastalarinda motor
bulgularin asimetrisini degerlendiren bir dinlenim durumu fMRG ¢aligmasinda hem
sag hem de sol dominant PH hastalarinda temporal polde fonksiyonel aktivitenin
arttig1 gosterilmistir (280). Sag temporal pol aktivitesinin de PH’de ortaya ¢ikan
depresyon ve anksiyete semptomlari ile negatif yonde iliskisi oldugu bulunmustur. Bu
bulgular temporal poliin; amigdala, orbital frontal korteks, prefrontal korteks, bazal 6n
beyin ve hipotalamus gibi duygu regiilasyonundan sorumlu olan beyin bdlgeleri ile
baglantilara sahip oldugu i¢in depresyon ve anksiyete bulgulari ile iliskili olabilecegi
yoniinde yorumlanmustir. Bizim c¢aligmamizda da ha-PH grubunun p-PH kiyasla
temporal polde ve planum temporalede anlamli aktivite gosterdigi bulunmustur. ha-
PH grubu diger gruplara kiyasla en yiiksek depresyon puan ortalamasina sahiptir ve
bu fark istatistiksel agidan anlamli bulunmustur. Bu sebeple temporal pol aktivitesi,
ha-PH grubunun depresyon bulgusu ile iligkili olarak agiklanabilir. Planum temporale
reseptif ve semantik dil becerilerinden sorumlu bir asosiyasyon korteksi olarak
tamimlanmistir (281). Ancak giincel ¢alismalar planum temporalenin 6zel bir dil
islemcisinden ¢ok karmasik uyaranlarin zaman-frekans analizini yapan bir beyin
bolgesi oldugunu iddia etmektedir (282). Bu modele gore akustik bilesenler 6grenilmis
zaman-frekans temsilleri ile eslestirilir ve tiiretilen bu zaman-frekans bilgileri, st
diizey islemleme igin yiiksek dereceli kortikal alanlara yonlendirilerek nesne
tanimanin ve isitsel alginin olugsmasini saglar. Bu modelle tutarli olarak, PH’de ortaya
c¢ikan zamanlama giigliiklerinin ritim gorevi ile arastirildigi bir fMRG ¢alismasinda,
PH hastalarinda yiiksek bilateral planum temporale aktivitesi bulunmustur (283).
Ayrica planum temporalenin diger asosiyasyon alanlart ile olan baglantilar1 sayesinde,

yukaridan-asagi islemleme siireclerinde rol aldigi iddia edilmistir. Bu hipotez dikotik
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dinleme c¢alismalarinin ve fonksiyonel beyin arastirmalarinin  bulgular ile
desteklenmektedir (248, 249).

Inferior frontal girusun fonksiyonlar: dilin artikiilasyonu, bilissel kontrol ve
yanit inhibisyonu becerileri olarak tanimlanmistir (286). Giincel ¢alismalar inferior
frontal girusun dikkatin kaydirilmasinda da rol oynadigin1 gostermektedir (286—288).
Haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin goreve dayali fMRG aktivitelerinin incelendigi
bir ¢alismada haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin, haliisinasyonlar1 olmayan PH
hastalarina ve saglikli kontrole kiyasla, kontrol kosulunda inferior frontal girusta
hiperaktivasyon gosterdigi bulunmustur. Bu bulgu, dikkat kontrolii ile iligkili olan
frontal alanlarin ilgili ve ilgisiz gorsel uyaranlar1 dogru islemleyememesi sonucunda
gorsel haliisinasyonlara yol acabilecegi seklinde yorumlanmistir (289). Gorsel
haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin yalnizca gorsel alanlarda degil, ayn1 zamanda
frontal alanlarda da anormal aktivasyon gosterdigi baska ¢aligmalarda da bildirilmistir
(111, 112). Apatisi olan PH hastalar1 ile yapilan bir fMRG c¢aligsmasinda, sol orbital
medial frontal girusta ve bilateral superior frontal girusta apatisi olmayan PH
hastalarina kiyasla daha diigiik ALFF aktivitesi gosterilmistir (290). Norodejeneratif
hastaliklarda ortaya ¢ikan apati bulgusunun incelendigi bir meta analiz ¢alismasinda
ise apatinin inferior fronral girusta azalmis gri madde hacmi ve hipometobolizma ile
iliskili oldugunu gostermistir. Bu bulgular, yiiriitiicii/bilissel islemleme ve duygusal
diizenleme (oto-aktivasyon ve odiil isleme) ile ilgili kortikal islev bozuklugunun apati
ile iligkili oldugu seklinde yorumlanmigtir (291).

SMA, kontralateral ekstremitelerin karmasik hareketlerinin planlanmasinda ve
motor hazirlikta 6nemli rolii oldugu diisiintilen motor korteksin alt alanlarindan biridir
(275, 276). Baz1 galismalar, PH'nin kardinal bulgularindan olan bradikinezinin
patogenezini agiklamak i¢in SMA islev bozuklugunun 6nemli oldugu hipotezini
desteklemektedir (294). PH’de igsel olarak iiretilen/kendi kendine baslatilan
hareketleri gerceklestirmedeki gili¢liigiin arastirildigi PET ve fMRG c¢aligsmalari ortak
olarak, saglikli kontrollere kiyasla PH hastalarinda SMA’da hipoaktivasyon, premotor
korteks ve parietal kortekste ise hiperaktivasyon bildirmislerdir (213, 278-280).
Ayrica SMA'da artan aktivitenin, akinezinin klinik 1yilesmesi ile yiiksek oranda iligkili
oldugu bildirilmistir (296). Postsantral girus somatik duyusal bilgilerin alindig1 primer

duyusal alani, presantral girus/primer motor korteks ise istemli motor hareketin
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baslatilmasindan sorumlu olan primer motor alani olusturmaktadir. Postsantral girus
ve presantral girusun duyusal ¢evredeki degisikliklere yanit olarak motor planlarin
yeniden yapilabilmesi i¢in karsilikli baglantilara sahip oldugu gosterilmistir (298). PH
hastalarinin sensorimotor fonksiyon bozuklugunu tanimlamak i¢in yapilan bir
dinlenim durumu fMRG ¢alismasinda presantral girus, postsantral girus ve SMA’da
azalmis aktivite tespit edilmistir. Bu bulgularin PH hastalarinda ortaya ¢ikan ince
motor hareket, postiir, hareket ve somatik denge kayiplarini agiklayabilecegi
diistiniilmiistiir (299). PH hastaligi olan hastalarda kortikobazal-talamortikal (CBTC)
agin fonksiyonel baglantisallik 6zelliklerinin incelendigi bir meta analiz ¢aligmasinda
ise, PH grubunun sol presantral girus ve postsantral girus ile CBTC aginin fonksiyonel
baglantisalliginin arttig1 gosterilmistir. Bu bulgu bozulan sensorimotor entegresyonun
PH’deki klinik semptomlara yol agabilecegi seklinde yorumlanmistir (300). Apatisi
olan frontotemporal demans ve apatisi olan PH hastalarinda yapilan bir fonksiyonel
norogoriintiileme ¢alismasinda, saglikli kontrollere kiyasla apati gruplarinin presantral
girus ve postsantral girus fonksiyonel baglantisalliginin azaldigi bulunmustur (301).
Bu bulgu sensorimotor serebral alanlar arasindaki baglantinin apatisi olan hastalarda
bozuldugunu gostermektedir. PH’de ortaya ¢ikan haliisinasyonlar ile illiizyonlarin
iliskisinin incelendigi bir fMRG ¢alismasinda, illiizyonlar1 olan PH grubunun,
haltisinasyonlar1 olan PH grubuna ve kontrole kiyasla inferior frontal girus ile
postsantral girus arasinda hiperkonnektivite oldugu gosterilmistir. Bu bulgu, iki algisal
deneyimin bazi benzer mekanizmalar1 paylagsa da farkli noral disfonksiyonlar:
yansitabilecegi seklinde yorumlanmistir (302).

Kalkarin korteks/primer gérme alani retinotopik organizasyona sahip gorsel
bilginin kortekste islemlendigi ilk alan olarak tanimlanmaktadir. Lingual ve oksipital
fusiform girus ise gorsel bilginin daha st diizey islemlendigi bolgeleri temsil
etmektedir. Bu alanlarin 6zellikle renk ve sekil algisinda onemli bir rol oynadigi
gosterilmistir (285, 286).  Fonksiyonel norogoriintileme ve elektrofizyoloji
caligmalar1 da bu bulgulari desteklemektedir (305-307). Oksipital fusiform girusun
ventral akimin bir parcasini olusturdugu; lingual girusun ise topografik tanima, kelime
tanima, yiiz ifadesi tanima islevleri oldugu ve muhtemelen riiya gérme ile iligkili
oldugu bildirilmistir. (308-310). PH hastalarinin dinlenim durumu aktivitesinin

incelendigi bir calismada bilateral lingual girus aktivitesinde azalma bildirilmistir. Bu
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bulgu PH’de izlenenen gorsel-algisal anomalilerin klinik oncesi islev bozuklugunu
yansitabilecegi seklinde yorumlanmigtir (311). Baska bir calismada ise gorsel
haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin haliisinasyonlar1 olmayan PH hastalarina kiyasla
lingual girus gri cevher hacminde azalma oldugu bildirilmistir (256). Baska bir fMRG
calismasinda gorsel haliisinasyonlart olan PH hastalar1 ile gorsel olmayan
haliisinasyonlari olan PH hastalarinin saglikli kontrollere kiyasla hem lingual girusta
daha diisik ALFF hem de temporoparietal bolgelerde, medial temporal girus ve
serebellumda daha fazla ALFF aktivitesi gosterdigi belirlenmistir. (260).

Gorme agmin bir diger bolgesi olan lateral oksipital korteks, kompleks nesne
tanima ile iliskilendirilen orta seviye gorsel bilgi islemleme alani olarak tanimlanmistir
(312). Iki durumlu algi ile goriintii segmentasyonun altinda yatan ndral mekanizalarin
arastirildigi bir fIMRG calismasinda, lateral oksipital korteksin frontoparietal ag (FPN)
ve DMN igerisinde goriintiilerin algisal baglanmasi sirasinda kritik rol oynadigini
gostermektedir. Varsayilan algi gérevinde lateral oksipital korteks baglantisalligi FPN
bolgeleri ile artarken, alternatif algi gérevinde DMN bdlgeleri ile artmaktadir. Bu
bulgu lateral oksipital korteksin asagidan yukariya ve yukaridan asagiya gorsel bilgi
islemleme siireglerine aracilik ettigi seklinde yorumlanmistir (313). Baska bir fMRG
caligmasinda sizofreni tanili hastalar ile kontrollerin dinlenme ve gorev degistirme
durumlarinda lateral oksipital kortekslerinin diger aglarla olan iligkisi arastirtlmistir.
Hastalarin kontrol kiyasla dinlenme durumunda lateral oksipital korteks ve
frontopariteal ag baglantisalliginin arttigi, gérev degistirme durumunda ise lateral
oksipital korteks ve DMN baglantisalliginin arttigi bulunmustur. Ayrica lateral
oksipital korteks baglantisalligindaki bu zamansal kararsizlik haliisinasyon siddeti ile
pozitif korelasyon gostermektedir. Bu sonuglar lateral oksipital korteks
baglantisalliginin azalmig stabilitesinin sizofrenideki islev bozukluklarinin altinda
yatan Onemli bir faktor olabilecegi seklinde yorumlanmistr (314). Gorsel
haliisinasyonlar1 olan PH hastalar1 ile gorsel haliisinasyonlar1 olmayan PH hastalar1 ve
saglikli kontrollerin fonksiyonel beyin aktivitelerinin karsilastirildigi bir ¢alismada ise
haliisinasyonlar1 olan PH hastalarinin diger gruplara kiyasla oksipital-kortikostriatal
baglantisalliginin arttig1 gosterilmistir. Bu bulgular hem birinci gorsel algisal hem de
igsel gorsel entegresyonu destekleyen yollarin bozulmasinin PH’de gorsel

haliisinasyonlarin gelisiminde rol oynayabilecegi seklinde yorumlanmistir (260).
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PH’de dinlenim durumu aglarinin tanimlandig1 bir arastirmada da lateral ve medial
oksipital korteks aktivitelerinde anlamli fark izlenmistir (196). Diger calismalarla
uyumlu olarak, oksipital alanlarda izlenen bu farkin PH’de ortaya ¢ikan gorsel
haliisinasyonlar ile iliskili oldugu diistinismustiir (177, 297).

Sonuglarimiz, PH’de gozlemlenen haliisinasyonlarda gorsel korteksin
otesindeki alanlarin da rol alabilecegini gostermektedir. Noropsikometri bulgulari ise
erken evre demansi olan PH hastalarinda; apatisi olan hastalarda haliisinasyon,
haliisinasyonu olan hastalarda ise apati puanin daha diisiik oldugunu gostermistir.
Ayrica hem apati hem de haliisinasyonu olan PH hastalarinda ortak olarak ytirtitiicii
islevlerde bozulma tespit edilmistir. Bu bulgular 6zellikle anatomik olarak dikkat
kontrolii ile iliskili alanlara dikkat ¢ekmektedir. Bununla beraber, ge¢mis bulgularla
uyumlu olarak apati ile depresyonun ve haliisinasyonlar ile de RBD’nin iligkili oldugu
bulunmustur (210). Bu bulgu, PH’de ortaya ¢ikan motor olmayan bulgularin pozitif-
negatif semptom ayrimi ile siniflanabilecegi seklinde yorumlanmustir.

Bulgularimiz birlikte ele alindiginda demansi olan PH hastalarinda gozlenen
apati ve haliisinasyon varligi, DMN, motor ve gorsel dikkat aglarint olusturan beyin
bolgelerindeki fonksiyonel aktivite disfonksiyonu olarak diisiiniilebilir. Bazen gorev
negatif ag olarak da adlandirilan DMN’nin, endojen veya i¢sel kaynakli uyaranlarin
islemlenmesinden sorumlu oldugu iddia edilmektedir (166). Gorev pozitif ag olarak
da isimlendirilen frontoparietal ag ise dig uyaranlara dikkat gerektiren siireglerden
sorumludur (316). Bu aglarin islevleri konusunda heniiz fikir birligine varilmis olmasa
da; su ana kadar tanimlanan islevleri diisiiniildiigiinde PH’de ortaya c¢ikan gorsel
haliisinasyonlarin dikkat agmin DMN {izerindeki "yukaridan asagiya" filtreme
islevlerindeki disfonksiyonu ile iligkili olabilecegi yorumu yapilabilir ve belki de
normal alginin bilesenleri olan spontan igsel uyaran iiretimi ve gerektiginde disa
yonelen dikkat siireclerini yoneten beyin aglarinin ortak islevleri sonucu alginin insa

oldugu soylenebilir.

7.3 Calismanin Simirhhiklar:

Oncelikle, smirli sayidaki veri seti hem ndropsikometri verilerinin hem de
dinlenim durumu fMRG analizlerinin sonuglarini etkilemektedir. Protokol degisimi
sebebi ile, fMRI veri setinde bazi katilimcilarin TR ve volume degerlerinin standardize

olamayis1 bir diger kisitlamadir. Bu kisithiligr elimine edebilmek adina fMRI
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verilerinin analizinde TR ve volum degerler kovaryant olarak atanmistir. Calismada
h-PH grubuna sadece gorsel haliisinasyonlart olan PH hastalar1 dahil edilmistir. Bu
sebeple sonuclarimiz diger modalitelerde ortaya ¢ikan haliisinasyonlari
aciklamamaktadir. a-PH grubuna dahil olan hastalar i¢in apatinin alt alanlar
tanimlanmamigtir. Ancak caligmalar farkli apati tiplerinin farkli nérofizyoljik
karsiliklar1 oldugunu gostermektedir. Bir diger sinirlilik ha-PH grubundaki katilimci
sayisinin azhigidir. Ancak hipotezimizle uyumlu sekilde erken evre demansta hem
apatinin hem de haliisinasyonlarin beraber ortaya ¢ikmasi nadir gériinmektedir. Ancak
demansin ileri evrelerinde apati ve hallisinasyon klinik tablolarma beraber
rastlanmaktadir. Gruplar eslestirilerek olusturuldugu i¢in ha-PH grubunun katilime1
sayist azalmistir. Bir diger sinirhiliksa a-PH grubunda goriilen biligsel yikimin
motivasyon eksikliginden mi yoksa bilissel bozuklugun kendisinden mi kaynaklandigi
ayriminin yapilamamasidir. Ancak bu apati ve biligsel bozukluk iliskisinin ¢aligildig1
arastirmalardaki genel bir metodolojik sorunu yansitmaktadir. Buradaki {giincii
degisken problemini kontrol etmek i¢in apatinin alt tiplerinin tanimlanmasi 6nemli
goriinmektedir. Bir bagka problem ise kisilik 6zellikleri olabilir. Yeni ¢aligmalar apati
bulgusu 6ncesi katilimcinin kisilik 6zelliklerinin sorgulanmasini 6nermektedir. Ayrica
depresyonun olmadigi saf apatisi olan PH hastalarinda yapilacak arastirmalar apatinin

norofizyolojik korelatlarini agiklamada daha giivenilir sonuglar sunacaktir.
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8. SONUC

Elde edilen fonksiyonel norogoriintiileme sonuglar1 PH'de ortaya c¢ikan
haliisinasyonlarda DMN, gorsel ve motor agi olusturan beyin bélgelerinin énemli rol
oynadigin1 gostermektedir. Noropsikometri bulgulari ise PH’de ortaya ¢ikan apati ve
haliisinasyonun negatif yonde iliskili oldugunu ortaya koymaktadir. PH’de ortaya
c¢ikan apati ve hallisinasyon arasindaki negatif iliskinin nedensel yonleri
tanimlanabilirse, demansin erken evlerinde ortaya cikan ilk bulgunun hastaligin
seyrini dngoérmede bir giice sahip olabilecegi soylenebilir. Ayrica bu iliski her iki
semptomun altinda yatan ortak bir mekanizmanin paylasildigini, ancak bu
mekanizmanin farkl tiplerdeki bozulmasinin apati ve haliisinasyon bulgularina yol
actigin1 gosterebilir. Bu bakis acisi; antiteye yonelik tedavinin diger semptomu da
etkileyebilecegi ihtimali géz 6niinde bulunduruldugunda, hem klinik anlamda hem de
i¢ uyaranlarin islemlenmesine iliskin dikkat siireglerini ortaya koymada fenomenolojik

anlamda 6nemli goriinmektedir.
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10. EKLER
EK-1

GONULLT BILGILENDIRME FORMU

Bu katrldigmiz galgma bilimsel bir aragtirma olup, aragtrmanm adl © Parkinson Hastaligmda
Gézlenen Apati ve Holiisinasyonun Dindenim Durimu AF Ozeliikleri ve Biligsel Ilevierle Hiskisi dir.
Sizin de bu aragivmaya kaitmane istenmektedir. Caltpmaya katulp katdmaorna kovarmiz tonamen size
aittiv. Eatimak istevip femedidinize kavar vermeden dnce aragiomonm neden vapildismr
bilgilerinizin nasy kullondlacadon, colipmann neleri icerdigind ve olast yararlarow, risklerini ve
rathatselik verebilecek Rorulart anlomanis dnemiidir. Liltfen ayafidaki bilgileri diktkatlice okumak icin
saman ayrmiz. Efer calgmaya katilmaya karar verirseniz imzalanmaniz igin size bu Gandlli Olur
Formu verilecekiir. Caligmadan herhengi bir camanda ayrifmalia dzgiirsdniz.

Bu arzshrma, SVEG yontenu ile parkinson hastzhfmda gdzlenen apati ve haliisinasyon
semptomlanmn altnda yatan fizyopatolojinin dinlenim aglan fizerinden aragbmbmasm ve bu kd
semptormm biligsel iglevlerle olan ilighisind incelemeyi amaglamaltadw. Bu amag dogrultusunda
parkinzon hastalif tams: almg katlmelann JRG ydmtemi ile dinlenim dunmmu aglan kaydedilecek
ve kabhmaolara néropsikometrik test bataryasi uygulanzcaktw. NMEG ve ndropsikometrik
degerlendirme bu cabgmada kullamlaczk yintemlerdi.

Analizler, katilmeilann dinlenim duromu aktivites: Slgiildikten sonrz bilgisayvar ortamnda
vapilacaktr, MEG kawitlan hichir gingim yapimadan almacaltor. Kayit yaklagik 40 dakika,
niropsikometirk degerlendimme ise yaklagik 2 saat sireceldtir.

Caligmanm en dnemli gikhs pardanson hastalanmda goriilen apatt ve  halisinasyon
semptomlanmn altmda vatan fizyopatelojinin anlagilmasnz mmbkén saglayvacak olmasidir. Dolayizyla
vapilan galigmalardan elde edilen sonuglar, parkinson hastabfmmda gfzlensn motor clmayan
semptomlann tedavizinde kullamlan yéntemlenin gelistrilmesine de katk szflayacak clmas agismdan

dnem tagmaltadir.

Bu gahgma igin sizden veya givence altnda bulundufumuz herhangi bir kurum wve kurulug
tarafindan Sdeme almmamaktadir.

Bu ¢ahgymadas yer almak tamamen sizin istefimize baghdw. Aragtrmada ver almay
reddedebilirsiniz va da herhangi bir asamada aragtrmadan aynilabilirsiniz; bu durum herhangt bir
cezaya va da sizin vararmza engel duruma vol agmayacaktir. Bu aragtimada yer almamez nedeniyle
size highir deme yapilmayacaktr. Size ait tim tibbi ve kimlik bilgileriz gizh tutulacaktir. Aragtma
vaymlansa bile kamlik bilgileriniz verilmeyeceltir, ancak araghrmamn izleyicileri, yoklama yapanlar,
etik Jmnillar ve resmi makamlar gerektifinde tibbi bilgilerinize ulagabilir. Siz de istedifimizde tibbi
bilgilermize ulagabilirsmiz.
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CALISMAYA KATILMA ONAYI

Yukanda gonilliive araghrmadan Gnce verilmesi gereken bilgileri clmdum. Aklina
gelen tim sorulan aragtirmaciya sordum, yazili ve 35210 olarak bana yapilan tiim agidamalar
avrintryla anlamig bulunmaltayim. Caligmava katilmayi istevip istemedifime karar vermem
igin bana veterli zaman tamndi. Bu kogullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gézden gegirilmesi,
transfer edilmesi ve iglenmesi konusunda aragtirma yiirGtGcistine yvetki veriyor ve stz konusu
araghirmaya 1ligkin bana yapilan katilun davetim highir zorlama ve bask olmalesizin biivik bir
gonillililk icerizinde kabul ediyorum.

Giniilliiniin:
Adi Soyadi:
Adresi:

Tel:

Tarih ve Imza:

Velayet veya vesayet alinda bulunanlar i¢in veli veya vasinin:
Adi Soyadi:

Adresi:
Tel:
Tarih ve Imza;

Arastirma yapan arastirmacinm:
Adi Soyad:

Girevi:

Adresi:

Tel:

Tarih ve Imza:

Olur alma islemine bagmdan sonuna kadar tamlkhk eden kurulus girevlisinin
fgiriigme taniFmim:

Adi Soyadi:
Garev:
Adresi:

Tel:

Tarih ve Imza:
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EK-2

Adi-Soyad:
Katihimei Mo:
D. Tarihi-Yas:
Cinsiyet:
Egitim Diizeyi:

Meslek:

Tami Tarihi-Siiresi:

Anamnez:

BMI: {1 [ [T}

Kronik Hastalklar: |:| Diyabet I, 11 |:| Tansiyon

Sigara Kullanmm O Siresi:
Alkol Kullammi [ Siiresi:

Kullandig ilaglar:

Hasta Yakini:

Telefon:
Adres:
Doktor:

TCKM:

|:| Kardiyovaskiler

Miktari:

Miktari:

U Diger
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EK-3

Hastanin Ady, Soyadi:
Dogum Tarihi/Yay:
Egitim Durumu:
Meslek:

Cinsiyet:

Adres:

OYKO:

EDINBURG EL TERCIH TEST]
Yazi yazmak:

Cizim yapmak:

Atmak, firlatmak:
Makas kullanmak:

Dig firgalamak:

Bigak kullanmak:

Kagik tutmak:

Stplrge tutmak:

Kibrit cakmak:

Kavanoz kapag agmak:

El Duvmluanss
Gz Dominansi:
Ayak Dominansi:

WMS 1 KISISEL VE AKTUEL BILGILER

|. Kag yagindasiniz?

2. Hangi tarihte dogdunuz?

3. Cumhurbagkamnin adi ne?

4. Oneeki cumhurbagkan kimdi?
5. Bagbakanin adi ne?

6. Daha &nceki bagbakan kimdi?

WMS. [1. ORYANTASYON
|. Hangi yldayiz?

2. Hangi aydayiz?

3. Bugln aymn kagi?

Protokol No:
Tarih:
Kaginc1 Muayene:
Gonderen Doktor ve Birimi:
Telefen:

ALEXANDER PRATIK ZEKA TESTI
Kart  Gect¥Kaldi Sore Puan
1.

RIS O

9.
Toplam Puan: 1Q:

Alternatif sorular

Istanbul valisinin/belediye bagkanim?
AtatOrk'ten sonraki cumhurbagkani?

Ev adresi?

Kuzimin kayinvalidesinin v.b. adi?
Torunlannin adlan, yaslan, cinsiyetleri?

4, Bugtn gonlerden nedir?
5. Burasi hangi hastane, hangi bdlem, kaginci
kat?
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WMS III: MENTAL KONTROL
1,20 19 18 17 16 15 14 13 12 11 10 98 7 6 5 43 2 1:
2, Pazar Cumartesi Cuma Pergembe Carjambs Sali  Pazartesi:

3. Arelik Kasim Ekim Eyl0l Agustos Temmuz Haziran Mayis Nisan Mart Subat Ocak:
4.1 4 710 13 16 19 22 25 28 31 34 37 40:
5.100 93 86 79 72 65 58 51 44 37 30 23 16 9 2:

WMS VI: GORSEL BELLEK - ANLIK HATIRLAMA
Kart1 Kart2

Kart3
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WMSR SAYI MENZIL!

Ditz Say: Dizisi
Puan 1, Deneme

3 629

“ 5417

5 36925

6 918427

7 1285346
8 38295174

2, Deneme
375

8396
69471
635482
2814975
59182647

lleri Sayt Menzili Q

WMS R GORSEL MENZIL

DUz Gdrsel Menzil

Puan 1. Deneme 2. Deneme
2 26 84

k| 275§ 816

4 3284 2615

5 53461 35172

6 172854 736148
7 8253416 4268375
8 75638742 16742853
lleri Gérsel Menzil

polis karskoluna basvurmus ve demis ki:
elimden para cantam kapip kacylar. C

kirmsigy 8demesi gerekiyonmug.,

Ters Say: Dizisi

Puan 1. Deneme 2. Deneme
2 51 38

3 493 526

4 J814 1795

5 62973 48527

6 715286 831964
7 4739128 8129365
Geri Say: Menzili Q
Ters GOrsel Menzil

Puan 1. Deneme 2. Deneme
2 36 74

3 685 318

4 B4 16 5241

5 46852 81637

6 718362 381754
7 1527438 6743152

Geri Gorsel Menzil <:::>

“Don sksam sokskia giderken, iki kisi yolumy kestiler,
antamda 360 Lirg vard)” demiy. Bu kadinin 4 ¢ocudy varmus. Ey

1Kl gundlr de, gilece gogry d0rlist bir sey yememisler. Kadinn haline

acivan polisler, kendisi igin aralarinda bags toplamisiar.

B)&mmisimlibir&ummmmmmﬂmnmmmwemocce
mm;mmumm“amnmenwkmmummmmm‘m

smbhknmmukmﬂskdmnmmwnmm
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SOYUT DUSUNME (Abstraksiyon)

A- Atasdzll Yorumlama:

1. “Agag yagken egilir.™:

2. “Ateg olmayan yerden duman gikmaz.™

3. “Damlays, damlays g8l olur” / “Armut dibine dlser.™;

B- Benzerlikler
|. Portakal - Muz: 6. Goz - Kulak:
Ikisi de? Ikisi de?
2. Palto - Elbise: 7. Hava-Su:
Ikisi de? Ikisi de?
3. Kopek - Aslan: 8. Baub - Kuzey:
{kisi de? Ikisi de?
4. Balts - Testere: 9. Odun - Ispirto:
Ikisi de? Ikisi de?
5. Mass - Sandalye: 10. Yumurta — Tohum:
Ikisi de? Ikisi de?
KONSTRUKSIYONEL PRAKSI
1. Ig ige halkalar:
2. Serce ve igarct parmaklan kargulikli:
3. Snteunhuuwomwmuumnlcnnynznkvempnmgmmmm
4, Kelebek:
SOZEL AKICILIK
Meyve Isim Meyve 1sim
1. 10.
2 11.
3 12.
4 13.
5. 14.
6 15.
7 16.
8 17.
9 18.
PUAN: _____ Kategori Pers: Meyve/lsim Pers: Kategori Digu:
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HAYVAN K HARF] A HARF SHARFI |
]
S
4
3
=
3
ki
2
3
! |
Pt Puan: Puan: Puan:
. P s P i P n:
Perseverasyon: “"""“g:' """“.’”D”{' T
LR Kategori Dig:: Kategori Digi: Kategori Dig::
Kategori Dig: Ozel Isim: Ozel Isim: lgl::n: &
L KAS TOPLAM PUAN: Pers: Kategori Digi: Ozel tsim:
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WMS IV: MANTIKSAL BELLEK - UZUN SOUREL! HATIRLAMA

A) Kadikdy' de bir okulda  hademe olarak galisan bir kadin varmug; ismi Ayse OztOrk. Bu kadin

polis karkoluna basvurmus ve demis ki: “Dln gksam sokakia giderken, iki Kisi yolumy kestiler,
climdea pan cantanu kapip kactilar. Cantamda 360 Lirg vardi™ demis. Bu kadinin 4 cocufy varmug, Ev
kimmsiny 6demesi gerekiyormuy. ki g0ndQr de, ailece dogry dorst bir sey yememisler. Kadinin haline
aciyan polisler, keadisi igin aralannda bafis toplamuslar.

B)Kmkimlibkmmzmmmmmﬁmmmmvem&cc
W&Mmmﬂmmmwlwmﬁmhmmm:ﬁm
sabah, balike) motorlan kazazedeleri Trabzon limaning g8t0rmisler,

WMS GORSEL BELLEK - UZUN SUREL] SERBEST HATIRLAMA

TANIMA:
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BOSTON ADLANDIRMA TEST]

[tem

Kendili
ginden

Semantik | Fonemik
lpucuyla lpucuyla

Hig
Adland
ramad}

Sadece
Islevini

Parafazi
Soyledi | (S

Diger
Tepki

Makas

Kalem

Tarak

Dig fugas:

Ev/Bina/Okul

Deve

Cigek

Testere/Hizar

- - R R - R B B I

Asg

—
<=

Karyola/Yatak

Stplrge

—
-~

Aski

-
(#)

Dodok

Huni

—_—
-

e
w

Helikopter

—
o

Kayik/Sandal

—
~3

Diinya/Ktre

—
o

Pergel

—
o

Mantar

~
o
=

~
—

Muzika

~
~

Salyangoz

[~

Yanardag

~
£

Raket

~
w

Maske

~
o

Palet

-~
~4

Maga

&

Kaktis

[
=

Bank/Sira

&

Hamak

31 | lletki/Minkale

Toplam item sayisi:
Kendiliginden:

Hig adlandinlamayan:

Semantik ipucuyla:
Fonemik ipucuyla:

Sadece iylevini sdyledi:

Semantik parafazi:

Literal parafazi:

Neolojistik purafuzi:
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SAAT Clzimi

LURIA ALTERNAN CIZIMLER TESTI

HA N2

LN
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EK-4

YININVL SNV A

VIV THILVH

WY TdOL
L
|
5
1
1]
(3]
B
L
g
G
—I
"
L
I
TS| | yuaxy | ppurpy | unang | g Ay | eydeg | sdyey | suwy | oy | aagey | pE | spaag | nang
HOHS &1 Fl tl cl I 01 L B L 9 ] L £ [ |

(1531817 V) J1SAL [T 1OTH0S ¥ 173" TI205
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EK-5

YUZ TANIMA TESTI KAYIT FORMU

isim: Tarih:

Yag: Efitim: Cinsiyet: El Tercihi:

Puan Dondstlrme Kisa Form (KF)

Kisa  Uzun Sayfa Dogru Cevaplar

Form  Form Mo

27 54 1 51 1 2 3 4 6
26 52 2 y____ 2 3 4 5 6B
25 50 3 [21__ 1 3 4 5 6
24 49 4 [31___ 1 2 4 5 6
23 47 5 6] __ 1 2 3 4 5
22 45 & [21___ 1 3 4 5 6
21 43

20 41

19 39 7 21 Is1____ [e]___ 134
18 37 i [ B [4¢_ 256
17 36 9 21 &1 [e]___ 135
16 34 10 21 81 [8]___ 13 4
15 32 11 [1__ &1 [8]___ 235
14 30 12 21 31 [e]___ 145
13 28 13 [ B I8 246
12 27

11 25

Uzun Form (UF) icin Geri Kalan itemler

14 I Bl s 246
15 121 31 4 _ 156
Puan Diizeltme 16 21 @ I8l 136
Yas Egitim 17 [y 41 [6 2135
[6-11] [124] 18 Bl___ [&4___ 8 __ 125
16-54 0 i] 19 2y [31____ [4___ 156
CA-Bd 3 1 20 [ ) - I | 4 5 6
6474 3 5 21 [a___ s [6l___ 234
22 21 & I8 136
KFPuami_____ UFPuam
Dilzeltrne __ +
Didzeltilmig Uzun Form Puan:
Normal: 41-54 Sinirda: 39-40 Orta Boz.: 37-38 ileri Boz.: =37
Gozlemler:
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EK-6

STROOP TESTI

DORTGEN RENGI SOYLEME

KIRMIZI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI MAVI MAVI YESIL KIRMIZI YESIL
KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI MAVI KIEMIZI  YESIL  YESIL MAVI MAVI
KIRMIZI MAVI YESIL MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI
KIRMIZI  YESIL MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI YESIL
YESIL KIRMIZI MAVI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI MAVI MAVI KIRMIZI
KIRMIZI  YESIL MAVI YESIL KIRMIZI YESIL MAVI KIRMIZI MAVI YESIL

Siire :

RENKLI KELIME OKUMA

KIRMIZI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI MAVI MAVI YESIL KIRMIZI YESIL
KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI MAVI KIRMIZI YESIL YESIL MAvVi Mavi
KIRMIZI MAVI YESIL MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI
KIRMIZI  YESIL MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI YESIL
YESIL KIRMIZI MAVI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI MAVI MAVI KIRMIZI
KIRMIZI  YESIL MAVI YESIL KIRMIZI YESIL MAVI KIRMIZI MAVI YESIL

Siire :

RENKLI KELIMELERIN RENGINI SOYLEME

MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI
MAVI YESIL MAVI MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MaAVI YESIL KIRMIZI
YESIL KIRMIZI MAVI  YESIL MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI  YESIL
MAVI KIEMIZI YESIL MAVI KIRMIZI YESIL KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI
MAVI YESIL KIRMIZI MAVI KIRMIZI MAVI YESIL KIRMIZI YESIL MAVI
MAVI  KIRMIZI YESIL MAVI YESIL KIRMIZI YESIL MaAVI YESIL MaAVI

Siire : Yanls : Spontan Dizeltme : Siire Farka :
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EK-7

STANDARDIZE MINi MENTAL TEST

Ad Soyad: Yas: Aktif El: Tarih: .../
Egitim (wil): Meslek: T.Puan: ................
YONELIM (Toplam puan 10) ()

Hangi yil igindeyiz Hangi iilkede yasiyoruz

Hangi mevsimdeyiz Su an hangi sehirde bulunmaktasimz
Hangi aydayiz Su an bulundugunuz semt neresidir

Bu giin ayin kag: Su an bulundugunuz bina neresidir

Hangi glindeyiz Su an bu binada kagine kattasmiz

KAYIT HAFIZAS] ( Toplam puan 3)
Size birazdan sdyleyecegim iig ismi dikkatlice dinleyip ben bitirdikten sonra tekrarlayin
(Masa, Bayrak, Elbise) (20 sn siire tammr) Her dogru isim | puan ()

DIKKAT ve HESAP YAPMA (Toplam puan 5)
10M)'den geriye dogru 7 gikartarak gidin. Dur deyinceye kadar devam edin.
Her dogru islem | puan. (100, 93, 86, 79, 72, 65) ()

HATIRLAMA (Toplam puan 3)
Yukanda tekrar ettifiniz kelimelen hatirhiyor musunuz? Hatirladiklannia séylevin. ()

LISAN (Toplam puan 9)

a) Bu gbrdiigiiniiz nesnelenin isimleri nedir? (saat, kalem) 2 puan (20 sn tut. { )

b} Simdi size stivleyecegim climleyi dikkatle dinleyin ve ben bitirdikten sonra tekrar edin. "Eger ve
fakat istemiyorum" {10 sn tut) | puan.{ )

¢) Simdi sizden bir sey yapmamzi isteyecegim, beni dikkatle dinleyin ve sbyledigimi yapin.
"Masada duran kagidi sag/sol elinizle alin, iki elinizle ikiye katlayin ve yere birakin litfen” Toplam
puan 3, siire 30 sn, her bir dogru islem | puan{ )

d) Simdi size bir ciimle verecegim. Okuyun ve yazida sdylenen seyi yapin. (1 puan) ()

"GOZLERINIZI KAPATIN"

e) Simdi verecegim kagida akhmza gelen anlaml bir climleyi yazm (lpuan). ()
f) Size ghsterecegim seklin aymsim gizin. (arka sayfada) (1 puan).{ )
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Egitimsizler icin Standardize Mini Mental Test

Ad Soyad: Yag: Aktif El: TS o Lomealvasns
Egitim (y11): Meslek: T.Puan: .....coovvenann
YONELIM (Toplam puan 10) ( )

Hangi yil igindeyiz Hangi tilkede yagiyoruz

Hangi mevsimdeyiz Su an hangi sehirde bulunmaktasiniz
Hangi aydayiz Su an bulundugunuz semt neresidir

Hangi glindeyiz Su an bulundugunuz bina neresidir

Su anda sabah mu, 8glen mi, aksam m Su an bu binada kaginc: kattasimz

KAYIT HAFIZASI (Toplam puan 3)
Size birazdan s8yleyecefim ¢ ismi dikkatlice dinleyip ben bitirdikten sonra tekrarlayin
(Masa, Bayrak, Elbise) (20 sn. Her dogru isim | puan) ( )

DIKKAT ve HESAP YAPMA (Toplam puan 5)
Haftanin gilnlerini geriye dogru sayar misimz? Pazardan dnce cumartesi gelir, ondan 6nce ne gelir?
(Her dogru iglem 1 puan.)( )

HATIRLAMA (Toplam puan 3)
Yukanda tekrar ettiiniz kelimeleri hatrliyor musunuz? Hatirladiklarnima: sdyleyin. ()

LISAN (Toplam puan 9)

a) Bu gbrdiigiiniiz nesnelerin isimleri nedir? (saat, kalem) 2 puan (20 sntut. ()

b) $imdi size sbyleyecegim climleyi dikkatle dinleyin ve ben bitirdikten sonra tekrar edin. "Eger ve
fakat istemiyorum” (10 sn, dogru ve tam ciimle: | puan.)( )

¢) §imdi sizden bir yey yapmamz isteyecegim, beni dikkatle dinleyin ve sdyledigimi yapin.
"Masada duran kagidi sag/sol elinizle alin, iki elinizle ikiye katlayin ve yere birakin lutfen" Toplam
puan 3, sfire 30 sn, her bir dogru iglem 1 puan( )

d) $imdi §imdi yliziime bakin ve yaptifimin aynisim yapin. (1 puan) ()

"GOZLERINIiZI KAPATIN"

¢) Simdi evinizle ilgili bir ey sdyleyin (30 sn. anlamh bir ciimle: lpuan). ( )
f) Size gosterecegim seklin aymsim gizin. (1 dk, kenar sayisi tam sekil igin | puan). ()
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EK-8

KLINIK DEMANS EVRELEME OLCEGI (CDR)

Ad-Sovad:
Hasta Yalam:

1. Bellek

0- Bellek kaybn vok va da hafif wve belirsiz
urutkanlik

0,5~ Hafif fakat agikar uputkzahk, olzylanm kismen
hatirlanabilmesi: “salim’ wietkanlik

1- Orta ddzevde uwnutkanblk, yalon diesmdekd
alaylar igm daba belirgin, opotkenhk  ginbhk
iglevieri stiiliyar.
2- Afr dizeyde urutkamhk, valmzcz ok iy
dgrepilmiz materyal futulzbilir, veni materval kazla
Vitirilir. )
3- Afr dizeyde wmutcanhk, yalmeca pargacikiar
kahr

2. Oryantasyon
0- Timuiyle aryante

05 Zaman ilizkilerinde hafif gichik
nmaryle aryante

digmda

1- Zamem iliskilermde orta derecede
muzveneds mekina orvamts; disarda
duzaryantasyomn elabilir.

2- Zaman iliskilerinds 2fw direvds gZiglik,
zenellikle zamara, sikhikla da mekana dizorvants

siichik,
f‘.ﬁmﬁ

3- Yalmzea kigilere orvants
3. Yarglama ve Problem Cizme

0~ (inhik problemler. caliyma hayat ve mali
izlerle ilgili problemlen fyvi cdzer, yarslama ividir.
0,5- Problem cozme, benzerlik we farklilhklam
kavramakta hafif bozoklok

1- Problem gozme, henzerlik we farkliliklam
kavramakta orfa dizeyde bozukluk, toplum:al
vargtlama gensllikle komormegtur.

2- Problem gézme, benzerlik wve farkliliklan
kavramakta agw dizeyde bogukiuk, toplumsal
varzilama da bozuktar.

3- Yarzilama ve problem oomme rimiyls bomk.

O O OO0 0O

OO O O 0O

O O

Tarih: /

Evre:

4. Ev Disinda Islevsellik

0- Iste, ahsverigte, gdmilhi gruplar ve tophum:al
gruplar iginde her zamambki dizeyde baZimaz
islevzallik

0,5- Amlan aktivitelerds hafif bozolma

1- Amilan akfivitelerm bazilarm halen sirdarzs das
basumziz iglev irememe; yizeysel bir bakisla hala
normal gorinekilic

2- Ev dismda bafmnzhim timdyle vitmi © Ev
dizndaki  aktivitelsre gotimilebilecsk kadar o7
-

3- Ev dismda bafmnzhim timdyle vitmi ¢ Ev
desndalk aktivitelere potirilemeyecek kadar hasta
ZOmimir.

£, Ev Yazam ve Hobiler
- Ev yazami, bobiler ve eptelekiiel dlziler ivd
korumemas.

0,5- Ev yasamm, hobiler we entelskmizl ilzilerds
hafif bozulma

1- Evdeki iglevierde hafif fakat asikar borulma: gig
ey igleri, kammamik hobiler ve ilgiler terkedilmig
durumda.

2- Valmizea basit isler vapulabiliver, idziler som
derece sl

3- Evde kayda deger bir isleveellizi vok.
6. Kizizel Bakim

- Eendine bakima timiyle muktedis.

1- Gayrete zetirilmesi gerekiyor.

2- Givinme, hijven ve difer kizszel bakim igin
vardim garekivor.

3- Eigizel baken igin deemli alpode yvardun gerekir;
zengllikle inkontmandir.

127

O

O O OO

O 0O OO O

O 00O 0O



Evreleme:

EEer an az i kategorinin puany, bellek katesorisi praninim dstinds va da altnda dedilse evra,
bellek katesorisimin pusmyla aymdir. Aksi duraomda ize, evre, o Uf kafegorinin pusmryla aynedir.
EBunun tek istisnaz olarzk, G kategorinin puam bellek pusmmim bir tarafinda, difer iki kstegorinin
pram da difer tarafinda ise evre bellsk puamdr. Bellek puam 05 ise avre 0 olamaz. Difer
kategorilerin puanlaring bagh olarak 0.3 va da 1 olmabdo. Bellek pusm O fakart en az iki kategor 1 va

da daha fazla ize evie 0,5 olmakhdir,

CDE Evrelemeszi iu_:in Gerekli Sorular

Hasta ¥akmma Sorular:

1. Bellek
Hastanmn bellagivle ilzili zommlan var m? Varza
girek]i mi? Gimhik yagamim eticiliyor mu? Gegen
bir vl ifinde fezlalasn m1? Omek verin-
Elza bir alagveriz listesing hanriayabilic mi?
Eoza zire once olanlan hatwlayabiliver mua?
Uzak secrize ait planlar? (Dodum ginler,
vilddmamleri, calitidn verler, eski arkadaglan. )
Olaylane ayreahlanm hanrlapabiliyer po?
{ecen hafia va da ay icinde her zamamkinden farkh
bir sey yapn mu veya yasadi mu? Bana biraz aymmh
verirseniz ne kadar hatirladifm ora soracagim
Herde dogdu” Degum zind?
Tkeotoula nerede gitti? Olkulman ad?

2., Orvantazyon
Alahalle ifinde va da daha uzak cevrede yolome
bulabilivar mu?
Evde odzlan kanzurdif: ohrver ma?
(Findn tarihindes haberdar m?

3. Yargmlama ve Problem Cozme
Parayl gekdp pevirebilivor mu?
Ewde ba:it tamirat yapabiliyoer ma?
Ewde acil bir durum olsa basa cikzbilir miydi?
Zosyal ortamda oy panznz davrandi@ oluyor ma?

4. Ev Ihzmmda Islevzellik
Zom calisndr i nevdi?
Meden emekli oldu”
Ew dismda araba koollanmak, dostlaria gonismek,
2lgveny gibi aktivitelerde bulorayor pm?

£, Ev Yazam ve Hobiler
Merakly oldugu geylers ilgisi sinfyor mu?
(Dmegin, pootfak igleri, dikig-pakag, babge igleri
gibi...}
Hala vapakildii neler var?

6. Kigizel Bakim
Crinhik yasamda kendine bakmaya muoktedir midir?
Baz zevler ipm uyanlmaz gerekivor ma?
Giyieme, yikanma ve kisizel bakumda yardm
gerekiyor mu’

Hastava Sorular:

1. Bellek
Bana gacen hafta va da ay iginde vaphifimz v va
vagadizinez, her zamankinden farklh bir elayl anlanr
mismez? (Fimler vard, hansgi nedenle. )
Zon olarak neveds caligryordumez?
Heden emekli oléumez?
Tkokula nerede gittiniz? Ady neydi?
Herade bayidingz?
Diogum yeriniz ve tarihi?

1. Orvantazyvon
MMEE Oryantasyon sorolanng kullanm.

3. Yargilama ve Problem Cozme
Zimdi gize iki ayn gevin arasinda pe ortak Gzellik
oldugum: soracafim. Omesin; bir afag ve bir gigak,
ikeisi die bitkddir.

Elma il2 porfakal arasinda ne ortak dzellik varde?
Mazz ile sandalye?

Fiazim ils mizik?

Yakm bir arkadasimze yasadifime bildisiniz,
sizin ifim yabanct bir sebre giseydiniz ne
vapardimez?

Tanesi 7% liradan 3 bilet aldunz, 250 lira verdiniz.
e kadar para (sl abrsmez?
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EK-9

GERIATRIK DEPRESYON

Ad Soyadi: DLEEGI L1y 1 S SO O

Hasta Yakim:

Son bir haita iginde kendimzi nasil lissetiiiniz? Asafidaka sorulan buna giire cevaplaymn.

PUAN:
EWET | HAYIR
1 | Genel olarak hayatizdan memniun musunuz? O O
2 | Ginlik ugras: ve ilgilerinizin biyik balomind terk ettiniz mi? O O
3 | Yasantimzin bos oldugunu digindyor musunuz? O O
4 | Siklyor musunuz? o o
5 | Gelecekten umutiu musunuz? 0 O
& | Kafaruzdan uzaklastramadifiniz distineeler nedeniyle endiseli misiniz? o o
7 | Ruh haliniz genelde iyi mi? O o
8 | Basimiza kétd bir sey geleceginden endise ediyvor musunuz? [} o
9 | Kendinizi genelde mutlu hissediyor musunuz? 0 O
10 | Kendinizi sik sik caresiz hissediyor musunuz? [} O
11 | Kendinizi sik sik yerinde duramaz ve huzursuz hissediyor musunuz ? | O
12 | usarya cikip yenl bir sey yapmak yerine, evde oturmayi mi tercih ediyorsunuz? [} o
13 | Sik sik gelecekten kaygl duyuyor musunuz? O o
14 | Hafiza ile ilgili sorunlarninizin ¢ogu kisiden daha fazla oldugunu distniyor musunuz? O o
15 | Su anda hayatta olmanin harika bir sey oldugunu disiiniiyor musunue? o o
16 | Kendimiz sik s1k kederh ve hiizinli hissedivor musunuz? O o
17 | Kendinizi defiersiz hissediyor musunuz? O O
18 | Gegms tzernine gok mu kaveilan yorsunuz? O o
1% | Hayat1 hevecan verici buluyor musunuz? O O
20 | Yeni tasanlara baglamak sizin igin giic mildiir? O o
21 | Kendinizi ener dolu hissedivor musunuz? o O
22 | Durumunuzi Qmitsiz giriyor musunese? O O
23 | Cofu kisinin sizden daha 1vi durumda olduklarim disindyor musunuz? ) o
24 | Kigilk seyler siz1 kolayhkla kiistiiriiyor mu? 0 O
25 | Sak sik aglama hissi duyuyor musunuz? 0O O
26 | Konsantre olmakta giglik cekiyor musunuz? O o
27 | Sabahlan uyanmaktan zevk alivor musune? o O
28 | Insanlarla birlikte olmakian kagiyor musunuz? O o
29 | Karar vermekte giiglik cekivor musunuz? o o
30 | LZihniniz eski berraklifinda m? o o
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EK-10

Adi-sovadi: Tarih:

APATIi DEGERLENDIRME OLCEGI

Klinisyen Formu

Hastayla gorilsmeye dayanarak her maddevi puanlayin. Gériisme hastamn ilgl duydugu sevler,
etkinlikleri ve glinlik rutininin tanimlanmas: ile baglamaldr. Puanlama son 4 hafta dikkate alina-
rak yamlmaldir. Her madde icin puanlama asafidaki aciklamalara gtire vapilmalidir.

Hig karakteristik dedgil Cok az karakteristik Biraz karakteristik Cok karakteristik
1 2 3 4
1. Cevresivle ilgilidir.
2. Glin icinde birseyler yapar.
3. Kendi basina birseylere baslamak onun icin dnernlidir.
4. Yenl denevimlere kars ilgi duyar.
— 5. Yeni seyler &grenmeye ilgilidir.
6. Her sey icin az caba sarf eder.
7. Yasama yodun bir flgl gbsterir.
8. Bir isl sonuna kadar gétlirmek onun icin dnemlidir.
9. Zamarum lgi duydudu seylerle gecirir.
— 10. Her glin birinin ona ne vapacagiru stylemest gerekir.
— 11. Sorunlaryla olmasi gerekenden daha az lgilidir.
— 12, Arkadaslan vardir.
— 13. Arkadaslarwla birikte olmak onun icin Snemlidir.
— 14 lyi bir sey oldugunda heyecan duyar.
— 15, Sorunlarm tim acikligwla anlar.
— 16, Giin iginde birseyler vapmak onun icin dnemlidir.
— 17. Inisiyatif sahibidir.
— 18, Motivasyonu vardir.
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Adi-soyada:

APATI DEGERLENDIRME OLCEGI

Tarih:

Her ifade icin, gecen 4 hafta icinde kendinizin distncelerini, duygulanm ve ugraslanm en i
bicimde tanmlayan yarh yuvarak icine alin.

1

100

11.

12.

13.

14.

15. Sonunlanm tim acikhénda anlar.

HIC COK AZ BIRAZ

16. Giin iinde birseyler yvapmak onun icin Snemlidir.

HIC COK AZ BIRAZ

17. Kendi islerini baslatabilir ve buna heveslidir.

HIC COK AZ BIRAZ

158. Birseyler yvapma istedi vardir.

HIC COK AZ BIRAZ

COK

COK

COK

COK

COK

COK

COK

COK

COK

COK

COK

COK

Cevresiyle ilgilidir.
HIC COK AZ BIRAZ
. Giin icinde birseyler vapar.
HIC COK AZ BIRAZ
. Kendi basina birseylere baslamak onun icin Gnemlidir.
HIC COR AZ BIRAZ
. Yeni deneyimlere karsi ilgi duyar.
HIC COK AZ BIRAZ
. Yeni seyler Gdrenmeve ilgilidir.
HIC COK AZ BIRAZ
. Her sey icin az caba sarf eder.
HIC COK AZ BIRAZ
. Yasama yodun bir ilgi gfsterir.
HIC COK AZ BIRAZ
. Bir isi sonuna kadar gitirmek onun icin &nembidir
HIC COR AZ BIRAZ
. Zamarmm ilgi duydudu sevlerle gecirir.
HIC COK AZ BIRAZ
Her giin birinin ona ne yapaca@u séylemesi gerekir.
HIC COK AZ BIRAZ
Sorunlanyla olmas: gerekenden daha az ilgilidir.
HIC COK AZ BIRAZ
Arkadaslan vardr.
HIC COK AZ BIRAZ
Arkadaslanyla birlikte olmak cnun icin Snembidir.
HIC COK AZ BIRAZ
lyi bir sey olduunda heyecan duvar.
HIC COK AZ BIRAZ

COK

COK

COK

COK

COK

131



EK-11

ISTANBUL UNIVERSITESI
ISTANBUL TIP FAKULTESI
NOROLOJI ANABILIM DALI
DAVREANIS NOROLOJISI VE HAREKET BOZUKLUKLARI BIRIMI

NOROPSIKIYATRIK ENVANTER (NPI)

Haztammn AdvSoyade s oo Buogiiniin Tarihiz .../

Egitim Dhizeyi : 0 Olaryazar dezil
Cinziyeti: D EKadm OFErkek  Yam: ... 0 Okuryazar: Kag vil okula githi? oo
Sonmemmiveti O ilkokul OOrtackul OLise O Unfversite
Hazta YValonmom fzmi s e Haztaya Yakomh&n e oo

L T SO - 1 - OSSOSO

Sabdlik:
Niropsildyatril Ozellilder 'i;'gl" Hayir 5‘{';}‘1“ 5"(‘15"}“ X u Salanty

(5X5)
Hezeyanlar X 0 1112 3 4 1112 3 1 I3 4| 3
Halliizinasyonlar X ] 1]12 3 4 1]12 3 1 I3 4| 3
Ajitazyon  Saldrganhil X ] 1]12 3 4 1]12 3 1 ]3] 4| 3
Depresyvon  Disfori X ] 1]12 3 4 1]12 3 1 213 4| 3
Anlksiyete X ] 1]z 3 4 1]z 3 1 2 il 4] 3
Elasyon / Ofori X 0 1(2 3 4 1] 12 3 1 2013 4| 3
Apati/ Kayitszhk X 0 1] 2 3 4 1] 12 3 1 2 il 4] 5
Dizinhibizyon X 0 1] 12 3 4 1] 12 3 1 213 4| 3
Irritabilite / Labilite X 0 1] 12 3 4 1]12 3 1 2 il 4] 5
Amormal motor davrane X L] 1|2 3 4 1|2 3 1 2 3 4 5
Tyl / Gece davramslan X ] 1] 2 3 4 1] 12 3 1 2] 3] 4| 5
Istah ve Yeme degizmeleri X /] 1] 2 3 4 1] 2 3 1 201 3] 4| 5

Toplam NPE Skoru
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1. Hezevanlar

Hastanm zizin yaphs oldufem bildifiniz disinceleri var nu?
Bam kimselerin kendizine zarar venmek istedilderini veva
agyzumm  calwmdifim  sdyliyor mo? Hip zile dyelerimin
sfvledibderi Mgiler olmadikleanm veyz evinin kendi evi
olmadizim  sdvledizi oldn mu? EBeni ilzilendiren =adece
kuskulawmas:  degil, ama umlann  gerpekien de oldugn
kormzunda emin almes.

..... TUveun dezil .. Havir ... Evet

Tarapna sorusung covap “Ligun defil™ vepa "Hgper™ ise bir
SoMPail farona sorusueg gegh "Ever” Df ayafudafi corwiaer
SOFLR Ve Soru Aumarasun selunde "Ever" igin E, "Hgr" igin B
Fumrfrd Grarerlavie

2. Halliizsinasyonlar

Hastammn olmayan gorintiler gomme va da sesler duyma gibi
yanhy slmlam hallisinssyonlam var nu? Gerpekte almayan
gevleri girivar, duyuvor, hissedivor sibd girimiyor mu? Bu
zamayla Gbwiz bir Mdsinin hala yagadid iddiam gibi hatah
diiginceleri kaststmiyoroz, fekat sonumoz hastawm gercskten
olmayan sesler ve ganintiler alglayp slgilamadifing vimslik.

..... Uygun desil <o Hayir v Evet

Tarama serwung cevap “Liyeun degil”™ veya "Hgar™ e bir
SOMPEET fOPa sorcung geght "Ever” e gyafudall soruloer
SOFLT Ve SOFL Humarasoun sofwady “Ever” igin E, "Hqar™ igin H
et iaredlayin

1. Hasta sasler dupdufmm sfyhivor veya dmmyamms

Tarama sorwy dofrulovngsa, hereyadaror skl ve siddering
belirlgyin

Silhilc
1. Madiren - hafiada birden daha az
1. Bazen - haftada bir kadar
3. Sik- bargin de3il ama haftada birkag kez
4. ok sik - bergim

Siddet

1. Hzfif - bezeyanlar var folst zavarme ginimoyor ve
hastada fazlaca nilonh yaramnyorlar

1. Oria - hezeyanlar rehataz sdici ve zarar verici

3. Afr - herevanler ¢ok vipreno ve davramszal
boruklngim  baglez nedewi  (amtipsikotik  ilaglar
kullamlryersa bo durum bezeyanlarn agw giddatte
oldugumn gaeterr)

Silamta

BEn devramsy duygosal sodsn ne kadsr sk wverici
buhryorsemz?

0. Hi
1. Cokaz

1 Az

3. Ora

4. A

3. Cok afir veva zan devecede

£ || Hesta tebiliksde claufum, baskalmm kendisine e I
zarar vermeyi tasarladiklarm digimdyor nw? E[H |2 Hasts mevort olmavan kisilerle boousivor ma?
E|H|2 Hastaesvasmun calndiim dirsiimivor ma? 3. Hasta baskalammm gommedifi sevler gdedifimi
E | H|3. Hasta eginin kendizini aldarmim digimiyor mm? E|H siyliyor wveya giniyomms gibi davranryor mm
Elm 4. Hasta evinde davetsiz mizafirlerin yagamekta (mazmlar, hayvanlar, kdar, vh)?
olduklarns menrvor pma? ElH 4. Hasta baskalarmin dryvmadipn kobular duyduimu
Elm 5. Hasta eginin veya haskalanmin iddia enikleri kigiler sdyiivor ma? _
olmadidarng insanor mo? 5. Hasta cildi dzerinde gazmen bir gevler hissetiing
E | H| 4. Hasta evinin kendi evi olmadiima inannyar pm? E|H sylilyor mm, veva fzerinde gesinen va da ous
7. Hasta azile dyelerinin lendisini  terkerneyi dofoman bir gevler vanms sibi davyanrvor ma?
E|H tazarladiiclarma inanrvor mu? g |§ Hesta dwp duwwken bam o tatlar hizsettifing
8. Hasta televizyom vya da dergilerdeld kigilerin siyhiyor ma?
Elm gerpelte ev ipinde oldoklarm  digieiyor ma? zlu 7. Hasta bagks bir omadik dmyn vaganhe: aktarryor
{Omnlarla komogmaya va da iliski barmaya cahgryar nm?
o)
E|H[% Sorrpacsm bagks shabmadik sevisre manrvor sm?

Tarama sorusu dogridewagza, hallinayoniom sbt ve
siddetird belivlgyin

Silchl
1. Madiren - haftada birden daha 2z
1. Bazen - hafiada bir kadar
3.  5ik - hergin defil ama haftada birkag kez
4. ok =1k - bargin
Siddet

1. Hafif - hallisinssyonlar ver fakat zararsiz girindyor ve
hastada farlaca skt yaramryorlsr

1. Orta - hallisimasyonlar rahatoe edici ve zarsr veric

3. Agr - h.alJusLnaz\'u.r:llar gok yipraho ve dm‘ram;sal
bnzuﬂmba;h:anadmﬂ&mlalmalmak igin
antipsikotik flag kollavm gerekebilic)

Silamta

Bu davrams: duygosal aoden ne kadar sbomh werici
tuhryorswmz?

0. Hi
1. Cokaz

1 A=

3. Orma

4. Afm

3. ok agr veya apn deveceds
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3. Ajitasvon / Saldirganhk

Hastemm  ishirlifi vepmay reddemifi veya bagkalarmm
vardernn kabul ebmedis domemleri oluyor mm? Idars adilmesi
i obrvor mma?

..... Uygun degil ... Hayir v Evet

Tarama serwsuna cevap “Ligun Gegil™ veya "Hoar™ e bir
sonrali rarama sorwsuna gepit "Evet” e apafudall sorwlaorr
SOrLR e soru numanasoun selweds "Bver" igin B, "Hgr"igin
Rt parerleyin

4. Depresvon / Disfori

Hastz kederli ve depresif gibi girimiyvor mn? Kendizinm kederli
ve depresif oldufmm saylivor mm?

..... Uyegun desil . HayIr o Evet

Tavama sorusuna cevap “Ligun degil™ veya "Hgwar™ e bir
somrall taramma sorwswea gegin "Evet” e apafudall sorwlarr
SOFLR Ve Sory numanasoun selunds "Bver” icin B, "Hpar™ ifin H
Rt trarerleyin

1. Esndisine yardim stmeye gayret eden kdgilere

1. Hastzmm kederlendizini | digindiracek  gekilde

Tarama sorwsy dofrulmmgsa, giitasyorun stkitk ve siddesing
Belirlayin:

Sikhl:

IMadiren- haftada birden dsha az

Bagzen - haftada bir kadar

Sik - barzim defil ama hafiads birke; kez
(ke sk - hergiin

T

Siddet

1. Hafif - davrams yipranc fabest given vanme veva
dikdeating haghs vere ¢evinme ila denetdenehiliyor

1. Orta - dawramg ypraho ve given verme veya dildesting

‘haska yera gevinme ile denatlenemiyaor

AFir - sjitasyon oldulca yiprancy ve cekilen gighigin

hashca nedeni; kendine zarsr venme tehlikesi olabilir.

Genellikde Jlau;}rull.mmak E=Tekir.

[}

Silamty

Bu davrams duygosal spdsn pe kadar skomb vericd
‘buhryorsuanz?

0. Hig
1. Cokaz

1. Az

3. Ora

4. Afwr

3. Cokagir veya aan derecede

E|H|  lsdd, bamye yvauma giysilerin deSistiriimesi gibi E|H|" oiplerinin vasandiiy adladifs dimemler aluyer m?
ik aktivitelere karn direndigi obryor nmi? g |3 Hastamm kederli, keyf bozuk zibi ket va da
E|H|[2 Hastsinatg ve dedifim dedik mi davrarvor? davranci® ohrvar ma?
Elm 3. Hasta ighirlif yapruyer ve difer kigilarin vardmm 3. KEendicini MicilttiEs, deparsizlegtirdifi, vagamoum
girigimlering direnc mi gdsterivar? E|H bu.r ha.sanmhk olarak hizsertifing sdviedidi ohoyor
Elm 4. Hastamin idare edilmesini  giglestiren Tbasks
davTanrslan var mu? ElH 4. Km[iumu ki hn_: inzan vu]dugm: e
E[H|5 Ofkevls badmp cadwrror veva kifedivar nm? cezalandinima hakettizing sdvledisi chryor mou?
Elnm &, Famlan n;arpn.%J. mobilvalan  telonelediF, ElH 5. Hevesl cok knkrms ?hl' Faniniyor veva gelecakten
alindekilari firlathy olryor mm? hichir uwmdn obnadiiam sfyvhinvor ma?
ElH 7. Bagkalarma vianmayva, varalamayva kalosng ohryor ElH §.  Ailesine vilk oldufimm ’L‘E!.'E;bEbd.iE[ olmaza ailesinin
mm? ok daha ivi dunmnds olacagm sdvlibror pm?
E|H[2 Bsskaca saldwesn veva sjite dsvramas olwvor mn? B |g| T Olne isteZmi ifade etifi veya kendini olddnmeyl
diigindiiFing sfyledisi obovor am?
Elu i H.!Stﬂ]lmq bagka depresyon veya kederlilik belirtileri
war o’

Tavama sorusy dofruleoussa depresyon / digfhring sikltk ve
Slddeting belivigyin:

Sildhlc
IMadiren- haftada birden daha az
Bazen - haftada bir kadar

Sik - bargin degil ama hafiada birksg kez
il sk - hergiin

Bl g

Siddet

1. Hafif - depresyvon nikmb verici fakat genallikle dildeating
haska yere yinlendiome weya given vemme e
danetlenabiliyor

2. Orta - depresyon sdamh verici, depresif balirtiler hasta

tarsfindan kendilifinden dile getiriliyor ve hafiflstibnaes

giig ohpyar

Afr - depr@'an zon derace sidanh weric ve hastamm

rtmrahimn bazlca nedend

[F¥]

Silamty

Eun davramsgi duygosal sqdsn pe kadar mbomb werici
buhryorsmme?

0. Hi
1. Caokaz

1. A=z

. Ora

4 ABr

5. ok afr veya an dereceds
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5. Anksivete

Haztz agin heyecanh, kaymil va dz nedensiz yare drksk ohorar
mm? Ann gergin veys yverinde durarmaz gorindyor mm? Sizden
yn kalmaktan tedirgin olayor, koedoryor 7

..... Uygun deil ... Hayir e Evet

Tarama serwsung cevap ~Ligun Gegil™ veva "Higawr™ e bir
sorrall arama rorwswna gegk "Ever” e arafudali sorwlarr
SOFUN Ve Soru numarasoun sefunde "Ever" igin E, "Hger™ ipin
Fuerrfod fparetlavin

1. Onceden planlanan ve yaklazam olzylar, omegin

E|IH randevular, hastamm kaveim artrryor, telash ve
zikmnh aboyar ma?

2. Sakin dwamadifi, gevyeyemedifi, asn Egargin
durumda olduin dinemlsr ahuyor mo?

3. Hevecan we gerzinlik dizinda gdrimir bagka hip bir
E|H nadan olmakazm hava aghiy yofdomma va da ig
geions dinemlerd va da yelmmalan olwyor mm?

4. Heyecan ve gerginlikle ilizidlendirilebilecek rmide
E|IH yvakermalan, farpeft his=i obmvor mm (Szikeel

hastzlikls ankdanamayan belirtiler)?
5. Eendisini daha da tedirgin aden arshe yolouloio,
E|H dostlarla bulugma va da kslsbeliklara zinme gibi
durum veya ortamlardan kagmryor pw?
& Sizden (va da balocimmdan) aynldiEnda sinisli ve
E|H kiiskiim ohrvor mm (zyn kelmayn enzellemsk igin
ziza vapisrvor o7
=lul™ Hastz bagka =:kmn veve anksivete  igarstler
serEilivor mo?

Tarama serusy dofrulamigsa asietenin skl ve siddering
belirigyin:

Sikhl:

Madiren- haftada birden daha az

Bazen - hafiada bir kadar

Sik - berziin degil ama hafiads birkag kez
(ol 2k - hergiin

N

Siddet

1. Hafif - anb=iyete rehater edic ancak zenellikle given
vanpe  ve dikketind bagke  yere  yonlendimaeyle
danstlenshiliyor

1 Orta - anksivete rshanz edicd, anksiyvete belirtiler hasta

tarafindan kendiliZmden dile getirilivor ve hafifletimas

giig aluyar

A - ambsiyete cok rahetsiz adici ve hasta igin baglca

rmap keynas

[F¥]

Silant

Eun devramgn duyzosal aqden pe kadar sbomh verici
tuhryorsmms?

0. Hi

1. Caokaz

1 Az

j. Ora

4 Afw

5. Cok afir veva azin deraceds

6. Elazyvon / Ofori

Hazta nedensiz vere qok negeli va da ok nmthy gdrimiyor mm?
Diostlarla giriismek, hediye almak veva aile bireyleriyle zaman
gepimmelten kayneklamen nommal motulnfu kaststmiyorom.
Sormak istedifim hastamm kaho nmitellcte ve normal dis bir iy
ruh  halinin ochlup olmadi®, olmadik gevleri komik bulup
balmadiZ.

..... Uygun desil . Hayir v EvEt

Tavama sorwsung cevigp "Ligun degil™ veya "Hgwr™ ise bir
somrall farama soruswen gegl "Ever” i apafudalt sorwlaer
SOFLM VE SOFL Mumanasier sofundy "Ever” igin B, "Hgwr" jin B
Fumrftnl gaverlayin

1. Hasta her zamsn bilinen halinden farkh olarek
E|H kendini gobc iyi hissediyor gersfinden fazla matdu
Sriimivor

2. Bazkalarmm kamik bulamadif sevien komik balup
riilefilivor pm?

3. Uypmsuz bir gekilde kiordams va da gibme zibi

ElH (Gmefin bagkalarmmn basma  gelen  aksiliklers)
pooikzn bir mizsh anlayig: var ma?

4. Baskzlan igin pek de mizshi yimi olmayan flet

ElH kendizine komik gelem sakalar ya da imalards
buhmiryar mu?

5. Cimdiklemek veya "ebeleme (elim zende)” oynamsk
Eibi pocuksn dsvramslan oloyor pm?

6. Babirlenlendigi, oldufmdan daha yetenakli daha
zengzin olduEumnn iddia ettifi ohovor ma?

7. Eendini fok iyl hissettifFine veys garefmden fazla

E|H mutln oldufuna iligkin baska isaretler ganiliyvar

mm?

Tarama sorwsy  dofrulmowzsa  sloyon'gioring sk ve
siddetini Belirlgvin:

Silhlc
IMadiren - hafiada birden daha az
Bazen - haftada bir kadar

Sik - hergim degil ama hafiada birkeg ez
ok sik — herzin

bl pd

Siddet
1. Hafif - u agm yiiksek ruh hali, dostlar ve aile ifin kayda
deger olabilz= bile rahatsiz edici dedil
1. Orna - azm yiksek roh hali, dikksti ceker derecede
anorenal
. Afw - amn vitksek ruh hali cok belirging hasta Gforik ve
naredeyze her sevd komik buhoyar

L

Silanfy

Bu dewramznt duymosal sfdsn me kadsr sbomh werici
buhryorswms?

0 Hi

1. Cokaz

1 Az

3. Ora

4. Afm

5. ok 3B veva azin devecede
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7. Apati / Kavitsizhk

Hazta qevresindski diimyvaya olan ilgisind kaybetti mi? Bir geyler
vapmays olan ilgisind ya da veni uframlara givigme hevesini
kzyhetti miT Komizmsalara kamsk veya gimbik igler yapmays
tegvik etnek dsha rm gicT Hasta apetik, gevreye ilziziz wve
kayinz m?

..... Uyeun dezil .. HEYIF e EVEE

Tavama sorusung cevagp “Livgun degil™ veya "Hgar" ize bir
sonrakl raramma sorwcuwea Fecit "Ever” e gpafdall sorwlarr
SOFLN Ve sort Humarasvun selunda "Bver" icin E, "Hogar" ipm H
Furrffrd Gaverleyin

§. Disinhibizsvon

Hazts ditgimmedsn dirtize] davranpror gibd gorimiyor mo? Her
kezin iginde séylenilmemssi veve yvamlmaman gercken geyler
sfyliiyor veys yapryvor mu? Sizi veya hagkalarm utandiracsic
zevler vapryar nu?

..... Uypun degil ... Hayir . Evet

Tarama sorwsuna cevap “Livgun degil”™ veva "Hgar™ e bir
somraki raramma sorwswne geci "Ever” e apafudall sorwlorr
SOFUM Ve Soru numarasiu selunds "Ever” igin E, "Hgur" igin H
R iparerleyin

2lu 1. Hasta sonoglaren digiuvneden dirtise]l davrannyor
glu 1. Hasta dahz az kendilifinden davraniyor ve daha az mna?
alctif mi séririyor? zlu 2. Hasta timmyle ysbanc: kigilerle samki  omlan
E[H|2 Hastamn konsma baslstmannds aratms var im? tamrvorrmns ibi koansuvor mn?
3. Absilagelen dunarvuyla kryaslandizinda hasta daha 2lu 5. Hasta insanlara duyarseca onlan incitebilecek
E|H az miigfik veya duygulammm kaybetmiz gonmiiyar geyler sdvhinvor mu?
ma? g lu 4. Hasta normal olarsk sfylewmemesi gersksn kaba
2l 4. Ev islerine her zamembdnden daba mo az kathads sizler soyvlifyor veva cinzel imalarda buhoarar mo?
buhmaryar? 5. Hastamn genellikde herkesin iginds séylewnayacek
gl 5. Baskalannm fealiyetlerine ve tasanlanma dahs m az E(H kigizal weya dzel komnlar {izerine slemi olarsk
il=i ghsterivor? Lomastosn ahryar ma?
E | H| 4. Hasta aile ve dostlanma olan ilgising kaybetti mi? §. Hastamn baskalanna kdsilifivie mumsuz bigimde
pr|7- Hasta her zamanki fizflerine daha mu ez hevesli E|H vaklazumlarda ulunduin, dolomndudn veya sanldif
oldu? ohxyor mm?
- i g p— g T e T H irtalerizin denstimisi kaybetigine Hisk
gisteren hagks igaretier var mm 7 hagkara iaratler var o’

Tarama sorwu dofrulmwmgsa  araiboussigm okl ve
sidderini belirlgyr:

Silthl

IMadiren - hafiads birden dsha a=

Bazen - haftada bir kadar

Sik - bargim degil ama hafada birkag kez
. (zok 21k - nerdeves her zaman

b e

Siddet

1. Hafif - apati, kavitsizhi belirgin diizeyde ama ginhik
mitinleri pek de  etkilemuyor; hesta ber  zamankd
dovramnndan ok sz Swrkh; hasta fazlivetlere kanlms
tagviklerine olumby cevap variyor

2. Orta - apati, kayitsrzhke gok agileer; sma hasta yaken iima
we  cesaretlendimme  ile distesinden  gelshiliver;
kendilifinden ancak vakm skrabalar ve aile dvelerinin
zivaretleri gibi ok etkilevicd olaylara cevap veriyar

3. Afw - apet, kayisizlik cok agikar va genellikle her hangi
hir cezaretlendinmeye veya diz olaye cevap venmivor

Silumt

Bun dawvramg duygosal aqdsn pe kadsr mbomh verdcl
buhryorswme?

0. Hi

1. Cok

1 Az

3. Orta

4 A

5. Cok afr veya apn derecede

Tarama sorwsy dogrulamigsa, distefubisyenun sklik ve piddering

Sikhlk

1. Madiren - hafiada birden daha sz

1. Bazen - haftada bir kadar

3. Sik - hargim degil ama haftada birksg kez
4. ok =ik - esas olarak sirekdi mevout

Siddet

1. Hafif - ba konrol kaybe, dizinhibisyon kaydz deger
ancak genellikle dikdeatmi bagka yere yinlendime ve
rehberlikle dizeliyor

2. Orta - disinhibizvon gok agiker we hasta vakom
tarafindan distesinden zelinmesi alduioca =g

3. Afw - disiphibizvon gemellikle hasts valammin hichir
miidahelesi ile dizalmivar ve bir utang ve sozyal sdanh
kaynag

Silaniy

Bu davramg duygosal afdsn pe kadar mbomh verici
buhryorswmz?

0. Hi

1. Cok

1 Az

3. Oz

4. Afr

5. Cokagr vaya apn derecede
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9, Irritabilite / Labilite

Hasta kolsyhikla sinirleniyor ve kzyor nm? Fub hali ok muo
defigkan? Asm sabwrszlik pistarivor mu? Hafiza soranlan veva
tehanuniilsielifing kastetmivonmy, Ggrenmek istadifimiz gev,
ahgilazelen dunuwoums kryasla a;n dizeyde bir husosuszloin,
irvitabilitesi, sabirzzhi va daz dovewmsl ifadelerinde huzh
defisidiklerin ohip olmadigr
..... Uygun degil . HAyIr v EvEt

Tavama sorwuna cevap “Lizun Gegil™ veya "Hgar” ie bir
somrakl raramma sorusuee geci "Ever” e apafidali sorwlarr

SOFUN Ve Soru numarasia solunds "Bver” igin E, "Hguer" igin H
R iparelayin

10. Anormal motor davrans

Haztenm amac:z dolawvma, dolaplan, qeloneceleri apma, sirekli
ordan mirdan bir sevier toplama, iplik veya baska birgey sarma
zibi takyar tekrar yaptif1 savler var m?

..... Uygun degil .. HAVIF . Evet

Tavama sorwsuna cevap “Ligun degil™ veya "Hgar" izs bir
somraki rarama sorwswes gecl "Ever” e apafidali sorwlarr
SOFL Ve Soru mumarasier solunds "Ever” igin B, "Hgur" ifin H
Ffini Garerleyin

gl 1. Ann simirli ve kigik seyler viomden kolayca ipin zlu 1. Hasta evde girnimir bir amac olmakzizm dolanryar
wouma kapraczk sakilde mi davranmvor? nm?
gl 2. Bir an igin iyivken bir an sonra Sfkelapacel sekilde zlu 2. Celomace wve dolaplan apmaek bogaltmak  gibi
ke fl bnzla desizebilivor ma? amacsr sranmslan ohrvor mm?
E[H|3 Ani§fle patlamalan olabilivor nm? E [H|35. Elbisslerini sirekli zivip alarmor pm?
4. Gecilmelers keerm sabirsiz, yaklagan randeva ya da E|H|4. Dumzdan tekrarladif hareket va da nrvlan var nu?
E(H vapiman  planlman  faslivetleri  beklemeye glu 5. Digmelerivle ovnamak, bir sevier toplamak, iplik
taharilsis davranryor o’ zarmak gini tebrarlayio hareketler vapror mu?
E|H|5 Huysusve aksimi? &, Azin dereceds yerinde duramaz davranrvor, sakin
E|H|4 Mhlinakasan ve gecirmmes sor bir mi? E|H oturamaz gdrimiyor veya gyaklan ve parmakiarm
7. Azin lmorsusiheiz imtshiliteye  fliskin  besks siirakli haraket ettirivor nm?

H izaretler sosterivar pm T E |H|7. Takrar takrar vaphi) baska davramslan var mu?
Tavama sorwy dofrwawnmgsa, rritabiitelabilitendn sk ve Tarama sorwsu dogrulammipsa, @wormal motor dmeamugo sikik
siddetind belirigyin ve sidderid Belirlavin
Silhlz Silchlz

1. Madiren - haftada birden daha a= 1. Madiren - haftada birden dzha sz

1. Bazen - hafiads bir kadar 1. Bazen - haftada bir kadar

3. Sik-hergim degil ams hafiada birksg kez 3. Sik - hergin degil ama haftada birkag kez

4. (ol sk - esas olarsk sirekli mevort 4. Cak =ik - esas olarak sirekdi mevout
Siddet Siddet

1. Hafif - s huoarsueivk oritabilite veva degiskenlik,
labilite kayda defar ancak genellike given varmme ve
diddcating bagha vere vinlendimeyle denstlensbilivor

2. Orta - irvitshilite ve lzbilite gok agikar, hasta yakom

tarafindan dstesinden zelinmesi olduboca mig

AZwr - irvitahilite ve labilite ok azikar, genellikde hasta

vakmuun hig bir miidshelesine cevap vermez dunmda

we baglica slkmy kaynag

[N

Silamty

En davrams duygosal aodsn ne kader sbomh wverici
buhryorsumz?

0 Hig

1. Caok

1 Az

3. O

4 Afw

3. Cokafr veya azn derecede

1. Hafif - anommal motor davtamy keyds defer ancak
gtk ratine fazlaca etidsi vok

2. Orta - anormal motor davramy gok asilar, ama hasta

AFr - apormal motor davrams ok asikar, genellikle

hasta  yakmumm  hip bir midshelesiyle dizelmez

durumda ve baghea sikant kaynag

[

Silamtfy

Eu dsvramzs duygosal soden ne kadar sbomb verici
buhryorsumas?

0 g
1L Caok

1 Az

3. Oma

4. Afr

3. ok afr veya azn devacede
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11. Uvkn / Gece davrams:

Hastanm uybon giglisi var mu (efer sadece gece bir id kez
nrvalet icin kalloyor ve derhsl aylooya dalabiliversa mevout
olarak kabul etmeyin)? Geceleri ayakta nu? Geceleri dolantyor,
Eiyiniyvor va da mykumom bozryor nm?

..... Uygun degil . Haywr . Evet

Tarama sorwuna covap “Livgun G2l veya "Hgwr™ e bir
sonrali roraena sovusung gegi, "Ever” e apafudall sorwlarr
SOFLR Ve Soru rumarasoun solunds "Ever” igin B, "Hiqar" igm H
Rt Garexleyin

12. i;ta]l / Yeme ahskanhgmda degizsiklikler

Igteh, viioat afwhin veva vems ahskanhiklanmda bir degizildil
oldu mu (efer vedirilmesi gereldvorza “Thygan dedil™ olarsk
kabml edin)? Tercih ettifi yemek gesitlerinde bir degisiklik oldn

..... Uyeun degil . Hayr e EVEL

Tarama sorwuna covap “Livgun G2~ veya "Hgwr™ e bir
sonrali roraa sowwsung gegi, "Ever” e apafudall sorwlarr
SOFL Ve Soru rumarasoun solunds "Ever icin B, "Hiqar™" gm H
Fumrftoi Garelevin

E|H faslivetlerde bohmma gibi davramslar sexgilivor

nm?

E [H[4. Geceleri sk nvandoryar ol

5. Gahah ohip gime baglamsk gereldisini diginerck

E|H gace kallap givindifi ve dizanyva gkmayva kalkngy
ohrvor nm?

4. Habahlan qok erksn ayanryor mu (Zhgkamlbklarmdan
daha erkan)T

E|H|7. Ginboyunca asin uwyukladii chyvor mua?

E [H|1l. Hastawydorya dalmakia gichik celdvor nm? E[H[]l Istshaiznu?l
2. Gece ipinde wyanrvor nm (eger sadece geca bir ki E|H|2 Istshndaarhgvarm?
E|H kaz nmalet g kalloyor wve derhal aylome E|H|3 Kilo kayin oldo pm?
dalabilivorsa bung savmavm)? E|H|4 FKiloaldirm?
3. CGeceleri dolamwma, adonlama  wveya oyEzumsnz 5l m 5. Yemsk veme dovamsmda defisiklikler oldu mu

{fmegin afzma gobc fazls lokoma tlaghrmak =ibi) 7

Cok farla gekerleme tath wveyva difer belli

E|H vemek gesiflerini yemek gzibi sevdifi yemek

cegitlerinde bir dafisiklik oldn nm?

Her gin tamamen sym yemekderi yemek veyva

E|H yedikderini tamamen aym soayla vemek gibi yemek
vame davramglan gelistindi nu?

B Istzh veva vemnek vemesinde sommadiim baskaca

deisilikler var m?

=

gl m 2. Hastamn gimdive kadar sizind etnedifimiz, sizin
canmm sikan baskaca gece davramglan var m?

Tarama sevusu dogrulomussa, i/ gece dowmupoun sk ve
sidde i belirlgyin:

Sikhlk

Madiren - haftada birden dzha az

Bazen - haftads bir kadar

Sik - bargim degil ama haftads birkag kez

ok =ik - ginde bir kez veya daha fazla (her gece)

PO

Siddet

1. Hafif - gece davramsn gomilivor ancsk pek de wipratio
dagil

1. Orta - gece davramn gomabiyor, hastan rahatziz ediyar
we hasta yakuumn ylonmu bakiyaor; bindsn fazla tipte
gece davranin mevont olabilir

AZr - pace davramg garilivor; bir gok gece damTamm
tiri meviout olabilir; hasta gecelari gok stkannl ve hasta
vakonmn wyknisu balirgin bir geldlde bozulnmy durumda

[

Silamt

Bu davramzp duygosal spdan pe kadar sbomb verici
‘buhryorswmz?

Hig

ok zz

Az

Crta

Afw

Cok afr veva azn devacede

Ll ol =

Tarama sovwy dofrulmengsa, ot / yeme alpkedifmdaki
degizmelerin stk ve piddeting balirleyin:

Sikhlk

Madiren - haftada birden daha az

Bazen - haftads bir kadar

Sik - hargim degil ama haftads birkag kez

. ok =ik - ginde bir kez veya daha fazls, va da strekdi

b b

Siddet

1. Hafif - iztah veva beslenmede dagiziklikler mevout ancak
n2 vt adwhimda defiziklife nedsm olvmy ne de
rahatsiz edici dizeyde

2. Orta - iztah veva beslenmede defiziklikder var ve viout
agrhimda hafif oynamalars neden almog dunmmda

3. Afwr - istzh ve beslenmede agikar defisikdikler mevot ve
wibcwt afwhimda ovnamalara neden ohryor, wtandino
wveva hasts icin rahatnzhk verici

Silamtn

Bu dawvramzp duygosal sfdan pe kadar sbomt verici
‘buhryorsmmzT?

Hig

ok zz

Az

Crta

Afw

Coke afr veva azn devacede

bl =
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EK-12

MiAMI ONIVERSITESI HALUSINAYONLU PARKINSON HASTALIS! TESTI (UM-POHG)

TARIH:

HASTA ADI wve SOYADI

Haliisinasyonun
Siddeti

Soru

A:Dzellik [Yorumlar

B:Skor{Uygun olam
gember igine alimz)

1.Halusinasyonlar deneyimler misiniz
?{Gormenizde tuhaf herhangi bir
durum farkettiniz mi? Hig tuhaf gbrsel
deneyimleriniz oldu mu? Ya da
gergekie olmayan ya da baska
insanlann gérmedigi her hangi birseyi

Cesit:{Lygun olam

isaretleyiniz)
1. Gorsel
2. Isitsel

3. Somatik/kitandz
4. Gustatorius

0.Haldsinasyon
yok(eki geciniz)

1. Sadece bir cesit
2. Kombinasyon

ghrdiginiz/duydugunuz/hissettiginiz 5. Qlfactorius gecmis ay icinde
Jkokladiginiz ya da tatb@imiz eldu mu? {Herbirini ayirarak degil gecmiste
inceleyiniz.) gergeklesmis olmal

MNOT:halisinasyonlar

2 Hangi sikhikla haltsinasyonlan
yasryorsunuz ?

0= sadece bir kag
kere

1=Arada
sirada(haftadz bir
kereden az fakat
devamiiy

2=Bazen (Haftada
bir kere )
3=Sikliklza (haftada
birden fazla < gunde
bir kere

4=Cok sik (= glinde
bir kere )

3. Deneyimleriniz ortalama ne kadar
siriyor?

O=FKisa siire (< 1sn.)

1=0rta siire (<10
sn.)

2=Uzun sire{>10sn.}

4 Sizce gBrdUglniz ve
deneyimlediginiz seyler gerpek mi?

0= Gergek dagil
1=Bazen gargek
2=Herzaman gergek

5.Kag cesit gdriinti ve duygu
deneyimliyorsunuz?

1=Bir
2=Birkag({2 ya da 3)
3=Cok(3 ten fazla)

6.Bu gord(giniz
garintileri/algilan ya da hayalleri
acyfduygusal dzdntil veric olarak
nasil buluyorsunuz?

0= Etkisi yok/dostane

1=Hafif (mildly) —gok
8z Uzdntd verirci

2=limh {moderately)-
Uzdintl verici ve zarar
WEriyor ve yikicl

3=Fiddetlice(severzly)

—-cok
yikici{medikasyon
gerekebilir.)

Taplam Skor {min =0; max=14)

Yorumlar:
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Lirtfen bilgiyi saglayiniz va uygun cevabl cember icine aliniz .

Haliisinasyonlanin Niteligi

7 Size hic gtz herhangi bir giz hastalg
teshisi konulde mu? {uzak, yakin
gdrme problemlern,cift

gorme, katarakt,glakom, retinit,retinal
kopma,diyvabetik ya da hipertansif géz
hastaliklan)

Evet { Litfen Tarmlayiniz)

Hayir

B.5u anda aldiginiz ilaclar nelerdir?

MMedikasyon sayfasini
tamamlayiniz

4 Tedavinizde yeni bir degisiklik yapild
mi?

Evet( lotfen tamimlayiniz

Hayir
10.Bu degiziklik hallsinasyonun Ewvet
dzelliginde degismeyle va da Hayir

belirmesiyle ilgili miydi?

Anlatamiyorum
M/ A {uygulanabilir dedi)

11."on™ ya da "off” durumundayken
hallsinasyon gdriyor musunuz?

On
Off

Hichir zaman “on” ya da “off" ile
ilgili degil.

12 Mormal clarak ne
gdrir/hisseder/duyar/koku alirftat
alinirsiniz?

Gérsel tamim yoksa :
Sesler,mizik, tatlar, kokular, deri ilgili -

Formu yok/tammlanamiyor

Bitin yiz
Kesik Yz Tamdik?
Biitdn insanlar Jdegil ?

Haywanlar

Bocekler,/sirlingenler

Objeler
13.Gorintdndn falginin yok olmasi igin | Evet
yaptigimiz herhangi birsey var mi ? Hayir

14 . Glndn hangi saatinde ve
aydinlanmanin hangi durumunda
hallisinasyon deneyimliyorsunuz?

A Belirli bir zaman)
GUn icinde faydinlik
Gece /Karanhk

Los

B.Hichir zaman
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15.Gorintiler hig ses ya da glriltd
gikanyorlar mi?(Gorsel halisinasyonlar
igin )

Evet
Hayir

M/A(gbrsel olmayan
haldsinasyonlar icin)

16.Goruntuler hareket edivor mu?

Evet
Hayir

M/A[ gbrsel olmayan
halisinasyonlar icin)

17 gbruntiler normal bdyikldkte mi?

Evet
Hayir,Mermalden kibcik
Hayir,Marmalden biyik

M/A[ gbrsel clmayan
halisinasyon igin )

1B.Goruntller seffaf yva da kati rm?

Seffaf
Kati

M/A {gdrsel clmayan
halisinasyon igin)

15, Gorantdler renkli mi?

Evet
Hayir,[siyah ve beyaz)

M/A [ gbrsel olmayan
haldsinasyon igin)

20 Hallsinasyonun baslangic kademeli
mi yoksa aniden mi?

Kademeli{belirme-yavasca
kaybaolma)

Aniden{belirme-birden
kaybaolma)

Anlatamiyorum
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EK-13

Birlesik Parkinson Hastahi Derecelendirme Olcegi (BPHDO)

L MENTAL DURUM, DAVEANIS VE RUHSAL DURUM
(1 - 4. maddeler) Her madde hasta ile gériigme temelinde degerdendirilir,

1. Entelektibel Yikim

0- Yokiur

I- Hafif derecededir. Olavlan kismen unutma disinda gligliik vok, sirekl unutkanhk hali.

2- Orta derecededir. Dezoryantasyon ve kompleks problemlerle bag etmede gitglik ile giden orta
derecede  bellek  yitimi. Evdelki  fonksivonlarda hafif ama  kesin bir bozukluk ve zaman
zaman vonlendirme gereksinimi meveul.

3= Agar bellek yitimi. Zaman ve ver dezorvantasvonu ile giden agar bellek vitimi. Problemlerle
bag etmede agir bozukluk.

4 Agir bellek vitimi. Sadece kisi oryantasyonun korunmas: ile giden agr bellek yitimi.
Muhakeme veya problem ¢izmevi basaramaz. Bakim igin gok fazla vardim gereksimimi vardor. Highr
zaman valmz hirakilamaz.

2. Digiinee Bozukluklan (Demans veya {lag Entoksikasyonuna Bagh)

0- Yoktur

I- Canli rityalar vardur

2- lg goriinin korundugu "benign” haltisinasyonlar.

3~ Ara  swa veyva sik sk hallisinasyon ya da hezevanlar, iggbrll  bozulmugiur
glinlilk aktvitelen engelleyebilir.

4- Shrekh hallisinasyon, veva belirgn psikoz vardir. Kendine bakamaz

3. Depresyon
0- Yokiur
I- Mutsuzluk veya sugluluk dinemlen normalden fazla, ancak giin boyu va da haftalarca stirmez.
2- Sirekh depresyon hali (1 hafta veya daha fazla).
3. Vegetatfl sempiomlarla bichkie strekl depresyon hali (uykusuzrluk, anorcksi, kilo
yitimi, lgi vitimi).
4 Vgetanfl semptomlar ve intihar diiglincelen ya da niven ile giden sirekli depresyon.

4. Motivasyon / Inisivatif
- Normal
I- Eskisinden daha az hakkim savunur, daha pasif.

3- Ginliik {rutin) aktiviteler igin imsiyvatif yitimi veya ilgsizlik meveut.
4- lge kapamkhik, 1am motivasyon yitimi.

IL GUNLUK YASAM AKTIVITELERI
“On/off™ donemlen belirtilir.

(5-17. maddeler) Her madde “on™ wve “off” donemlen igin ayn ayn degerlendinilir. “on”
vie “off” dinemlennden neyin Kastedildifinin hasta tarafindan anlagilmas saglanmalidie. Béylece On
vie OIT dinemlern igin giinlilk fonksiyonel yeterhilifi hakkindaki sorularme yanitlayabilie.

5. Konusma
0- Normal
I- Hafif derecede bozulmusiur. Anlagilmasinda gliglik voktur.
2+ Orta derecede bozulmustur. Bazen tekrarlamas: istenir.
3= Agir derecede borulmustur. Sk sik tekrarlamas istenir.
4- Cofu zaman anlagilamaz,
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6. Salivasyon
0- Mormal
I- Hafif, ancak agizda tikiirik binkmesi kesindir; gecelen tikirik akabilir,
2- Orta derecede tikiirilk binkimi, minimal derece akabilir.
3- Belirgin vikirik artis ile giden bir mikar tikiirik akmasi olur.
4- Belirgin bigimde tikiiik birikimm ve stirekh mendil gereksinimn meveut.

7. Yutma
(- MNormal.
I- Madiren yutma problemi.
2~ Ara sira yutma problemi.
3+ Yumusak mda gerektirecek kadar yutma problemi
4- Mazogastink tip veya gastrostom gereklidir.,

8. Yan
0- Mormal
I- Hafif yavaslama veya harflerde kilgiilme.
2~ Orta derecede vavaglama veva harflerde kilgiilme; tim kelimeler okunabilir,
3. Agr derecede borulma, kelimelerin tlimi okunamaz.
4- Kelimelenn biiyiik ¢ofunluge okunamaz,

9. Bagak ve Diger Mutfak Gereglerini Kullanma

0- Normal.

I- Biraz yavag ve beceriksiz, ancak vardim gereksinimi vokiur.

2+ Becenksiz  ve wavas  olmasina  karsin bircok mda maddesini kesebilir, kismen
vardim gereksinimi vardir.

13- (hdalar baskas tarafindan kesilmelidir, ancak halen, yavas bir sekilde vivebalir.

4- Beslenmede tamamen vardima muhtagtr,

10, Giyinme
0- MNormal.
I- Biraz yavas, fakat vardim gereksinimi vokiur.
2- Zaman zaman diime ihkleme, giysilenn kollanm gegirmede yardim gerekar.
3. Onemli slgtide yardim gereksinimi varder, ancak bazmlanm valnz yapabilir.
4- Tamamen yanim gerekir.

1. Kisisel Temizlik
0- Mormal
I- Biraz yavas, ancak yardim gereksinimi vokiur.
2- Dus ya da banyo vapmasinda vardim gerekir, veya ¢ok yavas olarak vapabilir,
3~ Yikanma, dis firgalama, sag¢ tarama, banyoya gitmede yardim gerekir.
4- Foley sonda veya diger mekanik araglara gereksinimi vardir.

12. Yatakta Dinme ve Yatak Ortiileri ile Basedebilme

0- MNormal

I- Biraz yavas ve beceriksiz, ancak vardim gereksinimi voktur

2- Yalmz basma donebilir veya ortiler 1le bagedebilir/diizeltebalic, ancak bivik oslgide
pilgliik vardir

3- Baslayabilir, fakat 1ek basina donemez ya da Grtiiler ile bagedemez/diizeltemez.

4- Yardumsiz yapamaz.

13. Disme (Donma ile fliskisiz)
0- Yoktur
I- Madiren diigme.
2~ Ara sira ditlgme, giinde bir kereden az.
3- Giinde ortalama bir kere dilsme.
4- Giinde bir kereden fazla digme.
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14. Yiriirken Donma
0- Yokiur,
I- Yiirtirken nadiren donma; yiiriimeyi baglatmada tereddit olabilir,
2- Zaman zaman yiirlirken donma.
3- Sk sik donma, ara sira donmaya bagh digme.
4- Donmaya bagh sik sak dilgme.

15, Yirime
0- Mormal
I- Ihmh giiglik. Kollarim sallamavyabilir ya da ayaklarim siiriyebalir.
2- Oria derecede giiclik, ancak hafif desiek gerekebilir yva da gerekmez.
3- Yurlimede afir derecede bozukluk, desiek gerekir.
4-  Destekle dahi hig viiriiyemez.

16. Tremor
0- Yokiur
- Hafif ve seyrek olarak vardir.
2- Ora derecededir; hastay: rahatsiz eder.
13- llen derecededir; birgok aktivitevi engeller.
4- Cok agir derecededir, aktivitelenn gogunu etkiler.

17. Parkinsonizmle Hgili Duysal Yakinmalar
0- Yoktur
I- Zaman zaman uyusma, karmealanma veya hafif agn.
2- Sk sik uyugma, kKarnmcalanma veyva afng iadirap vena dlgiide degl.
3- Sik sik agnh duyumlar.
4-  lzdirap verici agrn.

. MOTOR MUAYENE

{18-31. maddeler) Muayene srasinda hastamn ginde  bulundugn  durum zemiminde
her madde degerlendirilir. flerideki takiplerde hastamn muayenesi ginin  ayni ssatinde  ve
hastamin  ilag alma araliklanna uygun bir zamanda yapalir.

18. Konusma
0- Mormal
- Ihmh ekspresyvon, diksivon ve'veya voliim kayba.
2- Orta derecede bozulma: Monoton, dizartrik, fakat anlagidlabilir,
13- Belirgin derecede bormulmustur, anlagilmas: giictiir.
4-  Anlasilamaz.

19, ¥z Hades

- Mormal

I- Mimmal hipomimi, normal elabilic (Pokera Y0zi)

2- Mimh, fakat viiz ifadesinde kesin olarak azalma vardir.

3- Ona derecede hipomimi; dudaklar zaman zaman hafif amahk kalir.

4- Yz ifadesinin agir derecede veya tam kaybe ile birlikte maske yiiz; dudaklar 0.6 cm veyva
daha fazla arahk kalwr.

20. Istirahat Tremoru
0- Yoktur
1- Hafif ve seyrek olarak saptamr.
2- Diisilk amplitiidli ve stirekli ya da orta amplitdidlii, ancak arasira meveuiiur.

3- Ornaamplitidli ve cofu zaman vardar.
4- Yiiksek amplitiidli ve cofu zaman vardir.
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21. Ellerde Aksivon veya Postiiral Tremor
- Yokiur
1- Hafiftir, hareketle ortaya gikar.
2- 2- Oma amplitidlidiir, hareketle ortaya gikar.
3- Orta amplitidladir, hareketle oldugu kadar postiirin strdirilmesiyle de ortaya gikar
4- Yiiksek amplitidliidir, yemek yemesini engeller '

22, Rijidite (Hasta owrur dwrumda wve gevsek bir  haldevken bivik eklemlerin pasif
hareketlerine  gire degedendirilir, digh gark thmal edilir)

0- Yokiur

I- Hafiftir veva sadece karsi uzvun hareket sirasinda saptanabalir.

2- Hafifl - orta derecededir.

3- Belirgindir, hareketin thm hareket agikhi kolayhikla gergeklestirilir.

4- Afrder, hareketin tim hareket agikh giiglikle gergeklestinlir.

23, Parmak Vurma (Hasta, her elivle ayn ayn olmak trere, bagparmak wve isaret parmagm
miimkiin oldugunca biyvik amplithdli ve hizh olarak birbirine vurur)

(- Mormal

1- Hafif yavaslama ve/veva amplitiidiinde diigme.

2- Orta derecede borulma: Kesin ve erken yorulma vandir, amsira hareket duraklayabilir.

3- Agir derecede  borulma:  Harekete basglamakia  sik sik tereddiit  veya  siiregelen
harekette duraklamalar olabilir.

4- Hareket gok giic vapilabilir

24, El Hareketlen (Hasta, her elivle ayn ayn olmak dzere, elini miimkin oldugunca biyik amplitidlo
vie huzh olarak agip kapatir)

0- MNormal

1- Hafif yavaslama ve/veva amplitiidiinde diigme.

2- Orta derecede boulma: Kesin ve erken yorulma vandir, arasira hareket duraklayabilir.

3- Afir derecede bomulma: Harekete baglamakia sk =ik tereddiit veya siregelen
harekette  sik duraklamalar olabilar.

4- Hareket gok giic vapilabilir.

25, Ellenn Hizh  Tekrarlayien Hareketlen (Hasta, her eliyle ayn ayn  olmak  dzere,
miimkiin - oldufunca biivilk amplitidlin ve hizh olarak  pronasyon  ve supimasyon hareketlering
vertikal ya da horizontal planda yapar)

- Mormal

1- Hafif yavaslama ve/veva amplitidiinde diigme

2- Orta derecede borulma: Kesin ve erken yorulma vandir, amsira hareket duraklayabilir.

3- Afir derecede borulma: Harekete baglamakia sk sk tereddit veva  siiregelen
harekette  sik duraklamalar olabilir.

4- Hareket cok giic vapilabilir.

26. Avak Hareketleri (Hasta avafimn timint kaldwmak suretivle topufunu ardarda yere vurur.
Hareketin amplitddi yvaklasik 7.5 cm olmalidar)

- Mormal

1- Hafif yavaslama ve/veva amphifidiinde diigme.

2- Orta derecede borulma: Kesin ve erken yorulma vandir, amsira hareket duraklayabilir.

3- Apgir derecede borulma: Harekete baglamakia sk sk tereddin veya  siregelen
harekette  sik duraklamalar olabilar.

4- Hareket gok giic vapilabilir.

27. Sandalyeden Dogrulma (Hasta arkasi diz ahsap weya metal bir sandalyeden kollanm
phgsinde caprazlavarak kalkmava ¢aligir)

- Mormal

I- Yavagtur; birden fazla girigim gerekebilir,

2- Sandalvenin kolundan destek alarak vapabilir.
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3-  Sandalveve iekrar  ditsme  efilimi vardir ve birden fazla ginsim  gerekebilir,
ancak vardimsiz kalkabilir.
4- Yardim=iz kalkamaz.

28. Postiir
(- Mormal erekt postiir.
I- Tam olarak ereki posiir  yokiur, hafif¢e one efik postirdedir, vash kigiler igin normal
kabul edilebilir,
2- Orta derecede dne efik postiirdedir, kesinlikle anormaldir; bir tarafa dogro hafifge egilebalir,
3- Kifozla birlikte ilen derecede dne efik postirdedir; bir tarafa dofru orta derecede efilebilir.
4- Postiirde agin derecede bozuklukla birlikte belirgin fleksivon vandir.

29, Yirime

- MNormal

I- Yavag yiirfr, kiigiik adimlarla ayak stidiyebilir, ancak mderek hizlanma (festination) veya one
efilme (propulsion) yoktur.

2-  Giglikle yirlr ancak pek az vardim gerekir yva da gerekmes; giderek hizlanma, kicik
adimlar veya dne efilme biraz olabilir.

3- Destek gerektiren ileri derecede yiirtiyiis bozuklugu.

4- Destekle bile hig yirdyeme:z.

30, Postiral Denge (Hastamn ayaklan birbirinden hafifpe uzak ve goeler agik konumda ayakia
duruyorken, omuzlarndan ani olarak gerive dogru gekilmesine verdigi yamit degerlendirilir. Pull Test.
Hasta dnceden uyanhr)

0- MNormal.

I- Gernye dogru gder, ancak yardimsiz toparlame.

2- Postiiral vamt yoktur. Muayene eden larafindan mumlmazsa diiger.

3- Cok dengesiadir, kendilifinden dengesini kavbetme efilimindedir.

4- Destek olmadan ayakia duramaz.

3l Beden  Bradikinezisi  ve Hipokmezisi  (Yavashk, kararsizhk, kol sallamada azalma,
amplitid  kiigiilmesi ve genel hareket fakirliginin kombinasyonudur. ).

0- Yokiur

I- Harekeni temkinli gisteren minimal wvavashk, baz kimseler igin normal swvilabilir,
Olasihikla amplitiid azalmas meveut.

2-  Hareketin kesinlikle anormal derecede olmak Gzere hafif derecede vavaghi ve fakirlig ya da
amplitfidiiniin kismen didsikligi.

13- Ona derecede yvavaghk, hareketin fakirligi veyva kiicik amplitidli olmas.

4- Belirgin yavaghk, hareketin fakirifi veva kiigitk amplitidli olmas.

IV. TEDAVI KOMPLIKASYONLARI (Son bir haftaya ait)
A DISKINEZILER

32, Siire: Diskinesler uyambken giinfin ne kadanm kapsivor? (anamnez bilgsi)

0- Yobur

- Giiniin % 1-25"ni

2- Giiniin %26-50's1m

1. Giiniin %51-75"ni

4- Giiniin % 76-100"0ni
33 Duskineziler ne kadar Gedrlilik  (disabilite)  varstmakiadie? (Anamnez bilgisi: muayene
ile d&glﬁlkhge ugrayabalir.}

Oziirlilik varatmaz.

l- Hafif derecede ozirliliik

2- Ora derecede Geiirliliik

3 Apgwr derecede drirlilik

4- Tamamen
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34 Agnl Diskineziler: Diskineziler ne kadar agnlidie?
0- Agnh diskemiz yokiur
[- Hafif derecededir
2- Oria derecededir
3- Siddetlidir
4- Apindar

35, Erken Sabah Distomsi Varhige: (Anamnez bilgisi)
0- Hayr
- Ewvet

B- KLINIK DALGALANMALAR
36. Bir ilag dorundan sonraki zaman icinde beklenen "off™ donemi var ma 7

0- Hayr
[- Ewet

37, Bir ilag dorundan sonraki zaman iginde beklenmedik "off™ dénemi var ma?

0- Hayir
- Ewvet

38. Herhangi bir "off™ donemi aniden, dmegin birkag saniye iginde ortava qikiyor mu?
0- Hayr
- Ewvet

39, Giinditz uwyamk oldufu zaman "off™ déneminde gegen ortalama siiresi ne kadardir?
0- Yoktur
1- Giiniin % 1-25%
2o Giinlin %26-50'1
3. Giiniin %51-75%
4. Giiniin % 76- 100"

C. DIGER. KOMPLIKASYONLAR

40. Hastamn anoreksi, bulant veya kusmas var rm?
0- Hayr
l- Ewvet

41. Hastamn insonmi veya hipersomnolans gbi herhang bir uyku bozuklugo var m?
0- Hayr
1- Ewvet

42. Hastamn semplomatik ortostatik hipotansiyonu var m?
0- Hayr
I- Evet
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EK-14

Hoehn Yahr Evrelemesi (HYE)

Evre I: Tek tarafli tremor, rijidite, akinezi veya postural dengesizlik. Semptomlar hafiftir.
Evre 1,5: Tek tarafli ve aksivel tutulum

Evre II: iki tarafli tremor, rijidite, akinezi veya bradimimi, yutma giicliiklen, aksivel

rijidite (6zellikle boyun), 6ne efilmis postiir, yavas veya ayafim siirliyerek yiiriime ve

genel kathik gibi aksiyal bulgularla birlikte veya tek bagina postural anormallikler. Minimal
oziirliiliik bulunabilir.

Evre 2,5: Cekme testinde diizelme ile ilimit bilateral hastalik

Evre III: Evre II"deki bulgulara ilaveten hastada denge bozukluklan vardir, ancak

hastamin tiim aktivitelerini bagimsiz olarak yapabilir. Orta diizeyde fonksiyon bozuklugu
mevcuttur.

Evre IV: Hasta giinlitk aktivitelerinin bir kisminda veya tamaminda yardima ihtiyag

duyar. Ciddi semptomlar ve belirgin éziirliiliik.

Evre V: Hasta tekerlekli sandalyeye veya yataga bagimh durumdadar.
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