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Ozet: Parkinson hastahgmin(PH) tedavisinde cerrahinin
yeri giderek artmaktadir. Operasyonlarin yayginlagmasi,
Norosgirurji ve Noroloji uzmanlarinin kullanilan
operasyonlar hakkinda daha fazla bilgi sahibi olmalan
geregini dogurmaktadir. 1991-Nisan 2001 yillar: arasinda
yayinlanan, pallidotomi, talamotomi, talamik stimtilasyon,
pallidal stimiilasyon, bilateral subtalamik stimiilasyon,
unilateral subtalamotomi, transplantasyon, mikroelektrod
kayitlama ve gama bigag1 yontemlerinin etkinlikleri ile
iligkili makaleler degerlendirilerek yorumlanmigtir. Bu
bilgiler 1s1§1nda talamotomi, asimetrik, ilaca yanit
vermeyen, siddetli tremoru olan PH'l1 kigilerde giivenli
ve etkilidir. Pallidotomi igin ideal adaylar, tek tarafta
baskin parkinsonizmi ve diskinezileri olan 70 yasindan
kiigiik hastalardir. Pallidal stimiilasyon, ileri dénem,
diskinezi ve fluktuasyonlarin 6n planda oldugu hastalarda
etkin ve giivenli bir yontemdir. Bilateral subtalamik
stimiilasyon, parkinsonizm, motor fluktuasyonlar ve ilag
diskinezilerinin sorun oldugu hastalarda etkilidir.
Mikroelektrod kayitlama, stereotaksik hedef lokalizasyonu
icin etkili ve giivenilirdir. Gama talamotomi ve pallidotomi,
subtalamotomi ve transplantasyon aragtirma agamasinda
olan yontemlerdir. Siralanan yontemlerden sadece
pallidotominin etkinligi kontrollii galismalarla gosterilmistir.

Anahtar kelimeler: Cerrahi tedavi, Parkinson hastahg:

Abstract: The significance of surgery is getting greater in
the management of Parkinson’s disease (PD). Widespread
use of operations forces neurosurgeons and neurologists
to increase their acquaintance in the field. The roles of
thalamotomy, thalamic stimulation, pallidotomy, pallidal
stimulation, bilateral subthalamic stimulation,
subthalamotomy, transplantation, gamma knife, and
microelectrode recording are evaluated by studying the
papers published between 1991 and April 2001.
Talamotomy is safe and effective in patients with severe,
asymmetrical, pharmacoresistant tremor. Patients younger
than 70 years of age with asymmetrical parkinsonism and
drug dyskinesias are ideal candidates for pallidotomy
Pallidal stimulation is reported to be efficacious in patients
with advanced parkinsonism, motor fluctuations and
dyskinesias. Bilateral subthalamic stimulation is effective
in the treatment of advanced parkinsonism, fluctuations,
and dyskinesias. Microelectrode recording can be
effectively utilised for target localisation during
stereotactic surgery. Gamma thalamotomy and
pallidotomy, subthalamotomy and transplantations are
methods that are still under investigation. Among
procedures listed only pallidotomy was tested by
controlled trials and was found to be effective.
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GIRIS
Parkinson hastalign (PH), Alzheimer
hastaligindan sonra ikinci siklikta rastlanan sporadik
nérodejeneratif hastahktir. Prevalans: 150/100.000

olan hastalik 65 yasindan biiyiik insanlarin % 1’inde
gortiliir (68). Yash popiilasyonda sik olan kronik
ilerleyici bir hastalik oldugundan olusturdugu sosyal
ve ekonomik yiik ¢ok fazladir. Hastalarin
bagimhligini azaltacak her tiirlii yontem hastalara
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ve topluma biiyiik kazanglar saglayacagindan,
PH'nin nedenini anlamaya ve tedavisine yonelik
calismalar yogun olarak siirmektedir.

Yiiriirliikte ya da arastirilmakta olan tedavi
yontemleri arasinda cerrahi girisimler en fazla umut
vaat edenlerdendir. Otuzlu yillardan beri
kullamilmakta olan cerrahi yontemler altmigh yillarda
en yogun olarak kullanilmig, 1968'de hastaligin
tedavisinde son derece etkili bir ilag olan levodopanin
ortaya gikmasiyla PH tedavisinde cerrahiye daha az
basvurulur olmustur. Son 15-20 y1l igerisinde cerrahi,
PH tedavisinde tekrar 6nemli bir yer almigtir. Bunun
nedenlerini siralandif1 sekilde ozetleyebiliriz: 1)
Levodopa PH semptomlarini gidermede ¢ok etkili olsa
da uzun stire ve yiiksek doz kullanimi sonucu olusan
yan etkiler sik ve en az PH'nin kendi bulgular kadar
oziirleyici olabilmektedir, 2) Gerek bazal gekirdeklerin
fizyolojisi gerekse PH'mn patofizyolojisinin daha iyi
anlagilmasi yeni cerrahi yontemlerin ortaya gtkmasina
yol agmigtir (subtalamik gekirdek cerrahisi,
pallidotominin tekrar gilindeme gelmesi,
transplantasyon, vb.), 3) Cerrahi teknikteki gelismeler
ameliyatlarin cok daha az komplikasyonla ve cok daha
etkili sonuglarla yapilmasina olanak tanumugtir.

Bu yazida PH'nun cerrahi tedavisinde kullanilan
yéntemler hakkindaki bilgiler gozden gegirilmigtir.

METOD

Amerikan Noroloji Akademisi'nin olusturdugu
bir komite, 1999’da PH'mun cerrahi tedavisi igin bir
rehber hazirlamastir (26). S6z konusu calismada 1991-
1998 yallar i¢in Medline, Embase ve Biosis indeksleri
taranmustir. Anahtar s6zctkler olarak “parkinsonism
ya da PD ve pallidotomy, thalamotomy, thalamus
surgery, globus pallidus surgery, subthalamic nucleus
surgery; brain stimulation, electrostimulation, electrical
stimulation, cell transplantation, cell transplant, tissue
transplantation, tissue transplant” kullanilmistir.
Gorevlendirilen komite talamotomi, talamik
stimiilasyon, pallidotomi, pallidal stimilasyon,
bilateral subtalamik stimiilasyon ve transplantasyonu
degerlendiren alt komitelere ayrilmigtir. Taramada
cikan makaleler ikiser iiye tarafindan incelenmis ve
CONSORT  kriterlerini  karsilayan yazilar
degerlendirilmeye alinmistir. Ek olarak yazilarin
transplantasyon, pallidal stimiilasyon ve subtalamik
stimiilasyon igin en az iki olgu; diger yéntemler icin
en az dort olgu icerme kosuluna dikkat edilmistir.

Bu yazida da benzer yontem 1999-Nisan 2001
dénemi i¢in uygulanmig, ayrica yakin zamanda
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glindeme gelen mikroelektrod kayitlama, gama bigag:
ve fotal domuz mezensefalonu transplantasyonuyla
ilgili boliimler eklenmistir.

Yazida makale ve hasta sayilar1 zaman zaman
“a+b” seklinde ifade edilmistir. a altkomitece, b 1999-
2001 yillar1 arasinda tarafimizca elde edilen sayilan
bildirmektedir.

Anlatilan yontemle saptanip degerlendirilen
makalelerden c¢ikan sonuglar akademinin hazirladig
standart yonteme gore Onerilere doniigtiriilmusttr
(Ek 1).

BULGULAR

Talamotomi

Talamusun ventralis intermedius (VIM)
cekirdegine yonelik girisimler PH cerrahi tedavisinde
en sik uygulanmis operasyonlardir. Klasik olarak
kontrlateral tremoru iyilestirdigi bilinmektedir.
Talamusta baska hedeflere yonelik operasyonlarin
levodopa diskinezileri ve rijiditeyi de diizelttigi
bildirilse de sz edilen kriterlere uygun metotlu calisma
olmadigindan sadece VIM talamotomiler
degerlendirilmistir.

Incelenen toplam 18 (1991-1998 donemi) + 5
(1999-2001 donemi) (1,43,49,51,66) makalenin 4 + 3’
(1,43,49) kriterleri karsilamaktaydi. Bu makalelerde
toplam 97 + 97 hasta incelendi. Incelemede 17-105 ayhk
izlem sonunda hastalarin %75-86’sinda iyi derecede
tremor kontrolii saptandi. lyi derecede kontrolden
tremorun ya tam olarak ortadan kalkmas ya da seyrek
olarak ve oztrliiliige yol agmayacak sekilde devam
ediyor olmasi kastedilmektedir.

Komplikasyonlar: Gegici (<3 ay) ve kaliar (>3ay)
olarak incelenmistir. Hastalarin % 10-36’sinda
saptanan gecici komplikasyonlar, sikhk sirasiyla
kontrlateral hemiparezi, konflizyon, dizartri,
kontrlateral ataksi, afazi, kontrlateral distoni ve
hemisensoriyel defisittir. Kalict komplikasyonlar ise
hastalarin % 2-23'tinde gozlenmis olup siklik sirasiyla
disfazi, dizartri, apraksi, abuli ve 6limdiir (bir hasta).

Sonug: Talamotomi asimetrik, ilaca yanit
vermeyen, siddetli tremoru olan PH'l1 kisilerde gtivenli
ve etkindir (sif IIT karuta dayah tip C oneri). Diger
parkinsonizm bulgularina etkili degildir. Kars: tarafa
da operasyon gerektiginde, en iyi secenek talamik
stimtilasyon gibi goziikmektedir, ancak bu gortigu
destekleyecek veri yoktur.
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Talamik Stimiilasyon

Degerlendirilen 16 + 4 (52, 54, 58, 66)calismada,
diger parkinsonizm bulgulan ileri derecede olmayan
ve ilaca direncli siddetli tremoru olan hastalardin %
90'inda kontrlateral tremoru iyi derecede (Birlesik
Parkinson Hastaligi Degerleme Olgegi (BPHDO ya da
daha iyi tamman adiyla UPDRS (Unified Parkinson’s
Disease Rating Scale)) tremor puaninda i ya da daha
fazla diisme) diizelttigi bildirilmistir.

Talamotomi ile talamik stimiilasyonu
karsilastiran tek agik randomize calismada iki
yontemin etkinligi benzer bulunmustur (66). Yan etki
sikh@r stimiilasyon grubunda daha az bulunurken,
aym grupta bir hasta 6lmiistiir (1/33, intraserebral
hematom). Iki grubun farkh bulundugu bir degisken
de yasam kalitesidir. Stimiilasyon grubunun yasam
kalitesi daha ytiksek saptanmustir.

Zaman zaman kararsizlifa yol agan bir diger
konu da talamik stimiilasyonun tek ya da ift tarafh
uygulanmasidir. Bilateral ve unilateral stimiilator
uygulanmis hastalar1 karsilastiran tek calisma
randomize ve kontrolliidiir (54). Bu calismada bilateral
stimiilatér uygulanan hastalarin tremor skorlar1 daha
diisiik bulunsa da iki grubun yasam kaliteleri arasinda
fark saptanmamustir.

Komplikasyonlar: Talamik stimiilasyon
komplikasyonu olarak talamotomide saptanan
komplikasyonlar daha seyrek olarak bildirilmistir.
Stimtilator agildiginda hissedilip saniyeler icinde
ortadan kalkan ve sikhikla dudak kenarinda olan
parestezi en sik saptanan komplikasyondur. Derin
beyin stimiilasyonunun yonteme 6zgti sorunlari ayrica
tartisilacaktir (54).

Sonug:Parkinson hastaligi’'na bagh tremor igin
giivenli ve etkilidir (siuf IIT kanita bagh tip C 6neri).
Tremor sorunu bilateral olan hastalar igin bilateral
stimiilasyon mantikli bir yontem gibi goziikse de bu
goriisii destekleyecek veri yoktur. Etkinligin stirekliligi
sik sorgulansa da sekiz y1la kadar etkinin stirdigiiniin
gosterildigi hastalar vardir.

Pallidotomi

Degerlendirilen 22 + 23 (4,9,10,11,12,13,16,17,19,
24,28,30,32,34,37,45,46,47, 55,61,62,64,69) calismada
kontralateral ilac diskinezilerinde %90, off dénemi
(ilags1iz dénem) BPHDO skorlarinda % 30 ve
kontralateral off dénemi tremor skorlarinda % 60
iyilesme bildirilmistir. Yontemin ilagh (on) dénem
parkinsonizm skorlarina énemli etkisi saptanmamustir.
Ancak ilag diskinezilerini iyilestirdiginde levodopa
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dozunu arttirmak olas1 olmakta ve boylece hasta
preoperatif doneme gore on doneminde de daha iyi
olmaktadir. Sekil 1'de globus pallidum internaya
yonelik stereotaktik cerrahi planlanmasinda “image-
fusion” ve morfolojik haritalama yonteminin
gortiniimii izlenmektedir.

Sekil 1: Globus pallidum internaya yonelik stereotatik
cerrahi planlanmasinda "image-fusion" ve
formolojik haritalama yonteminin kullanimu.
(Brain Lab, Target, Miinchen, Germany.) Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Norosiriirji Anabilim
Dali arsivinden alinmigtir.

Yontemin etkinligini test eden iki kontrolli
calisma yapilmustir. Bunlardan biri tek kor randomize
(13), digeri olgu kontrol (47) ¢alismasidir. Benzer
durumdaki pallidotomi uygulanms ve uygulanmamis
hastalar ila¢ dozlar1 degistirilmeden alt1 ay kadar
izlenmis ve parkinsonizmleri karsilastirilmustir. Iki
cahsmada incelenen toplam 47 hasta icinde pallidotomi
uygulananlar motor muayene skorlari agisindan % 20,
ila¢ diskinezileri agisindan % 50 daha iyi
bulunmuslardir.

Yontem 70 yasin altindaki kisilerde daha etkili
goziikmekte ve en azindan bir ¢alismanin sonucuna
gore etkinlik 10 y1l siirmektedir (28).

Zaman zaman hastalarin bulgularinin bilateral
olmasi ya da bir tarafa uygulanan operasyondan gok
iyi sonug elde edilmis olmasi, bizleri ikinci tarafa da
pallidotomi olasiligini diistinmeye zorlamaktadir.
Tek ve iki tarafli operasyonlari karsilastiran ve toplam
23 hastanin bir y1lizlendigi iki gaismada, motor skorlar
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bilateral pallidotomi grubunda daha iyi bulunmus,
ancak bilateral ve unilateral pallidotomi gruplari
arasinda yasam kalitesi agisindan fark saptanmamuigtir
(17,32). Bunun nedeni bilateral operasyon uygulanan
grupta dizartri ve demansin % 40'lara varan siklikta
olugsmasidir. Bu durumda operasyon igin “tip D
olumsuz 6neri” karar verilebilir.

Komplikasyonlar: Hastalarin % 35'inde gegici, %
15’inde kalic1 komplikasyonlar bildirilmistir. Bunlar
siklik sirasiyla, gorme alani defektleri, kognitif
bozukluklar ve perioral hipoestezidir. Sol palliduma
uygulanan operasyonlardan sonra oldukga tutarh
olarak saptanan bir kognitif bozukluk stzel akicilikta
azalmadir (61,63). Hastalarin % 2’sinde intraserebral
hematom, % 0.5’inde 6ltim bildirilmistir.

Sonug: Pallidotomi igin ideal adaylar tek tarafta
baskin parkinsonizmi ve diskinezileri olan 70 yagindan
geng hastalardir (siuf II kamita dayah tip B 6neri).
Denge ve ytirtime gibi aksiyel semptomlarda da hafif
diizelme beklenebilir (24).

Pallidal Stimiilasyon

Toplam 10 + 4 (18,41,63,70,71) calismada 64 (31
unilateral, 33 bilateral) + 82 (65 unilateral, 17 bilateral)
hastamn sonuglan bildirilmistir. Kontralateral off donemi
motor skorlan ve on diskinezileri 342 aylik izlem sonunda
preoperatif donemden daha iyi bulunmustur.

Bilateral destriiktif operasyonlarin sik ve
oziirleyici komplikasyonlarini gikarmayan bir yontem
oldugundan bilateral uygulama sik akla gelmektedir.
Bilateral ve unilateral stimiilasyonun agik yontemle
karsilastirildig: iki calismada toplam 26 hasta
incelenmis ve beklendigi gibi motor skorlar bilateral
stimiilasyon hastalarinda daha iyi bulunmustur (18 41).
S6z konusu ¢alismalarin dikkat gekici sonuglari, alt
ayhik izlem sonunda her iki yontemin komplikasyon
siklig1 agisindan farksiz bulunmasi, hatta kognitif
islevlerin ayrintil degerlendirildigi cahsmada, bilateral
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stimiilasyon hastalarinin bellek ve anksiyete
skorlarinin unilateral stimiilasyon hastalarindan daha
iyi bulunmus olmasidir (18).

Iki multi-sistem atrofili (bir parkinsonizm-plus
sendromdur) hastada yéntem basarisiz bulunmustur
(67).

Komplikasyonlar: Pallidotomiyle benzer siklik ve
siddettedir. Derin beyin stimiilasyonunun yonteme
Ozgti sorunlari ayrica tartisilacaktir.

Sonug: Incelenen galismalarin tiimii Hoehn-Yahr
evre 3-4 (yani ileri donem hastalar) ve diskinezi ve
fluktuasyonlarin 6n planda oldugu hastalar:
bildirmektedir. Bu grup hastada etkin ve giivenli bir
yontemdir (smuf III kanita dayali tip C 6neri).

Bilateral Subtalamik Stimiilasyon

Toplam 6 + 7 (5,21 ,44, 48, 50,59,73) calisma
incelenmis ve bu galismalarda bildirilmis olan 34 + 77
hastanin sonuglan degerlendirilmistir. Bilateral subtalamik
stimiilasyon olduk¢a umut veren bir yontemdir.
Caligmalarda incelenen tiim parkinsonizm
parametrelerinde (tremor, rijidite, bradikinezi, vb)
diizelme bildirilmektedir. Hastalarn yasam kalitelerinin
incelendigi arastirmalarda ortalama % 50 diizelme
saptanmugtir. Diger cerrahi yontemlerde saptanmayan bir
olumlu 6zellik de operasyonun ilagh (on) dénemi de
diizeltmesidir (%15 kadar). Bes hastanun tig y1l boyunca
izlendigi bir calismada yontemin etkisinin stirdiigi
bildirilmigtir (42). Tablo I'de bilateral subtalamik
stimtilasyonun parkinsonizmin gesitli ortaya gikimlarm

ne oranda diizelttigi gosterilmistir.

Tablo I'den de anlasilabilecegi gibi yontem
ozellikle tremor ve off stiresinin azaltilmasinda son
derece etkili goziikmektedir.

Komplikasyonlar:En sik saptanan komplikasyon
kontrlateral diskinezi ya da ballismustur. En

Tablo I: Bilateral Subtalamik Stimiilasyonun Parkinson Hastalig: ile Iligkili Cesitli Parametrelere Yaklasik
Etkisi. Pre ve postoperatif ilagsiz donemlerin kargilagtirilmasi.

Parametre Diizelme oram Parametre Diizelme oram
BPHDO skoru %65 Ilag diskinezileri* %85
BPHDO-MM skoru ' %70 Levodopa doz azalma %65
Bradikinezi 9060 Off stiresinde azalma %90
Tremor . %80 Aksiyel bulgular** %40
Rijidite %65

flach (on) dénemlerin kargilagtinilmasi, **Yiirlime, denge gibi.
BPHDO-MM: BPHDO motor muayene alt 6lgegi.

BPHDO:Birlesik Parkinson Hastalig1 Degerleme Olgegi,
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korkulan komplikasyonlar intraserebral hematom
(bir hasta) (38) ve vendz siniis trombozudur (bir
hasta) (40). Sik rastlanan, ancak siklikla gecici olan
ve dziirleyici olmayan komplikasyonlar distoni,
paresteziler, kilo alma, perioperatif deliryum ve
kislilik degisiklikleridir. Incelenen makalelerde bir
hasta postoperatif ikinci giin miyokard infarktiisi
nedeniyle kaybedilmisitr.

Sonu¢:Motor fluktuasyonlar ve ilag
diskinezilerinin sorun oldugu hastalarda etkilidir
(sinaf IIT kanita dayali tip C oneri).

Bilateral Pallidal ve Bilateral Subtalamik

Stimiilasyonun Karsilastirilmast

Toplam 42 bilateral pallidal stimiilasyonla 61
subtalamik stimiilasyonun karsilagtinldig: yedi
calisma vardir (6,8,31,35,38,39,72). Calismalarin
dordii pallidal stimiilasyonu, ikisi subtalamik
stimiilasyonu daha tistiin bulmus, bir caligmada ise
iki yéntemin etkinligi benzer bulunmustur. Bu
calismalar arasinda iki tanesi randomize gift kor yani
giivenilir metodolojilidir ve sonuglar1 carpicidir
(8,38). Ikisi de bilateral pallidal stimiilasyonu daha
etkili bulmustur.

Gpe

(Diisiik frekansli néronal aktivite)

e s o G S
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Unilateral Subtalamotomi

Sik hemiballismusa yol acacagi korkusuyla
klasik olarak kagimilan bir yontemdir. Yazilar belki
de stimiilasyon operasyonunun pahalilii nedeniyle
gelismekte olan tlkelerden gelmektedir. Konuyla
iligkili iki yazida toplam 19 hastanin sonucu
bildirilmistir. Kiiba grubunun bildirdigi 11 hastanin
timii birinci yilin sonunda postoperatif donemden
daha iyi bulunmus, bir hastada bolgede gelisen
infarkta bagh hemiballismus olusmusgtur (2). Istanbul
Capa Tip Fakiiltesi'nin sekiz hastasinin {iglinde
ortalama dokuz ayhk izlem sonucu levodopa dozu
azaltilmistir (3). Bir hastada iki hafta i¢inde ortadan
kaybolan hemiballismus gozlenmistir. Aragtirma
agsamasinda bir yontemdir.

Mikroelektrod Kayitlama

Merkezi sinir sistemindeki her gekirdegin
kendine 6zgii bir desarj paterni vardir. Stereotaksik
olarak ulagilan bir bolgeden bir gekirdege ozgu
kayitlar alimiyorsa, elektrodun ucunun kesinlikle o
cekirdekte olduguna emin olabiliriz. Bu nedenle
yontem stereotaksik hedef lokalizasyonu igin son
derece etkili ve giivenilir gozitkmektedir. Sekil 2'de
globus pallidum interna cerrahisi sirasinda

Sinir (Diizenli periodik aktivite)
Gpi (Duzens1z yuksek frekansh aktlmtf 200 Hz]

Optik trakt

(03 107 16) A A S oy S ANt SAD s o g SN PN pibb Aot 0s I ot et Ao P p AN

Sekil 2: Globus pallidum interna cerrahisi sirasinda mikroelektrod uygulamas: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Norosiriirji

Anabilim Dali arsivinden alinmustir.
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mikroelektrod kayitlamaile elde edilen optik traktus
ve globus pallidum internaya ait desarj patternleri
izlenmektedir. Dezavantajlar operasyon siiresini cok
uzatmasi (ek 2-8 saat) ve beyne giris sayisin1 ve buna
bagh komplikasyon sikligimi arttirmasidir. Parkinson
hastaliginin stereotaksik cerrahi yontemle tedavisi
hakkindaki hemen tiim yayinlarda kullanilmusg olsa
da yontemin gereksiz oldugunu, diger lokalizasyon
yontemlerini yeterli oldugunu diistinenlerin de sayist
az degildir(15). Yontemi savunanlar hesaplanan
koordinatlarla, mikroelektrod kayitlamayla saptanan
yer arasinda ortalama 3 mm fark oldugunu
bildirirlerken, yontemi kullanmayanlar sonuglarinin
kullananlar kadar etkili oldugunu bildirmektedirler
(27,36). Mikroelektrod kayitlama kullanilan ve
kullanilmayan hastalarin cerrahi sonuglarim
kargilagtiran bir calisma olmadigindan hangi
gortistin hakli olduguna karar vermek olas: degildir.

Destriiktif Cerrahiyle Derin Beyin

Stimiilasyonunun Karsilastirilmasi

Her iki yontemde de amag hedeflenen
cekirdegin calismasinin engellenmesidir.

Destriiktif Cerrahinin Avantajlari: Ellili y1llardan
beri uygulanmakta olan, fonksiyonel norosirurjiye
ilgi duyan beyin cerrahlarimin son derece deneyimli
oldugu bir yontemdir. Yiiksek maaliyetli bir
operasyon degildir, stereotaksik bashk ve
radyofrekans jeneratorii olan merkezlerde ek bir
masraf gerektirmeksizin uygulanabilir. Operasyon
stiresi kisadir, masada gegen zaman 30-60 dakika
kadardir. Stimiilator takilmis hastalarin aksine, emek
yogun bir izlem gerektirmez.

Destrriiktif Cerrahinin Dezavantajlari: Olugturulan
lezyon geridoniigstizdiir, yani hatay1 diizeltme sansi
yoktur. Yiiksek komplikasyon orani nedeniyle
herhangi bir gekirdege bilateral uygulana-
mamaktadir (demans ve agir dizartri riski bilateral
uygulamalardan sonra % 40 kadardir). Yiiksek
hemiballismus riski nedeniyle subtalamik gekirdege
destriiktif cerrahi uygulanamamaktadir, oysa bu
cekirdege yapilan uygulamalarin parkinsonizmi
diizeltmede en etkili cerrahi yontem oldugu
diistiniilmektedir.

Derin  Beyin  Stimiilasyonunun  Avantajlari:
Olusturdugu etkiler geri doniisliidir. Boylece
olumsuz bir sonu¢ alindiginda stimulatoriin
cikarilmasiyla hasta eski durumuna doner. Bilateral
operasyonlar miimkiindiir. Yan etkilere bilateral
destriiktif cerrahideki kadar sik rastlanmaz, ¢linkii
stimiilatoriin frekans, amplitiit ve puls genisligi gibi
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parametrelerini degistirerek klinik etkinligin oldugu
ancak yan etkilerin ¢itkmadig bir ayar bulmak olasi
olmaktadir. Benzer sekilde subtalamik
stimiilasyonda puls jeneratori, parkinsonizmin
diizelecegi, ancak hemiballismusun olugmayacagi
sekilde ayarlanabilir.

Derin Beyin Stimtilasyonunun Dezavantajlari:
Pahalidir. Bir stimiilatériin ticreti yaklagik 15.000
dolardir. Operasyondan sonra bir 6nceki paragrafta
belirtilen ayarlamalarin yapilmasi igin hastanin sik
kontrole gelmesi gerekmektedir. Bu durum 6zellikle
sik operasyon uygulayan kliniklerin is ytkiint
arttirmaktadir. Ayrica govdede bir yabanci cismin
bulunmasina (elektrodlar ve puls jeneratorii) bagh
komplikasyonlarla zaman zaman karsilasilmaktadir
(38,40). Infeksiyon, puls jeneratoriiniin ve
elektrodlarin yer degistirmesi bunlarin sik
raslananlarindandir. Kullanilan stimiilasyon
parametrelerine bagl 2-4 yil iginde jeneratoriin pili
bitmekte ve bu durumda da cilt altina yerlestirilmis
olan cihazin degistirilmesi gerekmektedir. Hastalar,
nadiren stimiilatoriin cep telefonlarindan ve
gltivenlik cihazlarindan etkilenip, kendi kontrolleri
disinda agihip kapandigindan yakinmaktadir.

Ozellikle ekonomik kisitliligin sorun oldugu
durumlarda, bir ¢ekirdege destriiktif cerrahi,
simetrigine derin beyin stimiilasyonu uygun bir
yaklasim olmaktadir.

Gama Bicagt

Gama 1sinlarinin beynin bir noktasina
odaklanip o bolgede radyasyon nekrozu olusturma
esasina dayanir. Noninvazif bir yontemdir. Bu
nedenle kanama diyatezi olan, ciddi sistemik
sorunlar1 olan hastalarda uygun bir tercih olabilir.
Pahalidir ve gerekli cihaz yaygin olarak
bulunmamaktadir.

Gama  talamotomi:Yedi yazida 186 hastanin
sonucu bildirilmistir (56,60,74,75). Bir ila bes yillik
izlem sonunda hastalarin %80’inde kontrlateral
tremorun iyi oldugu saptanmstir. Toplam iig hastada
kaha yan etkiler gozlenmistir (hafif hemiparezi ve
hemihipoestezi)

Gama pallidotomi:Toplam 64 hastanin
degerlendirildigi dort yayin vardir (23,74,75,76).
Gama pallidotomiyle (29 hasta) radyofrekans
pallidotomiyi (22 hasta) karsilastiran bir galisma
etkinlik ve komplikasyonlari farksiz bulmustur (75).

Sonug:Arastirma asamasinda bir yontemdir.
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Transplantasyon

Bugtinkii bilgilerimiz 1s1§inda PH tedavisinde
uygulanmakta olan tiim medikal ve cerrahi
yontemler semptomatiktir. Transplantasyon
stratejileri hastaliga kalic1 bir ¢oziim bulma amaciyla
gelistirilmektedir ve eksik olan mezensefalik
dopaminerjik néronlarin yerine konmasi prensibine
dayanmaktadir. Giniimiize dek bu yénteme dayal
lic cesit ameliyat uygulanmistir:

- Adrenal mediilla transplantasyonu,

- Insan  fotal mezensefalon hiicresi
transplantasyonu,
- Domuz embriyosu ventral mezensefalon
transplantasyonu.
Transplantasyon cerrahisiyle iligkili

calisamalar degerlendirmeyi, hele karsilagtirmay:
zorlastiran bir durum hemen her merkezin farkl
yontemler uygulamasidir (agik cerrahi-stereotaksik
cerrahi, bilateral-unilateral transplantasyon, cesitli
kombinasyonlarda farkl ¢ekirdeklerin kullanilmasi-
putamen, kaudat gibi, immiinstipresyon igin
kullanulan ilacin tiirii, dozu, siiresi-immiinsupresyon
uygulanmamasi).

Adrenal mediilla  transplantasyonu:Yiiksek
mortalite nedeniyle artik uygulanmamaktadir (26).
Eszamanli abdominal ve kranial cerrahi gerekir. Tiim
yaymlanan calismalar agik metodolojilidir ve orta
dereceli iyilik bildirilmistir. Giivenli olmadig igin
onerilmez (sinif Il kanita dayal tip D 6neri).

Insan  fotal ~mezensefalon transplantasyonu:
Parkinson hastali1 tedavisinde en sik uygulanan
transplantasyon yontemidir. En 6nemli sorunu ayni
glinde 8-10 haftalik 4-8 insan fotusuna gerek
duyulmasidir. Bunun olusturacag: lojistik ve etik
sorunlar aciktir. Incelenen 19 + 6 (7,22,25,29,33,57)
calismanin ¢ogunda degerlendirilen hasta sayis:
onun altindadir. Ortalama bir y1lin sonunda BPHDO
skorlarinda %20, diskinezilerde %35 diizelme
bildirilmistir. Ayrica pozitron emisyon tomografisi
(PET) ve otopsi galismalarinda tranplantin uzun stire
yasadig1 gozlenmistir. Komplikasyonlar: lyi tolere
edilen bir operasyon olup komplikasyonlar seyrek
ve hafiftir. Akut konfiizyonel durum ve tranplant
yerinde kiigiik hematomlar sik saptanan
komplikasyonlardir. Bazi serilerde kalici diskineziler
%30’lara varan oranlarda saptanmigtir (22). Bulasic1
hastaliklar agisindan annenin ciddiyetle taranmasi
gerekirse de fotiistan hastalik bulagsma riski her
zaman vardir. Uzun siireli immiinsiipresyon
uygulayan gruplarda buna bagh komplikasyonlar
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gozlenmistir. Sonug: Parkinson hastaligmin cerrahi
tedavisinde kullanilan cerrahi yontemlerin tiimuntin
aksine bu konuda igimiz rahat giivenebilecegimiz
(yani gift kor plasebo kontrollii) galisma vardir (22).
Bu calismada 20 hastaya sadece kraniyotomi agilmus,
20 hastaya transplantasyon uygulanmis ve kor
hastalar kor degerlendiriciler tarafindan
degerlendirilmistir. Bir yilin sonunda hasta ve
kontrol grubu BPHDO skorlari farksiz bulunmustur.
Yontem arastirma asamasmdadir. ’

Domuz  embriyosu ventral mezensefalon
transplantasyonu: Hentliz ¢ok yeni bir yontem olup,
22 hastanin agik olarak incelendigi iki calisma vardir
(20,65). Bir yillik izlem sonunda BPHDO skorlarinda
ortalama %19 iyilik bildirilmistir. Arastirma
asamasinda bir yontemdir.

TARTISMA

Parkinson hastaliginin tedavisinde cerrahinin
yeri giderek artmaktadir. Yirmi yil dncesiyle
karsilastirildiginda, glintimiizde PH'l kisilere ok
daha siklikla operasyon oOnerilmektedir.
Operasyonlarin siklasmasi ve yayginlagmasi,
hastalara en uygun segenekleri sunabilmeleri
agisindan, Noroloji ve Norosirurji uzmanlarimin soz
konusu operasyonlar hakkinda daha fazla bilgi sahibi
olma geregini dogurmaktadar.

Bulgular béliimiinde verilen bilgilerin bir
béliimii Tablo II ve Tablo III'te 6zetlenmistir.

Goruldagii gibi PH cerrahi tedavisinde kullamlan
yontemlerin hemen higbiri gvenilir metodlu
calismalarla test edilmis degildir. Yillardir bu isle
ugrasmis, yiizlerce hastay1 ameliyat etmis uzmanlarin
gortigleri ve olgu serilerinin sonuglarinin énemi
yadsimamaz. Ancak yazi iginde s6z edilen bir iki 6rnek
bu yontemin zaman zaman hatali sonuclar
dogurabilecegini gostermektedir. Ornegin hemen
biitiin uzmanlar subtalamik stimtilasyonu pallidal
cerrahiye {stlin bulmaktayken, kontrolli
calismalardan tam aksi bulgular elde edilmistir (8,38).
Yine insan fotusu mezensefalonu transplantasyonu
tiim olgu serilerinde etkin bir yontem olarak bildirilmis,
ancak plasebo kontrollu ift kor calismada yontemin
sham operasyondan daha etkili bulunmadig:
gosterilmigtir (22). Calismanin belki de en Ogretici
bulgusu sadece burr-hole agilan hastalarin bir yil
sonraki BPHDO skorlarinda %30 diizelme saptanmis
olmasidir. Bu bulgu kontrol grubu olmayan serilerin
sonuglarmin giivenirliginin ne kadar diistik oldugunu
gostermesi agisindan carpiadir. Bu durumda, tabii
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Tablo II: Parkinson hastaligimin cerrahi tedavisinde sik uygulanan bazi cerrahi yontemlerin etkinliklerinin

degerlendirilmesi.
Etkinlik
Yontem Etkinlik* Kamt** | Yorum
Bradikinezi |Rijidite [ Tremor|ilag Diskinezileri
VIM*** Talamotomi |- - At |- C Genis deneyim birikimi
VIM Talamik - - ++++ |- & Bilateral uygulanabilir
Stimiilasyon
Pallidotomi ++ ++ ++ +H++ B Son 10 yilda en sik uygulanan
operasyon
Pallidal Stimiilasyon| ++ ++ o ++++ C Bilateral uygulanabilir
Bilateral Subtalamik | +++ +++ e E = i C Kontrollii galismalarda bilateral
Stimiilasyon pallidal stimiilasyondan farksiz!
Fotus Mezensefalon |- - - - E 65 yasin altindaki olgularda etkil
Transplantasyonu olabilir. Diskinezileri arttirabilir.

*-.etkisiz

+:hafif etkili, %10-20 diizelme

++:orta derecede etkili, %30-60 diizelme

+++:iyi derecede etkili, %70-80 diizelme

++++:cok etkili, siklikla tam diizelme

**A: Randomize kontrollii klinik ¢alismalar etkinligini gosteriyor.

B: Prospektif agik ya da olgu kontrol caligmalan etkinligini gosteriyor.

C: Uzman goriigleri, nonrandomize kontrollii caligmalar, bir ya da daha fazla hastamn sunuldugu seriler etkinligi gosteriyor.
D: Prospektif agik galismalar ya da olgu kontrol gahgmalar ve uzman goriigleri, nonrandomize kontrollii calismalar veys:
bir ya da daha fazla hastanin sunuldugu seriler etkisiz oldugunu gosteriyor.

E: Randomize kontrolli klinik caligmalar ya da prospektif agik ve olgu kontrol cahigmalari etkisizligini gosteriyor.

*VIM: Ventralis intermedius.

***evodopa dozu azalhldigindan.

Tablo III: PH tedavisinde kullanulan cerrahi yontemlerin bagar ve komplikasyon oranlarinin karsilagtiriimast.

Yontem Incelenen Hasta sayisi|Bagar1 oran Eeqici Kalic1 komplikasyon
galisma sayist omplikasyon oranjorani
Talamotomi 23 194 Tremor kontroliinde:%75-86(%10-30 %62-23
Talamik stimtilasyon] 20 122 Tremor kontroliinde:%90  |%10-30 %2-23 (1 ex, serebral
hematom)
Pallidotomi 45 1000 T |ilag diskinezilerinde:%90  |%35 15
BPHDO skorlarinda: %30
Tremor skorlarinda: %60
Pallidal stimiilasyon| 14 146 Pallidotomiye benzer
Bilateral subtalamik 13 111 Yasam kalitesinde:%50 %15-20 1 serebral hematom
stimiilasyon Parkinsonizm 1 venoz sintis trombozu
Parametrelerinde %70
) diizelme
Unilateral . 2 19 %100* 1 hemiballismus |1 hemiballismus
subtalamotomi
Gama talamotomi 186 Tremor kontroliinde: %80 %20 %2
Gama pallidotomi 4 64 Pallidotomiye benzer %20 %5
Insan fotal 25 8 BPHDO skorlarinda: %20  [Seyrek Bulasia hastalik?
mezensefalon flag diskinezilerinde:%35
transplantasyonu Plasebodan farksiz
Domuz embriyosu 2 22 BPHDO skorlarinda: %19 |2 ?
ventral mezensefalon
transplantasyonu

* 11 hastalik bir olgu dizisinin sonucu.
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ki takilnilacak tavir ameliyatlardan vazgegmek degil,
ameliyatlarin etkinligini giivenilir olarak gosterecek
caligmalar diizenlemek ya da hastalarimizi
yiirtimekte olan bu tip ¢calismalara dahil etmektir.

Bu makale 4. Parkinson Hastaligr ve Hareket
Bozukluklar: Sempozyumu, Kemer, 2001'de yapilan
aynt adli konusma temel alinarak hazirlanmgtir,
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Ibni Sina Hastanesi,
Noroloji Klinigi, 6. Kat,
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EK-1: Amerikan Noroloji Akademisi'nin Standart Oneri Kilavuzu

KANIT SINTFLARI

Sunif I: Bir ya da daha fazla iyi planlanmis randomize kontrollii klinik calisma sonucuna dayanan kanit.

Stmif II: Bir ya da daha fazla iyi planlanmug prospektif, olgu kontrol vb. klinik galigma sonucuna dayanan
kanut.

Simif III: Uzman goriigii, randomize olmayan kontrollii ya da olgu serilerine dayanan kamt.

ONERILER

Giivenli: Ozel bir durumda, 6zel bir kurumda, 6zel egitim almis kigi tarafindan uygulandiginda olusacak
riski almaya deger.

Etkin: Gerek duyulan durumda istenen etkiyi yaratir.

Yerlesmis: Ozel hasta grubunda sz konusu endikasyon igin kullanimi medikal komunite tarafindan uygun
kabul edilir.

Yararl  goziikiiyor: Bu giiniin bilgileri 1s1ginda 6zel hasta grubunda soz konusu endikasyon igin uygun
goriiniiyor. Daha fazla hasta sayis: ve daha uzun izlemle degisebilir.

Arastirma Asamasmnda: Uygunluk hakkinda kara vermek igin yeterli kamt yok. Teknigin 6zel hasta grubunda
uygun endikasyonla sadece aragtirmalarda kullanilmalidur.

Kugkulu: Bu giiniin bilgileri 1s181nda 6zel hasta grubunda s6z konusu endikasyon igin uygun gérunmuyor.
Daha fazla hasta sayis1 ve daha uzun izlemle degigebilir.

Kabul edilemez: Ozel hasta popiilasyonunda soz konusu endikasyon igin medikal kominite tarafidan uygunsuz

kabul ediliyor.

ONERI DEGERLERI

Tip A:SmifIya da durum randomize klinik calismalarin yapilmasina uygun degilse fazla miktarda simif II
kanita dayal gticlii olumlu 6neri.

Tip B:Smuf II kanata dayal: olumlu 6neri.
Tip C:Smf I kanita ve giigli fikir birligine dayali olumlu Oneri.

Tip D: Celigkili tip II ya da fikir birligine ve tip III kanita dayal olumsuz oneri.

Tip E:Smif I ya da smuf II kanita dayah giiclii olumsuz Oneri.

(7 )
Parkinson Hastaliggmn MRI bulgulari: T2 agwrlikh
kesitlerede substantia nigra'da, o6zellikle pars
compacta'da belirgin incelme olur. T2W'de putamende
hipointensite goriilebilir.
\S Y.




