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Abstract

Huzursuz bacak sendromu (HBS); dinlenirken ya daKeisi:
iken artan, genellikle bacaklarda gt rahatsiz edici ve kont
edilemegen hisler, bacaklari ya da etkilenengeti ekstremitele
hareket ettirme durtusu ile karakterize, noroldj&reket bozuklgu-
dur. Sirkadiyen ritim gdsteren HBS yakinmalar! hkatele azalmakt
ya da kaybolmakta, aam ve gece saatlerinde ise artmaktadir. Glene
ve cevresel faktorlerin yol agn hastalik olan HBS'nin, yapili
calismalar ile patofizyolojik mekanizmalari aydinlatilgzacalsiimak-
tadir. Ozellikle demir eksikginin semptomlarin gejimesinde énem
faktor oldusu dislinulmektedir. Hastalardaki istengen hisler es:
olarak dinlenme sirasinda, 6zellikle de gece yatarlortaya ¢ikma-
sindan 6tird uyku bozukluklarina neden olabilmeldu bozuklgu
ise yaam kalitesini azaltmaktadir. Genel olarakslén yaslarde
gorilen HBS, tani koymadaki giclukler ve eksikliddasin, ¢cocuk-
larda sanildiindan daha yaygdr. Taninin esas olarak haste
oykisline dayanarak konmasi nedeniyle, hekimlerimcaytanid:
HBS'yi disiinmesi ve anamnezde sorgulamasi 6nemlidizelile
uyku bozuklgu olan, ya da buyumegasi disiinilen v&alarde
mutlaka akla getirilmelidir.
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Restless legs syndrome is a neurological enoent disorde
charaterized by a distressing desire to move legs oretiones othe
extremities, associated with a marked sense of difmbrmsually ir
the leg or other affected body part. It followsiecadian patern an
the symptoms worse at rest, ilne evening or at night, and at le
momentary relief by activity. Genetic and environnariactors caus
the restless legs syndrome.deat researches achieve the definitic
the pathophysiologic mechanisms of the disordeis #uggested th
iron deficiency is a primary factor in the develagmh of the symp-
toms. Because the symptoms become much worse ht wigile
sleeping, it causes sleep digtance and so it may disrupt normal
functioning severely. Although it is more commonreidult life,it may
occur more frequently in children than previousbcagnized. Th
syndrome is a clinical diagnosis that reliedirefy on the patient'
symptoms, thus the terviews should involve a general med
history about the associated features. Especiallthe children ex-
periencing sleep disturbance or growing pain, esstlegs sydrome
must also be thought in the differential diagnosis.

Key Words: Restless legs syndrome; child; iron

uzursuz bacak sendromu (HBS); norolo-
jik hareket bozuklgu olup, 6zellikle

Isvecli norolog Karl Axel Ekbom, 1945 yilinda
hastalgin ayrintili klinik tanimlamalarini yazmi

gece yatarken ortaya cikmasi nedeniyle ve HBS terimini éne siirngtiir.* Diger 6nemli bir

yasam kalitesini azaltarak uyku bozukluklarina
neden olabilmektedir? ilk kez 17. yiizyilin sonla-
rindaIngiliz anatomist Sir Thomas Willis tarafin-
dan tanimlannstir.®> Ancak, bunu izleyen iki yiiz-
yil boyunca bu konuda nadir yayin bulunmaktadir.
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gelisme, Lugaresi'nin, HBS'li hastalarda “uykuda
periyodik ekstremite hareketlerini (Periyodik Limb
Movement in Sleep=PLMS)” saptamasi ve
PLMS’nin HBS vakalarinda sik gorulgini gos-
termesi olmlgttur.5 1970’lerin sonlarina dipu,
“Amerikan Uyku Bozukluklari Kurumu (American
Sleep Disorders Association)”, HBS igin tani kri-
terlerini gelstirmis ve 1999 yilinda HBS ve PLMS
icin tedavi seceneklerini yayinlagtr.® “Uluslara-
rasi HBS Cabma Grubu (International Restless
Legs Syndrome Study Group=IRLSSG)” tarafin-
dan, 1995 yilinda, tani igin gerekli kriterler ve-g
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nellikle gorillen 6zellikler belirlenngj’ 2002 yilin-  likler belirlenmistir.®® Cocuklarda HBS tanisi
da ise “Amerikan Ulusal S$ak Enstitisi  icin temel olan bu kriterler Tablo 1'de gérilmek-
(National Institutes of Health = NIH)” tarafindan tedir.

.. .8 ..
tekrar dizenlenrgiir. Tanisal Kriterlerin Ozellikleri

Tani Kriterleri ve Genel Ozellikleri A. Gerekli Kriterler

dir. Spesifik laboratuvar bulgusu olmamasi ve reket ettirme “durtlisd”

tani koymada yganan sikintilar nedeniyle, NIH Bacaklari hareket ettirmek igin olan bu dirtd-
ve IRLSSG tarafindan 2002 yilinda, tani kriterle- ye, genellikle bacaklarda rahatsiz edici hisldike
ri guncellatirilmis, destekleyici ve ikkili 6zel- etmekte ya da nedeni olmaktadir. Ancak bu hisler

bazen olmayabilir ya da bacaklar ile birlikte viicu-
dun dger bélumlerinde de gortlebilir.

Tablo 1. HBS'nin tani kriterleri. * Hastalar durtiyd tanimlarken duyusal
kompenenti belirtmemekte ya da bu dirtd ile ra-
A. Gerekli kriterler: Cocuklarda HBS tanisi igin mut- hatsiz edici hisleri aylramamaktadlrlar. Hastalarin
laka gerekli kriterlerdir; %10'unda sadece hareket ettirme dirtist bulun-
1. Genellikle bacaklarda rahatsiz edici hissilikeettigi ya maktadir®
da neden oldiu bacaklari hareket ettirme durtlisiinin '
olmasi (bazen hareket ettirme drtiist rahatsiz bidic * Agri yakinmasi olan olgularda, HBS tani-

olmadan da gercelgebilir ya da bacaklara ek olarak kol- sindan uzakkmasi gerekfii disiincesi egemen
larda ya da viicudungir bélimlerinde de ofabilir),

. o .
2. Hareket ettirme dirtisiinin ya da rahatsiz edide-his olsa da, yeni caimalar hastalarin %50'sinde ana

rin, dinlenme, oturma ya da uzanma gibi hareketsiz yakinmanin gri oldusunu géstermektedir.

nemlerde bgamasi ya da koétigenesi, . "
3. Hareket ettirme durtisuniin ya da rahatsiz edidé-his HBS ayrica kollan ya da vicudunger

rin, hareket ile, en azindan aktivitenin devamgetii- bolimlerini de igerebilirse de, hisler hemen daima
rece, kismi ya da tam olarak azalmasi, bacaklardan bdayip digser bolgelere yayillmakta-
4. Hareket ettirme durtusunin ya da rahatsiz edidehis  ,r 1213 K|inik tablo asirlastikca, bacaklardaki etki-

rin, alsam ya da gece saatlerinde artmasi, ya da sadece .
aksam ya da gece saatlerinde whas! (var olan bulgu- lenme devam etmek kolu ile HBS bulgular kal-

larin ciddi oldgu zamanlarda, gece saatlerindekisarti  ¢a, govde ve hatta yiz gibi vicudugeti bolimle-
fark edilmeyebilinir, ancak daha 6nceki donemlerde rine de yay||maktad|3r1.
mutlaka olmalidir),

5. Cocuk kendi kelimeleriyle, tutarl bigekilde, bacak « HBS’de hareket durtlslne yanit, ayak
rahatsizigini ifade etmeli (tanimlamalar ga bl ola- vurmak gibi algkanlik edinilmi tekrarlayici hare-
drak degerlendirilmelidir). ketlerle kargtinimamalidir. Bu motor davraglar,

ya da

1 ilk dért kriterin olmasi ve bilincli olarak yapilan akut ya da sikinti veria-h
2. Asazda belirtilen destekleyici Uc kriterden en az iki reket ettirme durtistunden farkli olarak, farkinda

tanesi olmali olunmadan yapilmaktadir.
a.Yasina gore uyku bozukfiu olmasi . .
b.Ebeveyn ya da kargiade HBS tanisi olmasi 2. Istirahatta baslama ya dasiddetlenme

c. Cocukta polysomnografiksel olarak, uyku sirasin-
da saatte 5 ya da daha fazla periyodik ekstremite
hareketi indeksi saptanmasi.

Hareket ettirme dirtisi ve/veya rahatsiz edici
hisler dinlenme, yatma ya da oturma gibi hareket-

siz dénemlerde Btar ya da kotiilgr.

B. iliskili klinik ozellikler: Bu ozellikler, hastanin “ o "
tanisina ek bilgiler salayabilir: * “Suggested Immobolization Test (SIT)

i. Baz belilenmj paternleri izleyen dgl klinik seyir kullanilarak yapilan ¢aimalarda bacaklari uzatil-
olmas, mis ve desteklenmi sekilde, yatakta hareketsiz

ii. Tibbi dezerlendirme ve fizik incelemenin normal olmasi. oturur pozisyonda bir saat boyunca duran hastala-
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rin duyusal bulgular derlendiriimi ve kontrol
grubu ile kasilastirildiginda, HBS'li vakalarin
uyanikken daha fazla periyodik bacak hareketleri
gOsterdikleri ve duyusal rahatsizlik hissettikleri
gorilmitir.*®

* Pozisyon ne kadar dinlendirici ya da ne

Sileyman Nuri BAYRAM ve ark.

2. Uyku bozuklugu

Bozulmwy uyku, HBS'de dnemli morbidite
nedenidir ve tedavi sirasinda 6zel énem verilme-
lidir. Buradaki uyku bozuklgu kavrami ile uyku-
nun sdresinin azalmasi gibi subjektif deneyimleri
ifade ederken, polisomnografi gibi uykunun ob-

kadar uzun strerse, HBS semptomlari o oranddektif degerlendirmesinde kullanilan klinik yon-

dahasiddetli olmaktadir. Sabit bigekilde uzamy
oturma ya da yatma nedeniyle gn dolgimsal
agri ya da rahatsizlik hissi ile HBS semptomlari
karstiriimamalidir.

3. Hareketle rahatlama

Hareket ettirme durtlisu ve/veya rahatsizlik ve-
rici hisler yirime ya da gerinme gibi hareketlerle,
en azindan hareketin stggliildonemde kismen ya
da tamamen azalmaktadir.

Hareketle rahatlama, hareketirslaanasiy-
la ya da c¢ok kisa sure sonrsslaanaktadir. Rahat-

temleri kapsamamaktadir.Ancak, objektif 6l-
cumler, uyku suresinin kisalmasi ya da devamlili-
ginin bozulmasi gibi stbjektif deneyimleri yan-
sitmaktadir. Bu hastalarda, uykunurslbanasi da
bozulmakta ve klinik girlastikca uyku kalitesi de
azalmaktadit.

3. Uykuda ya da uyanikhkta periyodik
ekstremite hareketleri (PLM)

PLMS, HBS olan egkin hastalarin yakkak
%80’inde gorulmekle birlikte, cocuklarda ¢ok daha
az gorilmektedit® Ayrica, PLM dger bircok has-
talik seyrinde de goriilebilmektedir®

lama her zaman tam olarak olmamakta, hatta

semptomlar baskilanmakta, hareketin durdurulma-
siyla yeniden bgamaktadir.

Bazi hastalarda hareket etmenin yaninda
bacaklari ovalamak ya da gk ya da sicak du
almak gibi uyarilarla rahatlamaganmaktadir?

4. Sirkadyen patern
Hareket ettirme dirtisi ve/veya rahatsiz edici

PLMS, istemsiz olarak bacaklarin uykuday-
ken her 10-60 saniyede birgsgnesi ya da atmasi
ile karakterize bir hastaliktir. Tekrarlayan bu ha-
reketler nedeniyle uyku bozukluklari gorilmekte-
dir. HBS’den farkli olarak, PLMS'li hastalar yap-
tiklari  hareketleri kontrol edememektedirler.
HBS’li vakalarin ¢gunlugunda PLMS gorilmek-
le birlikte, PLMS’li vakalarin ¢gunda HBS ge-

hisler, akam ya da gece saatlerinde giindiiz saatle/ismemektedir.

rine gbre daha fazla kotglmekte, ya da sadece
aksam ya da gece saatlerinde gortlmektedir.

Polisomnografik kayitlarin elde edifdi
calsmalar sonucunda bulgularin gece yarisindan
sonra pik yapfii ve sabah 10-11 saatlerinde azal-
digi saptannstir.*®

HBS'yi Destekleyici Klinik Ozellikler

Asagidaki Ozellikler HBS tanisi igin mutlak
gerekli olmamakla birlikte, tani acisindgiiphe
varsa ayiricl tanida yardimci olabilmektedirler.

1. Aile 6ykusu

HBS’li hastalarin birinci dereceden kangba
olan akrabalarinda HBS gorilme sgkliHBS ol-

B. HBS ile fliskili Ozellikleri
1. Belirli paternleri takip eden Klinik seyir

* HBS'nin Klinik seyri ¢cok dgiskenlik gos-
terse de, belirli paternler saptanabilir. sBagici
50 ysindan geng olan hastalarda daha ilimligidi

gorilmektedirt™*

HBS genel olarak kronik bir suregtir. Daha
ihmh seyreden durumlarda klinik seyir gigkenlik
goOstermekte, uzun sdreli dizelmeler ve sinirl ara-
liklarda tekrarlamalar gériilmektedft.

Sekonder HBS'li olgularda altta yatan ne-
den ortadan kalkmasinagraen (6rnek olarak ge-
benin dgum yapmasi, son donem bobrek hastali-

mayanlarin akrabalarina oranla 3-5 kat daha fazle€nda bobrek transplantasyonu sonrasinda goldu

12,16

saptanngtir.

Turkiye Klinikleri J Pediatr 2007, 16

gibi), semptomlar tekrar byabilmektedir*
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2. Tibbi degerlendirme / fizik inceleme gibi hastaliklar ile berabegh sinirl yayinda belir-
« Fizik inceleme, sekonder HBS vakalari "™ :
disinda normaldir. Ozelikle, demir duzeyi mut- bayime grilari ile ayirici tanisinin yapilmasi ge-

laka aratiriimalidir. Azalmg demir diizeyi teda- reékmektedir.  Buyime gulari, genellikle alt
vi edilebilen HBS icin 6nemli bir risk faktori- ekstremite uzun kemiklerinde aralkli olarak geli-

dur. Ayrica, son dénem bobrek hastglhamile- €N ari yakinmasi ile kartmiza gelirken; hareket

lik ve periferal néropati de mutlaka ataulmal, ile yakinmalarinin azalmamasi, dinlenme sirasinda
tedavi modelleri bu durumlara gére diizenlenme- Ortaya cikmamasi ve bacafresi dsindaki yakin-
lidir. ° malarin gorilmemesi nedeniyle HBS'den ayirt
edilebilir %
Hastaligin Klini gi
Primer HBS, cocukluk ¢a da olmak lizere Tan.l. ve Labqrgtqvar
her yata balayabilir. Semptomlarigiddeti yasla HBS tanisi 6yku ve fizik incelemeye dayan-

birlikte artmakta, bazi vakalar ise sadece ileri Maktadir.Ancak, genelde hastalarin HBS ilesli

yaslarda semptomatik olmaktadi?® Sekonder kili bulgularini doktora ifade etmemelerinden
HBS gelien vakalara gore, primer HBS'li vaka- dolayi, sistem sorgulamasi yapilirken mutlaka
larda ve bulgulari cocukluk ya da gencskir uyku kalitesiyle ilgili sorularin da sorulmasi ve

donemde bgayanlarda ilerleme daha yaval- eger HBS tanisindagiipheleniyor ise tani acisin-
maktadir® dan ‘hastanin tanimlamasi zor olan hisleri duyup

duymadgl, bu hislerin gece vakti veya hareketsiz
iken artip artmadgh, hareketle bu hislerin azalip
azalmadi veya aile bireylerinde de benzer ya-

Ozelikle cocukluk yslarinda daha belirgin
olmak Uzere, hastalar rahatsizliklarini ifade eder-

ken “zonkluyor, gril, yaniyor, sikintili, yirtiliyor, kinmalari olan kilerin olup olmadgr’ gibi daha
biri cekiyor, hareket ediyor, elektrik carpiyor,-ke spesifik sorularla anamnezin ggetilmesi ge-
miklerim kaginiyor, kemiklerim aciyor, gazoz ko- rekmektedirt

pukleri hareket ediyor” gibi cok geik terimler
kullanmaktadirlar. HBS tanisi icin Tablo 1'de belirtilen kriter-

lerin olmasi gerekmektedir. Ne yazik ki, taniyi

. , .7 dogrulamak icin laboratuvar test ya da muayene
lar ya da vicudun ger kisimlarinda da goérilebil- A .
bulgusu yoktur. Hastalarin fizik incelemeleri

mekte,ﬂ genel olarak gam ya da .gece.saatlermc!e normaldir. Tanida en dnemli arag, hagaiyi
artis gostermekte, sabah saatlerinde ise genelllklebilinmesi ve ayirici tanida giinilmesidir. Ozel-

kaybolmaktadir. likle, buyime &risi olarak dgerlendirilen
Son calmalara gore egkinlerde gorilen  cocuklarda mutlaka HBS tanisi akilda tutulmali-
HBS vakalarinin %62.5-%64'Ginde pozitif aile dr.

oykisi oldgu bulunmuytur.? Bu vakalar genellik-

le primer HBS olarak adlandiriimaktadir. Sekonder
HBS vakalari ise en yaygin olarak; tremi, diabetes
mellitus, alkolizm, amiloidoz, poliradikulopatiye
bagl noropatiler, demir eksildi, romatoid artrit,
gebelik, dikkat eksikfi-hiperaktivite bozuklgu
(DEHS), hipotiroidi, uyku apnesi, konjestif kalp
hastaliklari sirasinda gdrUI%frAncak, HBS ile bu
hastaliklar arasindaki gkinin cocukluk cgindaki Cocukluk cginda HBS tanisi koymak ¢ok
varligi ya da ne oranda oldu konusunda yeterli daha zordur. Tani icin gerekli kriterler, ¢gcun
veri yoktur. Cocuklarda; DEHS, demir eksgili  Yas! ve mental gefimi ile iliskili olarak dil prob-

Bulgular, ¢@gu zaman bacaklarda olsa da, kol-

Diabetes mellitus, anemi ve demir eksgdi
nin dglanmasi icin kan testleri yapiimalidir.
Ferritin dezeri tim hastalarda bakilmalidir g&r
noropati ya da bgka hastaliklarin kgkusu varsa,
bu yonde tetkikler istenmelidir. Uyku cgitnasi
olan polysomnografi, rutin olarak dnerilmemek-
tedir.!
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lemine takilmaktadir. Cocuklarda tani koyarken,

HBS’nin otozomal dominangekilde kalitildgi,

bu nedenle de ailesinde HBS tanisi olan bireyle-

rin olasilg arttirdgl géz 6ninde bulundurulma-

lidir. Diger 6nemli nokta, ailesinde HBS saptanan

cocuklarda HBS gorilmeden PLMS olabilgce
dir.?®

Cocuklarda da, ekinlerde oldgu gibi, ba-

caklarda rahatsizlik hissi, uykuya dalma ve uyku-

nun sdrddridlmesi problemleri goérilebilir. Bazi
cocuklarda bulgular, ‘biyiimezasi’ denerek yan-
lis olarak dgerlendiriimektedir®?® Bacak &risi

olmayan ya da cok ilmli olan vakalarda, uyku
sirasinda gorilen ayak atmalari tani icin anahtar

bulgu olabilir?®

Epidemiyoloji

HBS prevalansi yda artmasina @nen, ¢o-
cukluk yalari dahil tim yalarda gorilebilmek-
tedir! Kesin prevalansi bilinmemekle birlikte,
sinirh  ¢algmalar siklginin %2-15 oldgunu
gostermektedit>**' Ancak, hekimlerin bu has-
talik konusundaki bilgilerinin yetersiz olmasi,
hafif ya da orta olgularin doktora paurmamala-
r- ve yanlg tanilar konmasi nedeniyle eldeki
veriler gercgi yansitmamaktadir. 1998 yilinda
Amerikan Ulusal Uyku Bozukluklari Kuru-
mu’'nun yaptg calsmada, egkinlerin %25’i
bacaklarinda rahatsiz edici hislerin oidau,
bunlarin %8'i ise her gece bu rahatsirlyasa-
digini belirtmistir.*

Sileyman Nuri BAYRAM ve ark.

durumun ¢ocuklarda da nadir olmaygca disin-
dirmektedir.

Patofizyoloji
HBS patofizyolojisi hakkindaki son bilgile-
rimiz, temel olarak egkin hastalarda yapilan
calsmalara dayanmaktadir ve genel olarak, ana-
tomik lokalizasyon, ndrotransmitter sistem ve
demir metabolizmasslmak lizere t¢ alanda top-
lanabilir.*

1. HBS ile iliskili anatomik lokalizasyon
disfonksiyonu

Periferal, spinal, subkortikal ve kortikal akti-
vite ile HBS arasindaki gkiyi saptamak uzere
bircok calgma yapilmgtir. Kan-beyin bariyerini
gecebilen L-dopa ve dopaminerjik agonistler HBS
semptomlarini azaltirketi,dopamin antagonistle-
ri semptomlarinsiddetlenmesine neden olmakta-
dir.®® Karsit olarak, domperidon gibi sinirli santral
etkisi olan dopamin antagonistinin semptomlar
Uzerinde etkisi gorilmemektedir. Bu nedenle,
bagarili tedavi modellerinde, santral etkili
dopamin agonisti ile periferal etkili bir dopamin
antogonisti birlikte kullanilarak, tedavinin etkin-
ligi degistiriimeden periferal yan etkilerin azal-
tilmasi planlanmaktadi¥. Dopamin tedavisinin
altta yatan anormafli dizelttigi dustndlirse,
HBS patolojisinin santral sinir sistemini ilgilen-
dirdigi, periferal sinir sistemi ile ikili olmadigi
gorinmektedir.

HBS olgularinda yapilan refleks gahalarin-

HBS, her iki cinste gorilse de, kizlarda daha g5 genel olarak herhangi bir anormallik gosterile-

siktir’ Dunya Sghk Orguti'nin yaptg bir
calsmada, 65 ya Uzerindeki vakalarda HBS
sikhgr %9.8 bulunurken, bu oran kadinlarda
%13.9, erkeklerde ise %6.1 olarak saptaami
tir.3t

Cocukluk c&inda HBS ile ilgili yayinlar ¢ok

memg, beyin sapi ve transkortikal reflekslerde
surekli bir anormallik saptanmagtr.®

HBS hastalarinda primer kortikal disfonksi-
yonun olup olmaggnin aratirildigi calsmalarda
da disfonksiyon saptanmagniuykuda veya uya-
nikken PLM olan hastalarda kortikal prepotansi-

az bulunmakla birlikte giiniimiizde bu oran artmak- yellerin olutugu gosterilmemitir.*® Transkraniyal

tadir. Bu ¢cocuklarin bazilari dikkat eksgiliolarak
yanls tani almaktadirlaf®* Retrospektif cagma-
lar, HBS'li erigkinlerin %40’ 1nin semptomlarinin
21 yasindan 6nce bgadigini gostermekteditt?*2°
HBS ve PLMS’in erkinlerde sik gorilmesi, bu

Turkiye Klinikleri J Pediatr 2007, 16

manyetik stimulasyon ¢camalarinda, kontrol gru-
buyla kasilastirildiginda, HBS hastalarinda hem
ayaklar hem de eller icin azaknintrakortikal
inhibisyori® ve baka desisiklikler olmadan artrmy
kortikal sessiz (silent) dénem gosterigtim.*” Bu
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bulgular, anormal subkortikal fonksiyonun vari ferritin duizeyi ile HBS klinginin agirligi arasin-
ni isaret etmektedir. da ters ilgki mevcuttur?? Beyin omurilik sivisin-
da (BOS) ferritin duzeyleri c¢ok duk ve
transferrin  diizeyleri yiiksek saptagtm.*?
MRI'da, HBS hastalarinda substantia nigra ve
putamendeki demir icerikleri, kontrol grubuna
gore diguk dizeyde bulunmuve dizeyin dgiik-

Sicanlar ~ Gzerinde yapilan bir ¢aha, |5 jle semptomlarigiddeti arasindaki ters §
subkortikal A11 dopamin sisteminde lezyon varli- ; gosterilmitir. **

gini gostermtir.*® Bu sistem, spinal dopamin né-
ronlarinin  hiicre govdelerini icermektedir ve
nosiseptif cevaplari dizenlgdidistinilmektedir.
Ayrica motor rahatsizhi disindiren, artngi ir-
kilme yanitlari ve hareketler saptagtm Ancak,
bu durumun HBS i¢in bir model citurup olwy-
turmadgi bilinmemektedir.

Fonksiyonel MRI ¢caimasinda; HBS hissi ile
iliskili talamus ve serebellumda artmaktivite
bulunmy, kortikal alanlarda ise herhangi bir art-
mis aktivasyon saptanmagtir.>®

Bazi hastalarda oral ya da intraventz yolla
uygulanan demir tedavileri sonucunda semptom-
larin tama yakin azalgh gosterilmitir.*® Son
donem boébrek hastglh olan olgularda, parenteral
yolla demir ve eritropoetin uygulamasiyla PLMS
bulgulari azalmtir.*® Yapilan tim capmalar
sonucunda, HBS patofizyolojisinin, Ozellikle be-

Tum bu cagmalar dgerlendirildiginde, HBS'li  yindeki demir metabolizmasini kapsgdidisii-
vakalarda anormal fonksiyon gésteren primer ana-n{jimektedir*

tomik yapinin, sensorimotor kortikal ve (genellikle
uykuda) spinal sistemin azakminhibisyonu ile
birlikte beynin subkortikal alanini icegdigorisu
hakimdir.

Demir, beynin 6zellikle globus pallidus,
substantia nigra, putamen ve nucleus dentatus
bolimlerinde en fazla konsantrasyonda bulun-
maktadirt Beyin demir eksikfi; yorgunluk,

2. Norotransmitter sistem irritabilite, letarji, hipoaktivite, azalngi konsant-

Baz| hastalarda diik doz levodopa veriime- rasyon, azalngi entelektiiel kapasite ve ¢ocuklar-
Siy|e, geg|c| O|arak, Semptom|arda tam diuzelme da hiperaktivite glbl semptomlara neden olmakta-
saslandil  gosterilmitir.*  Guntmizde, tam dirt
dopamin agonistleri tedavide kullanilabilmekte- Serum ferritin diizeyi ile HBSiddeti arasinda
dir. DUsik dozda tedaviye gmen yanit alina- jjiskj saptanmytir.* HBS olan hastalar ile olmayan-
bilmesi, HBS tablosunun dopaminerjik zincirde |arn serum ferritin diizeyleri arasinda farklilik
anormallik sonucu olabilegeni desteklemekte- olmadgl, ancak, HBS'li hastalarin BOS ferritin

dir. diizeylerinin normalden anlamh olaraksdid ol-

Tedavide opioit kullanimi ile iyi yanit alin- dugu bulunmytur.*” HBS’nin kan-beyin bariyerin-
makta, Ozellikle yuksek dozlarda, tama yakin du- deki demir transportunun bozuku sonucu olg
zelme sglanmaktadi”' Ancak, cakmalar HBS  tugu belirtimektedir*’ Serum demir konsantrasyo-
patofizyolojisinde opioit sisteme gore dopaminer- nunun gece saatlerinde %30-50 oraninda azalyor
jik sistem tutulumunun daha 6n planda @dou olmasi, HBS'nin sirkadyen ritmini de agiklayabil-
gostermektedir. mektedir?®

3. Demir metabolizmasi ve HBS Demir ve HBS arasinda varsayilarskii de-
En sik kagilasilan geri donglii HBS neden-  mir eksikliginin beyindeki dopaminerjik sistemin
leri; gebelik, son dénem bébrek hastalve de-  galsmasini engelledi bilgisiyle desteklenmekte-

mir eksikligi anemisidir. Bu ti¢ durum da demir dir, ¢linkii dopamin okwmu igin hiz sinirlayici
eksikligi ile iliskilidir. Bircok calisma, yetersiz ~ enzimatik basamak olan tirozin hidroksilaz enzi-

demir ile iliskili tim durumlarda HBS semptom- minin kofaktort olarak demir gerekli bir element-
larinin stk oldgunu gdstermektedir. Serum tir.*
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Demirden yoksun birakilan sicanlarda beyin oldugunun cift kér baarih calsmalar ile ortaya
demir konsantrasyonunda ve striatumda dopamin-konmasi olmstur.! Giiniimiizde ila¢c tedavisinde
2 reseptorinde azalma ve hicrel ddopamin  dopaminerjik ajanlar en énemli yeri tutmaktadir.
diizeylerinde artma saptarytr.”® Bu sonuclar,  Ayrica opioitlerin ve antikonviilzan olan gabapen-
HBS’li vakalarda yapilan PET ve SPECT gali tinin kullaniminin HBS semptomlari tGzerinde ya-
malarinda azalrgi dopamin-2 reseptérii  ve rarl etkileri oldugu gosterilmgtir.*
dopamin transportérii saptanmasiyla uyumluur.
Tum bu veriler dgerlendirildiginde, HBS’nin,
dopaminerjik sistem ve en azindan bazilarinda
bolgesel beyin demir eksilgini kapsayan
subkortikal beyin disfonksiyonu sonucu ggli
kabul edilmektedir.

HBS tedavisinde en 6nemli amag, ensiki
risk ile en fazla yararin gnmasidir. Dk
riskli tedavide; ila¢ du yontemler, HBS bulgula-
rini arttiran maddelerden kaginma, hastanin semp-
tomlarini en az oranda hissgttyontemlerin uy-
gulanmasi ve altta yatan hastaliklarin tedavi edil-
mesidir. Bu tedavi yontemleri ile kari1 salana-

' . E.t'i¥0|0J'i . mazsa, en az yan etkisi olan ila¢ tedavisi denene-
HBS'nin etiyolojisi acik dgildir. Olgularin bilir.

blyuk bolimi idiyopatiktir (primer HBS). Geni

klinik calismalar, HBS'li vakalarin %40-60'inda Bu konuda az sayida gaha bulunmaktadir.
pozitif aile dykistinin oldiunu ortaya koymakta- HBS'li 6 coclgun tedavisinde dopaminerik ajanla-
dir22 pile ykiisti olanlarda, semptomlarinsba rin kullanildgi bir ¢alsma ile HBS klinginde du-

lama yai 21 yaindan énce oImaktad’t?.Sporadik zelme, uyku kalitesinde agfidikkat ve impulsivite

52
vakalarda ise semptomlar, tipik olarak daha ileri SkOrlarinda argi saptanmtir.™ Ancak, ¢ocukluk
yaslarda balama @ilimindedir. cagindaki HBS vakalarinda ilag tedavisinden 6nce,

uyku duzenine, uyku hijyenine ve davrgsal

Kalitim modeli otozomal dominant gibi go- proplemlere yonelik midahalelerde bulunmak daha
zikmektedir"*® Ailesel HBS formlarini olstu-  gosry olacaktrr.

ran genetik yap! heniiz daha tam olarak saptan-
mamakla birlikte,italyan bir ailede yapilan gene-
tik linkaj analizi yardimiyla 14. kromozomun Ihmh bulgulari olan vakalarda oncelikli ola-

Ilag Disi Yontemler

arasindaki ikki gosterilmitir. Bu boélge, 60'dan  lenmenin dizenlenmesi, ekzersiz ve uyku hijye-
fazla geni ve somatostatin reseptdor 1 geni ileninin sglanmasi 6nemlidir. En iyi ilag ghi tedavi
motorneuron-interacting protein 1 genini icermek- yontemi, hastanin semptomlarinin azgiloh be-
tedir > lirtti gi aktivitelerdir. Yatmadan 6nce germe hare-

HBS, baka bazi faktorlerin etkisinin sonu- ketleri bata olmak uUzere 6zellikle bacaklarin

cunda da gejebilmektedir. Sekonder HBS olarak calstirlldigi fiziksel aktiviteler; sicak ya da daha
tanimlanan bu durum, en sik olarak demir eksikli- az siklikla da sguk dus alinmasi; ya da hasta icin

gi, gebelik, periferik néropati ve Gremi sonrasinda surukleylm' (?Ian 2|h|n§el aktivitelerin (Vldpfo.
karsimiza cikmaktadit.Bu nedenle primer HBS oyunlari, bilgisayar, resim yapmak, okumak gibi)

. arttiriimasini kapsamaktadir. Bircok hasta, yaptik-
tanisi koymadan 6nce mutlaka sekonder nedenle . o : .

ari fiziksel hareketlerirsiddetine gére yakinma-
arastirilmalidir.

larinin degistigini ifade etmektedirler. llimh ya da
_ orta dizeyde ekzersiz semptomlari hafifletirken,
Tedavi bazi hastalardaga ekzersizler yakinmalarigid-
Son 20 yil iginde, HBS tedavisinde dnemli ge- detlenmesine neden olabilmektedir. Masaj ve

lismeler sglanmstir. Bunlarin icinde en dnemlisi, yibrasyon uygulama ya da bacaklara bandaj sarma
L-dopa ve dier dopaminerjik ajanlarin yararll yararl olabilmektedir.
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Kacinilmasi Gereken Maddeler tanida HBS'yi dglinmesi ve anamnezde sorgula-
masi 6nemlidir. Ozellikle uyku bozukiu olan, ya
da biyume gnsi diindlen olgularda mutlaka
akla getirilmelidir.

Nikotin, kafein, alkol, antidepresanlarin ¢o-
gunlugu, antihistaminikler, antiemetikler, kalsi-
yum kanal blokerleri, guk alginlgi icin kulla-
nilan ilaglar ve antipsikotiklerin @gunlugu HBS
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