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PARKINSON HASTA_LIC":INDA PATOGENEZ VE
TEDAVI YAKLASIMI

Tuba EKMEKYAPAR!

GIRIS

Parkinson hastaligi (PH), dopamin eksikligi nedeniyle hem motor, hem de
non-motor bulgular: olan karmasik bir nérodejeneratif hastaliktir (1,2). Yasam
sekli, ileri yas, cevresel ve genetik faktorler PH etiyolojisinde suglanan faktor-
lerdir (3). Alfa-siniiklein patolojisinin ve genetik mutasyonlarin tespit edilme-
si ile PH patogenezini arastiran ¢alismalar hiz kazanmistir (4,5). PH ile ilgili
glinimiizde patogenezde mitokondriyal disfonksiyon, oksidatif stres, protein
agregasyonu, bozulmus otofaji ve noroinflamasyon dahil olmak {izere spesifik
bir¢ok mekanizma su¢lanmaktadir (6). PH'nda semptomatik tedavinin yani sira
PH hastalarinin patofizyolojik olarak tanimlanmais alt tiplerinin agiklanmast ile
yeni hedefe yonelik tedavi segenekleri tizerinde yogunlasilmistir (7).

PARKiINSON HASTALIGI KLiNiGi VE EPIDEMiYOLOJiSi

Ingiliz hekim ve bilim insan1 James Parkinson tarafindan 1817 yilinda “Titreme-
li Fel¢ Uzerine Bir Deneme” adli kitabinda ilk olarak tanimlanan bu sinir sistemi
hastaligi, Alzheimer hastaligindan sonra goriilen en sik ikinci nérodejeneratif
hastaliktir (8-10). Hastaligin baslica motor bulgulari istirahat tremoru, bradiki-
nezi, rijidite ve postural instabilitedir (11). Ayrica motor bulgularin baslamasin-
dan yillar 6ncesine kadar uzanan prodromal donemde, hastalarda kognitif bo-
zukluklar, anhedoni, apati, otonomik semptomlar, uyku bozukluklar: gibi birgok
non-motor belirtiler de goriilmektedir (12,13). Parkinson hastalig1 prevalansi
ozellikle yasla birlikte artig gosterir (2). Tiim diinyada yasam boyu goriilme riski
erkeklerde %2 iken, kadinlarda %1.3’tar (14).
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SONUC

PH patofizyolojisi tam olarak aciklanamamis olan kompleks nérodejeneratif bir
hastaliktir. Hastalik etyolojisinde genetik yatkinlik, cevresel toksinler ve yaslan-
manin 6nemli bir rol oynadig ve patogenezde multifaktoriyel nedenlerin sorum-
lu oldugu diisiintilmektedir. Nigral dejenerasyonun esas patolojisinde; fibriller
alfa-siniikleinlerin monomerik yapilarinin bozulmasi ve hiicre iginde birikimi
yer almaktadir. Mitokondriyal disfonksiyon, artmis oksidatif stres, otozom-li-
zozom sistemlerinin ¢aliymamasi ve noroinflamasyon da patogenezde sorumlu
diger patolojik mekanizmalardir. PHda genetik ¢alismalarin hiz kazanmasi ve
patogenetik mekanizmalarin daha iyi anlagilmasi; PHda semptomatik tedavinin
yanisira néromodiilasyon ve néroprotektif tedavi segeneklerini de giindeme ge-
tirmistir.
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