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IDYOPATIK PARKINSON HASTALIGINDA YAVAS NEGATIF

POTANSIYELLER

Ummiihan ISOGLU ALKAGC, Sacit KARAMURSEL, Ibrahim ORNEK*

OZET

Negatif Bagil Degigken (Contingent Negative Variation-CNV) yamtimn olustugu deneysel pa-
radigmada, dikkat uyandiran Si uyarisin takiben motor cevap gerektiren emredici S2 uyarisi
bulunmaktadir. Beklend ile iligkili oldugu disiiniilen CNV yamti, S2 uyansin takiben yavag
bir negatif potansiyel kaymasi seklinde olugmaktadir, Bu galismada Idyopatik Parkinson Has-
taliindaki CNV yamtlan saglikli grupla kiyaslandi. Orta hatta frontal (Fz), verteks (Cz), pari-
yetal (Pz) ile sol pariyetal (P3) ve sag pariyetal (P4) bolgelerinden kaydedilen CNV yanit,
kontrol grubunda -19.77146.981 pV, Idyopatik Parkinson hasta grubunda -13.130+6.751 uV
olarak slgiilmiistiir (p<0.05). idyopatik Parkinson hasta grubunda CNV yamtimn anlamli dere-
cede ditgitk bulunmasl, CNV nin yiiriitiiciisii iglev bozukluklannin degerlendirilmesinde non-
invazif bir metod olarak kullanilabilecegini diigiindiirmekiedir,

Anahtar Kelimeler: 1dyopatik Parkinson Hastaligi, Negatif Bagil Degisken, Olaya iliskin Po-
tansiyeller-OIP

SUMMARY

Slow negative polentials in Idiopatic Parkinson Disease. In the CNV paradigm, the imperati-
ve stimulus requiring mofor response (S2) follows the warning stimulus (S1), CNV response
that is related to expectation appears as a slow negative potential shift following S2. In this
study, CNV responses in idiopatic Parkinson disease were compared with a control group.
CNV responses were recorded from the midline frontal (Fz), central (Cz), parietal (Pz), left
(P3), right (P4) parietal regions. CNV responses were measured as -19.771+6.981 pv in the
idiopafic Parkinson disease (p<0.05). CNV may be use a non-invasive method to evaluate exe-
cutive functions disorders since its amplitude was found significantly low in idiopatic Parkin-
son disease.

Key Words: Idiopatic Parkinson Disease, Contingent Negative Variation-CNV, Event-Related
Potentials-ERP -~

GIRIS

Idyopatik Parkinson hastalifi motor sistem
hastalif1 olmakla beraber, biligsel, affektif
ve davranigsal semptomatolojinin de siklikla
esglik ettigi bir klinik tablo gisterir (1), De-
mans ve depresyon, Idyopatik Parkinson
Hastaliginin noropatolojisinin neden olabile-
cegi iyi bilinen eglik¢i tablolardir. Demans
ve depresyon gibi global sendromlarin yani-
sira, prefrontal sistem ile ilgili kabul edilen
yiiriitiicii (executive) iglevlere ait bozukluk-
lar da izole biligsel eksiklikler olarak Gteden
beri arastirnilnugtir, Fuster, prefrontal kortek-
sin temel islevini amaca yonelik davramgmm
zaman boyutu icinde organizasyonu olarak

tammlamustir @), Prefrontal korteksin, davra-
mgin baslatilmasi, siirdiiriilmesi ve sonland-
rilmasi sirasinda diger algisal, biligsel ve
motor sistemler iizerinde yiiriitiicii iglevlerde
rol oynadif diigiiniilmektedir G4, 1967 y1-
linda ilk kez, primat ve insanlarda prefrontal
korteks iizerinde en yiiksek genlikli olarak
ortaya cikan, 8grenme ile organizma icin
davramssal anlamlilik kazanan bir uyaranin
ardindan olusan negatif yavag bir potansiyel
kaydedildi ). Eger bir uyaran kendinden
sonra gelen ve motor bir yanita neden olacak
ikinci bir uyaram ikaz edici bir konuma ge-
lirse, birinci ve ikinci uyaranlar arasinda, bu
iki uyarani birbirine gecikme siiresi boyun-
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ca, baglayan davramigsal iligki dolayisiyla
olugan negatif potansiyele Negatif Bagil De-
gisken (Contingent Negative Variation-
CNV) denir. Iki bilegeni vardir: Hareket &n-

cesi santral bolgede hizla beliren hazirhk po-

tansiyeli (BP; Bereitschaftspotential), hare-
ketin istemli baslangici ile iligkilidir. Digeri,
daha c¢ok fronto-anterior bdlgede ilk uyaran
somrast olugan negatif dalgadir. Dorsolateral
prefrontal bolgede belirginlesen bu dalganin
organize hareketin plan ve programlanmas:
ile ilgili oldugu digiiniilmektedir. Klinik
gdzlem ve tarama testleri kullamlarak, de-
mans ve depresyonun diglandigi, motor ve
biligsel kayb1 en az diizeyde olan idyopatik
Parkinson hasta grubunda biligsel eksikligin
varhgim aragtirmak amaciyla olaya iligkin
potansiyelleri (OfP) elektrofizyolojik yon-
temler ile aragtirabilmek icin CNV paradig-
mas1 uygulanmgtir.

Table 2, Hamilton Depresyon Skalasi

Ortalama | S.D. | P degeri
Parkinson hasta | 29.15 1.62 | Anlamh degil
grubu
Kontrol grubu | 29.22 1.12 | Anlamli degil

detinde, 7 ila 11 saniyede bir diizensiz ola-
rak, emredici (S2; imperative stimulus) uya-
rani ise S1 den bir saniye sonra 200 ms siire-
li, 2000 Hz frekans ve 70 dB siddetinde saf
sesler olarak uygulanmigtir. S1 uyaranindan
onceki 1000 ms ve sonraki 5000 ms kayde-
dilmigtir (Sekil 1) ),

Uluslararas1 10/20 sisteminin 8lgiitleri esas
alinarak, orta hatta frontal {Fz), verteks {Cz),
pariyetal (Pz) ile sol pariyetal (P3) ve sag
pariyetal {(P4) bdlgelere Ag-AgCl koprii
elektrodlar her iki kulak memesi referans
alinarak yerlestirildi. Kaydedilen sinayaller
0.1-70 Hz analog band gegiren filtreden ge-

MATERYAL vée METOD

Deneklerin dzellikleri:

Kisa Mental Durum Degerlendirmesi (Mini
Mental State Examination-MMSE) (Tablo
1) ile demans ve Hamilton Depresyon Skala-
s1 (IHDRS) (Tablo 2) kullamlarak depresyo-
nun diglandigi 20 kisilik idyopatik Parkinson
hasta grubu herhangi bir psikiyatrik ve noro-
lojik hastalif1 olmayan 20 kontrol grubu ile
yas ve egitim acisindan eglestirildi (Tablo
3). Idyopatik Parkinson hastalarinin hastalik
siireleri ortalama 1.7 yil, Modifiye Hoehn
Yahr Evrelemesine gore evreleri 1.5 idi. De-
neklerin tiimii sag elini kullanmaktaydi.

Uyaran paradigmasi

Tkaz edici (S1; warning stimulus) uyarani,
80 ms siireli, 1000 Hz frekans ve 70 dB gid-

Tahlo 1. Kisa Mental Durum Degerlendirilmesi
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Ortalama | S.D. P degeri
Parkinson hasta | 1.20 97 (3.7} | 1872 (72.8)
grubu i
Kontrol grubu | 1327 21 1168

yara aktarildi. Her denck i¢in kaydedilen 30
dilimin ortalamasi alinarak, S1 ve S2 uyara-
n1 arasidaki negatif sapmamn genlik degeri
Sleiildii.

BULGULAR

Idyopatik Parkinson hasta grubu ve kontrol
grubuna ait ortalama CNV genlik degerleri
kargilagtirildifinda (tek y&nli ANOVA) an-
lamli derecede farklilik oldugu (p<0.05),
post-hoc analizlerle (Tukey's honestly signi-
ficance test) bunun Cz kanalindan kaynak-
landig1 bulunmustur. Cz kanalina ait genlik
degerleri agagidaki gibidir:

Idyopatik Parkinson
hasta grubu : -13.1304£6.751 uV
Kontrol grubu 1 -19.771£6.981 nV

Fz, Cz, Pz, P3 ve P4 bélgelerinden elde edi-
len hasta ve kontrol grubuna ait ortalama
sinyaller iistiiste getirilerek ¢izdirildiginde,
vertekste en belirgin olmak iizere idyopatik




TFablo 3. Deneklerin dzellikleri

Alkag Isolu U., Karamiirsel S., Ornek 1.

YAS CINSIVET OGRENIM DUZEYT
Kadin Erkek Tlkokul Lise Tniversite
7 13 8 8 |4
Parkinson hasta grubu 65.15 (%45) (%65) (%40) (%40) (%20)
9 11 6 10 4
Kentre] grubu 64.30 (%45) (%55) (%30) (%30) (%20)

Sekil 1. CNV uyarlsi semast. Kayit 6 saniyelik dilimler halinde alindi. S uyarani 1 saniyelik prestimulus dénemin-
den sonra yer aldi. 81'i 1 saniye ara ile 82 uyaran izledi, Uyarilar 7 ila 11 saniyede bir rastlantisal olarak tekrar etti.

1000 ms

S1- 80 ms, 1000 Hz, 70 dB
$2 - 200 ms, 2000 Hz, 70 dB

Parkinson hasta grubunda, tiim kanallarda
CNYV genliginin kontrol grubuna kiyasla kii-
ciik genlikli oldugu izlenmektedir (Sekil 2).

TARTISMA

Sinirbilimcilerin gesitli alanlarda yaptiklari
galigmalarin ortak sonucu olarak, yiiriitlicti
iglevlerden sorumlu olan prefrontal korteks,
anatomik ve fonksiyonel olarak dorsolateral
ve orbitofrontal olarak ikiye aynlmaktadur.
Frontal korteksin iglevleri; 1) Programlama,
diizenleme, siiregiden aktiviteleri kontrol et-
me ve onaylama kisacasi, zihinsel fonsiyon-
larin amaca uygun yiiriitiilmesi 2) I¢ diinya-
dan gelen diirtiiler ile dig diinyamin siirekli
degisen uyaranlari arasinda bir denge olugtu-
racak gekilde davramglarin diizenlenmesidir.
Bu iglevlerini limbik, duysal ve motor alan-
larla kargilikhi yogun iligkileri sayesinde yii-

riitiir @34), Normal deneklerde yapilan galig-
malar, beyindeki dopaminerjik mekanizma-
larin CNV yi degistirdigini gostermektedir
(). Bu paradigmanmn duysal-motor iligkinin
en basit bi¢imi olarak prefrontal korteksin
iglevini yansitt1ig1 da hayvan ve insan dene-
meleri ile desteklenmisgtir .

Parkinson hasta grubunda CNV nin kontrol
grubuna g&re anlamli derecede diigiik bulun-
mas1 nérokimyasal iglevlerin, dzellikle do-
paminerjik etkinligin CNV olugumunda rol
oynadigin dogrulamaktadur.

Elde edilen sonuglardan yola ¢ikarak, CNV,
motor ve biligsel kayiplar énemsenmeyecek
diizeyde olan Parkinson hasta grubunda yii-
riitiicli iglev bozukluklarinin nesnel ve nitel
olarak ortaya konabilmesi ve takibinde, do-
paminerjik dengesizligin non-invazif deger-
lendirilmesinde kullanilabilecek bir elektro-
fizyolojik dlgiit olarak gdzilkmektedir.
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Sekil 2. Kontroi ve Parkinson Hasta (kalin gizgi) gruplarindan, 5 bélgeden elde edilen biiyiik ortalama yamtlar. S1
uyaranl “O" amnda verilmigtir. $1-S2 uyaraniart arasindaki yavas negatif potansiyelin genliginin Parkinson Hasta
grubunda diisiik olusuna dikkat ediniz.
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