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GİRİŞ VE AMAÇ 
 

Esansiyel Tremor (ET); üst ekstremite ve/veya diğer vücut bölümlerinin tutulumu ile 

karakterize, postüral ve kinetik tremorun belirgin olduğu kronik nörolojik hastalıktır (1). ET en 

sık görülen hareket bozukluklarından biri olup, insidansı genç erişkin ve 60 yaş üstü olmak 

üzere bimodal artış göstermektedir. Ülkemizde 40 yaş üstü bireylerde prevalansı %4 olarak 

belirlenmiş olup, yaşla beraber prevalansı artarak 60 yaş üstünde prevalansı %10’u 

bulabilmektedir (2). Hastalık etiyolojisinde hem genetik hem de çevresel faktörler oldukça 

önemli rol oynamaktadır. Genetik açıdan 3q13, 2p22 ve 6p kromozom lokuslarında hastalık 

tanımlanmıştır (3-5). ET ve çevresel faktörlerle ilişki açısından ağır metaller, organik çözücüler 

(6), pestisitler (7,8), β-karbolin alkaloidler (9) incelemiş olup, bu etkenler predispozan faktör 

olarak tanımlanmıştır. Ancak hastalığın nörodejeneratif bir hastalık olup olmadığı halen 

tartışılan bir konudur.  

  Ağır metaller, yüksek atom ağırlığına ve sudan en az beş kat daha fazla yoğunluğa sahip, 

doğal olarak oluşan elementlerdir (10,11). Endüstriyel, tarım, tıbbi ve teknolojik uygulamalar 

çevrede geniş dağılımlarına yol açarak insan sağlığı ve çevre üzerinde olumsuz etki 

göstermektedir (12). Toksisiteleri; doz, maruz kalma yolu (enteral, parenteral, inhalasyon, 

mukozal, epidermal, vs) ve kimyasal türlerin yanı sıra maruz kalan bireylerin yaşı, cinsiyeti, 

genetiği ve beslenme durumu gibi çeşitli faktörlere bağlıdır (10). Solunum, gastrointestinal, 

endokrin, kardiyovasküler, reprodüktif, sinir sistemini etkileyebilmektedir (13). Ağır metal 

maruziyetinin beyinde bazal gangliyonları tercih eden birikimi neticesinde her tür hareket 

bozukluğunun ortaya çıkabildiği bilinmektedir (14). Bu birikim nedeniyle Wilson, Parkinson, 

Alzheimer, Huntington Hastalığı gibi nörodejeneratif hastalıklarla ilişkisi saptanmıştır (15-17). 

Akut ağır metal maruziyetlerinin çoğu, konfüzyon, duygudurum değişiklikleri, baş ağrısı, nöbet 
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ve komaya neden olabilen ensefalopati tablosu ve ince postüral tremora yol açabilmektedir (18). 

ET hastalarında kanda kurşun seviyesinin tespitine yönelik araştırma yapılmıştır (19,20). Ancak 

literatür incelendiğinde günlük hayatımızda sık maruz kaldığımız diğer ağır metallerin 

(Alüminyum, Krom, Manganez, Nikel, Bakır, Çinko, Arsenik, Kadmiyum, Kalay, Antimon, 

Kurşun, Cıva) ET üzerine etkisi hakkında net bir veriye ulaşılamamaktadır.   

        Bu çalışmada, ET tanılı hastaların tremor özellikleri, uyku kaliteleri, anksiyete ve 

depresyon düzeylerinin kandaki ağır metal düzeyleri ile aralarındaki ilişkiyi tespit edebilmek 

ve bu ağır metallerin hastalık etiyolojisindeki muhtemel yerini ortaya koyabilmek 

amaçlanmıştır. 
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GENEL BİLGİLER 
 

TREMORLAR 

Bir vücut bölgesindeki agonist ve antagonist kasların beraber veya ardışık kasılmasıyla 

oluşan ritmik, istemsiz ve osilatuar hareketleri tremor olarak tanımlanmaktadır (21,22). 

Tremora yönelik ilk bilgilere antik çağda Hindistan, Mısır ve Yunanistan’da ulaşılmıştır (23). 

Tremor en sık görülen hareket bozukluğu olup (24), frekansın ve amplitüdün düzenli ve 

tekrarlayıcı olması ile kore, atetoz, tik gibi diğer hiperkinetik hareket bozukluklarından 

ayrılmaktadır (25). Ayırıcı tanısı öykü, muayene, tremorun gözlemi, ek laboratuar ve radyolojik 

incelemeler ile yapılmaktadır. Tremor akselometri, elektromiyografi (EMG) veya tremor 

değerlendirme ölçekleri kullanılarak değerlendirilmektedir (21). 

Tremorların sınıflaması yakın tarihte yayınlanan Uluslararası Parkinson Hastalığı ve 

Hareket Bozukluğu Cemiyeti (IPMDS) konsensusunda eksen 1 ve eksen 2 olarak iki başlık 

halinde ayrılarak yapılmıştır (26). Eksen 1; tremorun klinik özellikleri, hastanın tıbbi öyküsü, 

laboratuar bulguları ve görüntüleme sonuçlarını içerirken; eksen 2 etiyolojiyi içermektedir 

(Şekil 1). Yine aynı çalışmada aktivasyon durumuna göre tremorlar detaylı olarak akış şeması 

içinde gösterilmiştir (Şekil 2).
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Şekil 1. Tremorda eksen 1 ve eksen 2 sınıflaması (IPMDS konsensus kararlarından 

alınarak revize edilmiştir)  

 

Şekil 2. Aktivasyon durumuna göre tremor sınıflaması (IPMDS konsensus 

kararlarından alınarak revize edilmiştir)  

Deuschl ve arkadaşlarının Hareket Bozukluğu Derneği Tremor Araştırma Grubu’nda 

(MDS-TRIG) 1998 yılında yayınlanan konsensuslarıyla tremor sınıflaması düzenlenmiştir. 

Aşağıdaki sınıflamada her bölüm için bu makale referans alınmıştır (22). 
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Fizyolojik Tremor 

Serbest osilasyonun olduğu her eklem veya kasta ortaya çıkabilmektedir. Ses ve 

ekstremite tremoru bu sınıfta görülebilirken baş tremoru fizyolojik tremor olarak 

değerlendirilmez. 

 

Artmış Fizyolojik Tremor 

Çoğunlukla postüral, 8-12 Hz frekansında, altta yatan bir nörolojik hastalığa bağlı 

olmayan ve etiyolojisinin kolaylıkla tespit edilebildiği, reversibl bir tremor şeklidir. 

 

Esansiyel Tremor 

Çoğunlukla herediter özellikte olan, elleri ve bazen başı da kapsayan, temel olarak 

postüral bir tremordur. 

 

Klasik Esansiyel Tremor: ET fenomenolojik bir sınıflamaya göre değerlendirilir.  ET 

denildiğinde akla iki kavramdan birincisi, çoğunlukla herediter olan ellerde ve bazen başta da 

görülen klasik sendromdur, ikincisi ise klasik tremordan özellikleri belirgin olarak ayrı olan 

ancak sebebi bilinmeyen tremorlardır (22). 

 

Primer Ortostatik Tremor 

Ayakta dururken nadiren görülen, palpe edilebilen ve bacağa sınırlı olan (m. quadriceps 

veya m. gastrocnemius) ince amplitlüdlü bir tremordur. Hastalar oturma veya uzanma sırasında 

problem yaşamamaktadır ancak çok ağır vakalar yürüyüş sırasında düşer. Tanı, quadriceps 

kasından elde edilen tipik 13-18 Hz’lik EMG kayıtlarıyla doğrulanabilmektedir. Tüm bacaklar, 

gövde hatta kol kaslarında bu tremor görülebilir, tonik aktivasyon sırasında hasta otururken 

veya uzanırken kaybolmaktadır. 

 

Görev ve Pozisyon Spesifik Tremor 

Bu tremorlar genel olarak patogenezleri doğrultusunda değil, klinik özelliklerine göre 

sınıflandırılmaktadır. Bu grupta en tipik örnek primer yazıcı tremorudur. Görev spesifik 

tremorların distoninin bir varyantı olup olmadığı, etiyolojisinde ET’nin rolünün varlığı veya 

farklı bir patolojiye mi sahip olduğu henüz bilinmemektedir. 
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Primer Yazıcı Tremoru: Sadece yazı yazarken ortaya çıkmakta olup elin diğer 

hareketlerinde meydana gelmemektedir. Güncel tanımda distoni veya distonik postürün varlığı 

yazıcı tremoru tanısını dışlamaktadır. Tremorun frekansı ET’ye benzer şekilde 4-8 Hz’dir. 

Olguların %30 ile %50 ‘sinde alkol kullanımı ile rahatlama gözlenmektedir. Tedavide ET’ye 

benzer şekilde propranolol, primidon, antikolinerjikler kullanılır; lokal botulinum enjeksiyonu 

denenmektedir (27). 

 

İzole Ses Tremoru: Sadece konuşma esnasında sesin titrek olmasıyla karakterize olup 

vücudun diğer bölgelerinde tremor görülmez. Ses tremoru serebellar hastalıklarda veya klasik 

ET’de ortaya çıkar. Tremor sadece sese sınırlıysa ve daha olasılıkla distonik ses tremoru 

düşünülmekteyse (duygusal konuşma eylemi sırasında, şarkı söylerken veya sesin tizliğini 

değiştirirken tremor sonlanıyorsa) hastalar izole ses tremoru tanısını almaktadır. 

 

Distonik Tremor 

Distoni ile etkilenmiş bir vücut bölümünde izlenen düzensiz amplitüdlü, değişken 

frekanslı, istirahatte kaybolan postüral-kinetik özellikte bir tremordur. Çoğunlukla 7 Hz’den 

yavaş bir frekansa sahip, pozisyona ve göreve spesifiktir. Duysal hile (sensory trick) gibi basit 

hareketler ile düzeltilmesi distoni için tipiktir. (Örnek olarak boyun distonisinin çeneye 

dokunularak düzeltilmesi) (28,29). 

 

Parkinsoniyen Tremor Sendromları 

Birleşik Krallık Parkinson Hastalığı Derneği Beyin Bankası kriterlerine (30) göre, 

Parkinsoniyen sendromlar 3 aşamada değerlendirilir. İlk aşamada parkinsonizmin 5 temel 

bulgusu aranır; bradikneziye üç bulgudan en az birinin eşlik etmesi gerekir; kaslarda rijidite, 4-

6 Hz istirahat tremoru, primer görsel serebellar veya proprioseptif işlev bozukluğuna bağlı 

olmaksızın postüral instabilite. Böylece parkinson sendromu tanısı alan hastada, ikinci aşamada 

Parkinson hastalığı (PH) açısından dışlayıcı kriterler aranır. Üçüncü aşamada, PH için 

prospektif kriterler olarak şu 8 özellikten en az 3’ü aranır; 

1. Unilateral başlangıç  

2. Halihazırda istirahat tremoru  

3. İlerleyici bozukluk 

4. Başlangıç tarafında baskın ısrarlı asimetri 

5. Levodopaya %70-100 yanıt  
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6. Levodopa ile tetiklenen ağır kore 

7. 5 yıl veya daha fazla levodopa yanıtlılığı 

8. 10 yıl veya daha uzun süren klinik seyir (30) 

PH’de çeşitli tremor tipleri görülebilmektedir. Klinik görünüm aşağıda belirtilmiştir. 

 

Tip I Klasik Parkinsoniyen Tremor: Saf istirahat tremoru hastaların önemli bir 

kısmında görülmekte olup, 4 Hz’den yüksek frekanslıdır; ancak üst limiti bilinmemektedir. 

Erken dönemde daha yüksek frekanslı istirahat tremorları da (özellikle hastalığın başlangıç 

döneminde) görülebilmektedir. PH’de istirahat tremoruna postüral/kinetik tremor eşlik 

edebilmektedir. İstirahat, postüral ve kinetik tremoru arasındaki frekans farkı sıklıkla 1.5Hz 

veya daha az olup aynı frekansta kabul edilerek istirahat tremorunun devamı olarak 

değerlendirilir 

 

Tip II Parkinsoniyen Tremor: Bu grupta postüral/kinetik tremor istirahat tremoruna 

göre 1.5 Hz’den daha yüksek frekans göstermektedir. Bazı hastalarda postüral tremor baskın ve 

daha uzun süredir olup, kritik nokta olarak aradaki frekans farkı 1.5Hz’den fazladır. Bu 

durumda tablo ET ile PH kombinasyonu olarak düşünülmektedir (hastaların %10’undan azdır).  

 

Tip III Saf Postüral/Kinetik Tremor: İzole postüral/kinetik tremorlar PH’nin 

özellikle akinetik-rijid varyantında görülebilir ve 4-8 Hz frekansındadır. Ağır postüral tremorlar 

ve intansiyonel tremor ET varyantı olarak düşünülmektedir. Ancak bu tablo bazen artmış 

fizyolojik tremordan ayırt edilemez. 

 

Monosemptomatik İstirahat Tremoru: Bazı hastalarda bradikinezi veya rijidite 

olmaksızın istirahat ve/veya postüral tremor görülmektedir. Hastaların bir kısmında 

dopaminerjik bir bozukluğa işaret eden PET bulguları saptanmıştır ve bu durum PH’nin doğal 

seyrine uyduğu için iki sene takip edilmeleri önerilmektedir. 

 

Serebellar Tremor 

Serebellar tremor, tek başına ya da baskın olarak istemli hareketle ortaya çıkan, 

unilateral veya bilateral özellikte, postüral tremorun eşlik edebildiği, 5 Hz’den daha yavaş 

tremorlardır. Serebellar tremora sıklıkla sakkadik göz hareketlerinde bozukluk, dizartrik 

konuşma, yürüyüş ataksisi ve hipotoni gibi diğer serebellar bulgular eşlik etmektedir (27). 
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Titübasyon, baş veya gövdenin sıklıkla etkilendiği, serebellar inen/çıkan yollardaki 

patolojiden kaynaklandığı düşünülen ve postürle ortaya çıkan yavaş frekanslı bir tremor tipidir.  

 

Holmes Tremoru 

Rubral tremor, orta beyin tremoru, talamik tremor, miyoritmi, Benedikt Sendromu gibi 

çeşitli isimlerle anılmış olup benzer kliniklere sahip ama lezyon yeri çok farklı olan vakalar 

nedeniyle topografik yerine göre kliniği ilk tanımlayan G. Holmes’a ithafen “Holmes Tremoru” 

denilmektedir. Ritmik olmayan, hem postural hem de istirahatte ve istemli harekette ortaya 

çıkan düzensiz tremorlardır. Frekansı genellikle 4.5 Hz’den az olup, tetikleyici patolojik 

süreçten 4 hafta ile 2 sene gibi bir süre sonra kliniğin ortaya çıkması tipiktir. Patoanatomik 

çalışmalar ve Pozitron Emisyon Tomografi (PET) verileriyle dopaminerjik sistem, 

serebellotalamik yolakların ve bu sistemlerin kortikal projeksiyonlarını etkilediği gösterilmiş 

ve klinik tablodan sorumlu olduğu düşünülmüştür (31).  

 

Palatal Tremor 

Palatum ve komşu yapıları tutan tremor tipidir. Semptomatik ve esansiyel palatal tremor 

olarak ikiye ayrılmaktadır. 

 Semptomatik palatal tremor, levator veli palatininin ritmik osilasyonu ve eşlik eden 

oliver hipertrofisi (beyin sapı/serebellum hasarını takiben gelişen ve Manyetik Rezonans 

Görüntüleme (MRG) ile gösterilebilen) ile tanı almaktadır. Beyin sapından innerve olan diğer 

kaslar veya ekstremite kaslarının ritmik hareketi sıklıkla eşlik etmektedir. Esansiyel palatal 

tremor, oliver psödohipertrofi veya başka bir lezyon olmaksızın; başlıca tensor veli palatininin 

tutulması ve yumuşak damağın ritmik hareketlerine kulakta bir “klik” sesinin eşlik etmesiyle 

tanı almaktadır. Ekstremite veya göz kaslarının tutulması beklenmez. 

Palatal tremor ikiye ayrılmış olsa da henüz sınıflanamamış palatum ve komşu yapıları 

tutan ritmik hareket bozuklukları mevcuttur. Palatal miyoklonus teriminin kullanılması güncel 

patofizyolojik ve patoanatomik veriler ışığında önerilmektedir.  

 

İlaca Bağlı ve Toksik Tremorlar 

İlacın alınmasından sonra kanda efektif terapötik doza ulaşmasıyla ortaya çıkan tremor 

tipidir. En sık sempatomimetik veya antidepresan kullanımı sonrası görülmekle birlikte ayrıca 

alkol veya ilaç çekilme etkisine bağlı 6 Hz üzeri frekansta tremor ortaya çıkabilmektedir.  
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İlaç ilişkili tremorun ayırıcı tanısında ilacın alımıyla tremor arasında ve tremor ile doz 

arasında bağlantı olması ve zaman içinde tremorda progresyon olmaması göz önünde 

bulundurulmalıdır. Diğer tıbbi durumların da dışlanması gerekmektedir (32). Antiaritmikler, 

antibiyotikler, antiviraller, antimikotikler, antidepresanlar ve duygu durum düzenleyiciler, 

antiepileptikler, bronkodilatatörler, kemoterapötikler, hormonlar, immünsüpresanlar, 

metilksantinler, nöroleptikler ve dopamin boşaltıcı etkili ilaçlar tremor ortaya çıkarabilmekte, 

ancak tremorun karakteri aynı gruptaki ilaçlar arasında farklılık gösterebilmektedir. Valproat 

aksiyon ve istirahat tremoruna bir arada yol açabilmekte iken amitriptilinin sadece aksiyon 

tremoruna yol açması beklenir (32,33). Selektif serotonin geri alım inhibitörleri (SSRI) hem 

aksiyon hem istirahat tremoru ortaya çıkarabilmektedir (32). Haloperidol ve tetrabenazin 

postural ve istirahat tremoru yapabilmektedir (32). İlaç ilişkili tremorların simetrik olması 

beklenir; ancak ilaca bağlı sekonder parkinsonizmde sıklıkla tek taraflı istirahat tremoru 

görülebilmektedir (32). Tremoru arttıran ilaçlar Tablo-1’de listelenmiştir (34).  

Lityum ilişkili tremor, artmış fizyolojik tremor spektrumu kategorisinde 8- 12 Hz 

frekansındadır ve genellikle üst ekstremiteleri etkilemektedir (32). İnsidansının %53 olduğu 

düşünülmektedir (33). Tremorun şiddeti lityumun başlandığı ilk dönemlerde daha fazla olup 

zamanla azalmaktadır. İlacın terapötik sınırlarda kullanımına rağmen bu tremorun kabalaşması 

lityum intoksikasyonuna işaret etmektedir (33). İlacın uzun yıllarca kullanımı ile aksiyon 

tremoru yerini parkinsoniyen bir tremora bırakabilmektedir (33). Lityumun tremor ortaya 

çıkarmasında etkili olan mekanizma bilinmemektedir, bu nedenle ilacın azaltılması, mümkünse 

kesilmesi, ilacın kesilemediği halde ise non-selektif beta agonistlerin (propranolol) eklenmesi 

önerilmektedir (32). 

Tardif diskinezi, ilaç ilişkili parkinsonizmin farklı bir tipi olup uzun süreli nöroleptik 

kulanımı sonrası ortaya çıkmaktadır (27). Bu tabloda 3-5 Hz frekansında postüral tremor 

belirgin olup istirahatte ve intansiyonel olarak da ortaya çıkabilmektedir (22). Antikolinerjikler, 

antidepresanlar (özellikle fluoksetin), antiemetikler (özellikle metoklopramid), 

antikonvülsanlar, antihistaminikler, dekonjestanlar, antiparkinsoniyen ajanlar, dopamin 

antagonistleri, anksiyolitikler, duygudurum düzenleyicileri, psikostimulan ajanların kullanımı 

sonrasında ortaya çıkabilmektedir. Sorumlu ilacın kısa veya uzun süreli kullanımında, ilacın 

kesilmesi, değişimi veya dozunun azaltılması sonrasında görülebilmektedir. Tardif diskinezide 

ilacın kesilmesinden sonra bir ay süre ile yakınmaların devam etmesi beklenmektedir (35). 

Mental Bozuklukların Tanısal ve Sayımsal El Kitabı (DSM-V) tanı kriterleri dopamin 

antagonisti ilişkili tardif diskinezi tanısında faydalıdır. Tablonun etiyolojisinde postsinaptik 
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dopamin reseptör duyarlılığı hipotezi yeterli bir açıklama getirememiştir (36). GABA azalması, 

kolinerjik yetersizlik, oksidatif stres, bozulmuş sinaptik plastisite ve nörotoksisite alternatif 

olarak sunulan hipotezlerdir (36). 

Tavşan sendromu (Rabbit Syndrome) antipsikotik ile indüklenen ve oral tardif diskinezi 

ile karışan hareket bozukluğudur. Tavşan sendromunda ağızda-dudaklarda 5 Hz frekansında 

ritmik ve sadece dikey düzlemde olan çiğneme hareketine benzer istemsiz dudak hareketleri 

gözlenirken, tardif diskinezide dil hareketleri bu duruma eşlik edebilmektedir (37). 

Tablo 1. Tremoru arttıran ilaçlar (34) 

Amiodaron Hipoglisemik ajanlar 

Amfetamin Lityum 

Atorvastatin Metoklopramid 

Beta adrenerjik agonistler (albuterol) Metilfenidat 

Epinefrin Psödoefedrin 

Fluoksetin Terbutalin 

Haloperidol Teofilin 

Kafein Tiroid hormonları 

Karbamazepin Trisiklik antidepresanlar 

Kortikosteroidler Valproik asit 

Siklosporin Verapamil 

 

Periferik Nöropatilere Bağlı Tremor Sendromları 

Özellikle gamaglobulin eksikliğine bağlı nöropatiler başta olmak üzere demiyelinizan 

nöropatiler, periferik nöropatiye bağlı tremor sendromlarının en sık sebepleri arasında yer 

almaktadır. Gammapatilerde sıklıkla postüral ve kinetik özellikte bir tremor görülmekte ve 

eldeki tremor frekansının ekstremitenin proksimal kısmından daha düşük olması 

beklenmektedir. 

 Psikojen Tremor 

Ani başlangıç, remisyonlar, istirahat tremoru ve intansiyonel tremorun olağan dışı 

kombinasyonları, distraksiyon ile tremor amplitüdünün azalması, stresör faktörler ile 

tetiklenebilmesi ve somatizasyon öyküsü psikojen tremoru düşündürmektedir. 
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Sınıflandırılamayan Tremorlar 

Daha önce tanımlanmış herhangi bir tremor tipine uymayan özellikte tremorlar bu 

grupta yer almaktadır. 

 

ESANSİYEL TREMOR  

Esansiyel Tremor Tanımı 

Esansiyel tremor; postural ve kinetik özelliğin belirgin olduğu, ilerleyici, kronik bir 

nörolojik hastalıktır (38). En sık üst ekstremitede görülmesine rağmen alt ekstremite tutulumu, 

baş ve ses tremoru eşlik edebilmektedir. Frekansı genellikle 4-12 Hz’dir (21). En sık görülen 

hareket bozukluğu ve tremor şeklidir. Çok sık görülmesine rağmen tanı konusunda yanılmalar 

sık olmakta ve hastalar %30-%50 oranında PH, distoni gibi yanlış teşhis almaktadır (38). 

Tremor teriminin kökeni antik çağlara dayanmasına rağmen “esansiyel tremor” yakın 

dönemde kullanılmaya başlanmıştır. 1874 yılında Pietro Buressi üst ekstremitelerinde şiddetli 

aksiyon tremoru ve baş tremoru olan, etiyolojisi bulunamayan 18 yaşındaki hastasını sunarken 

“tremore semplice essenziale” terimini önermiştir. Bundan 5 yıl sonra Edoardo Maragliano 

sunduğu; aile öyküsü olan ve erken başlangıçlı vakalarına “tremore essenziale congenito” 

terimini önermiştir. Anton Nagy “essentieller tremor” terimini ilk kez kullanmıştır (39). 

 

Esansiyel Tremor Epidemiyolojisi 

Esansiyel tremor sık olarak her yaş grubunda görülebilmesine rağmen insidansı genç 

erişkin ve 60 yaş üstü olmak üzere bimodal dağılım göstermektedir. Hastalar en sık 20-60 

yaşları arasında tanı almaktadır. Hastalığın kadın ve erkekte eşit oranda görüldüğünü bildiren 

yayınlar olduğu gibi bazı yayınlarda da erkek/kadın oranının 2,26/1,0 olduğu bildirilmiştir 

(24,40,41). 

Esansiyel tremor prevelansına dair farklı veriler mevcuttur. Louis ve arkadaşlarının 

2010 yılında yayınladığı meta analizde, 5 kıta 19 ülke odaklı çalışmada ET prevalansının %0,8 

ile %20,5 arasında değiştiği belirtilmektedir. Aradaki büyük farka; etnik değişiklikler, toplum 

ortalama yaşlarındaki farklılık ve metodolojik farklılıklar gibi etkenlerin neden olduğu 

düşünülmektedir (24).  

Ülkemizde 40 yaş üstü bireylerde prevalansı %4 olarak belirlenmiş olup, yaşla beraber 

prevalansı artarak 60 yaş üstünde %10’u bulabilmektedir (2). Bölgesel yapılan çalışmalara 

bakıldığında Güler ve arkadaşları tarafından Edirne’de 3008 kişide ET prevelansı %5,8 olarak 

bulunmuştur (42). Mersin’de Doğu ve arkadaşları tarafından popülasyon temelli yapılan 



11 

 

çalışmada 40 yaş üstü bireylerde ET prevalansı %4 olarak bulunmuştur (2). Sur ve 

arkadaşlarının İstanbul’da yaptığı başka bir çalışmada da 18 yaş üstünde ET prevalansı %3,09 

olarak bulunmuştur (43).  

Esansiyel tremorun insidansını belirlemek için yapılan bir çalışmada insidans 100 000’de 

23,7 olarak saptanmış olup yaşla artış görülmüştür (44). İspanya’da 65 yaş ve üstü kişilerde 

yapılan nüfus tabanlı bir çalışmada insidans 100 000’de 616 olarak bulunmuştur (40).  

 

Esansiyel Tremor Etiyolojisi 

ET için tanımlanmış çok sayıda risk faktörü vardır. Yaş ET için önemli bir risk 

faktörüdür.  ET insidansının 45 yıllık verileri değerlendirerek hesaplandığı 1984’te yayınlanan 

bir çalışmada 50-59 yaş arasında 100 000’de 34,6, 60-69 yaş arasında 100 000’de 58,6, 70-79 

yaş arasında 100 000’de 76,6 ve 80 yaş üstünde 100 000’de 84,3 saptanmıştır (44). Louis ve 

arkadaşları ET prevalansının 65 yaş üstünde %4,6 iken, 95 yaş üstünde %21,7 olduğunu 

belirtmişlerdir (24).  

Etnik köken risk faktörleri arasında yer almaktadır. Amerika’da yapılan bir çalışmada 

ET prevalansının beyazlarda, siyahlara göre daha yüksek olduğu saptanmıştır (45). Dört farklı 

etnik unsuru içeren popülasyon temelli bir prevalans çalışmasında, Hintlilerde Çinlilere göre 

daha yüksek saptanmıştır (46). Etnik farklılıkların ET’nin görülme sıklığını değiştirdiğini 

gösteren başka çalışmalar da mevcuttur (47). 

Aile öyküsü olmasının ET için bir risk faktörü olduğu bilinmektedir. Danimarka’da 92 

ikizi kapsayan çalışmada ET risk oranı monozigotik ikizlerde %93, dizigotik ikizlerde %29 

olarak bulunmuştur (48). Daha önce 2p ve 3q kromozomları üzerinde yapılmış çalışmalar 

mevcuttur (47). Literatürde ailevi yatkınlığın %17’den %50’ ye varan oranlarda olduğunu 

belirten çalışmalar mevcuttur. ET riskinin 1. derece akrabalarında 4,7 kat daha fazla olduğu 

tespit edilmiştir (49). 

ET’ye predispozan faktör olarak bazı vaka kontrol çalışmaları, ağır metal ve organik 

çözücüler (6), pestisitler (7)(8), β-karbolin alkaloidler (9) dahil olmak üzere olası çevresel 

faktörleri incelemiştir. Metaller yaşam için gerekli olup gerekenden az veya çok alınmasının 

zararlı olduğu bilinmektedir. Kandaki düzeyi hormetik U şeklinde bir doz-yanıt eğrisi 

oluşturmaktadır ve bu düzeyin değişmesiyle fizyolojik metal dengesi bozularak toksisite 

göstermektedir (50). Vücutta bulunan metaller yaşam için gerekli olup olmamalarına göre 

esansiyel ve esansiyel olmayan (non esansiyel) olarak sınıflandırılmaktadır (Tablo-2) (18). Bu 

metaller, enzim için kofaktör veya metalloproteinlere katılma yoluyla önemli roller 
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üstlenmektedir. Optimal alım seviyelerinde yararlı fizyolojik etkiye sahiptir. Örnek olarak 

Manganez (Mn), oksidoredüktaz, transferaz, hidrolaz, liyaz, izomeraz, ligaz, lektin ve integrin 

gibi çoklu enzimler için bir kofaktör olarak tüm canlı organizmalar için gereklidir (50). Mn'ye 

aşırı maruz kalma genellikle meslek ortamlarında meydana gelir ve Manganizm adı verilen bir 

duruma yol açmaktadır. Klinik olarak parkinsonizm tablosu ortaya çıkmakta, düşük amplitüdlü 

postural tremor, bradikinezi, dizartri, distoni ve psikoz görülebilmektedir (18). Bakır; 

çevremizde sık maruz kaldığımız bir ağır metal olup, Wilson, Parkinson, Alzheimer, 

Huntington Hastalığı gibi beyindeki bakır homeostazındaki bozukluklarla seyreden 

nörodejeneratif hastalıklarla ilişkilendirilmiştir (15-17). Hem organik hem de inorganik kurşun 

maruziyetinin tremora neden olduğu bilinmektedir (51). Kurşun gibi bir başka eser element 

olan civa maruziyeti sonrası da tremor vakaları bildirilmiştir (52). Akut ağır metal 

maruziyetlerinin çoğu ince postüral tremor, baş ağrısı, duygudurum değişiklikleri, konfüzyon, 

nöbet ve komaya neden olabilen ensefalopati tablosuna yol açabilir (18). Birçok bitkide ve 

yüksek ısıda uzun süre pişen ette bulunan β-karbolin alkaloidlerinden harmin, harman ve 

harmalinin ET benzeri klinik yaptığı bilinmektedir (53). 

 

Tablo 2. Metallerin sınıflaması (18) 

Esansiyel Metaller Esansiyel olmayan (Non-esansiyel) Metaller 

 Radyoaktif Radyoaktif olmayan 

Bakır* Alüminyum* Neptünyum 

Çinko* Arsenik* Polonyum 

Demir* Cıva* Plütonyum 

Kalsiyum Kalay* Talyum* 

Kobalt* Kadminyum* Toryum 

Magnezyum Kurşun* Uranyum* 

Manganez* Krom*  

Molibden Nikel  

Selenyum* Titanyum*  

Sodyum   

*Nörotoksik Metaller 

 

Esansiyel tremorun ailevi bir özelliği olduğu bilinmesine rağmen henüz ET’ye spesifik 

bir gen tanımlanamamıştır. Genetik yatkınlık zemininde çevresel faktörlerin rolü olduğu 
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düşünülmektedir. Erken başlangıçlı ailesel ET’de aday genleri tanımlamak için yapılan 

çalışmada NOS3 geninin önemli olabileceği öne sürülmüştür (54). 

Esansiyel tremorla ilişkili bulunan mutasyonlar arasında sıklıkla LINGO1 ve SLC1A2 

mutasyonları yer almaktadır (55,56). Esansiyel tremordan 75 kişinin etkilendiği 16 aileden 

oluşan grupla yapılan çalışmada dikkati çeken EMT1 3q13 lokusu olup otozomal dominant 

(OD) bir geçiş göstermektedir (57). ETM1 bölgesinde bulunan DRD3 genindeki mutasyon 30 

Fransız ailesinin 23’ünde risk faktörü olarak tespit edilse bile bu risk başka popülasyonlarda 

gösterilememiştir (58,59). EMT2 2p22-25 lokusu ET’li birkaç ailede gösterilmiş olup OD geçiş 

göstermektedir (60,61). Bir başka çalışmada 7 aileden 325 kişinin etkilendiği grupta ET’nin 

OD kalıtımında ETM3 6p23 lokusunun önemi ortaya konmuştur (5). RNA bağlayıcı protein 

Fused in Sarcoma (FUS)’da saptanan bir nonsense mutasyon ET’li geniş bir ailede bildirilmiştir 

(62). Bu mutasyonlar ise ET için nadir görülen ancak penetransı yüksek olan mutasyonlar 

arasında yer almaktadır (Şekil-3) (63). 

 

 

Şekil 3. Esansiyel tremor (ET) ile ilişkili bulunan genler. Penetrans (y ekseni) ve frekansı 

(x ekseni; nadir, yaygın olmayan ve yaygın değişkenler) belirtmektedir. (FUS/TLS, Fused 

in Sarcoma/Translated in Liposarcoma; GWAS, Genome Wide Association Studies.) (63). 

 

Esansiyel Tremor Patofizyolojisi 

Esansiyel tremorun patolojik ve patofizyolojik özelliklerini araştırmak için çok sayıda 

çalışma mevcuttur ancak net bir mekanizma bulunamamıştır. Harmalin maruziyeti ile ortaya 

çıkan tremor patofizyolojisinde inferior oliver nükleusun ritmik deşarjları olduğunun 

belirlenmesinin ardından bu tremorun birçok açıdan ET’ye benzemesi nedeniyle ET 
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patofizyolojisinde de inferior oliver nükleusun yeri araştırılmıştır. Ancak yapılan çalışmalarda 

bu hipotezi destekleyecek bulgu saptanmamıştır. (61,64). 

Bir çalışmada tremorun dominant olduğu ekstremitenin kontralateralindeki talamusta 

N-asetil aspartat(NAA)/kreatin ve NAA/kolin oranında azalma olduğunu gösterilmiştir (65). 

Başka bir çalışmada da NAA değerlerindeki azalmanın talamusta nöron kaybı ile ilişkili 

olabileceği, ET hastalarında talamusun önemli bir bölge olduğu ve hücre kaybı nedeniyle 

ET’nin nörodejeneratif bir hastalık olabileceği ortaya konmuştur (66). 

Otuz dokuz ET hastasının beyin MRG’lerinin incelendiği bir çalışmada kontrollere göre 

ET hastalarının serebellar vermislerinde volüm kaybı saptanmıştır (67). Yirmi dört ET hastasını 

içeren bir çalışmada globus pallidus, substansia nigra ve dentat çekirdekte hemosiderin birikimi 

saptanmıştır (68). Otuz üç ET hastasını içeren çalışmada serebellar beyaz cevherde T2-flair 

kesitlerinde kontrol grubuna göre daha fazla hiperintens lezyon saptanmıştır (69). ET’de 

nörogörüntüleme çalışmalarının incelendiği derlemede 2 çalışmada serebellar aktivite artışı 

gösterilmiş, 2 çalışmada ise serebellum-talamus-korteks bağlantısının bozulduğu bildirilmiştir 

(70). ET’li hastaların difüzyon tensör görüntülemelerinde (DTG) superior serebellar pedinkül, 

inferior serebellar pedinkül veya dentat çekirdekte anormallikler saptanmıştır (71-74). MRG 

spektroskopi çalışmalarında ET hastalarında serebellar kortekste NAA/kreatinin oranında 

azalma saptanmıştır (75,76). Birçok PET ve SPECT çalışması ET’de bilateral serebellar aktivite 

artışını göstermiş olup (70), Boecker ve arkadaşları ET’li hastalarda kontrol grubuna göre PET 

incelemesinde dentat çekirdek, talamusun ventrolaterali ve premotor kortekste GABA ile ilgili 

değişiklikler bulmuştur (77).  

ET hastalarının beyin omurilik sıvısı (BOS) ve serum örneklerini kontrollerle 

karşılaştıran bir çalışmada ET grubunun BOS örneklerinde GABA seviyelerinin düşük olduğu 

saptanmıştır (78). Böylece alkol ve benzodiazepinlerin tremoru azaltıcı etki mekanizması 

açıklanabilmektedir (21). İnhibitör bir nörotransmitter olan GABA‘nın etkisinin azalması 

serebellum-talamus-korteks bağlantısını etkileyerek tremora neden olmaktadır. 

ET patolojisini araştırmak için yapılan çalışmalarda hastalarda belirgin purkinje hücre 

kaybı gösterilmiştir (79). Başka çalışmada ise ET’li hastalarda heterotopik purkinje hücre 

sayısında artış saptanmış olup bu artış ile toplam purkinje hücre sayısı arasında ters orantı 

olduğu bildirilmiştir (80). Birçok çalışmada da ET hastalarında purkinje hücrelerinin akson ve 

dentritlerinde değişiklikler olduğu gösterilmiştir (81,82). Lee ve arkadaşları yaptığı çalışmada 

ET’li hastalarda glutamatın sinaptik aralıktan temizlenmesinde rol oynayan eksitatör aminoasit 

taşıyıcısı tip 2 düzeylerini düşük bulmuştur (83). Bu durum ET’nin patofizyolojisinde purkinje 
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hücrelerinin eksitotoksik hasara karşı savunmasız kaldığı şekilde açıklanabilmektedir. Bergman 

hücrelerinde artış ve serebellar kortikal sklerozis ET’li hastalarda saptanan diğer serebellar 

patolojik bulgulardır (84). 

ET hastalarında %24 oranında beyin sapında Lewy cisimciklerinin bulunduğu 

gösterilmiş; bunun tesadüfen, normal yaşlanmayla veya PH ile ilişkili olabileceği bildirilmiştir 

(85). Ancak ET’li hastalarda Lewy cisimcikleri daha çok lokus seruleusta bulunmuştur. Bu 

durum, PH’nin önce dorsal vagal nükleus tutulumu ardından lokus seruleusa yayılım 

göstermesinden farklıdır. Purkinje hücrelerinin modülasyonunda rol oynayan lokus seruleusun 

etkilenmesinin ET patofizyolojsinde önemli bir yeri olduğunu bildiren yayınlar mevcuttur (86). 

Purkinje hücrelerinin serebellar korteksin ve serebellar efferentlerin ana inhibitörleri oldukları 

düşünüldüğünde, purkinje hücrelerinin kaybı ve morfolojik değişiklikleri, serebellar 

hiperaktiviteye yol açarak tremora neden olabilmektedir (86). 

 

Esansiyel Tremor Kliniği 

ET’nin en sık görülen klinik bulgusu üst ekstremitelerde bilateral postural ve kinetik 

karakterde 4-12 Hz frekansında olan tremordur (26). Louis ve arkadaşları ET’de kinetik 

tremorun postural tremordan daha baskın olduğunu belirtmiştir (87). Genellikle üst 

ekstremitelerin bilateral etkilenmesine rağmen tremor amplitüdünde asimetri olması sıktır (88) 

ve %4,4 oranında unilateral tremor olabileceği belirtilmiştir (89). ET hastalarında %1,9 ile 

%46,4 arası değişen oranlarda istirahat tremoru görülmekte olup bunun ileri yaş, uzun hastalık 

süresi ve tremor şiddeti ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (90). ET’li hastalarda esas olarak PH’nin 

özelliği olan dişli çark bulgusu da görülebilmektedir (21). ET hastalarında intansiyonel tremor 

üst ekstremitede %44-58 oranında görülürken, alt ekstremitede %27,3, başta %10 saptanmıştır 

(91). Birçok çalışmada ET’li hastalarda baş tremorunun %26 ile %39 oranında bulunduğu ve 

kadınlarda erkeklerden daha sık görüldüğünü bildiren veriler yayınlanmıştır (92-94). Hastalığın 

ekstremite dışı tutulumlarından çene tremoru %7,5, %10 ve %18 gibi oranlarda görülmektedir 

(95). ET’de değişik oranlarda ses tremoru da bildirilmiştir (21). 

ET’li hastaların yaklaşık %50’sinde tremor alkol tüketimi ile kısmen düzelmektedir. 

Ancak başka etiyolojilere bağlı tremorların da alkole yanıt verebilmesi nedeniyle tanısal süreçte 

kullanılmamaktadır (96). 

Hastalığın tremor dışı bulguları arasında işitme sorunları görülebilmektedir. ET’li 

hastalarda işitme bozukluğunu araştıran bir çalışmada ET grubunda işitme bozukluğu oranı 

%39 iken kontrol grubunda %29,4 olarak saptanmıştır (97). ET’li hastalarda göz bulguları 
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üzerine yapılan çalışmalarda; refleks sakkadların latans ve hızlarının arttığı, latansın tremor 

şiddeti ile ilişkili olduğu ve şiddetli tremoru olanlarda dismetri görülme olasılığının arttığı 

saptanmıştır (21). Psikiyatrik bulgular ET hastalarında sık görülen bir diğer gruptur. Yapılan 

çalışmalarda ET hastalarında depresyon, anksiyete, uyku bozuklukları ve bitkinlik, zarardan 

kaçınma, endişe / kötümserlik gibi bulguların kontrol grubuna göre daha çok görüldüğü 

gösterilmiştir (21). 

 

Esansiyel Tremorda Tanı 

ET tanısı temel olarak anamnez ve nörolojik muayene ile konulur. Görüntüleme 

yöntemleri ve laboratuvar tetkikleri sekonder tremor şüphesinde bu nedenlerin dışlanması için 

kullanılabilir fakat ET tanısında öncelikli yeri yoktur. ET en sık görülen nörolojik 

hastalıklardan olmasına rağmen tanı konusunda hatalar sık yapılmaktadır. Tanı hatalarına dair 

yapılan bir çalışmada ET tanısı alan hastaların %37 oranında başka tanılara sahip olduğu, yanlış 

ET tanısı aldığı bildirilmiştir (98). 

Çeşitli kılavuzlarda yer alan tanı kriterleri bulunmaktadır. Bunlardan en yaygın olarak 

‘Hareket Bozukluğu Topluluğu Konsensus Kriterleri’ ve ‘Washington Heights-Inwood Genetic 

Study of Essential Tremor’ (WHIGET) tanı kriterleri kullanılmaktadır. WHIGET kriterleri 

özellikle artmış fizyolojik tremor ve ET ayırıcı tanısında faydalıdır (22,99).  

 

Hareket Bozukluğu Topluluğu Konsensus Kriterleri: 

1. Kesin ET 

1.1. Dahil Edilme Kriterleri 

1.1.1. Bilateral, eller ve önkolu içeren, inatçı ve gözle görülebilen kinetik 

tremor, eşlik eden/ etmeyen postural tremor 

1.1.2. Tremorun 5 yıldan daha uzun süredir olması 

1.2. Dışlama Kriterleri 

1.2.1. Anormal nörolojik bulgular (Froment’s bulgusu hariç) 

1.2.2. Nedeni bilinen artmış fizyolojik tremor 

1.2.3. Eş zamanlı veya kısa süre önce tremorejenik ilaçlara maruz kalma ve 

bırakılma dönemi 

1.2.4. Tremor başlangıcından 3 ay önce doğrudan ya da dolaylı sinir sistemi 

travması öyküsü 
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1.2.5. Psikojen tremor nedenlerinin klinik kanıtı veya öyküsünün olması 

1.2.6. Ani başlangıç veya basamaklı kötüleşmenin varlığı 

2. Olası ET: 

2.1. Dahil olma: 

2.1.1. Kesin ET ile aynı fakat tremor vücudun diğer bölümleri de olabilir ve 

süresi de üç yıldan daha fazla olabilir. 

2.2. Dahil olmama: 

2.2.1. Primer ortostatik tremor, izoledir ve frekansı yüksektir (14-18 Hz). 

Bilateral senkronize ayak tremoru (ayaktayken veya ayak kaslarının 

istemli kontraksiyonlarına bağlı olarak çıkan). 

2.2.2. İzole ses, dil veya çene tremoru 

2.2.3. Pozisyona (veya göreve) spesifik tremor 

3. Muhtemel ET: 

3.1. Dahil olma: 

3.1.1. Tip 1: Kesin veya olası ET’un kriterlerine uyar, fakat başka nörolojik 

hastalıkları anımsatacak semptomlar sergiler. Örneğin; 

3.1.1.1. Parkinsonizm, distoni, myoklonus, periferik nöropati veya huzursuz 

bacaklar sendromu 

3.1.1.2. Önemi belirsiz bazı nörolojik bulguların olması, ama bunların belli 

bir nörolojik hastalığın tanısını koymak için yeterli olmaması 

(hipomimi, hafif bradikinezi) 

3.1.2. Tip 2: Monosemptomatik ve izole tremorlar (ET ile belirsiz ilişkisi 

olan).  Bu grupta pozisyona ya da göreve yönelik tremor ortaya çıkar 

Örnek: Mesleksel 

3.2. Dahil olmama: 

3.2.1. Kesin ET’nin kriterlerinin 2-6. dahil olmama maddeleri 
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WHIGET Tanı Kriterleri  

Tremor Ölçümü: 

0: yok 

1: Düşük amplitüdlü, güçlükle görülen tremor veya aralıklı tremor 

2: Tremor orta amplitüde sahip (1-2 cm) ve sürekli; açıkça titreme 

3: Geniş amplitüdlü (>2cm), şiddetli, sıçrayıcı tremor, görevleri tamamlamakta güçlük 

çekiyor (döküyor veya kalemi tutamıyor).  

Değerlendirme: 

1. Postüral tremor: kollar öne uzatılmış halde iken değerlendirilir.  

2. Kinetik tremor 

Su aktarma;                                                                                                                     

Bardaktan su içme;                                                                                                                  

Kaşıkla su içme;                                                                                                                      

Parmak burun testi.                                                                                                                 

Spirogram (99) 

 

Kesin Esansiyel Tremor: 

1.Muayenede en az bir kolda 2+ postural tremor olmalı 

2.Muayenede mutlaka (i) en az dört görevde 2+ kinetik tremor veya (ii) bir görevde 2+ 

kinetik tremor ve ek olarak su dökme, kaşık kullanma, su içme, parmak burun testi ve spiral 

çizme gibi diğer görevde +3 tremor olmalı 

3.Tremor dominant eldeyse en az bir günlük yaşam aktivitesini etkilemeli; eğer 

dominant elde tremor yoksa bu madde geçersizdir. 

4.İlaç kullanımı, hipertiroidizm, alkol veya distoni potansiyel etiyolojik etken olmamalı. 

5.Psikojen olmamalı 

Muhtemel Esansiyel Tremor: 

(i) veya (ii) mutlaka var olmalı ek olarak 2 ve 3 mutlaka olmalı  

1. Muayenede kollarda 2+ bir tremor olabilir veya olmayabilir, kesin ET’deki 2. 

maddenin aynısı. Muayenede baş tremoru varlığı  

2. Dominant eldeki tremor en az bir günlük yaşam aktivitesini etkileyebilir veya 

etkilemeyebilir  

3. İlaç kullanımı, hipertiroidizm, alkol veya distoni potansiyel etiyolojik etken olmamalı  

4. Psikojen olmamalı  
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Olası Esansiyel Tremor: 

1. Muayenede 3 görevde 2+ kinetik tremor olmalı  

2. Başka koşul yok 

 

Revize Tanı Kriterleri  

Aşağıda, 2017’de Deuschl ve arkadaşlarının ET kriterlerini gözden geçirdikleri söz 

konusu makaledeki Esansiyel Tremor- Esansiyel Tremor Plus tanı kriterlerini açıklayan kısım 

derlenmiştir (26).  

 

Esansiyel Tremor (26): 

1-Bilateral üst ekstremitelerin aksiyon tremoru  

2- En az 3 sene süreli 

3-Diğer yerlerde tremor olsun veya olmasın (örneğin baş, ses, diğer ekstremiteler) 

4-Distoni, ataksi veya parkinsonizm gibi diğer nörolojik bulgular olmaksızın 

Tremorun üst ekstremitelerde başlangıcının kriterlere katılması tartışılmış olup bu 

kriteri destekleyen bilgi yoktur. Bazı çalışmalar, tremorla ilişkisi net olmayan nörolojik 

bulgulara sahip hastaları dahil etmiştir (hafif nörolojik bulgular).  Bunlara hafif bilişsel 

bozukluk, bozuk tandem yürüyüşü ve distonik sayılabilecek müphem postür örnek 

verilebilmektedir. Bu ek bulgulardan hangilerinin ET tanısında kabul edilebilir olduğu 

hakkında bir fikir birliğine varılamamıştır. Klinik uygulamada bu hafif bulguların ET Plus 

olarak sınıflanması önerilmiştir (26). 

 

Esansiyel Tremor Plus: 

 ET karakteristiklerine ek bir sendrom veya tanı ekletmeyecek ek olarak bozulmuş 

tandem yürüyüş, şüpheli distonik postür veya hafıza bozukluğu gibi bulguların ortaya çıktığı 

klinik durumdur. İstirahat tremorunun eşlik ettiği ET burada sınıflandırılmaktadır. ET plus 

sendromu, distonik tremor ve görev spesifik tremor gibi net tanımlanmış diğer tremorları 

içermemektedir. ET tanısı koyarken en az 3 yıllık tremor öyküsü bulunmalıdır (izole ses ve 

izole baş tremoru dışlanır). Bu süre distoni, parkinsonizm veya ataksi gibi tanıları dışlayabilmek 

için belirlenmiştir. ET hastalarında bu süreçte kombine bir tremor sendromu gelişmiş olabilir 

(26). 
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Esansiyel Tremor ve Esansiyel Tremor-Plus İçin Dışlama Kriterleri: 

   -İzole fokal tremorlar (baş, ses) 

-12 Hz’den yüksek frekanslı ortostatik tremor 

-Görev ve pozisyon spesifik tremorlar 

-Ani başlangıç ve basamaklı kötüleşme 

Tanı ve dışlama kriterlerinden anlaşılacağı üzere ET tanısı muayene ve öykü ile 

konulmaktadır. Aile öyküsü ve tremorun alkol duyarlılığı tanı kriterlerinde bulunacak kadar 

spesifik olmamakla beraber yol göstermektedir. Dikkatli bir nörolojik muayene tremora eşlik 

edebilecek diğer bulguların saptanabilirliği açısından önemlidir. Kolların ekstansiyonda 

tutulması, parmak-burun testi, spiral çizme, su dökme, su içme, kaşık kullanma, yazma gibi 

eylemlerde tremor gözlenmektedir. ET’ de tremorun ekseni spiral çizme ve özellikle ‘h’, ‘l’, 

‘p’ gibi harflerin yazımı sırasında sağ elle genellikle saat 8-2 ekseninde olurken sol elle çizimde 

saat 10-4 ekseninde ortaya çıkmaktadır. Bu durum ET’nin distonik tremordan ayrımında 

yardımcı olabilmektedir (21,28).  

 

Esansiyel Tremor Ayırıcı Tanısı 

ET klinik fenomenolojisinin çok çeşitli olması ve ET Plus’ta eşlik edebilecek diğer hafif 

nörolojik bulguların olması nedeniyle iki tablonun ayırıcı tanısı zor ve karışıktır. Ayırıcı tanı 

süreci öykü sırasında başlamakta (tremora sebep olabilecek ilaç kullanımı, tremorun hep aynı 

işi yaparken ortaya çıkmakta, şikayetlerin başlangıcı ve ilerleyişi ek şikayetler vs), nörolojik 

muayenede başka durumları düşündürecek bulguların olmaması (distonik postür, rijidite, 

bradikinezi, serebellar patolojiyi düşündürür bulgular) ile devam etmektedir. Ayırıcı tanı 

sürecinde Kayser Fleischer halkası açısından göz muayenesi, EMG, laboratuar tetkikleri ve 

görüntüleme yöntemleri gibi ek işlemlere ihtiyaç olabilir. ET ayırıcı tanısında dikkat edilecek 

durumlar Tablo 3’de özetlenmiştir. 
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Tablo 3. Esansiyel tremorda ayırıcı tanı  

Tanı Tremor Tipi Frekans/Hz Uni/Bilateral Etkilenen 

Bölge 

Alkol 

yanıtı 

Diğer 

Görünüm 

Esansiyel 

Tremor 

Postural, 

İntansiyonel 

4-12 Genelde bilateral Eller, Baş, 

Bacaklar, 

Ses, Çene 

Sık Hafif 

serebellar 

bulgular ve 

göz hareketi 

anormallikleri 

görülebilir 

Artmış 

Fizyolojik 

Tremor 

Postural, 

intansiyonel 

8-12 Bilateral Eller Olabilir Genellikle 

stres, kafein 

ve ilaçlarla 

ilişkili 

Parkinson 

Hastalığı 

İstirahat 3-6 Genelde unilateral 

başlar 

Eller, 

ayaklar, 

dudaklar 

(Baş 

tutulumu 

nadir) 

Olmaz Bradikinezi, 

Rijidite, 

Postural 

instabilite 

Serebellar 

Tremor 

İntansiyonel, 

Postural 

<5 Unilateral/Bilateral Baş, 

gövdenin üst 

kısmı 

Olmaz Serebellar 

tutulumun 

diğer 

bulguları 

Distoni Postural <7 Bilateral Baş Olmaz Sensöriyel 

trik 

Psikojenik İstirahat/Postural 4-12 Unilateral/Bilateral Kollar, 

Bacaklar, 

Baş 

Olmaz Ani 

başlangıç, 

hastayı yorar 

Wilson Hastalığı Postural, 

intansiyonel 

4-6 Bilateral Kollar, 

Bacaklar, 

Gövde 

Olmaz Diğer ilişkili 

bulgular; 

Karaciğer 

hastalığı, 

koordinasyon 

bozukluğu, 

dizartri, 

distoni, 

spastisite 

‘‘Kayser– 

Fleisher 

halkası’’ 

Görev Spesifik 

Tremor 

Task spesifik 4-8 Unilateral Eller, Baş Olmaz Yazı yazma, 

enstrüman 

çalma, sportif 

aktivite 

Holmes Tremor 

(Rubral 

Tremor) 

İstirahat, 

postural, 

intansiyonel 

2-5 Lezyonun 

lokalizasyonuna 

bağlı 

Kollar, 

Gövde 

Olmaz Serebellar 

bulgular (red 

nukleus, 

Lezyonu 

takiben 4 

hafta-2 yıl 

sonra) 
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Tedavi 

Farmakoterapi         

 Çoğu hastada semptomlar hafiftir, bu nedenle hastalar sıklıkla tedavi gereksinimi 

duymaz. Tremorun alkole olan duyarlılığı hastalar tarafından fark edildiğinde alkol tüketiminin 

bu amaçla arttırıldığı görülebilmektedir. ET’nin etiyolojisinin net olarak bilinmemesi ve birçok 

faktörün rol oynayabilmesi nedeniyle hastalar arasında tedaviye yanıt farklılık göstermektedir. 

ET’nin tedavisi; medikal ve cerrahi tedavi olarak iki alt başlıkta incelenmektedir. 2019 yılında 

IPMDS tarafından yayınlanan derlemeye göre propronalol, primidon ve topiramat birinci 

basamak olarak önerilen medikal tedaviler iken, botilinum toksin A ve alprozolam muhtemel 

yararlı olarak değerlendirilmiş, bunun dışında cerrahi tedavi seçeneklerine de değinilmiştir 

(100). 

Beta adrenerjik reseptör blokörleri arasında yer alan non-selektif beta adrenerjik 

reseptör blokörü olan propronolol tremor tedavisinde uzun süredir kullanılmaktadır ve en çok 

çalışılmış ilaçtır. IPMDS tarafından yayınlanan derlemede 13 propranolol çalışması 

incelenmiştir. Tüm çalışmalarda farklı parametreler ile değerlendirilen hastaların en sık 240 

mg-360 mg arası dozlarda propranolol kullandığı görülmüş, tedaviye %50-%70 oranında yanıt 

saptanmış ve etkili bir ilaç olarak değerlendirilmiştir. İlaç ilişkili en sık bronkospazm ve 

bradikardi olmak üzere cinsel işlev bozukluğu, baş dönmesi gibi yan etkiler görülmüştür. 

Propronalol dışında nadolol, metoprolol, atenolol, sotalol da ET tedavisinde 

kullanılabilmektedir (100). 

Antikonvülzanlar arasında yer alan primidon ET’de uzun süredir kullanılmaktadır. Doz 

olarak 62,5 mg ile başlanıp tolere edebilen hastalarda 750 mg günlük doza kadar 

arttırılmaktadır. Primidonun ET’de etkili bir medikal tedavi seçeneği olduğu gösterilmiştir 

(101). Primidon, propranolol ve plasebo ile yapılan bir çalışmada hem propranololun hem de 

primidonun ET’de plasebodan daha etkili olduğu, etki açısından iki ilaç arasında anlamlı bir 

fark olmadığı belirtilmiştir (102). İlaç ilişkili akut toksik reaksiyon, sedasyon, gündüz 

uykululuğu ve bitkinlik 62,5 mg gibi düşük dozlarda bile ortaya çıkan yan etkiler olarak 

belirtilmiştir (101). İlacın tolerabilitesini değerlendirmek için yapılan bir çalışmada tablet 

formu ve süspansiyon formu karşılaştırılmış; çok düşük dozlarda başlamanın, etkin dozlara 

çıkıldığında ilaç tolerasyonuna anlamlı etkisi olmadığı saptanmıştır(103). 

Propranolol ve primidonun etkinliğini karşılaştıran bir çalışmada günde bir kez 250 mg 

primidon ve günde 3 kez 80 mg propranololün beraber kullanımının ilaçların tek tek 

kullanımına göre daha etkili olduğu saptanmıştır (104). 
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Bir başka antikonvülzan ilaç olan topiramat ET tedavisinde etkili bulunmuştur (105-

107). Ancak düşük dozlarda etkili olmadığına dair bir görüş mevcuttur (108). Paresteziler, 

konsantrasyon bozukluğu, kilo kaybı ve bulantı en sık görülen ilaç ilişkili yan etkilerdir (105). 

Alprazolamın 0,75 mg – 1,5 mg dozlarında etkili olduğunu gösteren çalışmalar 

mevcuttur. Gabapentin, klonazepam, zonisamid, olanzapin, klozapin ve nimodipinin ET’ de 

bazı hastalarda etkili olabileceği bildirilmiştir (21,109). Ön kol ekstansör ve fleksör kaslara 50-

100 IU uygulanan botulinum toksin A’nın üst ekstremite tremorunda yararlı olduğu 

gösterilmiştir (110). 

 

Stereotaktik Cerrahi 

Stereotaktik cerrahi, özürlülük oluşturan tremorda ilaç tedavisi ile yeterince 

baskılanmayan hastalar için bir seçenektir. Talamusun ventrointermedius (VİM) derin beyin 

stimülasyonu (DBS) ve VİM çekirdek talamotomi, radyo frekans talamotomi ve unilateral 

MRG kılavuzlu odaklanmış ultrason talamotomi ET’de üst ekstremite tremoru için kullanılan 

oldukça etkili cerrahi yöntemler olup, bu yöntemlerin çift kör plasebo kontrollü çalışmaları 

olmadığı için sadece C seviye öneri olabileceği ileri sürülmüştür (111). Çoğu hastada aylar 

içinde kademeli olarak tremorda artış meydana gelmektedir. Tremorda görülen bu artış 

genellikle stimülasyon voltajlarını veya frekansını artırarak düzeltilmektedir. Bu durumun 

stimülasyona tolerans gelişmesinden kaynaklandığı düşünülmektedir (112,113). Elektrodların 

suboptimal yerleşimi azalmış etkinliğin diğer bir nedenidir. Hastalığın progresyonu da tremor 

artışında rol oynamaktadır (110,114). 

AAN (Amerikan Nöroloji Akademisi) 2011 güncellemesine göre mevcut tedavi 

seçenekleri kanıt düzeyleri aşağıda Tablo-4’te verilmiştir (115). 
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Tablo 4. Esansiyel Tremor tedavi seçenekleri (115) 

              ET tedavi seçenekleri Kanıt düzeyi 

            Propranolol A 

            Primidon                           A 

            Alprazolam B 

            Atenolol B 

        Gabapentin (monoterapi) B 

            Sotalol B 

            Topiramat B 

            Nadolol C 

            Nimodipin C 

            Klonazepam C 

            Botulinium toksin-A C 

         Derin beyin stimülasyonu 

(DBS) 

C 

            Talamotomi C 

            Flunarizin           C 

            Levetirastam B 

            3-4 diaminopridin B 

           Gama knife talamotomi U 

            Pregabalin U 

            Zonisamid U 

            Klozapin U 

 

Prognoz  

Başlangıç yaşı ileri olan hastalarda progresyon daha hızlı olabilmektedir (116). 

Başlangıçta tek ekstremite tutulumu, asimetrik tremor ve hastalık süresinin uzun olması klinik 

progresyon için risk faktörleridir (117). ET hastalarında ekstremitelerde tremora bağlı düğme 

ilikleme, yemek yeme, sıvı tüketimi, tıraş olma, makyaj yapma gibi günlük işlerin yapılmasında 

zorluk ortaya çıkması, ses tremoru olan bireylerde toplum içinde iletişimde sorunlar olması 

sosyal geri çekilmeye neden olmaktadır. ET hastalarının prospektif çalışmasında 10 yıl aralıkla 
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yapılan takibinde (minimum 10 yıl, maksimum 80 yıl) ancak %10’undan azında önemli 

özürlülük gelişmiştir (118). 

 

AĞIR METALLER VE TOKSİK ETKİLERİ 

 Ağır metaller, yüksek atom ağırlığına ve sudan en az beş kat daha fazla yoğunluğa sahip, 

doğal olarak oluşan elementlerdir (10,11). Endüstriyel, tarım, tıbbi ve teknolojik uygulamalar 

çevrede geniş dağılımlarına yol açarak insan sağlığı ve çevre üzerinde olumsuz etki 

göstermektedir (12). Toksisiteleri; doz, maruz kalma yolu (enteral, parenteral, inhalasyon, 

mukozal, epidermal, vs) ve kimyasal türlerin yanı sıra maruz kalan bireylerin yaşı, cinsiyeti, 

genetik özellikleri ve beslenme durumu gibi çeşitli faktörlere bağlıdır (10). Solunum, 

gastrointestinal, endokrin, kardiyovasküler, reprodüktif, sinir sistemini etkileyebilmektedir 

(13). Ağır metal maruziyetinin beyinde bazal gangliyonları tercih eden birikimi neticesinde her 

tür hareket bozukluğunun ortaya çıkabildiği bilinmektedir (14) Bu birikim nedeniyle Wilson, 

Parkinson, Alzheimer, Huntington Hastalığı gibi nörodejeneratif hastalıklarla ilişkisi 

saptanmıştır (15-17). Akut ağır metal maruziyetlerinin çoğu, konfüzyon, duygudurum 

değişiklikleri, baş ağrısı, nöbet ve komaya neden olabilen ensefalopati tablosu ve ince postüral 

tremora yol açabilmektedir (18). Al, Cd, Cr, Sb, Zn, Pb, Mn, Cu, Ni ve Sn sık maruz kalınan 

ağır metallerdendir. 

 

Alüminyum 

Al fabrika atıkları, elektrik iletim hatları, folyo gibi mutfak eşyaları, kozmetik 

malzemeler, patlayıcılar, antiasit gibi ilaçlar, adjuvan olarak aşılarda ve gıda katkı 

maddelerinde bulunması nedeniyle sık maruz kaldığımız ağır metallerdendir. Çeşitli organ ve 

sistemlerde birikerek patolojiler meydana getirmektedir. Akciğer ilişkili hasar ve pulmoner 

fibroz, böbrek ve karaciğer fonksiyon bozukluğu, kolit, osteomalazi ve hipoparatiroidizm 

yapabilmektedir. Santral sinir sistemi açısından en sık olarak düşük amplitüdlü yüksek frekanslı 

postural tremor ortaya çıkarmakta ve demans, amyotrofik lateral skleroz ve parkinsonizm gibi 

nörolojik tablolara da yol açabildiği bilinmektedir (13,119-121). 

 

Kadminyum 

Cd çevresel etkenlerle sık maruz kalınan ağır metallerden bir diğeridir. Pestisit, pil, 

endüstriyel atık ve kaplamalar, hava kirliliğine yol açan partiküller, sigara dumanı, kabuklu 

deniz ürünleri (midye, karides, vs.), mantarda bulunmaktadır. Böbrek, akciğer, testis, santral 
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sinir sistemi olmak üzere birçok sistem için toksik olduğu bilinmektedir. Nefropati, infertilite, 

kemik fraktürleri, yaygın kemik ve eklem ağrısı semptomları olan itai itai hastalığı, psikiyatrik 

bozukluklar (dikkat eksikliği, depresyon vs.) yapabilmektedir. Nörolojik açıdan olfaktör 

disfonksiyon, nörodejeneratif hastalıklar (Alzheimer Hastalığı, PH), periferik polinöropatiye 

yol açabilmektedir (13,122-124). Ayrıca Söderholm M ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada Cd 

maruziyeti ile subaraknoid hemoraji arasında ilişki bulunmuştur. Fakat bu durum sigara 

kullanımının kandaki Cd düzeyine ek olarak vasküler patolojilere yol açması ile 

ilişkilendirilmiştir (125). 

 

Krom 

Cr, üç ve altı değerlikli formların en yaygın kararlı formlar olduğu -2 ila +6 arasında 

değişen çoklu oksidasyon durumlarına sahip olan ağır elementlerden biridir. Metal alaşım, 

seramik, sentetik boyalar, deri işçiliği, maya, kabuklu deniz ürünleri, tahıllarda bulunmaktadır. 

Altı değerlikli formu [Cr(VI)] kanserojen olarak sınıflandırılan toksik bir endüstriyel kirleticidir 

(10). Oral Cr(VI) alımı ile dispeptik şikayetler, bulantı, kusma, ateş, diyare, vertigo, akut 

karaciğer ve böbrek hasarı, koma ve ölüm meydana gelebilmektedir. İnhalasyon ile Cr(VI) 

maruziyeti bronşit, sinüzit, pnömoni, akciğer kanseri; temas ile alerjik kontakt dermatit, 

egzema, gingivit görülebilmektedir (13). Santral sinir sisteminde sensörinöral işitme kaybı, 

kognitif etkilenme, beyin tümörü ve metal kalça protezi takılan hastalarda periferik nöropati 

görülebildiği bildirilmiştir (126). 

 

Antimon 

Sb bahsedilen diğer metallere kıyasla daha nadir maruz kalınan bir ağır metaldir. Metal 

alaşım, lehim, akü, endüstriyel metal ürünler, metal madenciliği, plastik ürünler, kauçuk, tekstil 

ürünleri, patlayıcılarda bulunmaktadır. Kronik bronşit, kronik amfizem, plevral adhezyon, 

akciğer irritasyon bulguları (kronik öksürük, nefes darlığı), pnömokonyoz, üst solunum yolu 

enfeksiyonlarına yatkınlık solunum sistemi bulgularındandır. Diğer sistemlerde ise 

hipertansiyon, kardiyomiyopati, elektrokardiyogram değişiklikleri, bulantı, kusma, diyare, 

kontakt dermatit, spontan abortus, menstrüasyon düzensizlikleri yapabilmektedir (127). Santral 

sinir sisteminde uyku bozuklukları ve obstrüktif uyku apnesi sendromuna yol açabilmektedir 

(128). Xu S ve arkadaşlarının çalışmasında hayvan modelinde Sb maruziyeti ile beyinde 

amiloid beta ve hiperfosforile tau proteinlerinin birikimi neticesinde demans patolojisi 

oluşturduğu gösterilmiş olup, henüz insanlarda yapılmış bir çalışma bulunmamaktadır (129).  
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Çinko 

Zn sık maruz kaldığımız ağır metallerden birisidir. Zn süperoksit dismutaz, karbonik 

anhidraz, DNA polimeraz gibi enzimlerin kofaktörüdür.  Katalitik, düzenleyici, membran 

stabilizasyonun sağlanması, hücre proliferasyonu, DNA ve RNA sentezi, A vitamini 

metabolizması, tat ve koku duyusu, fetal büyüme ve gelişmede önemli rol oynamaktadır 

(130,131). Boya, metal dökümler, kozmetik, sabun, deodorant, elektrikli cihaz, pil, plastik, 

mürekkep, kauçuk, kırmızı et, kabuklu deniz ürünlerinde bulunmaktadır. Toksik düzeyde 

bulantı, kusma, yorgunluk, karın ağrısı, dispeptik şikayetler gibi çeşitli sistemlerde semptomlar 

görülebilmektedir. Anemi, yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL) düzeyinde azalma, nötropeni 

yapabilmektedir. Santral sinir sisteminde nörodejeneratif bir hastalık olan demansın 

patofizyolojisinde rol oynayan amiloid beta ve hiperfosforile tau oluşumunu arttırmaktadır 

(13,132-134).  Travmatik beyin hasarı, serebrovasküler hastalıklarda ekstrasellüler aralıkta Zn 

birikiminin nörotoksisiteyi arttırdığına dair yayınlar olmakla beraber, aynı patolojilerde 

nöroprotektif rol ile nöronal hasarı azalttığına dair yayınlar da vardır (135-137). Zn eksikliğinin 

beyin MRG’de T2 sekansında hiperintens lezyonlara neden olduğu, yardımcı T lenfositlerinde 

(Th-1, Th-2) fonksiyon kaybına yol açtığı, Th-17 hücrelerinde azalma ile beraber Multipl 

Skleroz’a yol açabileceği düşünülmektedir (138,139). 

 

Kurşun 

Pb en sık maruz kalınan ağır metallerdendir. Seramik, boya, akü, endüstriyel alaşım, 

elektronik aletler, pil, pestisit, spor malzemeleri, mühimmat ve patlayıcılar, kırmızı et, şarap, 

kabuklu deniz ürünleri ve tahıllarda bulunmaktadır (13). Ayrıca endüstriyel yaşamla beraber 

hava, su ve toprakta birikim ile çevresel maruziyet yaşanmaktadır. Organik kurşun, lipofilik 

olması nedeniyle inorganik kurşundan daha hızlı yayılım göstermekte ve toksisite meydana 

getirmektedir (140). Kemik, saç, deri gibi dokularda kümülatif birikim göstermektedir. Cheng 

Y ve arkadaşlarının yapmış olduğu çalışmada kandaki Pb düzeyinin; patelladaki Pb birikimi ile 

tibiadaki Pb birikimine kıyasla daha yüksek korelasyon gösterdiği saptanmıştır (141). Anemi, 

karın ağrısı, bulantı, kusma, hipertansiyon, nefropati, infertilite, çocuklarda gelişim geriliği, 

nörolojik açıdan dikkat eksikliği, yorgunluk, uyku bozukluğu, polinöropati, baş ağrısı, 

deliryum, nöbet, bilinç durumu değişiklikleri (tam uyanıklık halinden komaya varan düzeyde) 

ile ensefalopati tablosu ve bazal gangliyon birikimi sonucunda tremora yol açabilmektedir 

(142). İnsanlarda ve laboratuvar hayvanlarında Pb maruziyetinin aksiyon tremoru ile seyreden 

akut ve kronik ilerleyici bozukluklara neden olabildiği gösterilmiştir (51,143-144). 
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Manganez 

 Mn maruz kalınan ağır metallerden biridir. Alaşım, kauçuk, patlayıcılar, pestisit, 

kozmetik malzemeler, ıspanak, soya fasulyesi, istiridye ve tahıllarda bulunmaktadır. 

Hipotansiyon, pnömoni, infertilite, cinsel istek kaybı, Manganizm diye tanımlanan sinir sistemi 

etkileri mevcuttur. Bu durum; davranış bozuklukları, duygulanım kısıtlılığı (affektif küntlük), 

letarji, kas güçsüzlüğü, tremor, distoni, bradimimi olarak tanımlanabilir (13,145). 

 

 Bakır 

 Cu sık maruz kalınan ağır metallerden biridir. Bronz ve pirinç alaşımları, elektrik telleri, 

kaplama, madeni para, altyapı malzemeleri, endüstriyel malzemeler, karaciğer, istiridye, 

ıstakoz, fındık, yeşil bitkiler, bitter çikolatada bulunmaktadır. Bulantı, kusma, grip benzeri etki, 

mukozal irritasyon, gastroenterit, hepatoselüler dejenerasyon, nefrotoksisiteye yol 

açabilmektedir. Nörolojik açıdan ise baş dönmesi, ajitasyon, tremor, bakır metabolizma 

bozukluğu nedeniyle gelişen Wilson hastalığı (iştahsızlık, yorgunluk, Kayser Fleisher halkası, 

tremor, karaciğer sirozu) ve ölüme neden olmaktadır. Kayser Fleisher halkası görülmesi 

nörolojik tutulumun kanıtıdır (13). 

 

 Nikel 

 Ni maruz kalınan ağır metallerden biridir. Mücevher, madeni para, alaşım, endüstriyel 

malzemeler, tahıllar, kakao ve çikolata, soya fasülyesinde bulunmaktadır. Pulmoner emboli, 

astım, solunum yetmezliği, alerjik dermatit, baş dönmesi ve kanser riskinde artış görülmektedir. 

Nikel sülfür, nikel oksit ve çözünebilen diğer nikel bileşikleri kanserojendir. Nikel 

endüstrisinde çalışan kişiler solunum sistemi kanserleri açısından risk altındandır. Santral sinir 

sisteminde Ni ile indüklenen alfa sinüklein birikimi tespit edilse bile PH ile ilişkisi 

kanıtlanamamıştır (146). 

 

 Kalay 

 Sn sık maruz kalınan ağır metallerden biridir. Alaşım, metal kutular, diş macunu, 

parfüm, boyalar, pestisitler, gıda katkı maddeleri, tekstil endüstrisinde kullanılmaktadır. 

Bulantı, kusma, mukozit, anemi, karaciğer ve böbrek yetmezliği, pnömokonyoz 

görülebilmektedir. Sinir sisteminde ise baş ağrısı, konfüzyon, nöbet, ensefalopati, hipokampal 

bölge nekrozu ile davranış değişiklikleri, hafıza kaybına yol açabilmektedir (147). 
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GEREÇ VE YÖNTEMLER 
 

HASTA GRUBUNUN SEÇİMİ 

 Bu çalışmaya, Aralık 2019 ve Mart 2022 tarihleri arasında, Tekirdağ Namık Kemal 

Üniversitesi Sağlık Uygulama ve Araştırma Merkezi Nöroloji Bölümü Hareket Bozukluğu 

Polikliniği’ne başvuran ardışık 110 gönüllü hasta ve 104 gönüllü kontrol grubu dahil edildi. 

Kontrol grubu; hastanın ön planda aile bireyleri (eşi veya hastanın bekar olması halinde 

muhtemel çevresel maruziyeti olan, aynı evi paylaşan sağlıklı kişiler) Kontrol-1 ve hastalar ile 

ilişkisiz olup sağlıklı kişiler Kontrol-2 olarak iki ayrı grupta toplandı. Dahil edilme kriterleri;18-

80 yaş arasında olunması, hastalar için kesin ET tanısı olması ve çalışmaya katılmaya gönüllü 

olmaktır. Dışlama kriterleri ise 18 yaşından küçük, 80 yaşından büyük yaş grubunda olunması, 

tremora yol açtığı bilinen ilaç maruziyeti, toksikasyon ve sistemik hastalıkların varlığı; 

demiyelinizan hastalıklar, serebrovasküler hastalıklar, periferik nöropati, parkinsonizm, distoni 

ve spinoserebellar ataksi gibi nörolojik hastalıkların bulunması ve çalışmaya katılmayı kabul 

etmemektir. 

 

YÖNTEM 

Tüm katılımcılara çalışma hakkında bilgi verildi; çalışmanın amacı, uygulama süresi ve 

kendilerinden beklenenler açıklanarak çalışmaya katılmayı kabul edenlerden bilgilendirilmiş 

gönüllü olur formu onamı alındı. 

Çalışmaya katılmayı kabul eden hastalara ayrıntılı nörolojik muayene yapıldı, sistemde 

olan laboratuvar ve nörogörüntüleme tetkikleri (Bilgisayar Tomografi, Manyetik Rezonans 

İnceleme) kaydedildi. Hasta ve kontrol grubunun sosyodemografik özellikleri, özgeçmişleri ve 

yüz yüze görüşme yöntemi ile Epworth Uykululuk Ölçeği (EUÖ), Pittsburgh Uyku Kalitesi 
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İndeksi (PUKİ), Beck Depresyon Ölçeği (BDÖ), Beck Anksiyete Ölçeği (BAÖ); hasta 

grubunda ise ayrıca hastalık öyküsü, kullandıkları ilaçlar kaydedildi ve Temel Tremor 

Değerlendirme Değerlendirme Ölçeği (TETRAS), Fahn-Tolosa-Marin Tremor Değerlendirme 

Ölçekleri(FTM-TDÖ) uygulandı.  

 Hasta ve kontrol grubundan venöz yolla periferik kan örnekleri Etilen diamin 

tetraasetik asid’li (EDTA) mor tüpe alındı. Serum örneği 3000 rpm’de (revolution/rate per 

minute) elde edilip donmuş muhafaza için -80 ° C'nin altında saklandı. Periferik kan örneklerine 

ait element düzeyleri ICP-OES (Inductively Coupled Plasma Atomic Emission Spectroscopy-

iCAP 6000-Thermo) cihazı kullanılarak İ.Ü. Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Biyofizik Anabilim 

Dalı’nda ölçüldü. ICP-OES cihazı ile çok düşük konsantrasyonda, yüksek hassasiyette 

elementlerin tayininin yapılabilmektedir. İç içe geçmiş kuvars borulardan (torç) oluşan ICP 

enerji kaynağı (indüktif eşleşmiş plazma kaynağı) (4000-8000ºK) argon gibi inert gazlar ile 

yüksek enerjili ve yüksek frekanslı iyonlaşmış bir gaz üretmektedir. Ölçümü yapılacak olan 

numune plazmaya ulaştığında yüksek sıcaklıktaki plazma numunedeki elementlerin ayrışma, 

atomlaşma ve uyarılma işlemlerinin gerçekleşmesini sağlamaktadır. Uyarılan elementlerin 

kendine özgü dalga boylarında ışık yayması sağlanmaktadır. Yayılan bu ışığın şiddeti numune 

içerisindeki elementlerin konsantrasyonu ile orantılıdır. Her bir element için yayılan ışık 

dedektörü oluşturulan foto çoğaltıcı tüpler tarafından tespit edilmektedir. ICP-OES’de belirtilen 

element tayini yapmak için her bir elemente uygun dalga boyları seçilmektedir. Bu çalışmada 

tayini yapılacak her bir elementin standart stok solüsyonlarından çalışma standart çözeltileri 

hazırlandı. Bu standart çözeltiler ve kör çözeltisi olarak deiyonize su kullanılarak her bir 

element için kalibrasyon grafikleri çizildi. Ölçüme hazırlanan ICP-OES’de serum ve tam kan 

örneklerin eser elementlerin konsantrasyonları, bu standart eğrilerden yararlanılarak tayin 

edildi. Alüminyum, Krom, Manganez, Nikel, Bakır, Çinko, Kadmiyum, Kalay, Antimon ve 

Kurşun’un dahil olduğu 10 ağır metalin konsantrasyonları belirlenip; düzeyleri µg/dl birimi ile 

not edildi.
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ÇALIŞMADA KULLANILAN ÖLÇEKLER VE TESTLER 

  

Temel Tremor Değerlendirme Değerlendirme Ölçeği (TETRAS) 

Tremor Araştırma Grubu (TRIG) üyeleri tarafından geliştirilmiştir ve aksiyon 

tremorunun yarım puan aralıklarla 0-4 olarak değerlendirildiği on maddeden oluşmaktadır. 

Ölçüm esnasında herhangi bir noktada görülen en yüksek genlik puanlandırılmaktadır. Hem üst 

hem alt ekstremiteleri değerlendirme imkanı sunmaktadır. Esansiyel tremorun kliniğinin 

değerlendirilmesi ve takibinde uluslararası geçerliliğe sahiptir ve güncel olarak 

kullanılmaktadır (148). (TETRAS formu Ek-1’te sunulmuştur.) 

 

 Fahn-Tolosa-Marin Tremor Değerlendirme Ölçeği (FTM-TDÖ) 

 İstirahat, postüral ve aksiyon tremorunun değerlendirilebildiği bir ölçektir. Şiddet 5 

puanla değerlendirilir. Puanın artması hastalığın şiddetinin artmasını ifade etmektedir. Üç 

bölümden oluşmaktadır. A; tremorun şiddeti, B; dominant ve dominant olmayan elde çizim 

bölümü, C; tremorun günlük yaşam etkisinin skorlaması olup T de üç bölümün toplamıdır. 

Esansiyel tremorun kliniğinin değerlendirilmesi ve takibinde uluslararası geçerliliğe sahiptir ve 

güncel olarak kullanılmaktadır (149). (FTM-TDÖ formu Ek-2’da sunulmuştur.) 

 

Beck Anksiyete Ölçeği (BAÖ) 

Aaron Beck tarafından 21 sorudan oluşan likert tipi ölçek, 12 yaş ve üzeri bireylerin 

kaygı (anksiyete) düzeyini belirtmek amacıyla kullanılmaktadır. Testi psikiyatrist ve 

psikologlar uygulayabilmektedir. 0 puan hiç, 1 puan hafif, 2 puan orta ve 3 puan ciddi 

cevaplarını temsil etmektedir. İşaretlenen şıkların puanları toplanır ve değerlendirme bu puana 

göre yapılmaktadır. 0-7 puan Minimal düzeyde anksiyete belirtileri, 8- 15 puan Hafif düzeydeki 

anksiyete belirtileri, 16-25 puan Orta düzeyde anksiyete belirtileri, 26-63 puan Şiddetli düzeyde 

anksiyete belirtileri olarak sınıflandırılmaktadır. Bu ölçeğin ülkemizde geçerlik ve güvenirliği 

yapılmıştır (150). (BAÖ formu Ek-3’te sunulmuştur.) 

 

Beck Depresyon Ölçeği (BDÖ) 

Depresyonda görülen bedensel, duygusal, bilişsel ve motivasyonel belirtileri 

ölçmektedir. Ölçeğin amacı depresyon tanısı koymak değil, depresyon belirtilerinin derecesini 

objektif olarak belirlemektir. Belirtilerden 21 kategorinin her birinde dört seçenek vardır. Her 

madde 0 ile 3 arasında puan alır. Bu puanların toplanmasıyla depresyon puanı elde 
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edilmektedir. Toplam puanın yüksek oluşu depresyon şiddetinin yüksekliğini göstermektedir. 

0 - 9 puan arası: Minimal düzeyde depresif belirtiler, 10 - 16 puan arası: Hafif düzeyde depresif 

belirtiler, 17 - 29 puan arası: Orta düzeyde depresif belirtiler, 30 - 63 puan arası: Şiddetli 

düzeyde depresif belirtiler olarak sınıflandırılmaktadır. Bu ölçeğin ülkemizde geçerlik ve 

güvenirliği yapılmıştır (150). (BDÖ formu Ek-4’te sunulmuştur.) 

 

Epworth Uykululuk Ölçeği (EUÖ) 

 Gündüz uykululuk halini göstermekte kullanılan bir testtir. Toplam 8 sorudan oluşur. 

Her soru hastanın kendisi tarafından 0-3 puan verilecek şekilde doldurulmaktadır. Bu ankette 

hastanın aşırı yorgun olmadığı sıradan bir günde, belli durumlarda uykuya dalma olasılığı 

sorgulanmaktadır. Tüm sorularda puanlama yöntemi aynı olup, uykuya dalma olasılığı hiç 

yoksa 0, uykuya dalması düşük olasılıklı ise 1, orta olasılıklı ise 2 ve yüksek olasılıklı ise 3 

puan alır. Toplam puan 10 ve üzerinde ise gündüz aşırı uyku halinin varlığına işaret etmektedir. 

Bu ölçeğin ülkemizde geçerlik ve güvenirliği yapılmıştır (151). (EUÖ formu Ek-5’de 

sunulmuştur.) 

 

Pittsburgh Uyku Kalitesi İndeksi (PUKİ) 

 Subjektif uyku kalitesi, uyku latansı, uyku süresi, habitüel uyku etkinliği, uyku 

bozuklukları, uyku ilacı kullanımı ve gündüz fonksiyonları olmak üzere 7 ana başlıkta sorulan 

sorular ile uyku kalitesini değerlendiren bir ankettir. Sorulara 0-3 arası puan verilir, yüksek 

puanlar kötü uyku kalitesini yansıtmaktadır. Yedi ana başlıktan her birisi önce kendi içinde 

değerlendirilip sonra yedi komponentin puanları toplanmaktadır. Toplam puan 5 ve üzerinde 

ise kötü uyku kalitesi olarak değerlendirilmektedir. Bu ölçeğin ülkemizde geçerlik ve 

güvenirliği yapılmıştır (152). (PUKİ formu Ek-6’de sunulmuştur.) 
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VERİLERİN İSTATİKSEL DEĞERLENDİRİLMESİ  

İstatistiksel analizler SPSS (IBM SPSS Statistics 24) adlı paket program kullanılarak 

yapılmıştır. Bulguların yorumlanmasında frekans tabloları ve tanımlayıcı istatistikler 

kullanılmıştır. Normal dağılıma uygun ölçüm değerleri için parametrik yöntemler 

kullanılmıştır. Parametrik yöntemlere uygun şekilde, iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle 

karşılaştırılmasında “Independent Sample-t” test (t-tablo değeri); üç veya daha fazla bağımsız 

grubun karşılaştırılmasında “ANOVA” test (F-tablo değeri) yöntemi kullanılmıştır. Normal 

dağılıma uygun olmayan ölçüm değerleri için parametrik olmayan yöntemler kullanılmıştır. 

Parametrik olmayan yöntemlere uygun şekilde, iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle 

karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo değeri) üç veya daha fazla bağımsız 

grubun karşılaştırılmasında “Kruskal-Wallis H” test (χ2-tablo değeri) yöntemi kullanılmıştır. 

Normal dağılıma sahip olan iki nicel değişkenin ilişkilerinin incelenmesinde “Pearson” 

korelasyon katsayısı; en az birinin normal dağılım göstermediği durumlarda ise “Spearman” 

korelasyon katsayısı kullanılmıştır. İki nitel değişkenin birbiriyle ilişkilerinin incelenmesinde 

“Pearson-χ2” çapraz tabloları kullanılmıştır. Sonuçlar nicel değişkenler için ortalama ± standart 

sapma ve ortanca (minimum-maksimum) şeklinde kategorik değişkenler için frekans (yüzde) 

şeklinde verildi. Önem düzeyi p<0,050 olarak alındı. 
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BULGULAR 
 

Çalışmaya toplamda 110 hasta, 104 sağlıklı kontrol dahil edildi. Hasta grubu 50 (%45,5) 

erkek, 60 (%54,5) kadın, Kontrol-1 grubu 31(%59,6) erkek, 21(%40,4) kadın; Kontrol-2 grubu 

25(%48,1) erkek, 27(%51,9) kadından oluşmaktadır. Hasta grubunun yaş ortalaması 

52,10±17,00; kontrol-1 grubunun yaş ortalaması 49,42±14,61; kontrol-2 grubunun yaş 

ortalaması 31,46±6,73’tür. Hasta grubunun ortalama tanı yaşı 38,55±11,12 ve hastalık süresi 

13,46±7,83’tür. Hastaların özgeçmişinde; %21,5 hipertansiyon, %13,4 anksiyete bozukluğu, 

%12,3 hiperlipidemi, %11,1 diyabet, %8,2 hipotiroidi, %1,8 hipertiroidi, %3 astım, %3 kronik 

obstruktif akciğer hastalığı (KOAH), %3 kanser, %26 diğer hastalıklar saptanmıştır. Bu 

hastalıklar değerlendirildiğinde kanser tanılı hastalarda santral sinir sistemini etkileyebilecek 

bir tablo olmadığı, hipotiroidi ve hipertiroidi tanılı hastalarda ötiroid tablonun sağlanmış olduğu 

kaydedilmiştir. Hasta grubunda birinci derece yakınında tremor öyküsü %41,8, ikinci derece 

yakınında tremor öyküsü ise %6,3 saptanmıştır. Hasta grubunun %72’sinde üst ekstremite, 

%20’sinde üst ekstremite ve başta, %1,8’inde üst ve alt ekstremitede, %1,8’inde üst ekstremite, 

baş ve çenede, %0,9’unda üst, alt ekstremite ve başta tremor saptanmıştır. Hasta grubunun 

%47’si propranolol, %11’i primidon, %6’sı propranolol ve primidon, %1,8’i gabapentin, 

%0,9’u klonazepam, %1,8’i diğer ilaçları kullanmakta olup %31,5’i tedavi için herhangi bir 

ilaç kullanmamaktadır. Hasta grubunun klinik özellikleri Tablo 5’te sunulmuştur.
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Tablo 5. Hasta grubunun klinik özellikleri 

 Hasta 

Yaş ortalaması 52,10±17,00 

Tanı yaşı 38,55±11,12 

Hastalık süresi 13,46±7,83 

Tremor vücut dağılımı 

Üst ekstremite 

Üst ekstremite.+Baş 

Üst ekstremite+ Alt ekstremite 

Üst ekstremite.+Baş+Çene 

Üst ekstremite.+Alt ekstremite+ Baş 

 

80(%72) 

23(%20) 

2(%1,8) 

2(%1,8) 

1(%0,9) 

 

İlaç Kullanımı 

Propranolol 

Primidon 

Propranolol+Primidon 

Gabapentin 

Klonazepam 

Diğer 

Tedavisiz 

 

52(%47) 

13(%11) 

7(%6) 

2(%1,8) 

1(%0,9) 

2(%1,8) 

33(%31,5) 

TETRAS 7,51±2,16 

FTMRS-TDÖ 27,72±9,23 

 

Hasta ve kontrol grupları arasında yaş ve cinsiyet açısından istatistiksel olarak anlamlı 

ilişki yoktur (p>0,05). Gruplar belirtilen özellikler açısından bağımsız ve homojendir. 

Hasta ve kontrol grupları arasında medeni durum için istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

tespit edilmiştir (χ2=15,483; p=0,000). Hasta grubundaki 85 kişinin (%77,3) ve kontrol-1 

grubundaki 46 kişinin (%88,5) evli olduğu, kontrol-2 grubundaki 23 kişinin (%44,2) bekar 

olduğu belirlenmiştir. Hasta ve kontrol-1 grubundakilerin ağırlıklı olarak evli olduğu, kontrol-

2 grubundakilerin yaklaşık %45’inin bekar olduğu belirlenmiştir. 

Hasta ve kontrol grupları arasında çocuk sayısı açısından istatistiksel olarak anlamlı 

ilişki tespit edilmiştir (χ2=48,806; p=0,000). Hasta grubundaki 47 kişinin (%42,8) ve kontrol-1 

grubundaki 24 kişinin (%46,2) 2 çocuk sahibi olduğu, kontrol-2 grubundaki 34 kişinin (%65,4) 

çocuğunun olmadığı belirlenmiştir.  
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Hasta ve kontrol grupları ile eğitim düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

tespit edilmiştir (χ2=57,194; p=0,000). Hasta grubunda olan 43 kişinin (%39,1) ve kontrol-1 

grubunda olan 20 kişinin (%38,5) ilkokul ve altı eğitim düzeyinde olduğu, kontrol-2 grubunda 

olan 46 kişinin (%88,5) lisans ve üstü eğitim düzeyinde olduğu belirlenmiştir. Eğitim düzeyi 

ilkokul ve altı, ortaokul ve lise mezunu olanların ağırlıklı olarak hasta grubunda olduğu, lisans 

ve üstü mezun olanların ise ağırlıklı olarak kontrol-2 grubunda olduğu belirlenmiştir. 

Hasta ve kontrol grupları arasında sigara kullanımı açısından istatistiksel olarak anlamlı 

ilişki tespit edilmiştir (χ2=11,233; p=0,024). Hasta grubundaki 62 kişinin (%56,4) ve kontrol-2 

grubundaki 29 kişinin (%55,8) sigara kullanmadığı belirlenmiştir. Kontrol-1 grubundaki 12 

kişinin (%23,1) sigara kullandığı belirlenmiştir. En düşük sigara kullanma oranının kontrol-1 

grubunda olduğu tespit edilmiştir. 

Hasta ve kontrol grupları ile alkol kullanımı arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

tespit edilmiştir (χ2=20,016; p=0,000). Hasta grubundaki 78 kişinin (%70,9) ve kontrol-1 

grubundaki 41 kişinin (%78,8) alkol kullanmadığı, kontrol-2 grubundaki 31 kişinin (%59,6) 

alkol kullandığı belirlenmiştir. En yüksek alkol kullanma oranının kontrol-2 grubunda olduğu 

belirlenmiştir. 

Hasta ve kontrol grupları arasındaki demografik verilerin karşılaştırılması Tablo 6’da 

sunulmuştur. 
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Tablo 6. Hasta ve kontrol grupları arasındaki demografik verilerin karşılaştırılması 

 

Değişken  

Hasta grubu 

(n=110) 

Kontrol 1 grubu 

(n=52) 

Kontrol 2 grubu 

(n=52) 

İstatistiksel 

analiz* 

P değeri n % n % n % 

Yaş  

18-29 

30-39 

≥40 

 

17 

12 

81 

 

15,5 

10,9 

73,6 

 

7 

6 

39 

 

13,5 

11,5 

75,0 

 

8 

6 

38 

 

15,4 

11,5 

73,1 

 

χ2=0,135 

p=0,998 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

60 

50 

 

54,5 

45,5 

 

21 

31 

 

40,4 

59,6 

 

27 

25 

 

51,9 

48,1 

 

χ2=2,891 

p=0,236 

Medeni durum 

Bekar 

Evli 

 

25 

85 

 

22,7 

77,3 

 

6 

46 

 

11,5 

88,5 

 

23 

29 

 

44,2 

55,8 

 

χ2=15,483 

p=0,000 

Çocuk sayısı 

Çocuğu yok 

1 çocuk 

2 çocuk 

≥3 çocuk 

 

24 

13 

47 

26 

 

21,8 

11,8 

42,8 

23,6 

 

8 

10 

24 

10 

 

15,4 

19,2 

46,2 

19,2 

 

34 

10 

7 

1 

 

65,4 

19,2 

13,5 

1,9 

 

 

χ2=48,806 

p=0,000 

Eğitim düzeyi 

İlkokul ve altı 

Ortaokul 

Lise 

Lisans ve üstü 

 

43 

15 

17 

35 

 

39,1 

13,6 

15,5 

31,8 

 

20 

5 

12 

15 

 

38,5 

9,6 

23,1 

28,8 

 

1 

- 

5 

46 

 

1,9 

- 

9,6 

88,5 

 

 

χ2=57,194 

p=0,000 

Sigara 

Evet 

Hayır 

Bırakmış 

 

35 

62 

13 

 

31,8 

56,4 

11,8 

 

12 

29 

11 

 

23,1 

55,8 

21,1 

 

22 

29 

1 

 

42,3 

55,8 

1,9 

 

χ2=11,233 

p=0,024 

Alkol  

Evet 

Hayır 

 

32 

78 

 

29,1 

70,9 

 

11 

41 

 

21,2 

78,8 

 

31 

21 

 

59,6 

40,4 

 

χ2=20,016 

p=0,000 

 

Hasta ve kontrol grupları ile soygeçmiş arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit 

edilmiştir (χ2=21,603; p=0,000). Hasta grubundaki 57 kişinin (%51,8) ve kontrol-1 grubundaki 

30 kişinin (%57,7) soygeçmişinde tremoru olmadığı, kontrol-2 grubundaki 5 kişinin (%9,6) 

soygeçmişinde tremor olduğu belirlenmiştir. En düşük oranın kontrol-2 grubunda olduğu 

belirlenmiştir. 

Hasta ve kontrol grupları ile soygeçmişinde tremor öyküsü olan kişiler arasında 

istatistiksel olarak anlamlı ilişki yoktur (p>0,05). Gruplar belirtilen özellik açısından bağımsız 

ve homojendir. 

Hasta ve kontrol grupları ile meslek temas grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

ilişki tespit edilmiştir (χ2=9,024; p=0,011). Temaslı grup; endüstriyel çalışan, çiftçi, işçi, 

temassız grup; ev hanımı, memur, sağlık çalışanı, serbest meslek, öğretmen, öğrenci, emekli, 

işsiz olarak tanımlanmıştır. Hasta, kontrol-1 ve kontrol-2’de temassızların oranı temaslılara 
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kıyasla daha yüksek saptanmıştır. Hasta ve kontrol grupları arasında özgeçmiş, soygeçmiş, 

meslek ile ilişkilerinin incelenmesi ile ortaya çıkan parametreler Tablo 7’de sunulmuştur. 

 

Tablo 7. Hasta ve kontrol grupları arasında özgeçmiş, soygeçmiş, meslek ile ilişkilerin 

incelenmesi ile ortaya çıkan parametreler  

 

Değişken  

Hasta grubu 

(n=110) 

Kontrol 1 grubu 

(n=52) 

Kontrol 2 grubu 

(n=52) 

İstatistiksel 

analiz* 

P değeri n % n % n % 

Özgeçmiş** 

Hipertansiyon 

Diyabet 

Hiperlipidemi 

Hipertiroidi 

Hipotiroidi 

Anksiyete 

bozukluğu 

Astım 

KOAH 

Kanser 

Diğer 

 

37 

19 

21 

3 

14 

23 

3 

3 

3 

45 

 

21,5 

11,1 

12,3 

1,8 

8,2 

13,4 

1,8 

1,8 

1,8 

26,3 

 

24 

9 

8 

- 

4 

9 

4 

1 

1 

22 

 

29,3 

11,0 

9,8 

- 

4,9 

11,0 

4,9 

1,2 

1,2 

26,7 

 

- 

1 

- 

- 

3 

2 

1 

- 

- 

7 

 

- 

7,1 

- 

- 

21,4 

14,4 

7,1 

- 

- 

50,0 

 

 

 

 

χ2=19,073 

p=0,387 

Soygeçmiş  

Yok 

Var 

 

57 

53 

 

51,8 

48,2 

 

30 

22 

 

57,7 

42,3 

 

47 

5 

 

90,4 

9,6 

 

χ2=21,603 

p=0,000 

Soygeçmiş özelliği 

1.derece yakında 

2.derece yakında 

 

46 

7 

 

86,8 

13,2 

 

21 

1 

 

95,5 

4,5 

 

4 

1 

 

80,0 

20,0 

 

χ2=1,577 

p=0,454 

Meslek 

Temaslı grup 

Temassız grup 

 

13 

97 

 

11,8 

88,2 

 

9 

43 

 

17,3 

82,7 

 

6 

46 

 

11,0 

89,0 

 

χ2=9,024 

p=0,011 
** İki nitel değişkenin birbiriyle ilişkilerinin incelenmesinde “Pearson-χ2” çapraz tabloları kullanılmıştır.  

**Soruya birden fazla cevap verilmiştir ve yüzdeler artan örnek sayısı üzerinden belirlenmiştir. 

 

Hasta ve kontrol grupları ile Al, Cr, Sb kan düzeyleri(µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmiştir (Al için; χ2=6,782; p=0,034, Cr için; χ2=10,860; p=0,004, Sb 

için; χ2=7,870; p=0,020). Anlamlı farkın hangi gruptan kaynaklandığını tespit etmek için 

yapılan Bonferroni düzeltmeli ikili karşılaştırmalar sonucunda; hasta grubu ile kontrol-1 ve 

kontrol-2 grubu arasında anlamlı farklılık tespit edilmiştir. Hasta grubunun Al, Cr, Sb kan 

düzeyleri (µg/dl) kontrol-1 ve kontrol-2 grubundakilere göre anlamlı düzeyde daha yüksektir. 

Hasta ve kontrol grupları ile kan ağır metal düzeylerinin karşılaştırılması Tablo 8’de 

sunulmuştur. Al, Cr, Sb kan düzeyleri ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki şekil 4, 5 ve 

6’da sunulmuştur. 

 

 

 



39 

 

Tablo 8. Hasta ve kontrol grupları arasında kan ağır metal düzeylerinin karşılaştırılması      

 

Değişken 

Hasta (n=110) Kontrol 1 (n=52) Kontrol 2 (n=52) İstatistiksel 

analiz* 

p değeri 
𝐎𝐫𝐭 ± 𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

𝐎𝐫𝐭 ± 𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

𝐎𝐫𝐭 ± 𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Al 

(µg/dl) 

0,20±0,11 0,17 

[0,2] 

0,16±0,10 0,15 

[0,2] 

0,15±0,07 0,16 

[0,1] 

χ2=6,782 

p=0,034 

[1-2,3] 

Cd 

(µg/dl) 

0,36±0,23 0,32 

[0,3] 

0,30±0,19 0,27 

[0,2] 

0,27±0,15 0,26 

[0,7] 

F=4,212 

p=0,016 

[1-3] 

Pb 

(µg/dl) 

1,49±1,07 1,21 

[1,5] 

1,44±1,09 1,20 

[1,6] 

1,24±0,98 0,88 

[1,5] 

χ2=2,564 

p=0,278 

Cr 

(µg/dl) 

0,04±0,02 0,04 

[0,0] 

0,03±0,02 0,03 

[0,0] 

0,03±0,01 0,03 

[0,0] 

χ2=10,860 

p=0,004 

[1-2,3] 

Ni 

(µg/dl) 

0,28±0,11 0,27 

[0,2] 

0,30±0,12 0,30 

[0,2] 

0,27±0,07 0,27 

[0,1] 

F=0,648 

p=0,524 

Sb 

(µg/dl) 

0,16±0,08 0,12 

[0,1] 

0,11±0,07 0,10 

[0,1] 

0,11±0,06 0,11 

[0,1] 

χ2=7,870 

p=0,020 

[1-2,3] 

Sn 

(µg/dl) 

0,26±0,15 0,24 

[0,2] 

0,22±0,11 0,22 

[0,1] 

0,22±0,05 0,23 

[0,1] 

χ2=1,430 

p=0,489 

Cu 

(µg/dl) 

129,74±26,76 128,7 

[36,8] 

124,65±25,70 124,4 

[39,0] 

120,53±21,09 120,5 

[29,6] 

F=2,495 

p=0,085 

Mn 

(µg/dl) 

1,24±0,63 1,10 

[1,0] 

1,27±0,66 0,98 

[1,4] 

1,44±0,51 1,49 

[0,8] 

χ2=5,855 

p=0,054 

Zn 

(µg/dl) 

94,69±27,32 88,9 

[44,0] 

91,88±27,39 83,0 

[33,4] 

116,24±25,08 118,6 

[36,6] 

χ2=25,968 

p=0,000 

[1,2-3] 
*Normal dağılıma sahip olan verilerde üç veya daha fazla bağımsız grubun ölçüm değerleriyle 

karşılaştırılmasında “ANOVA” test (F-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. Normal dağılıma sahip olmayan 

verilerde üç veya daha fazla bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Kruskal-Wallis H” test 

(χ2-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. 

 

 

Şekil 4. Al kan düzeyi (µg/dl) ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki 

0.14

0.145

0.15

0.155

0.16

0.165

0.17

0.175

Hasta Kontrol 1 Kontrol 2

Al (µg/dl)
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Şekil 5. Cr kan düzeyi (µg/dl) ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki 

 

 

Şekil 6. Sb kan düzeyi (µg/dl) ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki 

 

Hasta ve kontrol grupları ile Cd kan düzeyleri (µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmiştir (F=4,212; p=0,016). Anlamlı farkın hangi gruptan 

kaynaklandığını tespit etmek için varyansların homojenliği dikkate alınarak yapılan Tukey ikili 

karşılaştırmalar sonucunda; hasta grubu ile kontrol-2 grubu arasında anlamlı farklılık tespit 

edilmiştir. Hasta grubunun Cd kan düzeyleri (µg/dl) kontrol-2 grubuna göre anlamlı düzeyde 

daha yüksektir. Cd kan düzeyi ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki şekil 7’de 

sunulmuştur. 
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Şekil 7. Cd kan düzeyi (µg/dl) ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki 

 

Hasta ve kontrol grupları ile Zn kan düzeyleri (µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmiştir (χ2=25,968; p=0,000). Anlamlı farkın hangi gruptan 

kaynaklandığını tespit etmek için yapılan Bonferroni düzeltmeli ikili karşılaştırmalar 

sonucunda; hasta ve kontrol-1 grubu ile kontrol-2 grubu arasında anlamlı farklılık tespit 

edilmiştir. Kontrol-2 grubunun Zn kan düzeyleri (µg/dl) hasta ve kontrol-1 grubuna göre 

anlamlı düzeyde daha yüksektir. Zn kan düzeyi ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki 

şekil 8’de sunulmuştur. 

 

 

Şekil 8. Zn kan düzeyi (µg/dl) ile hasta ve kontrol grupları arasındaki ilişki 
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Hasta ve kontrol grupları ile kan düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı çıkan 

metallerin (Al, Cd, Cr, Sb, Zn) yaş, cinsiyet, eğitim düzeyi, sigara, alkol ve soygeçmiş 

verilerinin karşılaştırılması Tablo-9, 10, 11, 12 ve 13’te sunulmuştur.  

Hasta, kontrol-1 ve kontrol-2 grupları içerisinde yaş, cinsiyet, eğitim düzeyi, sigara 

kullanımı, alkol kullanımı ve soygeçmiş ile Al kan düzeyleri (µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yoktur (p>0,05). 

 

Tablo 9. Gruplar içerisinde bulgulara göre Al kan düzeyinin (µg/dl) karşılaştırılması 

 

Değişken 

Al (µg/dl) 

Hasta (n=110) Kontrol 1 (n=52) Kontrol 2 (n=52) 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Yaş  

<30 

≥30 

 

17 

93 

 

0,20±0,14 

0,19±0,11 

 

0,15 [0,2] 

0,18 [0,2] 

 

7 

45 

 

0,22±0,07 

0,15±0,10 

 

0,17 [0,1] 

0,14 [0,2] 

 

25 

27 

 

0,16±0,07 

0,15±0,06 

 

0,16 [0,1] 

0,16 [0,1] 

Analiz* 

P değeri 

 Z=-0,662 

p=0,508 

 Z=-1,890 

p=0,059 

 t=0,573 

p=0,569 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

60 

50 

 

0,21±0,11 

0,19±0,11 

 

0,19 [0,2] 

0,15 [0,2] 

 

21 

31 

 

0,17±0,11 

0,15±0,09 

 

0,15 [0,2] 

0,15±0,09 

 

27 

25 

 

0,14±0,06 

0,16±0,07 

 

0,15 [0,1] 

0,16 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,981 

p=0,326 

 Z=-0,457 

p=0,468 

 t=-0,978 

p=0,333 

Eğitim  

Lise/altı 

Lisans/üstü 

 

75 

35 

 

0,20±0,11 

0,20±0,12 

 

0,17 [0,2] 

0,18 [0,2] 

 

37 

15 

 

0,15±0,11 

0,18±0,09 

 

0,14 [0,2] 

0,17 [0,2] 

 

6 

46 

 

0,14±0,05 

0,16±0,07 

 

0,15 [0,1] 

0,16 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,055 

p=0,956 

 Z=-1,161 

p=0,245 

 t=-0,648 

p=0,520 

Sigara  

Evet 

Hayır 

 

35 

75 

 

0,19±0,13 

0,20±0,10 

 

0,14 [0,2] 

0,19 [0,2] 

 

12 

40 

 

0,14±0,10 

0,16±0,10 

 

0,12 [0,2] 

0,15 [0,2] 

 

22 

30 

 

0,16±0,06 

0,15±0,07 

 

0,16 [0,1] 

0,16 [0,2] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,950 

p=0,342 

 Z=-0,825 

p=0,409 

 t=0,426 

p=0,672 

Alkol  

Evet 

Hayır 

 

32 

78 

 

0,17±0,12 

0,21±0,11 

 

0,13 [0,1] 

0,20 [0,2] 

 

11 

41 

 

0,17±0,10 

0,16±0,10 

 

0,17 [0,2] 

0,14 [0,2] 

 

31 

21 

 

0,16±0,07 

0,15±0,06 

 

0,16 [0,1] 

0,16 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-1,902 

p=0,057 

 Z=-0,571 

p=0,568 

 Z=-0,681 

p=0,496 

Soygeçmiş  

Yok 

Var 

 

59 

51 

 

0,20±0,11 

0,19±0,11 

 

0,18 [0,2] 

0,15 [0,2] 

 

30 

22 

 

0,15±0,11 

0,17±0,09 

 

0,13 [0,2] 

0,15 [0,2] 

 

47 

5 

 

0,15±0,06 

0,18±0,08 

 

0,16 [0,1] 

0,19 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,542 

p=0,588 

 Z=-0,704 

p=0,482 

 t=-0,887 

p=0,380 

*Normal dağılıma sahip olan verilerde iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Independent 

Sample-t” test (t-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. Normal dağılıma sahip olmayan verilerde iki bağımsız 

grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo değeri) istatistikleri 

kullanılmıştır. 

 

Hasta, kontrol-1 ve kontrol-2 grupları içerisinde yaş, cinsiyet, eğitim düzeyi, alkol 

kullanımı ve soygeçmiş ile Cd kan düzeyleri(µg/dl) arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

yoktur (p>0,05). 
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Kontrol-1 grubunun sigara kullanımıyla Cd kan düzeyi(µg/dl) arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık tespit edilmiştir (t=2,778; p=0,008). Sigara içenlerin Cd kan 

düzeyi(µg/dl) sigara içmeyenlere göre anlamlı düzeyde daha yüksektir. Hasta ve kontrol-2 

grubunun sigara kullanımı ile Cd kan düzeyi(µg/dl) arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

yoktur (p>0,05). 

 

Tablo 10. Gruplar içerisinde bulgulara göre Cd kan düzeyinin (µg/dl) karşılaştırılması 

 

Değişken 

Cd (µg/dl) 

Hasta (n=110) Kontrol 1 (n=52) Kontrol 2 (n=52) 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Yaş  

<30 

≥30 

 

17 

93 

 

0,38±0,21 

0,36±0,24 

 

0,37 [0,3] 

0,32 [0,2] 

 

7 

45 

 

0,33±0,22 

0,29±0,18 

 

0,30 [0,4] 

0,26 [0,2] 

 

25 

27 

 

0,23±0,16 

0,30±0,14 

 

0,22 [0,2] 

0,28 [0,2] 

Analiz* 

P değeri 

 t=0,389 

p=0,700 

 t=0,023 

p=0,984 

 t=-1,716 

p=0,093 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

60 

50 

 

0,34±0,22 

0,38±0,24 

 

0,31 [0,3] 

0,36 [0,3] 

 

21 

31 

 

0,32±0,21 

0,28±0,17 

 

0,30 [0,4] 

0,26 [0,2] 

 

27 

25 

 

0,26±0,16 

0,28±0,14 

 

0,26 [0,3] 

0,26 [0,2] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-1,066 

p=0,287 

 t=0,748 

p=0,458 

 Z=-0,559 

p=0,576 

Eğitim  

Lise/altı 

Lisans/üstü 

 

75 

35 

 

0,37±0,24 

0,34±0,19 

 

0,34 [0,3] 

0,32 [0,2] 

 

37 

15 

 

0,29±0,19 

0,31±0,18 

 

0,26 [0,3] 

0,29 [0,1] 

 

6 

46 

 

0,21±0,13 

0,28±0,15 

 

0,19 [0,2] 

0,28 [0,2] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,401 

p=0,688 

 Z=-0,364 

p=0,716 

 t=-1,019 

p=0,313 

Sigara  

Evet 

Hayır 

 

35 

75 

 

0,37±0,21 

0,36±0,24 

 

0,34 [0,4] 

0,32 [0,2] 

 

12 

40 

 

0,42±0,17 

0,26±0,17 

 

0,39 [0,3] 

0,25 [0,2] 

 

22 

30 

 

0,24±0,15 

0,29±0,16 

 

0,25 [0,2] 

0,27 [0,3] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,491 

p=0,623 

 t=2,778 

p=0,008 

 t=-1,168 

p=0,248 

Alkol  

Evet 

Hayır 

 

32 

78 

 

0,39±0,18 

0,35±0,25 

 

0,38 [0,3] 

0,32 [0,3] 

 

11 

41 

 

0,26±0,12 

0,31±0,19 

 

0,27 [0,3] 

0,26 [0,3] 

 

31 

21 

 

0,29±0,17 

0,25±0,13 

 

0,28 [0,3] 

0,25 [0,2] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-1,283 

p=0,199 

 Z=-0,202 

p=0,840 

 t=0,893 

p=0,376 

Soygeçmiş  

Yok 

Var 

 

59 

51 

 

0,37±0,27 

0,35±0,17 

 

0,32 [0,3] 

0,32 [0,3] 

 

30 

22 

 

0,27±0,18 

0,34±0,19 

 

0,25 [0,2] 

0,30 [0,4] 

 

47 

5 

 

0,27±0,16 

0,23±0,06 

 

0,28 [0,3] 

0,25 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,288 

p=0,774 

 t=-1,355 

p=0,181 

 Z=-0,590 

p=0,555 

*Normal dağılıma sahip olan verilerde iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Independent 

Sample-t” test (t-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. Normal dağılıma sahip olmayan verilerde iki bağımsız 

grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo değeri) istatistikleri 

kullanılmıştır. 

 

Hasta, kontrol-1 ve kontrol-2 grupları içerisinde yaş, cinsiyet, eğitim düzeyi, sigara 

kullanımı, alkol kullanımı ve soygeçmiş ile Cr kan düzeyi(µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yoktur (p>0,05). 
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Tablo 11. Gruplar içerisinde bulgulara göre Cr kan düzeyinin (µg/dl) karşılaştırılması 

 

Değişken 

Cr (µg/dl) 

Hasta (n=110) Kontrol 1(n=52) Kontrol 2 (n=52) 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Yaş  

<30 

≥30 

 

17 

93 

 

0,05±0,02 

0,04±0,01 

 

0,04 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

7 

45 

 

0,03±0,01 

0,03±0,02 

 

0,03 [0,0] 

0,03 [0,0] 

 

25 

27 

 

0,03±0,01 

0,03±0,01 

 

0,03 [0,0] 

0,04 [0,0] 

Analiz* 

P değeri 

 Z=-1,918 

p=0,055 

 Z=-0,791 

p=0,429 

 Z=-0,495 

p=0,621 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

60 

50 

 

0,04±0,02 

0,04±0,02 

 

0,04 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

21 

31 

 

0,03±0,01 

0,03±0,02 

 

0,03 [0,0] 

0,03 [0,0] 

 

27 

25 

 

0,03±0,01 

0,03±0,01 

 

0,04 [0,0] 

0,03 [0,0] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,099 

p=0,921 

 Z=-0,681 

p=0,496 

 Z=-0,284 

p=0,776 

Eğitim  

Lise/altı 

Lisans/üstü 

 

75 

35 

 

0,04±0,02 

0,04±0,02 

 

0,04 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

37 

15 

 

0,03±0,02 

0,04±0,01 

 

0,03 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

6 

46 

 

0,03±0,01 

0,03±0,01 

 

0,03 [0,0] 

0,04 [0,0] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-1,306 

p=0,192 

 Z=-1,515 

p=0,130 

 Z=-1,232 

p=0,218 

Sigara  

Evet 

Hayır 

 

35 

75 

 

0,04±0,01 

0,04±0,02 

 

0,04 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

12 

40 

 

0,03±0,03 

0,03±0,01 

 

0,02 [0,0] 

0,03 [0,0] 

 

22 

30 

 

0,03±0,01 

0,03±0,01 

 

0,03 [0,0] 

0,03 [0,0] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,523 

p=0,601 

 Z=-1,064 

p=0,287 

 Z=-0,648 

p=0,517 

Alkol  

Evet 

Hayır 

 

32 

78 

 

0,04±0,02 

0,04±0,02 

 

0,03 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

11 

41 

 

0,03±0,02 

0,03±0,01 

 

0,03 [0,0] 

0,03 [0,0] 

 

31 

21 

 

0,03±0,01 

0,03±0,01 

 

0,03 [0,0] 

0,04 [0,0] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,737 

p=0,461 

 Z=-0,190 

p=0,849 

 Z=-1,539 

p=0,124 

Aile geçmişi  

Yok 

Var 

 

59 

51 

 

0,04±0,02 

0,03±0,02 

 

0,04 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

30 

22 

 

0,03±0,02 

0,04±0,02 

 

0,03 [0,0] 

0,04 [0,0] 

 

47 

5 

 

0,03±0,01 

0,03±0,01 

 

0,04 [0,0] 

0,03 [0,0] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,977 

p=0,329 

 Z=-1,195 

p=0,232 

 Z=-1,242 

p=0,214 

*Normal dağılıma sahip olmayan verilerde iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Mann-

Whitney U” test (Z-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. 

 

Hasta, kontrol-1 ve kontrol-2 grupları içerisinde yaş, cinsiyet, alkol kullanımı ve 

soygeçmiş ile Sb kan düzeyi(µg/dl) arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur 

(p>0,05). Kontrol-1 grubundakilerin eğitim düzeyi ile Sb kan düzeyi (µg/dl) arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiştir (t=2,190; p=0,033). Eğitim düzeyi lise/altı 

olanların Sb kan düzeyi (µg/dl) lisans/üstü olanlara göre anlamlı düzeyde daha yüksektir.Hasta 

ve kontrol-2 grubunun eğitim düzeyi ile Sb kan düzeyleri(µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yoktur (p>0,05). Kontrol-1 grubunun sigara kullanımı ile Sb kan düzeyi(µg/dl) 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiştir (t=-2,411; p=0,020). Sigara 

içenlerin Sb kan düzeyleri (µg/dl) sigara içmeyenlere göre anlamlı düzeyde daha düşüktür. 
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Hasta ve kontrol-2 grubunun sigara kullanımı ile Sb kan düzeyi (µg/dl) arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05). 

 

Tablo 12. Gruplar içerisinde bulgulara göre Sb kan düzeyinin (µg/dl) karşılaştırılması 

 

Değişken 

Sb (µg/dl) 

Hasta (n=110) Kontrol 1 (n=52) Kontrol 2(n=52) 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Yaş  

<30 

≥30 

 

17 

93 

 

0,15±0,08 

0,14±0,08 

 

0,12 [0,1] 

0,11 [0,1] 

 

7 

45 

 

0,09±0,07 

0,11±0,07 

 

0,08 [0,1] 

0,11 [0,1] 

 

25 

27 

 

0,11±0,06 

0,11±0,05 

 

0,13 [0,1] 

0,12 [0,1] 

Analiz* 

P değeri 

 Z=-0,480 

p=0,631 

 t=-0,814 

p=0,420 

 t=0,595 

p=0,555 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

60 

50 

 

0,15±0,09 

0,14±0,06 

 

0,12 [0,1] 

0,09 [0,1] 

 

21 

31 

 

0,12±0,08 

0,11±0,07 

 

0,13 [0,1] 

0,09 [0,1] 

 

27 

25 

 

0,11±0,06 

0,11±0,05 

 

0,12 [0,1] 

0,12 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,955 

p=0,340 

 t=0,786 

p=0,435 

 t=-0,134 

p=0,894 

Eğitim  

Lise/altı 

Lisans/üstü 

 

75 

35 

 

0,15±0,09 

0,14±0,06 

 

0,11 [0,1] 

0,11 [0,1] 

 

37 

15 

 

0,13±0,07 

0,08±0,07 

 

0,13 [0,1] 

0,06 [0,1] 

 

6 

46 

 

0,14±0,07 

0,11±0,05 

 

0,13 [0,1] 

0,12 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,353 

p=0,724 

 t=2,190 

p=0,033 

 t=1,239 

p=0,221 

Sigara  

Evet 

Hayır 

 

35 

75 

 

0,16±0,07 

0,14±0,08 

 

0,15 [0,1] 

0,10 [0,1] 

 

12 

40 

 

0,07±0,05 

0,12±0,07 

 

0,07 [0,1] 

0,13 [0,1] 

 

22 

30 

 

0,13±0,06 

0,09±0,05 

 

0,12 [0,1] 

0,11 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-1,511 

p=0,131 

 t=-2,411 

p=0,020 

 t=1,661 

p=0,103 

Alkol  

Evet 

Hayır 

 

32 

78 

 

0,15±0,08 

0,14±0,08 

 

0,11 [0,1] 

0,11 [0,1] 

 

11 

41 

 

0,12±0,06 

0,11±0,07 

 

0,10 [0,1] 

0,10 [0,1] 

 

31 

21 

 

0,11±0,05 

0,11±0,06 

 

0,13 [0,1] 

0,12 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,197 

p=0,843 

 t=0,355 

p=0,724 

 Z=-0,877 

p=0,381 

Soygeçmiş 

Yok 

Var 

 

59 

51 

 

0,15±0,09 

0,14±0,07 

 

0,11 [0,1] 

0,11 [0,1] 

 

30 

22 

 

0,11±0,07 

0,12±0,07 

 

0,10 [0,1] 

0,09 [0,1] 

 

47 

5 

 

0,11±0,05 

0,07±0,07 

 

0,12 [0,1] 

0,04 [0,1] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,039 

p=0,969 

 t=-0,128 

p=0,899 

 t=1,676 

p=0,100 

*Normal dağılıma sahip olan verilerde iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Independent 

Sample-t” test (t-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. Normal dağılıma sahip olmayan verilerde iki bağımsız 

grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo değeri) istatistikleri 

kullanılmıştır. 

 

Hasta, kontrol-1 ve kontrol-2 grupları arasında yaş, cinsiyet, eğitim düzeyi, sigara 

kullanımı, alkol kullanımı ve soygeçmiş ile Zn kan düzeyi (µg/dl) arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yoktur (p>0,05). 
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Tablo 13. Gruplar içerisinde bulgulara göre Zn kan düzeyinin (µg/dl) karşılaştırılması 

 

Değişken 

Zn (µg/dl) 

Hasta (n=110) Kontrol 1 (n=52) Kontrol 2 (n=52) 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

n 𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Yaş  

<30 

≥30 

 

17 

93 

 

102,02±33,23 

93,35±26,09 

 

94,1 [55,2] 

87,6 [40,6] 

 

7 

45 

 

92,59±32,51 

91,77±26,94 

 

86,5 [56,7] 

82,8 [31,0] 

 

25 

27 

 

116,11±22,34 

116,37±27,81 

 

122,8 [31,1] 

110,6 [43,5] 

Analiz* 

P değeri 

 Z=-1,058 

p=0,290 

 Z=-0,255 

p=0,799 

 t=-0,037 

p=0,971 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

60 

50 

 

95,09±26,97 

94,22±28,02 

 

88,9 [45,2] 

90,3 [40,5] 

 

21 

31 

 

90,41±29,38 

92,88±26,41 

 

78,3 [30,2] 

85,6 [33,4] 

 

27 

25 

 

113,64±27,95 

119,04±21,79 

 

122,4 [47,3] 

115,1 [36,9] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,162 

p=0,871 

 Z=-0,699 

p=0,484 

 t=-0,773 

p=0,443 

Eğitim  

Lise/altı 

Lisans/üstü 

 

75 

35 

 

96,31±28,52 

91,23±24,59 

 

89,6 [45,8] 

88,0 [34,4] 

 

37 

15 

 

93,27±29,28 

88,46±22,62 

 

83,2 [37,0] 

81,7 [16,9] 

 

6 

46 

 

118,67±24,59 

115,93±25,39 

 

120,3 [47,1] 

118,6 [36,0] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,642 

p=0,521 

 Z=-0,192 

p=0,848 

 t=0,907 

p=0,366 

Sigara  

Evet 

Hayır 

 

35 

75 

 

95,72±26,19 

94,22±28,00 

 

94,1 [43,9] 

88,1 [45,6] 

 

12 

40 

 

98,87±30,84 

89,79±26,34 

 

86,5 [45,0] 

80,0 [28,6] 

 

22 

30 

 

118,15±24,33 

114,85±25,94 

 

122,9 [35,2] 

114,3 [41,3] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,276 

p=0,783 

 Z=-1,042 

p=0,297 

 t=0,465 

p=0,644 

Alkol  

Evet 

Hayır 

 

32 

78 

 

92,77±31,53 

95,49±25,58 

 

87,2 [55,4] 

90,5 [39,2] 

 

11 

41 

 

94,51±29,03 

91,18±27,27 

 

92,2 [33,0] 

81,7 [34,4] 

 

31 

21 

 

118,86±26,42 

112,39±23,04 

 

123,1 [37,1] 

107,1 [34,2] 

Analiz 

P değeri 

 Z=-0,813 

p=0,416 

 Z=-0,370 

p=0,712 

 t=0,911 

p=0,366 

Soygeçmiş 

Yok 

Var 

 

59 

51 

 

92,68±27,10 

97,03±27,66 

 

87,6 [34,9] 

89,8 [50,2] 

 

30 

22 

 

94,53±28,41 

88,26±26,15 

 

84,2 [36,1] 

82,5 [20,2] 

 

47 

5 

 

116,83±24,98 

110,77±28,39 

 

121,9 [37,0] 

115,1 [51,8] 

Analiz 

P değeri 

 t=-0,832 

p=0,408 

 Z=-0,704 

p=0,482 

 t=0,510 

p=0,612 

*Normal dağılıma sahip olan verilerde iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Independent 

Sample-t” test (t-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. Normal dağılıma sahip olmayan verilerde iki bağımsız 

grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo değeri) istatistikleri 

kullanılmıştır. 

 

Hasta grubunun meslekte tanımlanan temas grubuna göre Cr (µg/dl) değerleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiştir (Z=-2,074; p=0,038). Temassız olanların 

Cr (µg/dl) değerleri, temaslı olanlara göre anlamlı düzeyde daha yüksektir. Diğer ağır 

metallerin kan değerleri ile temas grubu arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilememiştir. Hasta grubunun meslek grubuna göre kandaki ağır metal düzeyi ile korelasyonu 

Tablo 14’te sunulmuştur. 

 

 

 

 

 

 



47 

 

Tablo 14. Hasta grubunun mesleki temas durumuna göre kandaki ağır metal düzeyi ile 

korelasyonu 

 

Değişken 

Temaslı grup (n=13) Temassız grup (n=97) İstatistiksel 

analiz* 

P değeri 
𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

𝐎𝐫𝐭.±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Al (µg/dl) 0,15±0,06 0,14 

[0,1] 

0,21±0,11 0,19 

[0,2] 

Z=-1,449 

p=0,147 

Cd (µg/dl) 0,34±0,21 0,32 

[0,3] 

0,36±0,23 0,32 

[0,3] 

Z=-0,398 

p=0,691 

Pb (µg/dl) 0,99±0,65 0,82 

[1,1] 

1,56±1,10 1,26 

[1,6] 

Z=-1,736 

p=0,083 

Cr (µg/dl) 0,03±0,02 0,03 

[0,0] 

0,04±0,02 0,04 

[0,0] 

Z=-2,074 

p=0,038 

Ni (µg/dl) 0,26±0,09 0,29 

[0,2] 

0,28±0,11 0,26 

[0,2] 

Z=-0,481 

p=0,630 

Sb (µg/dl) 0,17±0,08 0,18 

[0,2] 

0,14±0,08 0,11 

[0,1] 

Z=-1,421 

p=0,155 

Sn (µg/dl) 0,21±0,14 0,15 

[0,2] 

0,26±0,15 0,24 

[0,2] 

Z=-1,310 

p=0,190 

Cu (µg/dl) 126,05±26,80 124,4 

[29,7] 

130,24±26,86 129,3 

[36,9] 

t=-0,528 

p=0,599 

Mn (µg/dl) 1,09±0,57 0,8 

[0,8] 

1,26±0,63 1,1 

[1,0] 

Z=-1,001 

p=0,317 

Zn (µg/dl) 92,43±27,37 86,7 

[43,2] 

94,99±27,45 89,8 

[45,4] 

Z=-0,435 

p=0,663 

*Normal dağılıma sahip olan verilerde iki bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Independent 

Sample-t” test (t-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. Normal dağılıma sahip olmayan verilerde iki bağımsız 

grubun ölçüm değerleriyle karşılaştırılmasında “Mann-Whitney U” test (Z-tablo değeri) istatistikleri 

kullanılmıştır. 

 

Hastaların kandaki ağır metal düzeyleri ile TETRAS ve FTMRS-T skorları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı ilişki yoktur (p>0,05).  

 Hastaların kandaki ağır metal düzeyleri ile klinik parametreler arasındaki ilişkinin 

incelenmesi Tablo 15’te sunulmuştur. 
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Tablo 15. Hastaların kandaki ağır metal düzeyleri ile klinik parametreler arasındaki 

ilişkinin incelenmesi 

 

Korelasyon* 

Hasta (n=110) 

TETRAS FTMRS-T 

Al (µg/dl) r 

p 

0,101 

0,293 

0,154 

0,109 

Cd (µg/dl) r 

p 

0,159 

0,097 

0,072 

0,545 

Pb (µg/dl) r 

p 

0,027 

0,777 

0,009 

0,930 

Cr (µg/dl) r 

p 

-0,060 

0,531 

-0,028 

0,774 

Ni (µg/dl) r 

p 

0,079 

0,413 

0,072 

0,453 

Sb (µg/dl) r 

p 

-0,100 

0,297 

-0,079 

0,411 

Sn (µg/dl) r 

p 

0,061 

0,524 

0,153 

0,103 

Cu (µg/dl) r 

p 

0,022 

0,822 

-0,098 

0,309 

Mn (µg/dl) r 

p 

0,007 

0,943 

0,027 

0,777 

Zn (µg/dl) r 

p 

-0,090 

0,350 

-0,045 

0,640 
*Normal dağılıma sahip olan iki nicel değişkenin ilişkilerinin incelenmesinde “Pearson” korelasyon katsayısı; en 

az birinin normal dağılım göstermediği durumlarda ise “Spearman” korelasyon katsayısı kullanılmıştır. 

 

Hastalık süresi ile Al (µg/dl) kan düzeyleri arasında pozitif yönde, zayıf/orta derecede 

istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (p<0,05). Hastalık süresi arttıkça Al (µg/dl) 

kan düzeyi artacaktır. Aynı şekilde, hastalık süresi azaldıkça Al (µg/dl) kan düzeyi azalacaktır. 

Hastalık süresi ile Sb (µg/dl) kan düzeyi arasında negatif yönde, çok zayıf derecede istatistiksel 

olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (p<0,05). Hastalık süresi arttıkça, Sb (µg/dl) kan düzeyi 

azalacaktır. Aynı şekilde, hastalık süresi azaldıkça, Sb (µg/dl) kan düzeyi artacaktır. Diğer ağır 

metal kan düzeyleri ile hastalık süresi arasında istatistiksel olarak anlamlı fark tespit 

edilememiştir. Hastaların kan ağır metal düzeyleri ile hastalık süresi arasındaki ilişki Tablo 

16’da sunulmuştur. 
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Tablo 16. Hastaların kandaki ağır metal düzeyleri ile hastalık süresi arasındaki ilişki 

Korelasyon* Hasta (n=110) 

Hastalık süresi(yıl) 

Al (µg/dl) r 

p 

0,227 

0,017 

Cd (µg/dl) r 

p 

0,002 

0,982 

Pb (µg/dl) r 

p 

-0,001 

0,990 

Cr (µg/dl) r 

p 

0,127 

0,185 

Ni (µg/dl) r 

p 

0,055 

0,570 

Sb (µg/dl) r 

p 

-0,221 

0,020 

Sn (µg/dl) r 

p 

0,030 

0,758 

Cu (µg/dl) r 

p 

0,019 

0,841 

Mn (µg/dl) r 

p 

-0,184 

0,054 

Zn (µg/dl) r 

p 

-0,018 

0,852 
*Normal dağılıma sahip olmayan iki nicel değişkenin ilişkilerinin incelenmesinde “Spearman” korelasyon 

katsayısı kullanılmıştır. 

 

Hastalık süresi ile klinik ve nöropsikiyatrik değerlendirme ölçekleri arasındaki ilişki 

incelendiğinde hastalık süresi ile TETRAS, FTMRS-T ve EUÖ arasında pozitif yönde, 

zayıf/orta derecede istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (p<0,05). Hastalık süresi 

arttıkça TETRAS, FTMRS-T ve EUÖ artacaktır. Aynı şekilde hastalık süresi azaldıkça, 

TETRAS, FTMRS-T ve EUÖ azalacaktır. Hastalık süresi ile BAÖ, BDÖ ve PUKİ arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmemiştir.  Hastalık süresi ile klinik ölçekler, 

nöropsikiyatrik değerlendirme ve uyku ölçekleri arasındaki ilişki Tablo 17’de sunulmuştur. 
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Tablo 17. Hastalık süresi ile klinik ölçekler, nöropsikiyatrik değerlendirme ve uyku 

ölçekleri arasındaki ilişki 

Korelasyon* Hasta (n=110) 

Hastalık süresi (yıl) 

TETRAS r 

p 

0,402 

0,000 

FTMRS-T r 

p 

0,396 

0,000 

BAÖ r 

p 

0,078 

0,421 

BDÖ r 

p 

-0,003 

0,975 

EUÖ r 

p 

0,202 

0,034 

PUKİ r 

p 

-0,010 

0,920 
*Normal dağılıma sahip olmayan iki nicel değişkenin ilişkilerinin incelenmesinde “Spearman” korelasyon 

katsayısı kullanılmıştır. 

 

Gruplara göre BAÖ skorları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmiştir (χ2=10,490; p=0,005). Anlamlı farkın hangi gruptan kaynaklandığını tespit etmek 

için yapılan Bonferroni düzeltmeli ikili karşılaştırmalar sonucunda; hasta grubunda olanlar ile 

kontrol-1 grubunda olanlar arasında anlamlı farklılık tespit edilmiştir. Hastaların BAÖ skorları, 

kontrol-1 grubuna göre anlamlı düzeyde daha yüksektir.  

Gruplara göre BDÖ skorları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmiştir (χ2=38,564; p=0,000). Anlamlı farkın hangi gruptan kaynaklandığını tespit etmek 

için yapılan Bonferroni düzeltmeli ikili karşılaştırmalar sonucunda; hasta ve kontrol-1 

grubunda olanlar ile kontrol-2 grubunda olanlar arasında anlamlı farklılık tespit edilmiştir. 

Kontrol-2 grubundakilerin BDÖ skorları, hasta ve kontrol-1 grubundakilere göre anlamlı 

düzeyde daha yüksektir. 

Gruplara göre EUÖ, PUKİ değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmiştir (ESS; χ2=6,797; p=0,033, PSQI; χ2=7,751; p=0,021). Anlamlı farkın hangi gruptan 

kaynaklandığını tespit etmek için yapılan Bonferroni düzeltmeli ikili karşılaştırmalar 

sonucunda; hasta grubunda olanlar ile kontrol-2 grubunda olanlar arasında anlamlı farklılık 

tespit edilmiştir. Kontrol-2 grubundakilerin EUÖ ve PUKİ değerleri hasta grubundakilere göre 

anlamlı düzeyde daha yüksektir. Gruplara göre BAÖ, BDÖ, ESS ve PUKİ ölçek puanlarının 

karşılaştırılması Tablo 18’te sunulmuştur. 
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Tablo 18. Gruplara göre nöropsikiyatrik değerlendirme ve uyku ölçek puanlarının 

karşılaştırılması 

 

Değişken 

Hasta (n=110) Kontrol 1(n=52) Kontrol 2 (n=52) İstatistiksel 

analiz* 

P değeri 
𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

𝐎𝐫𝐭. ±𝐒. 𝐒. Medyan 

[IQR] 

Beck 

Anksiyete 

Ölçeği 

(BAÖ) 

6,50±2,46 6,0 

[3,0] 

4,21±2,23 4,0 

[3,5] 

5,81±5,96 5,0 

[7,0] 

χ2=10,490 

p=0,005 

[1-2] 

Beck 

Depresyon 

Ölçeği 

(BDÖ) 

1,94±2,71 0,0 

[3,0] 

2,15±3,07 0,0 

[4,0] 

6,90±6,10 5,0 

[10,5] 

χ2=38,564 

p=0,000 

[1,2-3] 

Epworth 

Uykululuk 

Ölçeği 

(ESS) 

3,40±2,12 3,0 

[3,0] 

3,69±2,57 4,0 

[3,0] 

5,10±3,65 5,0 

[4,8] 

χ2=6,797 

p=0,033 

[1-3] 

Pittsburgh 

Uyku 

Kalitesi 

İndeksi 

(PUKİ) 

3,55±2,60 3,0 

[3,0] 

3,88±2,72 4,0 

[4,0] 

5,00±3,33 5,0 

[4,0] 

χ2=7,751 

p=0,021 

[1-3] 

*Normal dağılıma sahip olmayan verilerde üç veya daha fazla bağımsız grubun ölçüm değerleriyle 

karşılaştırılmasında “Kruskal-Wallis H” test (χ2-tablo değeri) istatistikleri kullanılmıştır. 

 

Gruplar ile BAÖ arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (χ2=38,029; 

p=0,000). Hasta grubunda olan 109 kişinin (%99,1) anksiyetesinin normal düzeyde olduğu, 

kontrol-2 grubunda olan 5 kişinin (%9,6) orta düzeyde anksiyetesinin olduğu belirlenmiştir. 

Anksiyetesi normal olanların ağırlıklı olarak hasta grubunda olduğu, hafif ve orta olanların ise 

ağırlıklı olarak kontrol-2 grubunda olduğu belirlenmiştir. 

Gruplar ile BDÖ arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (χ2=48,475; 

p=0,000). Hasta grubunda olan 108 kişinin (%98,2) minimal düzeyde depresyonunun olduğu, 

kontrol-2 grubunda olan 5 kişinin (%9,6) orta düzeyde depresyonunun olduğu belirlenmiştir. 

Depresyonu normal olanların ağırlıklı olarak hasta grubunda olduğu, hafif ve orta düzeyde 

depresyonu olanların ise ağırlıklı olarak kontrol-2 grubunda olduğu belirlenmiştir. 

Gruplar ile EUÖ arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (χ2=16,280; 

p=0,012). Hasta grubunda olan 91 kişinin (%82,7) uykululuk seviyesi normal iken, kontrol-2 

grubunda olan 4 kişinin (%7,7) uykululuk seviyesinin artmış-orta derecede olduğu 

belirlenmiştir. Gruplar ile PUKİ sınıfları arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki yoktur 

(p>0,05). Gruplara göre BAÖ, BDÖ, ESS ve PUKİ ölçek kategorileri arasındaki ilişkiler Tablo 

19’da sunulmuştur. 
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Tablo 19. Gruplara göre nöropsikiyatrik değerlendirme ve uyku ölçek kategorileri 

arasındaki ilişkilerin incelenmesi 

 

Değişken  

Hasta (n=110) Kontrol 1 (n=52) Kontrol 2 (n=52) İstatistiksel 

analiz* 

P değeri 
n % n % n % 

BAÖ 

Normal 

Hafif 

Orta 

 

109 

- 

1 

 

99,1 

- 

0,9 

 

51 

1 

- 

 

98,1 

1,9 

- 

 

38 

9 

5 

 

73,1 

17,3 

9,6 

 

χ2=38,029 

p=0,000 

BDÖ 

Minimal 

Hafif 

Orta 

 

108 

2 

- 

 

98,2 

1,8 

- 

 

51 

1 

- 

 

98,1 

1,9 

- 

 

34 

13 

5 

 

65,4 

25,0 

9,6 

 

χ2=48,475 

p=0,000 

EUÖ 

Normal 

Normal-artmış uykululuk 

Artmış-ılımlı uykululuk 

Artmış-orta derecede 

uykululuk 

 

91 

19 

- 

- 

 

82,7 

17,3 

- 

- 

 

41 

10 

1 

- 

 

78 

19,2 

1,9 

 

35 

12 

1 

4 

 

67,3 

23,1 

1,9 

7,7 

 

 

χ2=16,280 

p=0,012 

PUKİ 

İyi uyku kalitesi 

Kötü uyku kalitesi 

 

87 

23 

 

79,1 

20,9 

 

38 

14 

 

73,1 

26,9 

 

32 

20 

 

61,5 

38,5 

 

χ2=5,570 

p=0,062 
*İki nitel değişkenin birbiriyle ilişkilerinin incelenmesinde “Pearson-χ2” çapraz tabloları kullanılmıştır.  

 

Hasta grubundakilerin BAÖ ile Al kan düzeyi(µg/dl) arasında pozitif yönde, zayıf 

derecede ve istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (r=0,280; p=0,003). Al kan 

düzeyi(µg/dl) arttıkça, BAÖ artacaktır. Aynı şekilde, Al kan düzeyi (µg/dl) azaldıkça, BAÖ 

azalacaktır. 

Hasta grubundakilerin BAÖ ile Pb kan düzeyi(µg/dl) arasında negatif yönde, çok zayıf 

derecede ve istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (r=-0,213; p=0,026). Pb kan 

düzeyi (µg/dl) arttıkça, BAÖ azalacaktır. Aynı şekilde, Pb kan düzeyi(µg/dl) azaldıkça, BAÖ 

artacaktır. 

Hasta grubundakilerin BDÖ ile Sb kan düzeyi (µg/dl) arasında pozitif yönde, çok zayıf 

derecede ve istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (r=0,187; p=0,049). Sb kan düzeyi 

(µg/dl) arttıkça, BDÖ artacaktır. Aynı şekilde, Sb kan düzeyi (µg/dl) azaldıkça, BDÖ 

azalacaktır. 

Hasta grubundakilerin BDÖ ile Zn kan düzeyi (µg/dl) arasında pozitif yönde, çok zayıf 

derecede ve istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit edilmiştir (r=0,213; p=0,026). Zn kan düzeyi 

(µg/dl) arttıkça, BDÖ artacaktır. Aynı şekilde, Zn kan düzeyi (µg/dl) azaldıkça, BDÖ 

azalacaktır. Hastaların kan ağır metal düzeyi ile BAÖ, BDÖ, ESS ve PUKİ ölçek kategorileri 

arasındaki ilişkinin incelenmesi Tablo 20’de sunulmuştur. 
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Tablo 20. Hastaların kan ağır metal düzeyi ile nöropsikiyatrik değerlendirme ve uyku 

ölçekleri arasındaki ilişkinin incelenmesi 

Hasta grubu 

Korelasyon* 

Hasta (n=110) 

BAÖ BDÖ EUÖ PUKİ 

Al (µg/dl) r 

p 

0,280 

0,003 

-0,012 

0,905 

0,157 

0,100 

-0,021 

0,826 

Cd (µg/dl) r 

p 

0,008 

0,932 

-0,119 

0,216 

0,104 

0,278 

-0,043 

0,655 

Pb (µg/dl) r 

p 

-0,213 

0,026 

0,105 

0,276 

0,154 

0,109 

0,003 

0,973 

Cr (µg/dl) r 

p 

-0,122 

0,205 

0,020 

0,839 

0,003 

0,976 

0,033 

0,732 

Ni (µg/dl) r 

p 

-0,035 

0,720 

-0,147 

0,125 

-0,029 

0,766 

0,027 

0,782 

Sb (µg/dl) r 

p 

-0,073 

0,449 

0,187 

0,049 

0,075 

0,438 

-0,009 

0,927 

Sn (µg/dl) r 

p 

0,106 

0,269 

-0,027 

0,782 

0,140 

0,144 

-0,026 

0,789 

Cu (µg/dl) r 

p 

0,110 

0,252 

0,133 

0,167 

0,135 

0,158 

0,114 

0,234 

Mn (µg/dl) r 

p 

0,078 

0,417 

0,124 

0,198 

0,008 

0,938 

-0,075 

0,436 

Zn (µg/dl) r 

p 

0,130 

0,177 

0,213 

0,026 

0,089 

0,353 

-0,058 

0,548 
*Normal dağılıma sahip olmayan iki nicel değişkenin ilişkilerinin incelenmesinde “Spearman” korelasyon 

katsayısı kullanılmıştır. 
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TARTIŞMA 
 

ET üst ekstremite ve/veya diğer vücut bölümlerinin tutulumu ile karakterize, postüral 

ve kinetik tremorun belirgin olduğu kronik nörolojik hastalıktır (1). Hastalık etiyolojisinde hem 

genetik hem de çevresel faktörler oldukça önemli rol oynamaktadır. Genetik açıdan 3q13, 2p22 

ve 6p kromozom lokuslarında hastalık tanımlanmıştır (3-5). ET’nin çevresel faktörlerle ilişkisi 

açısından ağır metaller, organik çözücüler (6), pestisitler (7-8), β-karbolin alkaloidler (9) 

incelemiş olup, bu etkenler hastalığa predispozan faktörler olarak tanımlanmıştır. ET ve ağır 

metallerin ilişkisi ile ilgili yapılan çalışmalarda daha çok kurşun (Pb) araştırılmış olup (19,20), 

diğer ağır metaller ve ET arasındaki ilişki açısından literatür incelendiğinde bilimsel bir 

araştırmaya rastlanmaması dikkati çekmektedir. 

Bu tez çalışmasına, cinsiyet ve yaş açısından benzer, 110 ET hastası, 104 kontrol grubu 

olmak üzere toplam 214 kişi katılmıştır. Kontrol grubu oluşturulurken ön planda hastanın aile 

bireyleri, eşi, bekar olması halinde de muhtemel çevresel maruziyete yakın sağlıklı kişiler 

(Kontrol-1) ve hastalar ile ilişkisiz olup sağlıklı kişiler (Kontrol-2) olarak iki ayrı grupta 

toplandı. Her iki kontrol grubu da 52’şer kişiden oluşmaktadır. Çalışmamızda hasta grubunu 60 

kadın, 50 erkek; kontrol-1 grubunu 31 erkek, 21 kadın; kontrol-2 grubunu ise 25 erkek, 27 kadın 

oluşturmaktadır. Hasta ve kontrol grubu arasında cinsiyet dağılımı açısından istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmamıştır ve bu bulgular literatürdeki benzer çalışmalarla uyumludur 

(19,20). 

ET en sık 20-60 yaşları arasında tanı almakta olup, insidansı genç erişkin ve 60 yaş üstü 

olmak üzere bimodal dağılım göstermektedir (24). Çalışmamızdaki hasta grubunun yaş 

ortalaması 52 ve hastalık süresi ortalaması 13 yıl olup literatür ile uyumlu bulunmuştur 

(24,40,41).
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Hastaların özgeçmişinde en sık olarak %21,5 oranında hipertansiyon görülmüş olup bu 

hastalığı %13,4 oranıyla anksiyete bozukluğu takip etmiştir. 

Hasta grubunun %41,8’inde birinci derece yakınında tremor öyküsü, %6,3’ünde ise 

ikinci derece yakınında tremor öyküsü saptanmıştır. Genetik geçiş özelliği bulunan bir hastalık 

olması nedeniyle beklenen sonuçlar elde edilmiş olup bu bulgular literatür ile uyumlu 

bulunmuştur (57,60,61). 

Hastaların klinik bulguları açısından %72’sinde üst ekstremite, %20’sinde üst 

ekstremite ve başta, %1,8’inde üst ve alt ekstremitede, %1,8’inde üst ekstremite, baş ve çenede, 

%0,9’unda da üst, alt ekstremite ve başta tremor saptanmıştır. Bu bulgular ET’nin vücuttaki 

bilinen dağılımı ve daha önce yapılan çalışmalar ile uyumlu bulunmuştur (26,87,91). 

Çalışmamızda hastaların %47’si propranolol, %11’i primidon, %6’sı propranolol ve 

primidon, %1,8’i gabapentin, %0,9’u klonazepam, %1,8’i diğer ilaçları kullanmakta olup 

%32’si ise tedavi için herhangi bir ilaç kullanmamaktadır. Hastaların kullanmakta oldukları 

tedavi şemaları ET’nin önerilen tedavisi ve literatür bilgisi ile uyumludur (110). 

Çalışmamızda hasta ve kontrol-1 grubunun ağırlıklı olarak evli, kontrol-2 grubunun 

ağırlıklı olarak bekar olduğu saptanmıştır. Kontrol-1 grubunun kontrol-2 grubuna göre daha 

yüksek oranda evli olmasının sebebinin; bu grubun yüksek oranda hastaların eşlerinden 

seçilmesi olduğunu düşünmekteyiz. Türkiye İstatistik Kurumu’nun (TÜİK) 2020 yılı verilerine 

göre; Tekirdağ hane halkı büyüklüğü sayısı 3,11-3,50 olarak saptanmış olup, bu durum ailelerin 

1 veya 2 çocuk tercih ettiğini göstermektedir (162). Çalışmamızda hasta ve kontrol-1 grubunda 

ağırlıklı olarak 2 çocuk olduğu saptanmıştır. Bu sonuçlar TÜİK verileri ile benzer tespit 

edilmiştir. 

Tüm katılımcıların eğitim düzeyi açısından dağılımında ilkokul ve altı, ortaokul ve lise 

mezunu olanların ağırlıklı olarak hasta grubunda olduğu, lisans ve üstü mezun olanların ise 

ağırlıklı olarak kontrol-2 grubunda olduğu belirlenmiştir. Kontrol-2 grubunun eğitim 

seviyesinin yüksekliği Yeni Tip Koronavirüs (2019-nCoV, COVID-19) pandemisi dolayısıyla 

bu grup üyelerinin hastanedeki sağlık personelinden oluşmasına bağlıdır. 

Literatürde sigaranın ET açısından riskini değerlendiren en kapsamlı çalışma Louis ED 

ve arkadaşları tarafından yapılmış olup sigara kullanımının ET’ye düşük riskte yol açtığı 

gösterilmiştir (153). Bizim çalışmamızda ise bu çalışma verilerinin tersi yönünde hasta 

grubumuzda kontrol grubuna kıyasla sigara içenlerin oranı istatistiksel açıdan anlamlı olarak 

daha düşük saptanmıştır.  
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 Alkol kullanımının ET semptomlarında iyileşme sağladığı bilinmekte olup, bu 

durumda alkolün hastalar tarafından kötüye kullanımı ile bağımlılık oluşturma ihtimali 

yüksektir. Dolayısıyla aşırı alkol tüketiminin ET için bir risk mi yoksa bir sonuç mu olduğu 

bazı tartışmalara konu olmuştur (116). TÜİK 2019 verilerine göre alkol kullanan 25-34 yaş 

arası kişilerin oranı %20,7 iken 45-54 yaş arası bu oran %14,2’dir (163). Bizim çalışmamızda 

hasta ve kontrol-1 grubunda alkol kullanma oranı kontrol-2 grubuna kıyasla daha düşük 

saptanmış olup istatistiksel açıdan anlamlı farklılık izlenmiştir. Kontrol-2 grubunun ağırlıklı 

olarak 25-34 yaş arası kişilerden oluşması ve bu grupta alkol kullanımının daha yüksek olması 

TÜİK verilerini desteklemektedir. 

Aile öyküsü olmasının ET için bir risk faktörü olduğu bilinmektedir (47-49). 

Çalışmamızda hasta ve kontrol grupları arasında aile öyküsü yönünden istatistiksel açıdan 

anlamlı farklılık izlenmemesine rağmen hasta grubunun yaklaşık yarısında aile öyküsünün 

pozitif olduğu gözlenmiştir. Aile öyküsü 1.derece yakınlarında 2. derece yakınlarına kıyasla 

daha fazla bulunmuştur.  

Çalışmamızda hasta grubundaki Al, Cd, Cr ve Sb kan düzeyi her iki kontrol grubuna 

kıyasla istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek saptanmıştır. Ancak bildiğimiz 

kadarıyla ET ile bu metallerin ilişkisini değerlendiren herhangi bir klinik veya laboratuvar 

çalışma literatürde bulunmamaktadır. Bu sonuçlar göz önüne alındığında Al, Cd, Cr ve Sb kan 

düzeyleri ile ET arasında etiyolojik bir ilişki olabileceğini düşünmekteyiz.  

Al çevresel faktörlerle sık maruz kaldığımız ağır metallerdendir. Santral sinir sistemi 

açısından en sık olarak düşük amplitüdlü yüksek frekanslı postural tremor ortaya çıkarmakta ve 

demans, amyotrofik lateral skleroz ve parkinsonizm gibi nörolojik tablolara da yol açabildiği 

bilinmektedir (13,119-121). Çalışmamızda hasta ve kontrol grupları ile Al kan düzeyi arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık tespit edilmiştir. Hasta grubunun Al kan düzeyi kontrol-

1 ve kontrol-2 gruplarındakilere göre anlamlı düzeyde daha yüksektir.  

Cd çevresel etkenlerle sık maruz kalınan ağır metallerden bir diğeridir. Nörolojik açıdan 

olfaktör disfonksiyon, nörodejeneratif hastalıklar (Alzheimer Hastalığı, PH), periferik 

polinöropatiye yol açabilmektedir (13,122-124). Söderholm M ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmada Cd maruziyeti ile subaraknoid hemoraji arasında bir ilişki bulunmuştur. Fakat bu 

durum sigara kullanımı ile kandaki Cd düzeyi artışı dışında sigaranın vasküler patolojilere yol 

açması ile ilişkilendirilmiştir (125). Çalışmamızda hasta grubunun Cd kan düzeyi kontrol-1 ve 

kontrol-2 grubundakilere göre anlamlı düzeyde daha yüksek saptanmıştır. Rakamsal olarak 

kontrol-1 grubunda kontrol-2 grubuna kıyasla kandaki Cd düzeyi daha yüksek saptanmıştır. 
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Ancak bu durum istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir. Bu bulgular, ET 

hastalarının ve kontrol-1 grubunun ortak çevresel maruziyetini vurgulamakta ve kontrol-1 

grubunun Cd kan düzeyinde yükselme ve tremor ortaya çıkma riski taşıdığını 

düşündürmektedir. Cd seviyesinin sigara içen kişilerde daha yüksek olduğu gösterilmiştir 

(123). Ancak bizim çalışmamızda hasta grubunda kontrol grubuna kıyasla daha yüksek kan Cd 

düzeyi saptanmış olmasına rağmen sigara içme oranı Kontrol-2 grubunda en yüksek olarak 

görülmektedir. Bu durum literatür bilgisi ile çelişmektedir.  

Cr toksikasyonu ile santral sinir sisteminde sensörinöral işitme kaybı, kognitif 

etkilenme, beyin tümörü ve metal kalça protezi takılan hastalarda periferik nöropati 

görülebildiği bildirilmiştir (126). Çalışmamızda hasta grubunun Cr kan düzeyi hem kontrol-1 

hem de kontrol-2 grubuna göre anlamlı derecede yüksek saptanmıştır. Kontrol-1 grubu ve 

kontrol-2 grubu arasında istatistiksel açısından anlamlı fark olmamasına rağmen, kontrol-1 

grubunda hasta grubu ile ortak çevresel maruziyeti destekleyen Cr kan düzeyi yüksekliği 

saptanmıştır.  

Sb daha nadir maruz kalınan bir ağır metaldir. Santral sinir sisteminde uyku 

bozuklukları ve obstrüktif uyku apnesi sendromuna yol açabilmektedir (128). Xu S ve 

arkadaşlarının çalışmasında hayvan modelinde Sb maruziyeti ile beyinde amiloid beta ve 

hiperfosforile tau proteinlerinin birikimi neticesinde demans patolojisi oluşturduğu gösterilmiş 

olup, henüz insanlarda yapılmış bir çalışma bulunmamaktadır (129). Çalışmamızda hasta 

grubunun Sb kan düzeyi kontrol-1 ve kontrol-2 grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek 

saptanmıştır. Yapılan çalışmalar tütün ürünleri (sigara, nargile, vs.) tüketen kişilerin Sb’ye 

maruz kaldığını kanıtlamıştır (154). Çalışmamızda ise sigara içen kişilerde yüksek kan Sb 

düzeyi tespit edilmemekle birlikte kontrol-1 grubunda sigara içenlerin Sb kan düzeyleri sigara 

içmeyenlere göre anlamlı düzeyde daha düşük bulunmuştur. Bu durum literatür bilgisi ile 

çelişmektedir. 

Zn diğer bir sık maruz kaldığımız ağır metaldir. Santral sinir sisteminde nörodejeneratif 

bir hastalık olan demansın patofizyolojisinde rol oynayan amiloid beta ve hiperfosforile tau 

oluşumunu arttırmaktadır (13,132-134).  Travmatik beyin hasarı, serebrovasküler hastalıklarda 

ekstrasellüler aralıkta Zn birikiminin nörotoksisiteyi arttırdığına dair yayınlar olmakla beraber, 

aynı patolojilerde nöroprotektif rol ile nöronal hasarı azalttığına dair yayınlar da vardır (135-

137). Zn eksikliğinin beyin MRG’de T2 sekansında hiperintens lezyonlara neden olduğu, 

yardımcı T lenfositlerinde (Th-1, Th-2) fonksiyon kaybına yol açtığı, Th-17 hücrelerinde 

azalma ile beraber Multipl Skleroz’a yol açabileceği düşünülmektedir (138,139). Çalışmamızda 
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kontrol-2 grubunun Zn kan düzeyleri hasta ve kontrol-1 grubuna göre anlamlı düzeyde daha 

yüksektir. Her iki kontrol grubunda da hasta grubuna kıyasla kandaki Zn düzeyinin daha yüksek 

olması, literatürde bildirilmiş olan Zn’nin nöroprotektif etkisi ile açıklanabilmekte olup, ek 

araştırmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 

Pb en sık maruz kalınan ağır metallerdendir ve nörolojik açıdan dikkat eksikliği, 

yorgunluk, uyku bozukluğu, polinöropati, baş ağrısı, deliryum, nöbet, bilinç durumu 

değişiklikleri (tam uyanıklık halinden komaya varan düzeyde) ile ensefalopati tablosu ve bazal 

gangliyon birikimi sonucunda tremora yol açabilmektedir (142). İnsanlarda ve laboratuvar 

hayvanlarında Pb maruziyetinin, aksiyon tremoru ile seyreden akut ve kronik ilerleyici 

bozukluklara neden olabildiği gösterilmiştir (51,143,144). Literatürde, ET hastalarının Pb kan 

düzeylerinin daha yüksek olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur (19,20). Bizim 

çalışmamızda ise hasta ve kontrol gruplarının Pb kan düzeyleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmemiştir. Ancak hasta grubunda Pb kan düzeyi, istatistiksel olarak 

anlamlılık göstermemesine rağmen kontrol-1 ve kontrol-2 grubuna göre daha yüksek 

saptanmıştır. Ayrıca kontrol-1 grubunun Pb kan düzeyi kontrol-2 grubuna kıyasla daha yüksek 

saptanmıştır. Bu sonuçların daha fazla sayıda hasta ve kontrol grubu eklenerek yapılacak bir 

çalışmada istatistiksel anlamlılık gösterebileceği düşünülmektedir. 

Mesleki maruziyet, ağır metal toksikasyonu açısından önemli bir risk faktörüdür. 

Özellikle endüstriyel alan, metal işleme, arıtma, döküm-lehim işleri, madencilik ve çiftçilikte 

ön plana çıkmaktadır (155). Literatürde Louis ve arkadaşlarının bir çalışmasında ET 

hastalarında Pb kan düzeyi değerlendirilmiş, mesleki maruziyet açısından ET ve kontrol grubu 

arasında istatistiksel açıdan anlamlı farklılık saptanmamıştır (20). Doğu ve arkadaşlarının 

ET’de Pb kan düzeylerini değerlendirdiği bir çalışmasında temaslı meslek grubu olarak işçi %6, 

endüstriyel çalışan %2 olarak eklenmiş olup aynı zamanda hastaların mesleki maruziyetleri 

açısından aktif çalışan ve emekli olarak iki gruba ayırarak ET ve kontrol grubu arasında 

istatistiksel açıdan aktif çalışan yönünde anlamlı bir farklılık tespit edilmiştir (19). Bizim 

çalışmamızda hasta grubunda Cr dışında diğer ağır metal düzeylerinde mesleki temas durumuna 

göre anlamlı farklılık saptanmamıştır. Temassız grupta olan hastaların Cr kan düzeyleri, temaslı 

olanlara göre anlamlı düzeyde daha yüksektir. Bu durumun hastalarda temaslı grupta katılımcı 

sayısının az olmasından kaynaklandığı düşünülebilir.  

 Hastalığın klinik şiddeti açısından Louis ve arkadaşlarının çalışmasında Pb kan 

düzeyleri ile TETRAS ve FTMRS-T arasında anlamlı bir ilişki saptanmamış iken Doğu ve 

arkadaşlarının çalışmasında pozitif yönde bir korelasyon tespit edilmiştir (19,20). Ancak Doğu 
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ve arkadaşlarının çalışmasında hastalık süresi ile Pb kan düzeyi arasında anlamlı ilişki 

saptanmamıştır (19). Çalışmamızda hastaların ağır metallerin tümünün kan düzeyleri ile 

TETRAS ve FTMRS-T skorları arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmamıştır. 

Hastalık süresi ile Al kan düzeyi arasında pozitif yönde bir korelasyon saptanmış olup 

literatürde bilindiği kadarıyla bu konuda yayın bulunmamaktadır. Ayrıca hastalık süresi ile Sb 

kan düzeyi arasında negatif yönde korelasyon saptanmıştır. Louis ve arkadaşlarının ET klinik 

tablosunu hastalık süresi dekadlarına göre değerlendirdikleri bir başka çalışmasında hastalık 

süresi ile TETRAS ve FTMRS-T arasında pozitif yönde bir korelasyon tespit edilmiştir (118). 

Çalışmamızda hastalık süresi ile TETRAS, FTMRS-T skorları ve EUÖ ölçek puanları arasında 

pozitif yönde korelasyon saptanmış olup bu sonuç Louis ve arkadaşlarının çalışması ile 

uyumludur. Ancak hastalık süresi ile BAÖ, BDÖ ve PUKİ ölçek puanları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir korelasyon tespit edilmemiştir.  

 Psikiyatrik bulgular ET hastalarında sık görülmektedir. Chen J ve arkadaşlarının yapmış 

olduğu çalışmada ET hastalarında anksiyete, depresyon, uyku bozukluklarının daha fazla 

görüldüğü bildirilmiştir (21). Çalışmamızda hastaların BAÖ skorları, kontrol-1 grubuna göre 

anlamlı düzeyde daha yüksek saptanmıştır. Bu durum ET hastalarının anksiyete düzeyinin 

yüksekliğini destekler niteliktedir. Ancak bizim sonuçlarımızda literatür ile uyumsuz olarak 

kontrol-2 grubunun EUÖ ve PUKİ değerleri hasta grubuna göre ve BDÖ skorları da hasta ve 

kontrol-1 grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek saptanmıştır.  

Hayvan modelleri ile yapılan bir çalışmada Al maruziyetinin anksiyete ve depresyona 

yol açabildiği gösterilmiştir (156,157). Çalışmamızda hasta grubunda bu bilgi ile uyumlu olarak 

Al kan düzeyi ile BAÖ puanı arasında pozitif yönde korelasyon saptanmıştır. Ancak hasta ve 

kontrol gruplarında Al kan düzeyleri ile BDÖ, EUÖ ve PUKİ ölçek puanları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır.  

Mfem ve arkadaşlarının yapmış olduğu bir çalışmada Cd’nin anksiyeteyi tetiklediği 

sonucuna varılmıştır (158). Scinicariello ve arkadaşlarının yapmış olduğu başka bir çalışmada 

Cd kan düzeyi artışının depresif belirtilerle ilişkisi bildirilmiştir (159). Schrauzer ve arkadaşları 

Cr kan düzeyi artışı ile uyku düzensizliği, uykuya dalma problemleri ve insomni geliştiğini 

bildirmişlerdir (160). Bizim çalışmamızda ise hasta grubunda, Cd ve Cr kan düzeyleri ile BAÖ, 

BDÖ, EUÖ ve PUKİ ölçek puanları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

saptanmamıştır.  

Yapılan çalışmalarda Sb kan düzeyi artışıyla depresyon artışı görülmektedir (127,161). 

Bir başka çalışmada ise Sb kan düzeyi artışı ile uyku düzensizlikleri, uykuya dalma süresinin 
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uzaması, obstrüktif uyku apne sendromu ve gün içi artmış uykululuk saptanmıştır (128). Zn 

açısından ise hayvan modelinde yapılan bir çalışmada Zn’nin anksiyete düzeyini düşürdüğü ve 

nöroprotektif özellikte olduğu gösterilmiştir (158). Başka bir çalışmada ise Zn takviyesinin 

depresyon semptomlarını iyileştirdiği fakat nörotoksik düzeylerde de depresyona yol 

açabileceği gösterilmiştir (134). Çalışmamızda hasta grubunun Sb ve Zn kan düzeyleri ile BDÖ 

arasında pozitif yönde bir korelasyon saptanmıştır. Bu sonuç literatürü desteklemektedir (161). 

Ancak Sb kan düzeyi ile BAÖ, EUÖ ve PUKİ ölçek puanları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı ilişki saptanmamıştır. 

ET etiyolojisinde ağır metal faktörü bilinen bir özellik olmakla birlikte yapılan klinik 

çalışmalar Pb kan düzeyi ile sınırlı kalmıştır. Bizim çalışmamızın güçlü yanı ET’nin sadece Pb 

değil diğer ağır metallerin (Al, Cd, Cr, Ni, Sb, Sn, Cu, Mn, Zn) kan düzeyleri ile ilişkisinin 

güncel ve geçerli bir metodoloji ile değerlendirilmiş olmasıdır. Literatürde tüm bu ağır 

metallerin santral ve periferik sinir sistemine çeşitli etkileri bildirilmiş olmakla beraber bilindiği 

kadarıyla bu ağır metallerin ET ile ilişkisini değerlendiren herhangi bir çalışma yoktur. 

Çalışmamızın bu açıdan öncü olacağını umut etmekteyiz. Çalışmamızın temel kısıtlayıcı 

faktörü olarak ağır metallerin kemik, saç ve diğer dokulardaki kümülatif birikim özelliği 

nedeniyle kan düzeylerine etkisinin değerlendirilememiş olması sayılabilir. Çalışmamızın 

sonuçları göz önüne alındığında; daha geniş bir kohort ile daha uzun süreli takibin ve daha geniş 

kapsamlı değerlendirmenin sağlandığı prospektif longitudinal klinik çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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SONUÇLAR 
 

Çalışmamızda ET tanılı hastaların tremor özellikleri, nöropsikiyatrik değerlendirme ve 

uyku ölçeklerinin kandaki ağır metal düzeyleri ile aralarındaki ilişki ve bu ağır metallerin 

hastalık etiyolojisindeki muhtemel yeri değerlendirildi. 

Hasta grubu 50 erkek, 60 kadın; Kontrol-1 grubu 31 erkek, 21 kadın; Kontrol-2 grubu 

25 erkek, 27 kadından oluşmaktadır. Hasta grubunun yaş ortalaması 52,10±17,00; kontrol-1 

grubunun yaş ortalaması 49,42±14,61; kontrol-2 grubunun yaş ortalaması 31,46±6,73’tür. 

Hasta ve kontrol grupları arasında yaş ve cinsiyet açısından anlamlı farklılık olmayıp gruplar 

bağımsız ve homojendir. 

Çalışmamızda hasta ve kontrol-1 grubunun ağırlıklı olarak evli, kontrol-2 grubunun 

ağırlıklı olarak bekar olduğu saptanmıştır. Hasta ve kontrol-1 grubunun ağırlıklı olarak 2 çocuk 

sahibi olduğu saptanmıştır.  

Eğitim düzeyi ilkokul ve altı, ortaokul ve lise mezunu olanların ağırlıklı olarak hasta 

grubunda olduğu, lisans ve üstü mezun olanların ise ağırlıklı olarak kontrol-2 grubunda olduğu 

belirlenmiştir. 

Hasta grubumuzda kontrol grubuna kıyasla sigara içenlerin oranı istatistiksel açıdan 

anlamlı olarak daha düşük saptanmıştır. Hasta ve kontrol-1 grubunda alkol kullanma oranı 

kontrol-2 grubuna kıyasla daha düşük saptanmış olup istatistiksel açıdan anlamlı farklılık 

izlenmiştir. 
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Hasta ve kontrol grupları arasında aile öyküsü yönünden istatistiksel açıdan anlamlı 

farklılık izlenmemesine rağmen hasta grubunun yaklaşık yarısında aile öyküsünün pozitif 

olduğu gözlenmiş, aile öyküsü 1.derece yakınlarında 2. derece yakınlarına kıyasla daha fazla 

bulunmuştur.  

Çalışmamızda hasta grubundaki Al, Cd, Cr ve Sb kan düzeyleri kontrol grubuna kıyasla 

istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek saptanmıştır. Kontrol-1 ve kontrol-2 grubu 

arasında istatistiksel açısından anlamlı fark olmamasına rağmen, kontrol-1 grubunda Cd ve Cr 

kan düzeyi daha yüksek saptanmıştır. Kontrol-1 grubunda sigara içen kişilerde Cd kan düzeyi 

daha yüksek iken Sb kan düzeyi daha düşük bulunmuştur. 

Kontrol-2 grubunun Zn kan düzeyleri hasta ve kontrol-1 grubuna göre anlamlı düzeyde 

daha yüksektir. 

Hasta ve kontrol gruplarının Pb kan düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık tespit edilmemiştir. Hasta grubunda Pb kan düzeyi, istatistiksel olarak anlamlılık 

göstermemesine rağmen kontrol-1 ve kontrol-2 grubuna göre daha yüksek saptanmıştır. 

Hasta grubunda Cr dışında diğer ağır metal kan düzeylerinde mesleki temas durumuna 

göre anlamlı farklılık saptanmamıştır. Temassız grupta olan hastaların Cr kan düzeyleri, temaslı 

meslek grubunda olanlara göre anlamlı düzeyde daha yüksektir. 

Hastaların kan ağır metal düzeyleri ile TETRAS ve FTMRS-T skorları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. 

Hastalık süresi ile Al kan düzeyi arasında pozitif yönde, Sb kan düzeyi arasında ise 

negatif yönde korelasyon bulunmuştur. Hastalık süresi ile TETRAS, FTMRS-T ve EUÖ 

arasında pozitif yönde bir korelasyon saptanmış olup; BAÖ, BDÖ ve PUKİ ölçek puanları 

arasında korelasyon tespit edilmemiştir.  

Hastaların BAÖ ölçek puanları kontrol-1 grubuna göre anlamlı düzeyde daha yüksek 

saptanmıştır. Kontrol-2 grubunun EUÖ ve PUKİ ölçek puanları hasta grubuna göre ve BDÖ 

ölçek puanları da hasta ve kontrol-1 grubuna göre anlamlı derecede daha yüksek saptanmıştır. 

Hasta grubunda Al kan düzeyi ile BAÖ puanı arasında pozitif yönde korelasyon 

saptanmış olup, hasta ve kontrol gruplarında Al kan düzeyleri ile BDÖ, EUÖ ve PUKİ ölçek 

puanları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Hasta grubunda, Cd ve 

Cr kan düzeyleri ile BAÖ, BDÖ, EUÖ ve PUKİ ölçek puanları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Hasta grubunun Sb ve Zn kan düzeyleri ile BDÖ arasında 

pozitif yönde bir korelasyon saptanmıştır. Ancak Sb kan düzeyi ile BAÖ, EUÖ ve PUKİ ölçek 

puanları arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmamıştır. 
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ÖZET 
 

Esansiyel Tremor (ET); en sık görülen hareket bozukluklarından biri olup, üst 

ekstremite ve/veya diğer vücut bölümlerinin tutulumu ile karakterize, postüral ve kinetik 

tremorun belirgin olduğu kronik nörolojik hastalıktır. İnsidansı genç erişkin ve 60 yaş üstü 

olmak üzere bimodal artış göstermektedir. Hastalık etiyolojisinde genetik ve çevresel faktörler 

oldukça önemli rol oynamaktadır. Çevresel predispozan faktörler açısından ağır metaller, 

organik çözücüler, pestisitler, β-karbolin alkaloidler incelenmiştir. Ağır metal maruziyetinin 

bazal gangliyonlardaki birikimi neticesinde her tür hareket bozukluğu ortaya çıkabilmektedir. 

ET hastalarında kan Pb seviyesini değerlendiren çalışmalar mevcuttur.  Ancak sık maruz 

kaldığımız ağır metallerin (Al, Cr, Mn, Ni, Cu, Zn, Cd, Sn, Sb, Pb) ET üzerine etkisi hakkında 

literatürde net bir veriye ulaşılamamaktadır. Bu çalışmada, ET hastalarının tremor özellikleri, 

nöropsikiyatrik değerlendirme ve uyku ölçeklerinin kandaki ağır metal düzeyleri ile 

aralarındaki ilişki ve bu ağır metallerin hastalık etiyolojisindeki muhtemel yerini ortaya 

koyabilmeyi amaçladık. 

Çalışmamız kesitsel bir olgu kontrol çalışmasıdır. Hareket bozuklukları 

polikliniğimizde takip edilen 110 ET hastası ve 104 sağlıklı kontrol çalışmamıza dahil edildi. 

Hasta ve kontrol grubunun sosyodemografik özellikleri, öz ve soy geçmiş bilgileri kaydedildi. 

Hastalara ayrıntılı nörolojik muayene yapıldı, kullandıkları ilaçlar ve hastalık öyküsü alındı. 

Hasta grubuna Temel Tremor Değerlendirme Değerlendirme Ölçeği, Fahn-Tolosa-Marin 

Tremor Değerlendirme Ölçekleri; tüm katılımcılara ise Beck Depresyon ve Anksiyete 

Ölçekleri, Epworth Uykululuk Ölçeği ve Pittsburgh Uyku Kalitesi İndeksi uygulandı. Tüm 

katılımcılardan alınan periferik kan örneklerinin ağır metal düzeyleri incelendi. 
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ET hastalarında Al, Cd, Cr ve Sb kan düzeyleri kontrol grubuna kıyasla istatistiksel 

olarak anlamlı derecede daha yüksek saptanmıştır. Hastalık süresi ile Al kan düzeyi arasında 

pozitif yönde korelasyon saptanmıştır. Hasta grubunun Al kan düzeyi ile BAÖ puanı ve Sb, Zn 

kan düzeyleri ile BDÖ puanları arasında pozitif yönde bir korelasyon saptanmıştır. 

Bu sonuçlar değerlendirildiğinde ET ile Al, Cd, Cr ve Sb kan düzeylerinin etiyolojik 

açıdan ilişkili olabileceğini düşünmekteyiz. 

Anahtar kelimeler: Esansiyel tremor, ağır metal, etiyoloji, toksisite, spektrometri 
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SUMMARY 
 

Essential Tremor (ET); is one of the most common movement disorders and is a chronic 

neurological disease characterized by the involvement of the upper extremity and/or other body 

parts, with prominent postural and kinetic tremors. Its incidence increases bimodally in young 

adults and over 60 years of age. Genetic and environmental factors play a very important role 

in the etiology of the disease. Heavy metals, organic solvents, pesticides, β-carboline alkaloids 

were investigated in terms of environmental predisposing factors. As a result of the 

accumulation of heavy metal exposure in the basal ganglia, all kinds of movement disorders 

may occur. There are studies evaluating blood Pb levels in ET patients. However, there is no 

clear data in the literature about the effects of heavy metals (Al, Cr, Mn, Ni, Cu, Zn, Cd, Sn, 

Sb, Pb) that we are frequently exposed to on ET. In this study, we aimed to reveal the 

relationship between tremor characteristics, neuropsychiatric evaluation and sleep scales and 

heavy metal levels in the blood of ET patients, and the possible place of these heavy metals in 

the etiology of the disease. 

Our study is a cross-sectional case-control study. 110 ET patients followed in our 

movement disorders outpatient clinic and 104 healthy controls were included in our study. 

Sociodemographic characteristics, personal and family history information of the patient and 

control groups were recorded. The patients underwent a detailed neurological examination, the 

drugs they used and the history of the disease were taken. In the patient group, Basic Tremor 

Evaluation Evaluation Scale, Fahn-Tolosa-Marin Tremor Evaluation Scales; Beck Depression 
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and Anxiety Scales, Epworth Sleepiness Scale and Pittsburgh Sleep Quality Index were applied 

to all participants. Heavy metal levels of peripheral blood samples taken from all participants 

were examined. 

Al, Cd, Cr and Sb blood levels were found to be statistically significantly higher in ET 

patients compared to the control group. A positive correlation was found between disease 

duration and Al blood level. A positive correlation was found between Al blood level and BAI 

score; between Sb, Zn blood levels and BDI scores of the patient group. 

When these results are evaluated, we think that ET and Al, Cd, Cr and Sb blood levels 

could be etiologically related. 

Keywords: Essential tremor, heavy metal, etiology, toxicity, spectrometry 
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