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O0ZET

Huzursuz bacak sendromu (HBS) ekstremitelerde 6zellikle de bacaklarda tarifi
miimkiin olmayan anormal bir duyum, bir cesit dizestezi ile karakterize bir hasta-
liktir. Bu anormal duyum / dizestezi kargi konulmasi miimkiin olmayan hareket et-
me ihtiyacl ve motor huzursuzluga neden olur. Uykuda periyodik hareket bozuk-
lugu (UPHB) ise uyku sirasinda periyodik olarak tekrarlayan, oldukga streotipik
ayak, bacak ve/veya kol hareketleri ile sekillenen bir hastaliktir. HBS ve
UPHB'nun siklikla birlikte gdriiliiyor olmasi ve HBS ile iliskili hareketlerin, uyku-
nun baglamasi ve derinlesmesi ile birlikte, UPHB'nun karakteristik ozelliklerine
sahip, daha yaygin ve diizenli bir hal aldiginin gosterilmesi bu iki hastaligin, ortak
bir santral sinir sistemi (SSS) bozuklugunun farkli iki klinik gésterimi oldugunu di-
siindiirmektedir. Her iki hastaligin prevalansi da yasla birlikte artis gésterir ve uy-
kusuzluk yakinmasinin en énemli nedenleridir. idiyopatik olabilecekleri gibi diger
medikal, ndrolojik veya primer bir uyku bozukluguna eslik edebilirler. Patofizyolo-
jileri tam aydinlatlamamis olmakla birlikte, SSS"deki demir aziiginin, uyku-uyanik-
lik durumuna bagli olarak A11 dopaminerjik sistemde dedgisiklige yol agtigi bunun
da spinal eksitabilite artisina neden oldugu kabul edilmektedir Tedavide, basta
dopamin agonistleri olmak iizere, L- Dopa, antiepileptikler, benzodiazepinler veya
opioidler kullanilir. (NGropsikiyatri Arsivi 2007; 44: 95-100)

Anahtar Kelimeler: Huzursuz bacak sendromu, uykuda periyodik hareket bozuk-
lugu, insomni

SUMMARY

Restless Legs Syndrome (RLS) is characterized by an abnormal sensation in the
extremities, especially in the legs, which is a type of disesthesia difficult to
define. This abnormal sensation/ disesthesia compels an urge to move in order to
relieve the sensation and causes motor restlessness. Periodic Limb Movement
Disorder of Sleep (PLMD) is a disease characterized by prominent periodically
repeating stereotypic movements of the feet, legs and/or arms during sleep.
Because RLS and PLMD often accompany each other and with the sleep onset
and deepening of sleep, movements related to RLS turn into a more regular and
extensive form characteristics of PLMD, one may think that these are two
clinical variation of a common central nervous system disorder. Prevalance of
both disorders increases with the age and one of the most important causes of
insomnia. They may be idiopathic but may also be involved in other medical,
neurological, or primary sleep disorders. Although pathophsiology of these
disorders are not fully understood, it has been suggested that CNS iron deficieny
which cause of the changes in A11 dopaminergic system in turn result in spinal
excitability in a state dependent manner. In the treatment, preferably dopamine
agonists, L-Dopa, antiepileptics, benzodiazepines and opioids are being used.
(Archives of Neuropsychiatry 2007; 44: 95-100)

Key words: Restless legs syndrome and periodic limb movements during sleep,
insomnia

Girig

Huzursuz bacak sendromu (HBS) ilk kez 1685'de Thomas
Willis tarafindan tanimlanmus, ilk vaka bildirimi ise 1945 yilinda
Ekbom tarafindan yapilmistir (1,2). HBS, ekstremitelerde dzellik-
le de bacaklarda tarifi miimkiin olmayan anormal bir duyum, bir
cesit dizestezi ile karakterize bir hastaliktir. Bu anormal du-
yum/dizestezi karsi konulmasi miimkiin olmayan hareket etme
ihtiyaci ve motor huzursuzluga neden olur. Semptomlarin istira-

hat halinde ortaya ¢ikmasi ve/veya artmasi ve harekeket ile ra-
hatlamasi hastalik igin tipik ve tani koydurucudur.

Uykuda periyodik hareket bozuklugu ise (UPHB) ilk kez 1953
yilinda Symonds tarafindan ‘'nocturnal myoklonus' adi ile tanim-
lanmis (3), hareketlerin periyodik karakteri ve elektromiyografi
(EMG) bulgularini gosteren ilk elektrofizyolojik calisma Lugare-
si ve arkadaslari tarafindan 1965 yilinda yapilmistir (4). UPHB,
uyku sirasinda periyodik olarak tekrarlayan, oldukga streotipik
ayak, bacak ve/veya kol hareketleri ile sekillenen bir hastaliktir.
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Hareketler tipik olarak ayak bagparmaginin dorsifleksiyonu ile
birlikte, cogunlukla buna eslik eden ayak bilegi, diz bazen de
kalcanin parsiyel fleksiyonu seklindedir.

Huzursuz bacak sendromu ve UPHB'in siklikla birlikte gorii-
liyor olmasi ve HBS ile iligkili hareketlerin, uykunun baglamasi
ve derinlesmesi ile birlikte, UPHB'in karakteristik 6zelliklerine
sahip, daha yaygin ve diizenli bir hal aldiginin gésterilmesi (5)
bu iki hastaligin, ortak bir santral sinir sistemi (SSS) bozuklugu-
nun farkli iki klinik gosterimi oldugunu diisiindiirmektedir. Nite-
kim, patofizyolojiyi aydinlatmaya ydnelik yapilan ¢alismalarda
da her iki hastaligin ortaya ¢ikisinda benzer mekanizmalarin rol
oynadiginin ortaya konmasi ve HBS'in tedavisinde kullanilan
ilaglarin UPHB semptomlarini da ortadan kaldirmasi bu goriisii
desteklemektedir.

Prevalans

Huzursuz bacak sendromunun prevelansiile ilgili olarak ya-
pilan birgok ¢aligma toplumda ortalama %10-15 sikliginda go-
riildiigiine isaret etmektedir (6). Yaglanma ile goriilme sikhgr ar-
tan bir hastalik oldugu bildirilmekle birlikte, son yillarda dzellik-
le cocukluk caginda da gériiliiyor olmasi hastaligin simdiye ka-
dar az taniniyor olmasi veya tani koymanin gecikmesi seklinde
yorumlanmaktadir. Walters ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alis-
mada, hastalarin %45'inde 20 yasindan dnce ilk semptomlarin
ortaya ¢iktii belirtilmektedir (7). Montplaisir ve arkadaslari ise
HBS semptomlarinin ortalama baslangic yasini 27 olarak bildir-
mekte, bununla birlikte hastalarin %13'linde semptomlarin 10
yasindan dnce ortaya ciktiina dikkat gcekmektedirler (8).

Uykuda periyodik hareket bozuklugu ise 30 yas éncesi ol-
dukca nadir olup, sikligi ve siddeti yasla birlikte artan bir hasta-
hktir. UPHB'nun varhigini degerlendiren en genis epidemiyolojik
caligma, 18,980 kisiyi iceren 15-100 yaslari arasinda genel nii-
fusta yapilmis ve prevelansin %3,9 oldugunu bildirmigtir. Calis-
ma, kadin cinsiyet, kafein tiiketimi, stres ve mental hastaliklarin
varligi gibi UPHB ile iligkili pek ¢ok etkeni de tanimlamistir. Pre-
velansi 55 yas Uistli %29 ve 65 yas iizerinde ise %44 olarak bildi-
rilmektedir (9).

Huzursuz bacak sendromu ve UPHB, erkek ve kadinlarda esit
siklikla goriilmekte, bazen ailesel 6zellik gosterebilmektedir (10).

Klinik Ozellikler

Huzursuz bacak sendromunun tipik klinik dzelligi uykuya
dalmay! engelleyen, dizestezinin eslik ettigi, ekstremitelerde
ozellikle de bacaklarda kargi konulmasi miimkiin olmayan hare-
ket etme ihtiyaci ve motor huzursuzluktur. Hastalarin bazilarin-
da gece ici ekstremilerdeki bu anormal duyum ile uyanma ve
tekrar uykuya dalma zorlugu gériiliir. Semptomlar hastaligin
baslangicinda tek tarafli olabilmekle birlikte zaman iginde her
iki alt ekstremiteyi de etkiler. Yapilan ¢caligmalar, hastalarin yarisi-
na yakininda kollarin da etkilenmis oldugunu gostermektedir (11).
Semptomlarin sirkadiyen ozellige sahip olmasi, yani aksam sa-
atleri ve geceleri daha belirgin olmasi ve istirahat halinde orta-
ya gikmasi ve/veya artmasi HBS igin karakteristiktir (12).

HBS haftalar veya aylar siiren remisyon dénemleri ve semp-
tomlarin ortaya ciktigi alevienme dénemleri ile seyreden, hayat
boyu devam eden bir hastaliktir. Remisyon ve alevlenmeleri be-
lirleyen faktérler bilinmemekle birlikte, asiri fiziksel aktivite, ¢ok
sicak veya soguga maruz kalma ve asiri kafein aliminin semp-
tomlarda artiga yolagtigi gosterilmistir. Ayrica HBS semptomla-
ri gebeligin dzellikle ilk aylarinda belirgin olarak artar ve hatta
gebelik bu hastaligin ortaya ¢ikmasina neden olabilir. Gebelik-
te HBS goriilme sikhgi %11-13 olarak bildirilmektedir (13).

Huzursuz bacak sendromlu hastalarin %94'tinde hem uyku-
ya dalma hem de siirdiirmede zorluk, %84.7'sinde sadece uyku-
ya dalmakta zorluk, %86'sinda ise sadece uykuyu siirdiirme
zorluk yakinmasi mevcuttur (8). Ayrica HBS'li hastalarin ¢ogu
uyaniklik sirasinda UPHB'deki hareketlere benzer kismen peri-
yodik, myokloni benzeri kisa siireli ekstremite hareketleri de bil-
dirmektedir.

Uykuda periyodik hareket bozuklugunda ise HBS'de oldugu
gibi tani koydurucu tipik klinik &zellikler mevcut degildir. Uyku-
ya dalma giicliigii, gece ici stk uyanma, sabah erken uyanma ve
gilindiiz asin uykululuk gibi bir ok farkli uyku-uyaniklk sikayet-
leriile birlikte goriilebilir. Hastalarin bazilari kol ve bacak atma-
lari ile uyanmadan yakinmakla birlikte, cogunda yakinma sa-
bahlar bacaklarda agri, dinlenmemis ve yorgun uyanma veya
nadiren giindiiz uykululuk halidir. Insomni yakinmasi ile basvu-
ran hastalarin %18'inde, giindiiz uykululuk sikayeti ile bagvuran
hastalarin ise %11'nde primer taninin UPHB oldugu bildiriimek-
tedir. Bununla birlikte bazi ¢calismalarda, siibjektif yakinmalar
ile UPHB arasinda bir iligki de gdsterilememistir (14). Klinik acI-
dan bakildi§inda, genel olarak, bacak hareketlerine siklikla, uy-
kunun bdliinmesine yol acan EEG uyaniklik reaksiyonlarinin es-
lik ettigi ve bunlarin olmadigi durumlarda hastalarin uyku-uya-
niklik sikayetlerinin olmadigi kabul edilmektedir.

Klinik Formlar

Huzursuz bacak sendromlu ve UPHB idiyopatik ve sempto-
matik olmak iizere 2 farkli sekilde ortaya cikabilir. idiyopatik
formda, hastalarin birinci derece akrabalarinda %50 oraninda
ortaya cikiyor olmasi, otozomal dominant bir gegisin varhgini
desteklemektedir (15). Genetik Gzellik, HBS igin daha belirgin-
dir. Gotbout ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada (16) HBS'de
otozomal dominant gecis net olarak gdsterilmis, ve bu grubun
tedaviye daha direncli oldugu bildirilmistir. idiyopatik HBS'de,
hastalik baslangic yasi genellikle 20 yasin altindadir.

Semptomatik HBS ve UPHB ise medikal, ndrolojik veya diger
bir primer uyku bozukluguna bagh olarak ortaya ¢ikar. Bu has-
taliklar arasinda demir eksikligi [anemi ile birlikte ya da olmak-
sizin] (17,18), iremi (19,20), romatoid artrit (21) ve diabetes mel-
litus (22) ozellikle dnemlidir. Tiim bu hastalikarda HBS'nin
prevelansi %10 civarinda olup genellikle UPHB ile birliktedir.
Gebelik HBS ile siklikla birlitelik gésteren bir durumdur (23). N&-
rolojik hastaliklar agisindan, periferik néropati, radikiilopati ve-
ya miyelopatiler, (24), spinal kord tutulumu ile giden multiple
skleroz (25), kord basilari, (26), Parkinson hastalgi (27), L-do-
pa’ya cevap veren distoni (28) gibi bazal ganglion hastaliklarinin
yani sira, noroleptik kulanimina bagh akatizi (29), 'stiff person'
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sendromu (30) ve Tourette sendromu (31) gibi hastaliklar sayila-
bilir. Cocuklarda dikkat azhgi-hiperaktivite sendromu ile HBS'in
siklikla birliktelik gosterdigi de vurgulanmaktadir (32).

Bu iki hastalik hem birbirleri hem de diger bazi uyku bozuk-
luklari ile de birliktelik gdsterebilir.Yapilan ¢alismalar HBS'li
hastalarin %85'inde uykuda periyodik hareket bozuklugunun
(UPHB) da bulundugunu géstermektedir (33). Bununla birlikte,
narkolepsi-katapleksi sendromu (34), obstriiktif uyku-apne
sendromu (35), ve REM (rapid-eye-movement) uykusu davranig
bozuklugu (36), UPHB'in eslik ettigi diger uyku bozukluklarndir.

Patofizyoloji

Uyku ve uyaniklikta birbirinin devami olarak kabul edilen ve
ortak patofizyolojiye sahip olduklar diisiiniilen HBS ve UPHB'in
patofizyolojisi, simdiye kadar yapilan birgok ¢alismaya ragmen
halen tam anlamiyla aydinlatilamamistir. Yapilan birgok calisma
lokalizasyonu belirlemeye yonelik planlanmig, bu ¢alismalarda
kortikal, subkortikal, beyin sapi, spinal kord ve periferik sinir
sisteminin bu hastaliklarin gelisimindeki rolii arastirilmistir.

Uzun yillar UPHB'in kortikal kékenli oldugu diigiiniilmiis fa-
kat elektroensefalografiye (EEG) yénelik ‘back avareging’ ¢alis-
malarinda, bacak hareketleri 6ncesinde herhangi bir kortikal
potansiyel saptanmamstir (37). SEP (sensorial-evoked-potenti-
al) caligmalari da korteksin bacak hareketleri ya da sensoriyel
semptomlarda primer olarak rol almadigini gdstermistir (38).

Patofizyolojide subkortikal yapilarin rolii gériintiileme ¢alis-
malari ile arastinlmistir. Fonksiyonel manyetik rezonans gériin-
tlileme calismalarinda, hareketler sirasinda pons ve kirmizi ge-
kirdegin aktivasyonu ile birlikte kortikal aktivasyonun olmamasi
subkortikal orijini isaret etmistir (39). Baska bir fonksiyonel man-
yetik goriintiileme ¢alismasinda, bacaklarda huzursuzluk hisse-
dilmesi sirasinda serebellumda bilateral aktivasyon ile birlikte,
kontralateral talamusun aktivasyonu gdsterilmistir (40). Ayni ¢a-
lismada, HBS ile birlikte UPHB olan hastalarda kirmizi ¢ekirdek
ve beyinsapi retikiier aktivator sistemde de aktivasyon meydana
geldigi gosterilmigtir. Bununla birlikte ayni hastalarda istemli ha-
reketler sirasinda aktivasyon sadece motor kortekste ve globus
pallidusta gozlenmistir. Pozitron emisyon tomografisi (PET) ve
tek-foton emisyon kompiiterize tomografisi (SPECT) ile yapilan
calismalarda da serebellum ile bazal ve kirmizi cekirdeklerin et-
kilenimi gosterilmis, fakat buna neden olabilecek etiyolojik bir
faktor tanimlanamamistir (41). Bu ¢alismalar isiginda, HBS'nin
patofizyolojisinde spinal kord ile bazal ganglionlar arasinda ka-
lan sinir sistemi bolgesinin rol aldigi biiyiik élgiide kabul gérmiis
(39), fakat yapisal bir lezyon ile iliskisi gosterilememistir (42).

Beyin sapi lokalizasyonunu destekleyen calismalar, normal
uyku ve koma sirasinda yapilan insan ve hayvan ¢alismalarndir.
Bu ¢aligmalarda, sistemik ve pulmoner arter basinci, solunum,
intraventrikiiler basing, kalp atim hizi, pupilla ¢capi ve EEG rit-
minde, UPHB ritmi ile ayni, 20-40 saniye arasinda degisen peri-
yodik degisiklikler saptanmistir (43). Buna ilave olarak son yil-
larda, uykuda, siklik alternan patern (CAP) denilen, beyinsapi
kokenli fizyolojik bir EEG uyanikhk ritmi saptanmistir. Bu ritim
uykunun NREM (non-rapid-eye-movement) donemlerinde orta-
ya cikan, 20-40 saniyelik intervallerle tekrarlayan, A ve B fazla-

rindan olusan, korteksin aktivasyon ve deaktivasyonunu yansi-
tan bir ritimdir. UPHB ve CAP ayni ritme sahiptir ve yapilan bir-
cok calismada periyodik hareketlerin, %92 diizeyinde CAP’in ak-
tif A fazinda ortaya ¢iktigi gdsterilmistir. Ayrica UPHB hastalarin-
da CAP frekansi ve siiresi de artmig olarak bulunmustur (44). Bu
bulgular bacak hareketlerinin beyinsapinin bilinmeyen bir sevi-
yesinde bulunan, retikiiler eksitabilitede ritmik dedgisikliklere
neden olan bir “pacemaker” tarafindan ortaya cikarildigina isa-
ret etmektedir (45). Bununla birlikte, Weschler ve arkadaslari-
nin yaptigi bir calismada UPHB tanisi almis hastalarda g6z kirp-
ma refleks latensinin uzadi§inin gdsterilmesi, bacak hareketle-
rine neden olan bélgenin pons ya da ponsa yakin daha asagida
bir seviyede olduguna isaret etmektedir (46).

Uykuda periyodik hareket bozuklugunun spinal kord koken-
li oldugu da diisiiniilmektedir. Nitekim, spinal kord tam kesile-
rinden sonra, spinal kord lezyonlarinda, ya da spinal anestezide
UPHB'in ortaya ¢iktigi bildirilmistir (47,48). Bir hipoteze gore; bu
hastalardaki bacak hareketleri, internal bir uyarana yanit ola-
rak ortaya cikan bir spinal fleksor refleksdir. Yaglanmayla birlik-
te ortaya cikan osteoartritik dejenerasyonlar, uyku sirasinda
bazi pozisyonlarda spinal kord ve sinir koklerinde irritasyona
yol agarak bu refleksi baslatir (49). Hareketlerin Babinski ceva-
bina benzerligi ise, uykuda normal olarak ortaya ¢ikan supras-
pinal inen inhibitor yol supresyonunun patolojik bir eksazerbas-
yonu olarak yorumlanmaktadir. Diger bir teori, spinal kord eksi-
tabilitesi artigidir. Medial plantar sinirin elektriksel olarak uyari-
mi ile bilateral antagonist bacak ve baldir kaslarindan yapilan
kayitlarda, bu hastalarda kontrol grubuna gdére spinal kord ek-
sitabilitesinin anlamli olarak arttigi, uyku esnasinda multipl geg
cevaplarin ortaya ¢iktigi gosterilmistir (50). Ayrica, multipl skle-
roz, siringomyeli veya myelopati gibi spinal kordu tutan hasta-
liklarda ortaya gikan HBS ve UPHB'de, spinal kord lezyonlarinin
spinal ndronal eksitabiliteyi arttirarak bu hastaliklari ortaya ¢i-
kardigi iddia edilmektedir (51).

Patofizyolojide periferik sinir sisteminin roliinii arastiran
elektrofizyolojik ¢alismalarda, posterior tibial ve median sinir
uyari cevaplari normal bulunmus (52), bu sonuglar bu hastalik-
larda primer afferent sensoriyal bir bozuklugun olmadigini orta-
ya koymustur.

Huzursuz bacak sendromu ve UPHB'in patofizyolojisinde
basta dopaminerjik olmak iizere opioiderjik ve noradrenerjik
norotransmitterler rol oynar. Dopaminerjik hipofonksiyon ilk kez
1982 yilinda, Dr. Sevket Akpinar tarafindan, L-Dopa tedavisi ile
HBS semptomlarinin ortadan kalktiginin gdsterilmesi ile giinde-
me gelmis ve bu bulus, gerek patofizyoloji ve gerekse nérofar-
makolojiye yonelik galismalarda yeni bir ¢igir agmistir (53).
Dopamnerjik hipofonksiyon, gdriintiileme c¢aligmalari ile de
desteklenmis, SPECT c¢alismalarinda bu hastaliklarda
post-sinaptik D-2 reseptdr sayisi ve afinitesinde azalmanin var-
higini ortaya konmustur (10). PET galismalarinda ise kaudat ge-
kirdek ve putamende DA aliminin anlamli olarak azaldigi goste-
rilmistir (54). Son yillarda, dopaminerjik hipofonksiyonda demi-
rin rolii 6zellikle vurgulanmaktadir. Demir, dopamin sentezinde
hiz belirleyici enzim olan tirozin hidroksilazin kofaktoriidiir. Ozel
bir manyetik goriintiileme metodu ile beyinde HBS'nin siddeti
ile dogru orantili olmak {izere, substansiya nigra ve putamende
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demir konsantrasyonunun diisiik oldugu saptanmistir (55).
HBS'i olan hastalarin beyin omurilik sivilarinda da ferritin ve
transferrin degerlerinin diisiik oldugu goériilmiis ve bunun diisiik
beyin demirinin indirekt bulgusu oldugu dne siiriilmiistiir (56).

Patofizyolojiye 11k tutan 6nemli bir 6zellik de bu hastalikla-
rin sirkadiyen ozelligidir. HBS'de motor huzursuzlugun sabah
saatlerinden baglayarak giin icinde giderek artis gésterdigi ve
geceyarisini takip eden saatlerde maksimuma ulastigi gdsteril-
mis, ancak bununla birlikte, diger fizyolojik ritimlerde bir kayma
saptanmamustir (57). HBS hastalarinda semptomlarin aksam ya
da gece saatlerine dogru artis gdstermesi Uluslararasi Huzur-
suz Bacak Sendromu Calisma Grubu (International Restless
Legs Syndrome Study Group: IHBSSG) tarafindan artik hastali-
gin tani kriterlerinden biri olarak belirlenmistir.

Huzursuz bacak sendromu ve UPHB'in bir “arousal” yani
uyanma bozuklugu oldugu da iddia edilmektedir. UPHB hastala-
rinda, bacak hareketleri ile uyaniklik reaksiyonlarinin iliskisine
bakildiginda, uyaniklik reaksiyonlarinin bacak hareketleri énce-
si ve sirasinda, bacak hareketlerinin hemen sonrasina gore an-
lamli olarak daha fazla oldugu gosterilmistir (58). Son yillarda
HBS'nun sigan modeli yapilmis, A11 dopaminerjik ¢ekirdeklerin
subkortikal lezyonlarinin hem HBS hemde UPHB'na yol agtigi
gosterilmistir (59).

Sonug olarak HBS ve UPHB patofizyolojisinde bugiin,
SSS’deki demir azhginin, uyku-uyaniklik durumuna bagh olarak
A11 dopaminerjik sistemde degisiklige yol actigi bunun da spi-
nal eksitabilite artisina neden oldugu kabul edilmektedir (42).

Ayirici Tani

HBS'in tani kriterlerinin net olmasi nedeniyle genellikle ayi-
rici tanida genellikle gii¢lik ¢cekilmez. UPHB ayirici tanisinda
ise polisomnografi (PSG) tetkikine basgvurulmaldir. Ayirci tani-
da diisiiniilmesi gereken hastaliklar, akatizi, nokturnal bacak
kramplari, hipnik myoklonus, pozisyonel rahatsizlik, Painful
legs and moving toes “ sendromu ve anksiyete bozuklugudur.

Tani

Huzursuz bacak sendromu tanisi tamamiyle klinik degerlen-
dirmeye dayanmaktadir. IHBSSG HBS tani kriterlerini su sekil-
de belirlemistir (60):

1. Genellikle dizestezinin eslik ettigi fokal akatizi,

a- Ekstremitelerde &zellikle de bacaklarda karsi konulmasi
miimkiin olmayan hareket ettirme ihtiyaci,

b- Bacaklarda periyodik, agrili olmayan fakat rahatsiz edici
anormal duyum epizodlari,

2. Motor huzursuzluk,

Hareket etme ile rahatlayan veya tamamen ortadan kalkan
asirt huzursuzluk durumu,

3. Semptomlarin istirahat halinde ortaya ¢ikmasi ve/veya
artmasi,

4. Sirkadiyen o6zellik

Normal bir sirkadiyen ritim iginde semptomlarin aksam sa-
atleri veya geceleri daha belirgin olmasi.

Huzursuz bacak sendromu tanisi i¢in bu 4 kriterin de birlik-
te bulunmasi gereklidir.

Huzursuz bacak sendromunun siddetini belirlemede, ayrica
tedaviye baslama ve izlemede referans olmasi agisindan siddet
skalasi kullanilmasi dnerilmektedir. John Hopkins HBS siddet
skalasinda semptomlar 0-3 skalasinda degerlendirilir (61):

0: semptomsuz,

1: sadece gece semptomlarinin varhg,

2: sadece aksam saatlerinde (18:00'dan sonra) semptomla-
rinin varhg,

3: saat 18:00 6ncesinde de semptomlarinin varligi seklindedir.

UPHB tanisi ise ancak PSG ile konulur. Periyodik bacak ha-
reketlerinin kaydedilmesi ve skorlanmasindaki standartlar Ulus-
lararasi Huzursuz Bacak Sendromu Calisma Grubu (Internati-
onal Restless Legs Syndrome Study Group, IRLSSG) ile birlikte
yapilan ¢alismalar sonucunda Diinya Uyku Tibbi Birligi (World
Association of Sleep Medicine, WASM) tarafindan belirlenmis-
tir (62). Bu kriterlere gdre, hareketin siiresi, en az 0,5 saniye ve
en fazla 10 saniye olarak belirlenmistir. Periyodik hareket olarak
kabul edilebilmesi i¢in arka arkaya gelen iki hareket arasindaki
siire en az 5 saniye ve en fazla 90 saniye olmalidir. Periyod kri-
terine uyan ardi sira harektlerin sayisi dort veya daha fazla ol-
malidir. Hareketler uykunun herhangi bir evresinde veya uyanik-
likta ortaya cikabilir ve ardisik olaylar dizisi uyku-uyaniklik evre-
leri degisikliklerinde devam edebilir. iki alt ekstremitede ortaya
cikan hareketlerin, birbirinden farkli sayilabilmesi igin, birinin bi-
tis digerinin baslangici arasinda en az 0,5 saniye siire gereklidir.
Hangisinin daha once olduguna bakmaksizin, eger bir olayin bi-
tisi ile diger olayin baslangici arasinda 0,5 saniyeden daha az
siire varsa, uyaniklik reaksiyonu ve/veya anormal solunum olayi
hareket ile iligkili olarak kabul edilmektedir.

Tedavi

Tedaviye baslamadan &nce, bu hastaliklara neden olabile-
cek veya birliktelik gosterebilecek hastaliklar sorgulanmali ve

Tablo 1. Dopamin agonistleri
Baslangig Max. Doz
Dopamin Agonistleri  Kimyasal yapi dozu (mg/giin)  (mg/giin) Titrasyon Yan etkiler
Bromokriptin (D2) Ergot alkaloidi 2,5 40 Yavas Hipotansiyon,bulanti, nazal konjesyon
Kabergolin (D3,2) Ergot alkaloidi 05 ? ? ?
Pergolid (D2,3,4) Ergot alkaloidi 0,05 6,0 Cok yavas Hipotansiyon,bulanti, nazal konjesyon
Promipeksol (D3) Sentetik (non-ergot) 0,125 6,0 Hizl Bacaklarda 6dem, psikomotor hizlanma, giindiiz uykululuk
Ropinirol (D3) Sentetik (non-ergot) 0,25 24,0 Orta Bacaklarda 6dem, bulanti, giindiiz uykululuk
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tetkik edilmelidir. Diger bir deyisle, idiyopatik/ semptomatik
form ayiredilmelidir. ilk amag, altta yatabilecek hastaliklarin te-
davisi olmalidir. Boylece tam bir diizelme saglanabilecegi gibi,
ila¢ dozunun diisiirlilmesi de miimkiin olabilir.

Dopamin agonistleri hem idiyopatik hem de semptomatik
HBS ve UPHB'de birinci secenek tedaviyi olustururlar.
Tablo 1'de, dopamin agonistlerinin, HBS ve UPHB'de kullanim-
lar dzetlenmistir.

Tedavide dopa dekarboksilaz inhibitérleri ile birlikte levodo-
pa (L-dopa) da, ilk dozdan itibaren semptomlarda gerilemeye
yol agmaktadir. L-dopa tedavisinin iki 6nemli yan etkisi, “rebo-
und” ve “augmentation” dir. “Augmentation”, semptomlarin
daha erken saatlerde baslamasi ve daha siddetli olarak ortaya
cikmasi, “rebound” ise daha gec¢ saatlere kaymasi ve daha sid-
detli olarak ortaya ¢ikmasi olarak tanimlanir. L-Dopa’nin uzun
stireli kullanimda “augmentation” a yol agmasi %82, rebound
yol agmasi ise %25 olarak bildirilmektedir (63).

Antiepileptiklerden 6zellikle gabapentinin HBS ve UPHB'de
etkinligi gosterilmistir. Giinliik 2700 mg'a kadar arttirilabilen
dozlarda gabapentin kullanimi, sensoriyal huzursuzluk olarak
agnyr on planda belirten hastalarda ve hafif-orta derecedeki
HBS tedavisinde oldukga etkilidir.

Bezodiazepinler ve ozellikle klonazepam semptomlarda ol-
dukga belirgin diizelmeye neden olmakla birlikte (64,65) bagim-
hhk ve tolerans yan etkileri nedeniyle ancak siirekli tedavinin
gerekmedigi gen¢ hastalarda alevienme dénemleri sirasinda
kisa siireli tedavi secenegi olarak diigiiniilmelidir. Klonazepam
0,5-4,0 mg dozunda, temazepam 15-30 mg dozunda, triazolam
0,125-0,5 mg dozunda 6nerilmektedir.

Opioidler (oksikodon, hidrokodon, propoksifen, metadon,
pentazosin, kodein, morfin), tedavide oldukga etkili ajanlar ol-
makla birlikte, diger tedavilerden yanit alinamayan ve gok sid-
detli yakinmalari olan hastalarda kisa siireli kullanilabilir. Kulla-
nimlari durumunda, kisa etkili opioidlerden diisiik dozlarda bas-
lanmali ve her hasta bagimlilik ve tolerans agisindan yakin taki-
be alinmalidir. Dozlan olduk¢a degismekle birlikte, kodein
15-240 mg/giin, propoksifen 130-520 mg/giin, oksikodon 2,5-20
mg/giin, pentazosin 50-200 mg/giin, ve metadon 5-30 mg/giin
seklinde kullaniimaktadir.

Serum ferritin diizeyi 50 ng/ml'nin altinda olan hastalarda
oral veya IV demir tedavisinin etkinligi kanitlanmistir. Tramadol,
magnezyum siilfat, ve baklofen sdzii edilen ancak etkinligi ka-
nitlanmamis olan tedavilerdir.

HBS ve UPHB semptomlarini arttirdii gésterilen madde ve
ilaclar kafein, alkol, néroleptikler ve trisiklik antidepresanlar ve
serotonin geri alimini inhibe eden antidepresanlardir. Metok-
lopramid ve bazi kalsiyum kanal blokerleri, proklorperazin veya
droperidol gibi dopamin sistemi iizerine etkisi olan ilaclar da
semptomlari arttirabilirler.
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