


�  60  yaşında  ,  kadın  hasta	
�  Ellerindeki  titremeyi  4  yıl  önce  farketmiş.	
�  Son  iki  yıldır  çorba  ve  çay  içerken  zorlanıyor,  yemek  
davetlerine  bu  nedenle  gitmek  istemiyor,  bankada  
imza  atarken  zorlanıyor.	

�  Ressam  ve  6  aydır  resim  yapmayı  bırakmış.	



�  İyi huylu (benign) 
� Monosemptomatik 

�  KOMPLEKS ve PROGRESİF 



�  Farmakolojik tedavi: 
1.  Fonksiyonel kaybı azaltmak , 
2.  Sosyal – psikolojik fonksiyonal kaybı 

azaltmak 

�  Hafif vakalarda tedavi???? 
�  Cerrahi tedavi: farmakolojik tedaviye 

dirençli ağır vakalar 



1.  Subjektif sorgulama formları 
2.  Klinisyen tarafından gözleme dayalı 

skalalar 
3.  “Su dökme” testi 
4.  Spiral çizme ve yazı yazma 
5.  Akselorometre 
6.  EMG 



�  Tedavi sırasında tremor amplitudunda 
ortaya çıkan azalma klinik skalarla ve 
akselorometrik verilerde gösterilmesine 
rağmen , önemli olan fonksiyonel 
disabilitenin düzelmesi veya azalmasıdır.  

�  “Dramatik” tedavi yanıtı olan hastalar 
olduğu gibi, %25-55  vaka da farmakolojik 
“tedaviye yanıtsız”dır. 



Dikkat edilen parametreler:  
1. Güvenlik 
2. Tolerabilite 
3. Etkinlik 

İlk olarak hangi ilaç ile başlayalım? 
Kombinasyon monoterapiden daha etkin mi? 
Etkinlik- iyilik hali sürekli mi? 



� A düzeyinde kanıtı olan ajanlar: 
 
1.  PROPRANOLOL (dideral 40 mg) 

2.  PRİMİDON (mysoline 250 mg) 

“Practice parameter: Therapies for essential tremor.Neurology 2005” 



�  %50-90 vakada tremor amplitudunu 
azaltıyor ! 

�  Zamanla tüketilen alkol miktarı artıyor. 
�  Etki mekanizması ??? 
�  Etki başlaması: 10-15 dk, süresi: 3-4 s 
�  Rebound etki 
�  Nadir alkol kullanımı kontraindike değil ve 

etilizm riski düşük. 



� Non- selektif beta adrenerjik R 
antagonisti 

�  tremor amplitüdü üzerine etkili (%50), 
frekansı üzerine etkisiz. 

�  %50-70 vakada semptomatik düzelme, 
%50-60 ortalama tremor azalması ile 

�  Etkinlik doza bağımlı,  
     optimal doz aralığı: 60-320 mg/g, ortama 

etkin doz 185.2 mg/gün 

 



�  Etki mekanizması: periferik ve santral mekanizmalar 
beraber 

 
�  Diğer beta blokörler: metoprolol,nadolol, timolol, sotalol, 

atenolol... tremor üzerine etkileri propronolol kadar iyi 
değil, 
 pindolol etkili değil 

 
�  Yan etkileri: %12-66 başta boşluk hissi, yorgunluk, 

impotans ve bradikardi  
 ! kilo alımı, bulantı, diare, döküntü, depresyon, kognitif 
problemler 

 
�  Kontraendikasyonlar: 
Orta-ağır şiddetli astım, sinüs bradikardisi, tam AV blok, eş 

zamanlı Ca kanal blokör kullanımı, DM2 (?) 
    



� Nasıl başlayalım? 
10-60 mg bölünmüş dozlarda, 120 mg 

genellikle yanıt alınan dozdur, yeterli 
yanıt yoksa 240-320 mg’a kadar çıkılabilir. 

�  İzlemde: başlangıçta iyi tolere edilir, yan 
etkiler doza bağımlı, zaman içinde yan 
etkiler problem yaratabilir!! 



� Antikonvülzan, feniletilmalonamid ve 
fenobarbitale metabolize edilir.  

�  Etkinlik: Hastaların tremor klinik 
skalalarında akselometre kayıtlarında 
%50 düzelme 

�  750 mg/gün doza kadar çıkılan ve 
etkinliğini gösteren çalışmalar var, 

� Ortalama 481.7 mg/gün 
�  Tolerabilite problem (akut yan etkiler) 



�  Tolerabilite:  
Sedasyon 
Sersemlik hissi 
Yorgunluk 
Bulantı – kusma 
Ataksi, vertigo 
Kırgınlık 
Akut toksik reaksiyon 

 
 
 



� Nasıl başlayalım? 
2.5-62.5 mg küçük dozlarda bile akut toksik 

reaksiyon ortaya çıkabilir 
%22.7-72.7 sıklığı 
%20 vakada ilaç değiştirilmek zorunda 
� Uzun süreli yan etkilerde propranolola 

üstün!! 







�  B düzeyinde kanıtı olan ajanlar: 
1.  ALPRAZOLAM ( xanax 0.5 ve 1.0 mg) 
2.  ATENOLOL 
3.  GABAPENTİN- monoterapi 
4.  SOTALOL (talozin 80 ve 160 mg) 
5.  TOPİRAMAT (topomax) 



�  Klonozepam, lorazepam, alprazolam 
� GABA agonist etki, anksiyete ile artan 

tremorlarda 
� Uzun süreli kullanımda habitüasyon veya 

bağımlılık riski  



�  Kısa etkili benzodiazapin 
�  Tremor skalalarında %25-34 düzelme 
� Doz: 0.125-3.0 mg 
�  Yan etki: 0- % 50 (sedasyon ve yorgunluk) 





� GABA analoğu, GABA reseptörlerine 
affinitesi yok. 

�  Gironell (1999): GBP> plasebo, GBP=PRP 
�  Ondo (2000): GBP> plasebo? 
�  Pahwa (1998): GBP= plasebo 



�  Selektif beta1 adreno R antagonisti 
� Anti- tremor etkisini gösteren sınırlı veri 

 klinik skalalarda %25,  
 akselorometrede %37 düzelme 

� Doz: 50-150 mg 
�  Yan etkiler: benzer 



�  Etki mekanizmaları: 
1.  Sodyum, potasyum ve kalsiyum kanallarında 
2.  GABA A reseptör alt tiplerinde 
3.  Glutamat reseptörlerinde 
4.  Karbonik anhidraz inh. 

�  Ondo (2006): çift-kör,plasebo kontrollü, 
cross-over  n: 116 

Topiramat > plasebo (p=0.001) 
ortalama doz: 62 ± 9 mg/g 
�  Anti-tremor etki: klinik skalalarda %22-37 
          



� Non selektif beta adrenerjik R 
anatagonisti 

� Anti-tremor etki: klinik skalalarda %28 
� Doz: 75-200 mg 
�  Yan etki: uyanıklıkta azalma 



�  Yan etkiler:  
1.  Parestezi 
2.  Kilo kaybı 
3.  Tat duyusu 
4.  Üst sol y. enf 
5.  Yorgunluk 
6.  İştah azalması 
7.  Hafıza 
8.  Dizziness 
9.  Somnolans 
10.  Diare 
11.  Başağrısı  





�  Etki mekanizması ? 
� GABA ve glisin reseptör aktivitesini 

indirekt etki, çinko ve beta karbolin 
üzerine negatif allosterik modülasyon 

�  Beta karbolinler ( örn harmalin)  
�  ET vakalarında beta karbolinler yüksek 

bulundu (Louıs 2002) 
� Doz: 1000-3000 mg /g 



�  Flunarizin: (Curran 1993) FLN>plasebo 
� Nimodipin: (Biarry 1995) NMD> plasebo 

� Verapamil: etkisiz 
� Nikardipin: etkisiz 
� Nifedipin: kötüleştirme 



�  Klozapin: 

�  Trazadon: etkisiz 
� Mirtazapin: etkisiz 



Botulinum toksin 



�  Level A:  
1.  Propronolol 
2.  Primidon 
�  Level B: 
1.  Alprazolam 
2.  Atenolol 
3.  Gabapentin 
4.  Sotalol 
5.  Topiramat 

�  Level C: 
1.  Klonozepam 
2.  Klozapin 
3.  Nadolol 
4.  Bot toksin 
5.  DBS and talamotomi 



Tedavi 
verilmeyen 

Aralıklı tedavi Sürekli tedavi 

BZP 

Beta blk 

Alkol 

Beta blk primidon 

yetersiz tedavi 

cerrahi Potansiyel 
etkinliği olan: 

BZP, Gabapentin, 
Topiramat, Bot tok 

DBS-tal talamotomi 

+ 

Pahwa ve Lyons, 2003 


