
lk kez 1959 yılında Adams ve ark. tarafından alkolik ve malnütre dört
hastada santral pontin miyelinoliz (SPM) tanımlanmıştır. Ekstrapontin
miyelinoliz (EPM) ise 1962 yılında tanımlanmıştır.1-3

Ozmolaritedeki hızlı bir değişikliği takiben gelişen ozmotik demiyeli-
nizasyon sendromu, genellikle herhangi bir nedenle gelişen hiponatreminin
hızlı düzeltilmesine bağlı olup, SPM ve/veya EPM olarak da ifade edilmek-
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Parkinsonizm ile Prezente Olan
İzole Ekstrapontin Miyelinoliz:

Olgu Sunumu ve Literatürün Gözden Geçirilmesi

ÖÖZZEETT  İlk kez 1959 yılında dört hastada tanımlanan ponsta miyelin kaybının 1962 yılında ekstra-
pontin lokalizasyonlarda da oluşabileceği bildirilmiştir. Bu klinik tablolar santral pontin ve ekstra-
pontin miyelinoliz (SPM/EPM) olarak isimlendirilmiştir. Her iki klinik durum da  hiponatreminin
hızlı düzeltilmesi sonucunda  gelişen ozmolaritedeki hızlı değişikliğin bir  sonucu olarak meydana
geldiği için ozmotik demiyelinizasyon sendromu olarak da adlandırılmaktadır. EPM  hastaları  lez-
yonların  lokalizasyonuna  bağlı  olarak  farklı  klinik  tablolar  ile  prezente  olabilmektedir.  EPM’de
lezyonlar sıklıkla serebellum, lateral genikulat cisim, putamen, talamus, serebral kortikal/subkor-
tikal bölgede yerleşebilmektedir. İntoksikasyonlar, ilaçlar, serebrovasküler hastalıklar, metabolik
nedenler, kafa travması, enfeksiyonlar ve intrakraniyal tümörler sekonder Parkinsonizm’e neden
olabilmektedir. Ayrıca, sekonder Parkinsonizm’in çok  nadir sebeplerinden  biri de EPM’dir.  Bu  ça-
lışmada, Parkinsonizm kliniği ile başvuran olguda nadir etiyolojik nedenlerden biri olan izole EPM
tartışılmıştır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Parkinson hastalığı, ikincil; miyelinoliz, santral pontin; hiponatremi; 
ozmolar konsantrasyon  

AABBSS  TTRRAACCTT  After the first description of pontine demyelination in 1959 extrapontine demyelina-
tion was reported in 1962. Both of these clinical syndromes (central pontine/extrapontine myeli-
nolysis) (SPM/EPM) are mostly due to rapid correction of hyponatremia. Both of them are called
as osmotic demyelination syndrome because of the  rapidly osmolarity changes. Patients diagnosed
with  EPM may present with various clinical manifestations according to the localisation of the le-
sions which can be seen in cerebellum, corpus geniculatum laterale, putamen, thalamus, cerebral
cortex/subcortex area. Aetiologies of the secondary Parkinsonism are intoxications, drugs, cere-
brovascular disease, head trauma, metabolic diseases, infections, brain tumors. Also, EPM is a very
rare cause of secondary Parkinsonism. In this paper, we discussed a case  with isolated EPM pre-
senting with Parkinsonism. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Parkinson disease, secondary; myelinolysis, central pontine; hyponatremia; 
osmolar concentration 
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tedir.3 EPM’de lezyonlar sırasıyla serebellum
(%55), lateral genikulat cisim (%41), putamen
(%34), talamus (%34), serebral kortikal/subkorti-
kal bölgede (% 34) lokalize olabilmektedir.4

Sekonder Parkinsonizm’in çok ender nedenle-
rinden biri de EPM olmakla birlikte, EPM hastala-

rında psödobulber semptomlar, tetraparezi ve çe-
şitli hareket bozuklukları da tanımlanmıştır.3,5-9 Li-
teratürde 1993 yılından beri izole EPM’ye sekonder
olarak gelişen Parkinsonizm tanılı 11 hasta bildi-
rilmiş, bu hastaların en uzun izlem süresi dört yıl
olarak belirtilmiştir (Tablo 1).9-19
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Hiponatremi Hiponatremi Hiponatremi-Parkinsonizm başlangıcı İzlem

Hasta nedeni (sodyum değerleri) arası süre süresi Prognoz

Demir ve ark. İyatrojenik (ilaç?) Başlangıç: 97 mmol/L 10 gün 4 yıl Kısmi düzelme

<48 saatte 128 mmol/L

İmam ve ark. (2012)19 Panhipopituitarizm Başlangıç: 105 mmol/L 7 gün 2 ay Kısmi düzelme

ve adrenal kriz 72 saatte 142 mmol/L

Wu ve ark. (2014)17 Adrenal yetmezlik Başlangıç: 113 mmol/L 18 gün 3 ay Tam düzelme

18 saatte 127 mmol/L

Rizvi ve ark. (2012)18 ? Başlangıç: 103 mmol/L 4 gün ? Tam düzelme

Düzeltilen sodyum: ?

Post ve ark. (2009)16 Diüretikler ve kusma Başlangıç: 104 mmol/L 8 gün 4 yıl Tam düzelme

18 saatte 121 mmol/L

30 saatte 130 mmol/L

Sajith ve ark. (2006)10 Addison hastalığı Başlangıç: <100 mmol/L 7 gün 2 ay Tam düzelme

5 günden daha uzun sürede

130 mmol/L

Okada ve ark. (2005)8 Prolaktinoma tedavisi Başlangıç: 109 mmol/L 4 gün 3 yıl Tam düzelme

için transsfenoidal 28 saatte 120 mmol/L

rezeksiyon ve

gamma knife uygulaması

Koussa ve ark. (2003)11 Diüretikler Başlangıç: 99 mmol/L 5 gün 4 ay Tam düzelme

<24 saatte 127 mEq/L

Kim ve ark. (2003)12 Sisplatin ve kusma Başlangıç: 98 mEq/L 14 gün 4 ay Tam düzelme

20 saatte 128 mEq/L

Salvesen ve ark. (1998)13 Hipofiz adenomuna Başlangıç: 110 mmol/L 2 gün 6 ay Tam düzelme

yönelik transsfenoidal İlk 12 saatte 123 mmol/L

rezeksiyon ve sonraki 24 saatte

Hormon replasman 139 mmol/L

tedavisi; su zehirlenmesi

Waragai ve ark. (1998)14 Hipofiz germinomuna Başlangıç: 105 mEq/L 18 gün Bildirilmemiş Bildirilmemiş

yönelik radyoterapi 7 günde 148 mEq/L

ve panhipopituitarizm;

Hormon replasmanı;

soğuğu takiben adrenal kriz

Tomita ve ark. (1993)15 Apopleksi sonrası Başlangıç: 103 mEq/L 1 gün 10 ay Dopaminerjik

hipofizektomi ve 3 günde 126 mEq/L tedaviye yanıtsız

eş zamanlı progresif

diabetes insipitus Parkinsonizm

TABLO 1: Literatürde 1993-2014 yılları arasında bildirilen Parkinsonizm ile prezente olan 
izole ekstrapontin miyelinoliz hastaları.



Bu çalışmada, Parkinsonizm kliniği ile başvu-
ran ve yapılan incelemeler sonucunda etiyolojide
iyatrojenik hiponatremiye sekonder izole EPM ge-
lişen bir olgunun literatür eşliğinde sunulması
amaçlanmıştır. Olgumuz yaklaşık dört yıl süreyle
izlenmiş, hâlen de  takipleri devam etmektedir. Ol-
gumuzun izlem süresi literatürdeki hastalarla kı-
yaslandığında en uzun izlem süreli hastalardan biri
olması ve ülkemizden bildirilen benzer başka vaka
bulunmaması da dikkati çekicidir.

OLGU SUNUMU

Altmış yaşındaki kadın olgu, hareketlerde yavaş-
lama ve yürüme güçlüğü yakınmalarıyla kliniğe ya-
tırıldı. Öyküsünden 20 yıldır hipertansiyon nedeni
ile düzenli tedavi gördüğü, kliniğe başvurmadan bir
ay önce göğüs ağrısı nedeni ile dış merkezde hos-
pitalize edildiği, atipik göğüs ağrısı tanısı aldığı, üç
günlük izlem sonrası taburcu edildiği öğrenildi. Üç
günlük süre boyunca hangi tedavilerin uygulandığı
bilgisine ulaşılamadı. Taburcu olduktan sonra  uy-
kuya eğilim, bilinç bulanıklığı geliştiği ve bu ya-
kınmalar nedeni ile başvurduğu acil serviste
hiponatremi (sodyum=97 mmol/L)) tanısı aldığı ve
tedavi amaçlı yatırılarak izlendiği öğrenildi. Üç
günlük tedavi sonrasında yakınmalarının tama-
men düzeldiği, taburcu edildikten bir hafta sonra
hareketlerde ve konuşmada yavaşlama, yürüme
güçlüğünün başladığı bildirildi. Son beş yıldır
doksazosin, metoprolol, klopidogrel; bir haftadır da
amlodipin kullanmakta idi. Olgunun aile öykü-
sünde özellik yoktu. Nörolojik sistem muayene-
sinde bilinç açık, mental etkilenme yok,  konuşma
monoton, yavaş ve düşük volümlü, hipomimi mev-
cuttu, pupiller normoizokorik, direkt/indirekt ışık

refleksi vardı, konjuge göz hareketleri doğaldı,
öğürme refleksi vardı, bilateral üst ve alt ekstremi-
tede simetrik rijidite, aksiyel rijidite, bilateral si-
metrik ekstremite bradikinezisi saptanan olgu,
antefleksiyon pozisyonunda yürüyordu ve  asosiye
kol hareketleri azalmıştı. Yürüme desteksiz olarak
küçük adımlarla ve yavaştı, oturduğu yerden tek
taraflı destekle kalkabiliyordu, sağa-sola dönüşleri
de yavaş idi. Postüral instabilite yoktu. Piramidal,
serebellar, yüzeyel dokunma duyusu ve derin duyu
muayeneleri doğaldı. Ek bir hareket bozukluğu
yoktu.  

Olgunun başvurusunda ilk yapılan difüzyon
ağırlıklı manyetik rezonans görüntüleme (MRG)’de
bilateral talamusta minimal difüzyon kısıtlılığı ol-
duğu belirlendi (Resim 1A-C).

Subakut gelişimli Parkinsonizm sendromu
bulguları ile başvuran  olguda Parkinsonizm ayırıcı
tanısında öncelikli olarak ilaçlar, Wilson hastalığı,
yer kaplayıcı lezyonlar, enfeksiyöz, vasküler, para-
neoplastik ve sistemik-metabolik hastalıkların
araştırılması planlandı. Olgunun kliniğe yatışı sıra-
sındaki hemogram ve biyokimya değerleri ile
serum Na düzeyi normal idi. Serum kalsiyum, ti-
roid hormonları ve otoantikorları, parathormon
düzeyleri, serüloplazmin ve bakır düzeyi, diğer me-
tabolik değerleri normal bulundu. Olgunun antihi-
pertansif olarak son bir haftadır kullanmakta
olduğu kalsiyum kanal blokeri kesildi. Diğer ilaç-
ların (doksazosin, metoprolol, klopidogrel) ise
ekstrapiramidal tutuluş yan etkileri olmadığı be-
lirlendi. Paraneoplaziye yönelik olarak yapılan in-
celemelerinde anlamlı patoloji yoktu. Daha önce
bilinç bozukluğu tanısı ile yatırıldığı hastaneden
elde edilen epikrizde, başvuru sırasında serum Na
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RESİM 1: Olgunun başvurusundaki difüzyon manyetik rezonans görüntüleme: Pons düzeyinde difüzyon kısıtlılığı gözlenmedi. Ancak resim 1C’de bilateral tala-
musta minimal difüzyon kısıtlılığı dikkati çekmektedir. 



düzeyinin 97 mmol/L olduğu, 48 saatten daha kısa
süre sonra bakılan kontrol Na düzeyinin ise 128
mmol/L olduğu görüldü. Olgunun yakınmalarının
ilk gününde dış merkezde değerlendirilen  sereb-
ral MRG incelemesi  normaldi, kliniğimizde yapı-
lan difüzyon ağırlıklı MRG’de  bilateral talamusta
minimal difüzyon kısıtlılığı ve bir hafta sonraki
kontrol  serebral MRG’de bilateral talamik bölgede
hiperintens lezyonlar saptandı (Resim 2A-C).

Bu lezyonların olgunun nörolojik muayene
bulguları ile korele olduğu ve mevcut lezyonların
ozmotik demiyelinizasyona bağlı geliştiği düşü-
nüldü. Olguya pramipeksol 0,375 mg/gün dozda
başlandı, tedricen artırılarak 3 mg/gün doza çıkıldı.
Altı ay sonraki kontrolünde klinik tablonun belir-
gin olarak düzeldiği, MRG’deki lezyonların gerile-
diği gözlendi (Resim 3A, B). Bir yıl sonra yapılan
MRG kontrolünde ise bilateral talamustaki lezyon-
ların kaybolduğu belirlendi (Resim 4A, B). 

TARTIŞMA

Parkinsonizm, bradikinezi, rijidite, tremor ve 
postüral instabilite ile seyreden bir nörolojik 
sendromdur. Özellikle idiyopatik Parkinson gibi
nörodejeneratif hastalıklarda görülen primer Par-
kinsonizm; intoksikasyonlar, metabolik hastalıklar,
ilaçlar, serebrovasküler hastalıklar, kafa travması,
enfeksiyonlar veya intrakraniyal tümörlere bağlı
olarak gelişen ise sekonder Parkinsonizm olarak
isimlendirilmektedir. EPM ise sekonder Parkinso-
nizm’in oldukça nadir nedenlerinden biridir.

Hiponatreminin düzeltilmesinden bir hafta
sonra gelişen hareketlerde-konuşmada yavaşlama
ve yürüme güçlüğü yakınmaları ile başvuran ol-
gunun nörolojik muayenesinde Parkinsonizm
bulguları mevcuttu. Parkinsonizm etiyolojisinde
intoksikasyon öykü ve laboratuvar verileriyle dış-
landı. Kafa travması öyküsü yoktu, serebrovaskü-
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RESİM 2: Difüzyon manyetik rezonans görüntüleme (MRG)’den sekiz gün sonra yapılan, serebral MRG’de (A) Pons düzeyinde anlamlı patoloji yok, (B) Aksiyel
T2 ağırlıklı MRG’de bilateral  talamik hiperintens lezyonlar, (C) Lezyonlarda kontrast tutulumu izlenmedi. 

RESİM 3: Başvurudan altı ay sonraki manyetik rezonans görüntüleme kontrolü: Bilateral talamustaki hiperintens lezyonlarda belirgin gerileme saptandı.



ler hastalık ve intrakraniyal yer kaplayan oluşum
nörogörüntüleme sonucunda ekarte edildi. Olgu-
nun kullandığı ilaçlar Parkinsonizm açısından de-
ğerlendirildi, Parkinsonizm’e neden olabilecek tek
ilaç olarak, son bir haftadır kullandığı kalsiyum
kanal blokeri kesildi. Parkinsonizm tablosu bu ilaca
bağlanmadı. Çünkü Parkinsonizm semptomları
kalsiyum kanal blokeri başlanmadan bir hafta önce
ortaya çıkmıştı. Dış merkezde yapılan serebral
MRG’de anlamlı patoloji yoktu. Ancak difüzyon
MRG’deki bilateral talamus yerleşimli lezyonların
Parkinsonizm kliniğinden sorumlu olduğu düşü-
nüldü. Yapılan bütün etiyolojik incelemelerde
EPM’ye neden olabilecek metabolik, hormonal ya
da dejeneratif, enfeksiyöz neden saptanmadı. Ol-
gunun hiponatremiye neden olabileceği için kul-
landığı antihipertansif ilaçları da kesildi. Göğüs
ağrısı nedeni ile bir ay önce kullanmaya başladığı
ilaçlar etiyolojik neden açısından irdelendi, ancak
literatürde bu ilaçların Parkinsonizm etiyolosinde
rol aldığını bildiren yayına rastlanmadı. 

Parkinsonizm’in etiyolojisinde paraneoplastik
nedenler de yer almaktadır. Literatürde bildirilmiş
bazı paraneoplaziye sekonder bildirilmiş Parkin-
sonizm vakaları mevcuttur.20-23 Paraneoplastik
Parkinsonizm’de patofizyolojinin immün-aracılı
substansia nigra destrüksiyonu olabileceği düşü-
nülmektedir.24 Olgumuzun paraneoplaziye yönelik
incelemelerinde pozitif bulguya rastlanmadı. 

Nörogörüntülemede santral demiyelinizasyon
bulunan 58 hastadan oluşan bir nekropsi serisinde;
hastaların yarısında izole SPM, geriye kalanların
%60’ında SPM ve EPM, %40’ında ise izole EPM
olduğu bildirilmiştir.4 EPM lezyonları genellikle
simetrik ve eş zamanlıdır ve de birçok lokalizas-
yonda olabilmektedir. Lezyonlar sıklıkla serebel-
lum, lateral genikulat cisim, putamen, talamus,
serebral korteks/subkorteks, kaudat nükleus ve eks-
ternal kapsülde görülebilmektedir. Daha nadir ola-
rak klaustrum, kapsüla interna, mezensefalon,
internal medüller lamina, mamiller cisim ve me-
dulla oblongatada da görülebilmektedir. 

Bazal ganglionların korteks ile medulla spi-
nalisin  motor nöronları arasındaki enformasyon
akışını düzenleme görevi vardır. Bu görevini
striatumun ana merkez olduğu direkt ve indirekt
yolaklar aracılığı ile düzenlemektedir. Direkt ve in-
direkt yolakta talamusun da önemli fonksiyonları
bulunmaktadır. Direkt yolaktaki sinir iletiminin
net etkisi talamusun korteks üzerine eksitatör, in-
direkt yolaktaki sinir iletiminin net etkisi  ise inhi-
bitör etki oluşmasıdır.25 Olgudaki bilateral talamik
yerleşimli lezyonun talamo-striatal, talamo-korti-
kal bağlantıları ve direkt-indirekt yolakları etkile-
mesi nedeni ile Parkinsonizm tablosunun ortaya
çıkmış olduğu düşünülmüştür. 

EPM tanısı alan hastalarda mutizm, Parkin-
sonizm, distoni ve katatoni gibi klinik tablolar ta-
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RESİM 4: Başvurudan bir yıl sonraki kontrol manyetik rezonans görüntüleme (MRG): Daha önceki MRG incelemelerine göre bilateral talamusta gözlenen
hiperintens lezyonlarda normalizasyon.
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nımlanmıştır.3 EPM’ye bağlı gelişen Parkinsonizm
hastalarının tedavisinde dopaminerjik tedavilerin
kullanımı klinikte belirgin fayda sağlamakta-
dır.9-13,16-18 Bu durum ise ozmotik demiyelinizas-
yon sendromunun tedavi edilebilir olduğunu dü-
şündürmektedir. Literatürde 1993 yılından bugüne
kadar izole EPM’ye sekonder gelişen Parkinsonizm
tanılı 11 hasta bildirilmiştir ve olgumuzda da ol-
duğu gibi tüm hastalarda hiponatreminin hızlı bir
şekilde düzeltilmesi söz konusudur (Tablo 1).9-19

Ayrıca, hastaların çoğunda önce hiponatremiye
bağlı bir genel durumda kötüleşme, bundan bir
süre sonra ise Parkinsonizm’in geliştiği dikkati çek-
miştir. Hiponatremi tanısı almasıyla Parkinsonizm
gelişmesinin saptanması arasındaki en kısa süre bir
gün, en uzun süre 18 gündür. Olgumuzda bu süre
10 gün olarak belirlenmiştir. Bu hastaların seki-
zinde dopaminerjik tedavi ile prognostik sürecin iyi
olduğu, birinde dopaminerjik tedaviye yanıtsız
progresif Parkinsonizm, birinde de prognozun bi-
linmediği bildirilmiştir. Hastaların minimum izlem
süresi iki ay, maksimum izlem süresi ise dört yıl
olarak bildirilmiştir (Tablo 1).9-19 Bizim olgumuz da
dört yıldır  izlem altındadır ve progresyon göster-
meyen ılımlı bir Parkinsonizm tablosu  mevcuttur.
Yaklaşık bir yıl önce olgunun pramipeksol tedavisi
ile aşırı uyku yakınması olması üzerine tedavi le-
vodopa+benserazid ile değiştirildi. Olgu hâlen le-
vodopa+benserazid 500 mg/gün kullanmaktadır.

İzole EPM’ye sekonder olarak gelişen Parkinso-
nizm hastalarının, olgumuzun izlem verileri ve li-
teratürdeki verilere dayanarak dopaminerjik tedavi
ile uzun dönemde  iyi bir prognostik seyre sahip ol-
duğu söylenebilir.

Olgumuzda yapılan ilk serebral MRG normal
sınırlarda iken, difüzyon ağırlıklı MRG’de bilateral
talamik lokalizasyonda minimal difüzyon kısıtlılığı
dikkati çekmiştir. Sekiz gün sonra yapılan kontrol
serebral MRG’de bilateral simetrik, hiperintens ta-
lamik lezyonlar mevcuttu. Serebral MRG  incele-
mesindeki bulgular ile birlikte kesin belirlenmiş
hiponatremi varlığı tanıyı çok güçlü bir şekilde des-
teklemektedir. Bu olgunun sağaltımı klinik pre-
zentasyona yönelik olup, dopaminerjik tedavi ile
yakınmaları belirgin olarak düzelmiştir.  

Sonuç olarak bu olgu göz önüne alındığında,
subakut gelişimli simetrik ekstrapiramidal sistem
tutuluşu ile gelen hastaların değerlendirilmesinde,
mutlaka geriye dönük hasta öyküsünün ayrıntılı
olarak irdelenmesi ve klasik serebral görüntüleme-
nin yanı sıra difüzyon ağırlıklı görüntülemenin
erken dönemde yararlı olacağı görülmektedir. Ay-
rıca, hiponatremi gelişen hastaların tedavisinde ol-
dukça dikkatli davranmanın ve hiponatremiyi
hızlı bir şekilde normalize etmenin, günlük 10-
12 mEq/L yükseltilecek şekilde tedaviyi düzenle-
menin daha etkin olduğu bilinmektedir. 
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