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Saglik hizmetlerinin temel hedeflerinden biri, nitelikli ve etkili saglik hizmetlerini hakkaniyet icinde
sunmaktir. Saglik hizmetlerinin erisilebilir, etkili, etkin ve kaliteli sunumunu saglamak ta Bakanligimizin
2019-2023 Stratejik amag¢ ve hedefleri arasindadir. Bu kapsamda Genel Miidiirliiglimiiz ¢atis1 altinda
hazirlanan klinik rehber ve protokoller, saglik olgularinin yonetiminde kanita dayali iyi klinik
uygulamalarini tanimlamayi, hasta bakim ve gilivenlik standartlarini belirlemeyi, etkili ve siirdiiriilebilir

stratejilerin segciminde tiim saglik profesyonellerine rehberlik etmeyi hedeflemektedir.

Bu amacla, saglik olgularinin tani, tedavi, rehabilitasyon ve izlem siiregleri ile koruyucu ve Onleyici
hizmetlerin yonetimine iliskin, uluslararasi kanitlarin, yerel yapilara uyumu goz 6niinde bulundurularak
hazirlanan rehber, protokol ve algoritmalar ile miidahale ve bakim siireglerinin standart hale getirilmesi

i¢in ¢aligmalar yiriitiilmektedir.

Alzheimer hastaligr ve diger demanslar, giinlimiizde tiim diinyada demansla yasayan yaklasik 40-
50 milyon insan ile biiylik ve artan bir kiiresel saglik sorunudur. Alzheimer hastaligi bunama yapan
hastaliklar i¢cinde en sik izlenen bozukluktur. Cilinkii hastalik ile ilgili en 6nemli risk faktorii yastir ve
yaslanma kaginilmaz bir durumdur. Giliniimiizde tiim diinyada (6zellikle gelismis iilkelerde ve refah
toplumlarinda) en hizli artan yas grubunu 65 yas ve istii kisiler olusturmaktadir. Alzheimer hastaliginin
goriilme siklig1 yas ile artmaktadir (65 yas iistii 100 kisiden 8'inde Alzheimer hastalig1 goriilmektedir).
21. yiizyilda hastaligin goriilme sikliginin daha da artacagi beklenmektedir. Glinlimiizde Tiirkiye’de
300-600 bin civarinda Alzheimer hastasi oldugu diistiniilmektedir. Geng niifusun giderek yaslanacagi bir

iilke olarak Tiirkiye’de 30-40 yil sonra bu hastaligin en 6nemli saglik sorunu olacag diisiiniilmektedir.

Alzheimer hastaliginin kiiresel ytikiinii 6nemli derecede azaltmak ve saglik hizmeti saglayicilarinin
hastalar1 teshis ve etkili bir sekilde tedavi etmeleri amaciyla kanita dayali hazirlanmis iyilestirilmis
bakim standartlar1 biiyiik 6nem tagimaktadir. Bu amagla Alzheimer hastaliginin giincel tan1 ve tedavi
ilkelerini vurgulamak i¢in hazirlanan Alzheimer Klinik Protokoliiniin saglik hizmetleri sunumunda
klinik kalitenin iyilestirilmesi adina beklenen katkiy1 saglamasini ve faydali olmasini diler emegi gecen

calisma ekibi tiyelerine tesekkiir ederim.

Prof. Dr. Ahmet TEKIN
Saglik Hizmetleri Genel Miidiirii
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A 1. BOLUM - GIRIS

Prof. Dr. Hasmet HANAGASI

1.1. Giris ve Klinik Protokoliin Amaci

Alzheimer hastalig1 ve diger demanslara neden olan hastaliklar Tiirkiye gibi yasli niifusu hizla artan
tilkelerde biiyiik bir saglik sorunu haline gelmektedir. Bu hastalik grubu 65 yasin iistiinde en sik goriilen
bes hastaligin icinde yer alir ve mortalite oranlarini belirgin bir sekilde arttirirlar. Ayrica hasta yakinlari
icin de bakim yiikiiniin en fazla oldugu hastaliklar arasinda sayilirlar. Demans hastalarinin bakim ytikii-
niin fazlaligi hasta yakinlarinin da zaman i¢inde tilkenmesine neden olabilmektedir. Bu nedenle hasta,
bakici ve toplum sagligi perspektifinden demansa neden olan hastaliklarin erken tanisi ve tedavisi biiyiik
onem tasimaktadir. T1p egitimi siiresi icinde demans hastalari ile 6grenciler maalesef yeteri kadar karsi-
lasamamaktadir. Buna karsin giinliik pratikte hekimler pek ¢ok demans hastasinin teshis ve tedavisi ile
kars1 karsiya kalmaktadirlar. Elinizdeki protokoliin hazirlanmasindaki en 6nemli amag basta Alzheimer
hastalig1 olmak lizere demansa neden olan hastaliklarin tani ve tedavisi ile ilgilenen tiim hekimler igin
bilgi saglamaktir. Ayrica elinizdeki protokoliin Alzheimer hastalig1 ve diger demans hastaliklar ile ilgili

tedaviler i¢in bir rehber olmasi amaglanmistir.

1.2. Klinik Protokol Gelistirme Siireci

Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii Arastirma, Gelistirme ve
Saglik Teknolojisi Degerlendirme Daire Baskanligi, ilgili uzmanlik derneklerindeki yetkililer ve bu
konu ile ilgili akademisyenlerin birlikte ¢alismast sonucu elinizdeki klinik protokol hazirlanmistir. Ca-
lisma grubunun higbir iiyesi, bu protokoldeki dnerilerin yanliligina yol acacak herhangi bir ¢ikar catis-

mas1 beyan etmemistir.

Bu tan1 ve tedavi kilavuzu, bilimsel ¢alismalarin sonuglarina gore Tiirkiye Alzheimer Dernegi ve Tiir-
kiye Noroloji Dernegi Davranig Norolojisi Calisma Grubu iiyesi uzman hekimler tarafindan hazirlan-
mistir. Protokol hazirlanirken tiim tani ve tedavi Onerilerinin giiniimiizde kabul edilen standartlara ve
klinik uygulamalara uyumlu olmasina 6zen gosterilmistir. Sunulan tedavi segcenekleri, her bir hasta i¢in

tasidig risk ve beklenen yarar 1s1g1nda bireysel olarak degerlendirilmelidir.
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1.3. Demans Tani ve Tedavi Algoritmasi

p
Hastanin ifadesi veya yakinin gozlemi

veya hastay1 goren doktorun izlenimine
gore kisinin kognitif ve/veya davranigsal
sorunlar1 var

~

( !

» Klinik degerlendirme yap

» Beyin goriintiilemesi yap

» Mental degerlendirme yap

» Noropsikolojik degerlendirme iste

P B

-

olarak gosterilmis

etkilenmis

» Benzer tabloyu taklit

ekarte edilmis

» Kognitif tutulum objektif

» Giinliik yasam aktiviteleri

edebilecek diger durumlar

» Kognitif tutulum objektif
olarak gdsterilmis

» Giinliik yasam aktiviteleri

korunmus

» Kognitif tutulum objektif
olarak gdsterilememis

» Giinliik yasam aktiviteleri

korunmus

~

N\ + J
( | HAFIF KOGNITIF SUBJEKTIF KOGNITIF
DEMANS TANISI
L J BOZUKLUK BOZUKLUK
Kabul gérmiis kriterlere Hastay1 periyodik olarak Hastay1 periyodik olarak
gore “Demans tipini” sapta takip et takip et
Demans tipine gore endikas-
yonu olan tedavilere basla
y
Hastay1 perlyodlk olarak
takip et
y
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1.4. Demans Tanimi ve Demansa Yaklasim

Demans kelimesi latince mens (zihin) kelimesinden tiiremistir ve demans (demens) zihnin yitirilmesi
anlamina gelmektedir. Demans bir hastalik degil bir sendromdur ve klinik olarak farkli sekillerde ortaya
¢ikabilir. Demansa neden olan 100’den fazla hastalik bildirilmistir. Bunlardan bazilar1 ¢ok nadir olarak

goriilen hastaliklardir. Demans sendromunun en sik nedeni Alzheimer hastaligidir.

Bir hastaya klinik olarak demans tanisinin koyulabilmesi i¢in birka¢ temel 6zelligin bir arada bulunmasi
gerekmektedir. Demans tanisi i¢in olmast gereken ilk temel 6zellik hastada premorbid diizeye gore zi-
hinsel bir bozulmanin bulunmasi gerektigidir. Demansli hastalarin zihinsel fonksiyonlarinda sonradan
olusan bir bozulma, kazanilmis zihinsel islevlerin kayb1 s6z konusudur. Bu 6zellikleriyle demans normal

zihinsel islevlerin hi¢bir kazanilmadigi oligofreni gibi gelisimsel bozukluklardan ayrilir.

Demans tanisinin koyulabilmesi i¢in gereken ikinci temel 6zellik zihinsel bozulmanin birden fazla alan-
da saptanmasidir. Burada bahsedilen zihinsel alanlar sunlardir: Bellek, dikkat, dil, gérsel-mekansal is-
levler, yiiriitiicli islevler, praksi ve gnozi. Bu alanlarin herhangi birisindeki izole bozukluk (6rn. serebro-

vaskiiler olay sonrasi afazi veya ihmal) oldugunda demanstan s6z edilemez.

Demans tanisinin koyulabilmesi icin gereken son temel 6zellik hastanin giinliik yasam aktivitelerinde
bozulma meydana gelmesidir. Giinliik yasam aktivitesi bozulmamis bir hastada teknik olarak demans
tanisindan s6z edilemez. Giinliik yasam aktiviteleri icinde mesleki performans, sokakta ve mali islerde
bagimsizlik, siradan aletlerin kullanimi, hobiler, ev isleri ve kendine bakim sayilabilir. Norodejeneratif
demanslarda giinlik yasam aktivitelerindeki bozulma zamansal seyir i¢inde hafiften siddetliye dogru
ilerler. Buna karsin vaskiiler nedenler, enfeksiyonlar otoimmiin nedenler veya travma sonrasi gelisen
demanslarda giinliik yasam aktivitelerinde hizli bir bozulma olabilir. Bir¢ok ndrodejeneratif demansin

ilk asamas1 olan hafif kognitif bozukluk evresinde ise demanstan s6z edilemez.

Yukarida bulunan 6zellikler gz oniine alindiginda demans tanimi su sekilde 6zetlenebilir: “Demans,
erigkin merkez sinir sisteminin edinsel hasar1 sonucu gelisen zihinsel yeteneklerde bozulma ve bu bo-

zulmanin giinliik yasam aktivitelerini etkilemesidir”.

Demans sendromunun semptomlar1 ii¢ ana kategoride siniflanabilir:
1. Kognitif,
2. Davranissal,

3. Islevsel

Demans 6ykiisii, bu semptomlarin sorgulanmasi ile alinir (Tablo 1.1). Bu alanlar disinda motor, otono-
mik ve uyku bozukluklarina iliskin yakinmalarin da sorgulanmasi ve buna ydnelik muayene yapilmasi
demansa neden olan bazi hastaliklar acisindan énem tasir. Oykii mutlaka bir hasta yakinindan da es za-

manli olarak alinmalidir. Tek basina hastadan alinan dykii ¢ogunlukla oldukca eksiktir.
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Bellek, dikkat, dil, gorsel algilama, yiiriitiicii islevlerde bozulma gibi kognitif semptomlar yaninda dav-
ranigsal semptomlar da demansli hastalarda siklikla goriiliir. Demansa neden olan hastaliga gore degis-
mekle birlikte bu semptomlar arasinda depresyon, anksiyete, disinhibisyon, hezeyanlar, haliisinasyonlar,
apati ve uykusuzluk sayilabilir. Bazen davranigsal semptomlar zihinsel semptomlardan daha fazla sikinti
yaratabilirler. Oykiiniin son kisminda yukarida belirtilen giinliik yasam aktiviteleri de ayrintili olarak

degerlendirilmelidir.

Demansa neden olan hastaliklarin tanist dykii, fizik muayene, ndrolojik muayene, mental durum mu-
ayenesi ve laboratuar incelemelerine gore konulur. Norodejeneratif demanslarin tamami yillar i¢inde
ilerleyen bir seyre sahiptir. Semptomlarin ilerleme hizi kisiden kisiye degisiklik gosterir. Buna karsin
vaskiiler demans siklikla basamaksi bir seyir gosterir. Travma, hipoksi ve enfeksiyonlara sekonder de-
manslar genellikle statik bir seyir gosterirler. Akilda tutulmasi gereken 6nemli bir nokta bazi demans
tiirlerinin erken yakalanabildigi takdirde tedavi edilebildigidir (Normal basing¢li hidrosefali, bazi beyin

tiimorleri, hipotiroidizm, otoimmiin nedenler ve enfeksiyonlar gibi).

Tan1 asamasinda 6nemli bir nokta demans sendromunun benzerlerinden ayirt edilmesidir. Bu baglamda
sik rastlanan bir ayirici tani sorunu akut konfiizyonel durum'dur (deliryum). Cesitli sistemik hasta-
liklar, enfeksiyonlar ve bazi ilaglarin kullanimi ile ortaya ¢ikabilen akut konfiizyonel durum ile demans
tablosu benzer 6zellikler tagiyabilir ve hatta i¢ ice gecebilir. Akut konfiizyonel durumun klinik 6zellik-
leri arasinda ani baslangi¢, dalgalanan seyir, bilingte ve dikkatte bozulma, uyku-uyaniklik siklusunda
degisiklik, psikomotor bozukluklar, emosyonel bozukluklar ve algi bozukluklar1 sayilabilir. Baz1 hasta-

larda konfiizyonel durum aylarca siirebilir.

Demans tablosuyla karisan diger sik sorunlar hafif kognitif bozukluk ve yasla iliskili kognitif degisiklik-
lerdir. Hafif kognitif bozukluk normal yaslanma ile Alzheimer hastaligi ve diger demanslar arasindaki
gecisi tanimlamak ic¢in kullanilan klinik bir terimdir. Hafif kognitif bozukluk kavrami genel giinliik
yasam aktiviteleri korunmusken bellekte veya baska bir kognitif alanda objektif olarak saptanabilen bir
bozulma oldugunu ifade eder. En sik goriilen tipi amnestik hafif kognitif bozukluktur. Tipine bagh ol-
mak lizere hafif kognitif bozukluk tablosundan demansa doniis oranlar1 yillik yaklasik %12-15 arasinda
degismektedir. Bu evreden dnceki evre subjektif kognitif bozukluk olarak adlandirilr. Bu evredeki ki-
siler unutkanlik gibi zihinsel yakinmalardan bahsederler ancak gerek mental muayenede gerekse giinlitk
yasam aktvitelerinde bir bozukluk saptanmaz. Bu hastalar yine de ileride demans riskine kars1 periyodik

araliklarla izlenmelidir.

Demansin ayirici tanisinda onemli bir hastalik da depresyondur. Depresyon yasli bireylerde siklikla

demans tablosu ile karisabilir.

Demanslar primer ve sekonder olarak siniflandirilabilir (Tablo 1.2). Primer demanslarin nedeni Mer-
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kezi Sinir Sisteminin ilerleyici nérodejenerasyonudur. Ilerleyici ndrodejenerasyon sonucu hiicre 6liimii
ve sinaps kayb1 meydana gelmekte, buna bagli olarak etkilenen beyin bolgelerine gore degisen zihinsel
alanlarda bozulmalar ortaya ¢ikmaktadir. Norodejeneratif hastaliklarin kendine has patolojik 6zellikleri
vardir. Norodejeneratif demans patolojileri hastalik tiiriine gére beyinde farkli alanlar1 daha belirgin
olarak tutarlar. Alzheimer hastalig1 i¢in bu alan entorinal korteks, limbik korteks daha sonra assosias-
yon korteks alanlar1 iken, frontotemporal demans i¢in frontotemporal alanlar, Lewy cisimcikli demans
igin bazal ganglia ve kortikal yapilardir. Baglica demans nedenleri Tablo 1.2°de goriilmektedir. Primer
norodejeneratif demanslar izole kognitif bozuklukla veya bir hareket bozuklugunun eslik ettigi tablolar
olarak ortaya cikabilirler (6rn. Huntington hastaligi, Progresif Supraniikleer Felg, Parkinson hastaligi

demansi, Kortikobazal dejenerasyon).

Sekonder demanslar noérodejeneratif kokenli degildir. Altta yatan sistemik veya baska norolojik bir hasta-
liga, otoimmiin nedenlere, travmaya, neoplazilere veya toksinlere bagli olarak gelisirler. En sik sekonder
demans nedeni vaskiiler nedenlerdir. Demans tanisi konulmus bir hastay1 incelerken mutlaka sekonder de-
mans nedenlerinin dislanmasi gerekir. Sekonder demanslardan bazilar1 tedavi edilebilir olmas1 bakimindan
ayrica Onem tasir. Bazen demansa neden olabilecek iki veya daha fazla patolojik siire¢ birlikte bulunur. Bu
demanslara karma (mikst) demans adi verilir. Giinliik pratikte karma demans en sik olarak Alzheimer hasta-

l1g1 ve vaskiiler demans (veya vaskiiler kogntif bozukluk) birlikteligini anlatmak i¢in kullanilir.

Demansh bir hasta hakkinda uygun bir sekilde dykii alindiktan sonra mental muayene ve ndrolojik
muayenenin yapilmasi gereklidir. Mental durum muayenesinde elde edilen bulgular egitim ve sosyo-
kiltiirel seviyeye gore farklilik gosterebilir. Dolayisiyla hastalarin mental durum muayenesi sonuglarini
degerlendirilirken bu faktorler goz dniine alinmalidir. Ayrica hastanin davranissal belirtileri de kaydedi-
lir. Bunlarin sonucunda laboratuvar yontemlerinin destegi de alinarak demans sendromuna neden olan
hastaligin tanis1 konmus olur. Ileri derecede demansi olan veya motivasyon azlig1 nedeniyle mental
muayene yapilamayan hastalara 6ykii ve laboratuvar 6zelliklerine bakilarak tani yaklagimi yapilir. De-
mans tanist konulan veya siiphesi olan her hastaya basit bir biyokimya, tam kan sayimi, tiroid fonksiyon
testleri, serum vitamin B12 incelemesi ve tercihen manyetik rezonans (MR) veya kranyal bilgisayarl
tomografi (BT) incelemesi yapilmalidir. Lomber ponksiyon, elektroensefalografi (EEG), pozitron emis-
yon tomografi (PET)/tek foton emisyon bilgisayarli tomografisi (SPECT), serolojik incelemeler, oto-
immiin ve paraneoplastik antikorlar, sistemik hastaliklara yonelik ayrintili tetkikler ve beyin biyopsisi
sadece gerekli oldugu zamanlarda s6z konusudur. Belirgin aile dykiisii olan veya nedeni gosterilememis

erken baslangicli demansi bulunan olgularda molekiiler analiz yapilabilir.
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1.5. Epidemiyoloji

Demans sendromuna neden olan hastaliklar giinimiizde 6zellikle yaslanan toplumlarda biiytik bir saglik
problemi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Uluslararasi Alzheimer Hastalig1 Dernegi’nin yayinladigi rapo-
ra gore 2018 yilinda diinya iizerinde 50 milyon civarinda tahmin edilen demansli hasta sayisinin eger
tedavi ve dnleme konusunda biiytik bir gelisme olmazsa 2030 yilinda 82 milyona, 2050°de 152 milyona
ylkselmesi beklenmektedir. Demans diinyada en sik 5. 6liim nedenidir. Demans hastalarina harcanan

para yillik 1 trilyon dolara yaklagmaktadir.

Demans hastaliklarinin siklig1 65 yasinda yaklasik %1-2 oranindadir. Yaklasik her alt1 yilda bir bu oran
iki katina ¢ikar. Demans siklig1 doksanli yaslarda %30-40’lara varir. Demansli hastalarin %90°dan fazla-
s165 yasin iizerindedir. Ulkemizde 2018 yilinda 65 ve daha yukar1 yastaki kisilerin toplam niifus iginde-
ki oran1 %8,8’e yakindir. Nifus projeksiyonlarina goére bu oranin 2023 yilinda %10, 2030 yilinda %13,
2060 yilinda %22, 2080 yilinda %25 civarinda olmasi tahmin edilmektedir. Dolayisiyla diger yaslanan

toplumlar gibi iilkemizde de demansli hasta sayisinin belirgin bir sekilde artmas1 beklenmektedir.

Alzheimer hastaligr demans sendromunun en sik goriilen nedenidir, klinik ve otopsi serilerindeki tiim
demanslarin %60-70’inden sorumlu oldugu saptanmistir. Yetmis bes yasina kadar yasayan bir kiginin Al-
zheimer hastasi olma ihtimali %10-12dir. Alzheimer hastaligindan sonra en sik goériilen demans neden-
leri (siralama fakli ¢alismalarda degismek {izere) vaskiiler demans, Lewy cisimcikli demans ve Fronto-
temporal demanstir. Ulkemizde 800.000’e yakin demansli hasta oldugu ve bu sayinin 2/3’{inii Alzheimer

hastalarinin olusturdugu tahmin edilmektedir.

Demans insidansinin 6zellikle gelismis iilkelerde azaldigina dair bilgiler vardir. Bunun olasi nedenleri
arasinda egitim diizeyinin artmasi, daha fazla zihinsel islev gerektiren is kollarinin artmasi, vaskiiler
risk faktorlerinin daha iyi kontrol altina alinmasi, sigara tiiketiminin azalmas1 ve diyabet ile daha etkin
miicadele yer almaktadir. Obesite, depresyon, uykusuzluk ve isitme kaybinin dnlenmesi de demans sik-

liginin azaltilmasinda 6nem tagimaktadir.
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Tablo 1.1. Demansta U¢ Ana Semptom Kategorisinin Sorgulanmasi

yasam aktiviteleri

Evde giinliik yasam
aktiviteleri

Kendine bakim

Kognitif Bellek Yakin: Yakin ge¢mise ait kisisel ve aktiiel olaylar
Uzak: Ilkokul 6gretmeni, okudugu okullar, evlilik, emeklilik

e T D
Dikkat Dalgalanma, konsantrasyon, ¢elinebilirlik.
D11Kehmebulma,kendmllfadeetme,anlama,okuma,yazma ...........
o B KO,
Gorsel-mekansal Yabanci/tanidik mekanlarda dolasabilme, kaybolma.
B N I
Yiiriitiicii islevler Problem ¢6zme, yargilama, soyutlama bozukluklari.
PraksmAletkullanma,glymmegugluklen ..............................................................
G Nesnelentamma,mekandablrblrmdenaylrma ..................................

Davramissal | Kisilik Apati, disinhibisyon, sosyal uygunsuzluk.
el nslen .
Duygudurum Keder, isteksizlik, huzursuzluk, yerinde duramama, sinirlilik,
bozuKluklan " | uygunsuz nese, esin pesinden ayrilmama.
Alg1 bozukluklar: Gorsel ve diger haliisinasyonlar.
Dugunce H1r51zhk,sadakat31zllkvedlgerturdenhezeyanlar ...........................
bozukluklar:

Islevsel Disarida giinliik Is yasami, yolculuk, mali isler, alisveris, sosyal iliskiler.

Hobiler, ev aygitlarin1 kullanma, yemek pisirme, diger ev
Jgleri, kiguk tamirat, gazete-TV ilgisi,

Yemek yeme, yikanma, giyinme, makyaj, tras olma, tuvalet
mekanigi, sfinkter kontrolii.
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Tablo 1.2. Demansa Neden Olan Hastaliklarin Siniflandirilmasi

Primer (Norodejeneratif)

Sekonder

Alzheimer Hastalig1
Frontotemporal Demans

Hareket Bozuklugu ve Demans
-Lewy cisimcikli demans
-Parkinson hastaligi demansi
-Progresif supraniikleer felg
-Kortikobazal dejenerasyon
-Huntington hastaligi
-Spinoserebellar ataksiler (bazi formlari)
-ALS-Demans kompleksi
-Wilson hastaligi Pantotenat kinaz
-Iliskili nérodejenerasyon

Prion Hastaliklar1
-Creutzfeldt-Jacob hastalig
-Gerstmann-Strdussler-Scheinker
-Fatal familyal insomni

Diger
-Noronal seroid lipofuskinozis
-Gaucher hastalig
-Niemann-Pick hastalig
- “Arjinofilik tahil” hastalig
-Nasu Hakola hastaligi
-Mitokondriyal hastaliklar

Vaskiiler Demans
-Multi-infarkt demans
-Binswanger hastalig
-Stratejik infarkt demansi
-Serebral otozomal dominant arteriopati subkortikal
infarktlar (CADASIL)
-Serebral otozomal resesif arteriopati subkortikal
infarktlar (CARASIL)
-Post-anoksik

Normal Basingli Hidrosefali

Toksik-Metabolik Demanslar
-Wernicke-Korsakoff hastalig
-B12 vitamin eksikligi
-Nikotinik asit eksikligi
-Hipotiroidi
-Kronik karaciger hastaligi
-Organik ¢oziiciilere maruz kalma
-Tlaglar
-Alkolizm

Enfeksiyonlar
-Herpes simpleks ensefaliti
-Nérosifiliz
-Kronik menenjitler
-Subakut sklerozan panensefalit
-Progresif multifokal l6koensefalopati
-HIV-demans kompleksi
-Whipple hastaligt

Kafa I¢i Yer Kaplayict Hastaliklar ve Travma
-Neoplazi
-Subdural hematom
-Kafa travmas ile iliskili demans
-Kronik travmatik ensefalopati

Otoimmiin-Inflammatuar Hastaliklar
-Multipl skleroz
-Behget hastaligi
-Sarkoidoz
-Sistemik vaskiilitler
-Primer sinir sistemi vaskiiliti
-Paraneoplastik ve otoimmiin limbik ensefalit
-Nonvaskiilitik otoimmiin inflamatuar meningoensefalit




B 1. BOLUM - GIRiS

.“\\* ; X &

'\ -
Wi

Boliim Kaynaklari
1. Sacuiu SF. Dementias. Handb Clin Neurol. 2016,138:123-51.

2. Scheltens P, Blennow K, Breteler MM, de Strooper B, Frisoni GB, Salloway S, Van der Flier WM. Alzheimer's disease.
Lancet. 2016,388(10043):505-17.

3. De Carli C. Mild cognitive impairment: prevalance, prognosis, etiology and treatment. Lancet Neurol 2003;2:15-21.
4. Lane CA, Hardy J, Schott JM. Alzheimer's disease. Eur J Neurol. 2018 Jan;25(1):59-70
5. World Alzheimer Report 2018 Attitudes to dementia. https://www.alz.co.uk/research/world-report-201S8.

6. Thom RP, Levy-Carrick NC, Bui M, Silbersweig D. Delirium. Am J Psychiatry. 2019 Oct 1;176(10):785-793.



A 2. BOLUM - ALZHEIMER HASTALIGI

ALZHEIMER HASTALIGI

Prof. Dr. Basar BILGIC, Prof. Dr. Gorsev YENER

2.1. Giris

Alzheimer hastalig1 en sik izlenen demans tipidir. Siklikla senil baslangi¢ olsa da presenil olarak da

baslayabilir. En sik amnestik bozukluk seklinde baslasa da non-amnestik bulgular ile de baslayabilir.

Hastaligin erken tanis1 ve ayirici tanis1t mevcut tedavilerin daha etkili kullanilmas1 ve hastaligin daha

dogru yonetilebilmesi igin dnem tasir.

2.2. Alzheimer Hastaliginda Klinik Degerlendirme

Alzheimer hastaliginin altin standart tanisi histopatolojik degerlendirme ile yapilir. Bu degerlendirme
postmortem olarak ¢ok sinirli sayida hastada yapilabilmektedir. Bu nedenle giiniimiizde Alzheimer has-
talarinin ¢ogu “klinik tani1” almaktadir. Klinik tani i¢in hastanin hikayesinin alinmasi, uygun sekilde

degerlendirilmesi ve bazi laboratuvar yontemlerinin yapilmasi gerekmektedir.

Hastanin sikayetlerinin gelisiminin nasil oldugu ve ne diizeyde oldugunun 6grenilmesi i¢in uygun hika-
ye alinmasi tanida en dnemli noktalarin basinda gelir. Bu nedenle hastanin sikayetlerinin gelisimini ve
son halini bilen, hastanin giinliik yasam aktivitelerindeki performansini degerlendirebilecek, hastanin
davranigsal sorunlari olup olmadigini gozleyebilecek bir kisiden tibbi hikaye alinmalidir. Hastanin tibbi
hikaye veremedigi ve hasta hakkinda yeterli bilgisi olmayan bir kisiden alinan hikaye ile ilk degerlen-

dirmede yanlis klinik tani konulabilecegi goz ardi edilmemelidir.

T1ibbi hikaye alinirken kognitif durum, davranigsal sorunlar, giinliik yagam aktiviteleri detaylica irdelen-
meli, miimkiinse yapilandirilmis 6lgekler ile degerlendirilmelidir. Motor bulgularin olup olmadigi, veje-
tatif semptomlarin varligi, uyku bozukluklarinin eslik edip etmedigi, otonom bulgularin olup olmadig:

tan1 ve ayirici tani i¢in O0zellikle sorgulanmalidir.

2.3. Alzheimer Hastali@inda Klinik Tani

2.3.1. ikinci ve Uciincii Basamakta Alzheimer Hastaligi Tanisi

Yukarida anlatilan sekilde tibbi hikaye alindiktan sonra;

Norolojik ve sistemik muayene yapilmalidir. Norodejeneratif hastaliklar disinda kognitif bozukluga yol
acabilecek metabolik sorunlar i¢in rutin biyokimya testleri, tiroid fonksiyon testleri ve vitamin diizeyleri

goriilmelidir.
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Kognitif degerlendirme yapilmalidir. ideal bir kognitif degerlendirme, tiim kognitif alanlar1 degerlendi-
ren valide edilmis testlerden olusan noropsikolojik degerlendirme bataryalarinin kullanilmasi ile yapilir.

Bu ayrintili degerlendirme hastaligin erken doneminde ¢ok daha fazla 6nem tasimaktadir.

Ayrintil1 néropsikolojik degerlendirme yapilamadigr ya da gerek duyulmadig:r hallerde kognitif deger-
lendirme i¢in yatak basi mental durum degerlendirmesinin yapilmasi ve/veya valide edilmis tarama
testlerinin kullanilmas1 6nerilir (Mini Mental Durum Degerlendirme Testi [MMSE], Montreal Kognitif
Degerlendirme Testi [MoCA], Addenbrooke Kognitif Degerlendirme Testi Revize formu [ACE-R]..vs).
Tarama testleri ile normal skorlar elde edilmesinin taniy1 dislamayabilecegi, diisiik skor almanin da her

zaman hastalik anlamina gelmeyebilecegi akilda tutulmalidir.

Gilinliik yasam aktivitelerindeki etkilenmenin diizeyi ayrintili bir sekilde degerlendirilmelidir. Bu deger-
lendirme yapilirken kisinin bu alanlardaki premorbid performansi saptanmali, etkilenme olup olmadig:
premorbid durum goz 6niine alinarak belirlenmelidir. Kiiltiirel, kigisel, ekonomik faktorlerin bu aktivite-
lerde etkili olabilecegi gbz dntinde bulundurulmalidir. Gerek temel giinliik yasam aktiviteleri (giyinme,
yikanma, kisisel hijyen, mobilite, tuvalet ihtiyac1 gérme, yemek yeme) gerekse de enstrumental giinlik
yasam aktiviteleri (ev temizligi, finansal yonetim, yemek hazirlama, toplu tasima kullanma, arac kul-
lanma, ihtiyaclar i¢in aligveris yapma, teknolojik ve iletisim aygitlarin1 kullanma...vs) degerlendiril-
melidir. Hastalarin giinliik yasam aktivitelerindeki etkilenmeye gore hastalik evrelemesi yapilmasi icin

yapilandirilmis “Klinik Demans Evreleme Olgegi” kullanilmasi onerilir.

Alzheimer hastaliginin klinik evresini belirlemede kullanilan, yukarida da belirtilen bazi 6l¢eklerin tek
basina kullanilmasinin bazi durumlarda (bireyde fiziksel, isitme-gdrme, iletisim, 6grenme bozukluklari-
nin varligi; egitim diizeyinin testlere uygun olmamasi; hastanin akici konusamadigi dilde degerlendirme
yapilmasinin veya kiiltiirel durumunun farkliligi; vb.) uygun olamayabilecegi akilda tutulmalidir. Boyle
durumlarda, saglik ¢alisanlarinin uygun baska degerlendirme yontemleri kullanarak klinik evreyi belir-

leme ve/veya tedaviyi diizenlemesi Onerilir.

Goriintiileme hem Alzheimer hastaliginda beklenen paternlerin goriilmesi hem de demans ayirici tanisinin
yapilabilmesi i¢in her hastada tani asamasinda yapilmalidir. Goriintiilemede en detayli bilgiyi veren manye-

tik rezonans incelemesi tercih edilmelidir. MR yapilamayan hastalarda bilgisayarli tomografi yapilmalidir.

Bu agamalar ile tan1 konulamayan ve ayirici tan1 yapilamayan hastalarda BOS biyoisaretleyicileri (BOS
amiloid beta 1-42, Fosforilenmis tau 181, total tau diizeyleri) ve beyin PET-BT incelemesine (FDG PET,
Amiloid PET, Tau PET) basvurulabilir.

Otozomal dominant kalitim paterni olan ailesel Alzheimer hastaligi diisiiniilen durumlarda Presenilin
1, Presenilin 2 ve Amiloid Prekiirsor protein gen mutasyonlari arastirilmalidir ve saptanmalar1 halinde

ailelere genetik danismanlik verilmelidir.
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Demans tanis1t ve Alzheimer hastaligi’nin klinik tanisi i¢in yaygin olarak kullanilan Ulusal Yaslanma

Enstitiisti 2011 kriterleri kullanilmasi 6nerilir (McKhann ve ark, 2011).

Bu kriterlere gore bir kisiye demans diyebilmek i¢in kognitif ve davranigsal bulgularin giindelik yasam-
da soruna yol acacak diizeyde olmasi, bu bozulmanin kisinin ge¢mis diizeyine gore belirgin bir gerile-
meye yol agmis olmasi ve bu durumun deliryum veya bagka bir major psikiyatrik hastalik ile aciklana-
mamasi gerekmektedir. Hikayede anlatilan kognitif bozuklugun objektif olarak yatakbasi mental durum

degerlendirmesi veya noropsikolojik degerlendirme ile gosterilmesi gerekir.

Bir kisiye “Muhtemel Alzheimer Hastali@1” tanis1t koymak i¢in yukaridakilere ek olarak “cekirdek

bulgular”in olmas1 gerekir:

1. Klinik bulgularin sinsi bir sekilde baslamasi, aylar yillar i¢inde giderek artmasi,

2. Kognisyonun hasta yakini bildirimi veya gozlemler ile asikar bir sekilde kotiilestiginin goriilmesi.

3. Alzheimer hastalig1 bellek bozuklugu ile “amnestik form” seklinde baslayabilecegi gibi, dil baslangigl
form, gorsel-mekansal bozukluk ile giden form ve yiiriitiicli islev bozuklugu ile giden form seklinde
baglayabilir.

4. Asagidaki durumlarda Muhtemel Alzheimer hastaligi tanis1 konulmamalidir:

a. Kognitif bozukluk ile zamansal iligski gsteren inme olmasi veya genis ve birden ¢ok infarkt olmasi
veya yaygin ak madde bozuklugu olmasi,

b. Lewy cisimcikli demansin ¢ekirdek bulgularinin olmasi,

c. Davranigsal varyant Frontotemporal demansin ana bulgularinin olmasi,

d. Semantik demans veya tutuk afazinin ana bulgularinin olmasi,

e. Kognisyonu kotiilestirebilecek bagka aktif bir ndrolojik veya nérolojik olmayan bir hastalik veya

ila¢ kullanimi.

Olas1 Alzheimer hastaligi tanis1 asagidaki durumlarda konulmalidir:

a. Cekirdek bulgularin belirtilen hastalik seyri disinda karsilanmasi,

b. Cekirdek bulgularin karsilanmasina ragmen eszamanli kognitif bozukluk ile zamansal iliski gosteren
inme olmasi veya genis ve birden ¢ok infarkt olmasi veya yaygin ak madde bozuklugu olmasi

c. Cekirdek bulgularin karsilanmasina ragmen Lewy cisimcikli demansin ¢ekirdek bulgularinin olmasi

d. Cekirdek bulgularin karsilanmasina ragmen kognisyonu kotiilestirebilecek baska aktif bir nérolojik

veya norolojik olmayan bir hastalik veya ilag kullanima.

2.3.2. Birinci Basamakta Alzheimer Hastalig1 Tanisi

Yukarida anlatilan sekilde demans siiphesi olan hastadan ve hasta yakinindan uygun hikaye alinmalidir.
Hikaye alinirken kognitif durum, davranigsal sorunlar ve mevcut sorunlarin giinliik yasam aktiviteleri

iizerindeki etkisi sorgulanmalidir.
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Sistemik muayene ve norolojik muayene yapilmalidir. Norodejeneratif hastaliklar disinda kognitif bo-
zukluga yol acabilecek metabolik sorunlar i¢in rutin biyokimya, tiroid fonksiyon testleri ve vitamin

diizeyleri goriilmelidir.

Kognitif degerlendirme i¢in kognitif tarama testlerinden birisinin uygulanmasi onerilir (Mini Mental
Durum Degerlendirme Testi [MMSE], Montreal Kognitif Degerlendirme Testi [MoCA], Addenbrooke
Kognitif Degerlendirme Testi Revize formu [ACE-R]...). Tarama testleri ile normal skorlar elde edilme-

sinin tanty1 dislamayabilecegi akilda tutulmalidir.

Alzheimer hastaligi, Hafif Kognitif Bozukluk ya da Subjektif Kognitif Bozukluk diisiiniilen hastalarin
daha ileri degerlendirme ve tedavi dlizenlenmesi i¢in daha iist basamak veya varsa spesifik demans po-

liklinigi bulunan merkezlere yonlendirilmesi dnerilir.

2.3.3. Hafif Kognitif Bozukluk ve Tanis1

Norodejeneratif demanslar bir klinikopatolojik stireklilik seklinde seyrettiginden, erken donemde izle-
nen kognitif bozukluklar demans siddetinde olmay1p daha hafif sekilde kendini belli edebilir. Bu durum
“hafif kognitif bozukluk (HKB)” olarak tanimlanir. Hafif kognitif bozukluk sadece demans seyrinde
izlenen bir durum degildir. Hafif kognitif bozukluk'da bulgular ilerleyici olabilecegi gibi stasyoner ve

reversible olabilir.

Hafif kognitif bozukluk tanis1 i¢in kisinin eski diizeyine kiyasla kognisyonunda gerileme olmasi gerek-
lidir. Bu gerilemeyi hekime bizzat hasta ve/veya hasta yakini bildirebilecegi gibi hasta ve hasta yakini

bildirimi olmaksizin hastay1 gézlemleyen hekim de tek basina saptayabilir.

Kognitif gerileme objektif olarak ortaya konulmalidir. Bunun i¢in valide edilmis testlerden olusan nérop-
sikolojik degerlendirme bataryasi kullanilmalidir. Yas ve egitim diizeyi esitlerinin ortalama degerlerinin

1,5 standart sapma daha altindaki skorlar kognitif etkilenme var demek i¢in kullanilabilir.

Hafif kognitif bozukluk tanisi koyabilmek i¢in diger gerekliliklerden birisi de kiginin demans kriterleri-
ni karsilar diizeyde olmamasi yani kognitif bulgularin giindelik yagsamda soruna yol acacak diizeyde ol-
mamasidir. Bir kognitif alan (tek alanli HKB) veya birden fazla kognitif alanda (¢ok alanli HKB) sorun
olabilir. Saptanan kognitif bozukluklar bu durumdan sorumlu olabilecek sistemik veya beyin hastaliklari

(vaskiiler, travma, ila¢ kullanimi) ile iliskili olmamalidir.

Hafif kognitif bozuklugunda gerek tanisal gerekse de diger durumlarin diglanmasi amaci ile ndrogdriin-
tiilleme (beyin MRG veya beyin BT) yapilmas1 dnerilir. BOS biyoisaretleyicileri “Alzheimer hastaligi ile
iliskili HKB (prodromal Alzheimer)” hastaligi tanis1 koymak ve demansa doniisiim riskinin belirlenmesi

acisindan degerlidir ve spesifik merkezlerde kullanilabilir.
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Hafif kognitif bozukluk tanis1 alan hastalarin periyodik olarak klinik ve ndropsikolojik testler ile tekrar
degerlendirilmesi gerekir. Zaman i¢inde kognitif bozuklugun daha kotiiye gitmesi altta ndrodejeneratif

bir siirecin yattigini telkin eder.

2.4. Tedavi

2.4.1. Alzheimer Hastaligi Demansinin Farmakolojik Tedavisi

P> Asctilkolinesteraz inhibitdrlerinden birinin (donepezil, galantamin ve rivastigmin) erken evredeki
Alzheimer hastaliginda (AH) monoterapi olarak kullanilmas1 onerilir.

> Asectilkolinesterazinhibitorlerinden birini kullanmakta olan

o Orta evre AH’deki hastalarin tedavisine memantin eklenmesi onerilir.

o lleri evre AH’deki hastalarin tedavisine memantin eklenmesi diisiiniilebilir.
» Memantin monoterapisi

o Asetilkolinesteraz inhibitoriinii tolere edemeyen ya da kullanim kontrendikasyonu olan orta
evredeki Alzheimer hastalig1 olan bireyler i¢in

o lleri evre Alzheimer hastaligi olan bireyler igin dnerilir.

» Alzheimer hastaligi olan bireylerin almakta oldugu asetilkolinesterazinhibitorii sadece hastaligin
evresine dayanilarak kesilmemelidir.

Asetilkolinesteraz inhibitorlerinden biri recete edilirken yan etki profili, ilaca uyum ihtimali, medikal

komorbiditeler, olasi ilag etkilesimleri ve dozlama profili géz 6niinde bulundurulmalidir.

» Alzheimer tedavisinde kullanilan ilaglar bazi durumlarda (6rn; akut donemdeki gastrointestinal
kanama/iilser; bobrek-karaciger yetmezligi, hizli kilo kayiplar1 ve nutrisyonel bozukluk, agir kardiak
ileti bloklari, kronik obstruktif akciger hastaligi alevlenmelerinde) kontrendike olabilir.

» Alzheimer hastaligi tedavisinde miimkiin oldugunca, onerilen giinliik tedavi dozuna ulasilmaya
caligtlir.

2.4.2. Alzheimer Hastaliginda Kognisyon Dis1 Belirtilerin Tedavisi

» Demanslibireylerde davranigsal belirtiler igin (ajitasyon, agresyon, kaygi, depresyon, uyku bozuklugu,
psikoz, vb. gibi) antidepresan, antipsikotik, uyku diizenleyici ilaglar ve anksiyolitikler onerilebilir.
» Davranissal sorunlar1 olan demansli bir bireyde olasi nedenler arastirilmali, klinik durum ve gevresel

nedenler gozden gegirilmeli (6rn; agri, deliryum, uygun olmayan bakim, vb.), miimkiinse bunlara
gore yaklasim gelistirilmelidir.
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2.4.3. Tedavide Diger Konular

» Sikca kullanilan bazi ilaglarin antikolinerjik yan etkileri nedeniyle kognitif bozuklukla iliskili
olabilecegi akilda tutulmalidir.

» Heniiz ruhsatli olmayan ve endikasyonu bulunmayan tedavi yontemlerinin demanslh hastalara

uygulanmasi/verilmesi dnerilmez.

2.5. Yonetimi

Hastalarin otonomisine miimkiin oldugunca saygi gosterilmeli, riskli durumlarda gerekli 6nlemler alin-
malidir. Hastalarin suistimale ugramamalari, fiziksel ve manevi travmalardan korunmalari i¢in hasta
yakinlar1 egitilmelidir. ileri evrede olusabilecek motor sorunlar diismeler icin risk yaratir. Diisme riski
ve dliismeye bagli komplikasyonlarin azaltilmasi i¢in dnlemler alinmalidir. Yutma sorunlarina yonelik
gerekli Onlemler alinmali, gerekirse agizdan beslenme yerine alternatif beslenme yollar1 kullanilmalidir.
Hastanin yasam ortam1 demansli hastalara gore diizenlenmelidir. Hasta miimkiin oldugunca sosyal ortam
icinde tutulmali ve izole edilmemelidir. Hasta ve yakinlarina sosyal destek gruplarina katilmalarinin

onerilmesi yararhdir.

Demansh bireylerde ayirici tan1 yapildiktan sonra altta yatan nedenlere yonelik tedavi uygulanmalidir.
Hastalarin ¢ogu dejeneratif nedenlere bagh demans gelismektedir, ancak geriye doniislii demans neden-
lerinin de iyi arastirilmasi ve buna gore tedavinin diizenlenmesi 6nem tasimaktadir. Bu nedenle, tani

bolimiinde belirtilen taramalar tamamlanip altta yatan etiyolojiye yonelik tedavi diizenlenmelidir.
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3. BOLUM
ALZHEIMER DISI NORODEJENERATIF DEMANSLAR

Prof. Dr. Esen SAKA TOPCUGLU

3.1. Parkinsonizm ile Iliskili Demanslar

Parkinsonizm ve demans ile giden hastaliklardan en sik goriilen norodejeneratif hastaliklar Parkinson
hastalig1 demansi ve Lewy cisimcikli demanstir (LCD). Bu hastaliklar disinda, frontotemporal demans-
larin altinda da siniflandirilan kortikobazal sendrom, progresif supraniikleer felg, kromozom 17 iliskili
Frontotemporal demans-Parkinsonizm de demans ve parkinsonizmin beraber goriildiigii dejeneratif has-
taliklardandir. Ayrica dejeneratif olmayan pek cok hastalik da parkinsonizm ve demans beraberligine
neden olabilir; bu hastaliklardan en sik goriilenleri normal basingli hidrosefali ve vaskiiler lezyonlara

bagl parkinsonizm ve demans durumlaridir.

Bu boliimde yalnizca Parkinson hastaligr demansi (PHD) ve Lewy cisimcikli demans irdelenecektir.

3.1.1. Klinik Degerlendirme

Hastalarin klinik degerlendirmesinde 6ykii, norolojik muayene ve noropsikolojik degerlendirme dnemlidir.

Oykiide ilerleyici kognitif bozuklugun olmasi, tekrarlayan gorsel haliisinasyonlarin varligi, kimi zaman
deliryuma kadar varabilen dikkat ve kognitif bozulmalarin oldugu kognitif dalgalanma LCD’yi diisiin-
diiriir. Lewy cisimcikli hastaliklarin ortak 6zellikleri olan REM uykusu davranis bozuklugunun, kabizlik
ve koku ayirt etme bozuklugunun olup olmadig1 sorgulanmalidir. Ayrica ilaglara, 6zellikle noroleptikle-
re hassasiyetin olmasi, sik diismeler de bu hastaliklar1 diisiindiirmektedir. Daha 6nce tan1 konmus Par-
kinson hastalig1 (PH) olan bir hastada yeni gelisen ilerleyici kognitif yikim, giinliikk yasamini etkileyecek
Olciide olmasi durumunda PHD diistindiiriir. Bu hastalarda da gorsel ve diger modalitelerde haliisinasyo-

nun varligi, dalgalanmalar sorgulanmalidir.

Norolojik muayenede bradikinezi, rijidite, istirahat tremoru ve postural instabilite degerlendirilmelidir.
Parkinson hastaliginda bu bulgular asimetrik yerlesimli iken LCD’de daha simetrik bulgular gdoriiliir.
Tremor PH’de sik gorilir iken LCD’de nadirdir.

Noropsikolojik degerlendirmede dikkat, yiiriitiicii islevler, epizodik ve semantik bellek, gérsel-mekansal
beceriler ayr1 ayr1 degerlendirilmelidir. Hem LCD hem de PHD’de dikkat, yiiriitiicii islevler ve gor-
sel-mekansal beceriler en ¢ok etkilenen kognitif islevlerdir. Bu islevlerde etkilenme Alzheimer hastali-
gindan belirgindir. Buna ragmen epizodik bellekte bozukluk olmaz ya da hafif derece olur. Bu 6zellikler

bu hastaliklar1 Alzheimer hastaligindan ve Frontotemporal demanstan ayirt etmede de 6nemlidir.
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Tim hastalarda diger bolimlerde de bahsedilen sik goriilen geri doniisiimlii demans nedenlerinin diglan-
masi i¢in gerekli laboratuvar tetkikleri ve yapisal beyin goriintiillenmesi (tercihen MR) yapildiktan sonra

bu hastaliklar i¢in tanimlanmig tan1 kriterlerine uygunlugu degerlendirilir.

3.1.2. Tam

Parkinson Hastalig1 demansi ve Lewy cisimcikli demans tanisinda gecerliligi ve gilivenilirligi oldukca
yiiksek klinik tan1 kriterleri kullanilmaktadir. Bu tani1 kriterleri hastaliklarin klinik 6zelliklerini tanimlar

iken yardimci tan1 yontemlerinden de yaralanilmaktadir.

3.1.2.1. Parkinson Hastalig1 Demansinda Tani

Parkinson Hastaligi Demansi tani kriterlerinde (Emre ve ark. 2007) ¢ekirdek, kognitif ve davranigsal
ozellikler asagidaki gibi tanimlanmistir. Parkinson hastaligi demansi tanisinda ¢ekirdek 6zellikler Que-
en Square Beyin Bankasi kriterlerini karsilayarak Parkinson hastalig1 tanisini almak ve hastaligin seyri
sirasinda ortaya ¢ikan yavas baslangi¢c ve yavas ilerleme gosteren demans kliniginin varligidir. Hasta-
larda demans tanmi kriterleri karsilanmalidir. Bu iki ¢ekirdek 6zelliginin olmasi durumunda, hastalarda
bazi kognitif ve davranigsal 6zelliklerin olmas1 beklenir. Asagida siralanacak kognitif 6zelliklerden en
az 2’sinin ve davranigsal 6zelliklerden en az birinin olmasi ve yine asagida siralanacak PHD tanisini
olanaksiz hale getiren 6zelliklerin olmamasi durumunda muhtemel (probabl) PHD tanis1 konulabilmek-
tedir. Olas1 PHD tanisi ise ¢ekirdek 6zelliklerin olmasi halinde asagida siralanan PHD kognitif 6zellik-
lerden bir ya da daha fazla atipik 6zelliklerin olmasi ya da PHD'de taniy1 kararsizlastiran 6zelliklerden

birinin olmast durumunda konulmaktadir.

Parkinson hastaligi demansinda kognitif 6zellikler:

» Dikkat bozuklugu (spontan ve odaklanmis dikkatte): Dikkati degerlendiren noropsikolojik test
performansinda giinden giine dalgalanma olabilir.

P> Yiriitiicii islevlerde bozukluk: Goreve baslama, devam ettirme, gerektiginde bir gorevden digerine

gecebilme, kural bulma, planlama, konsept olusturma bozukluklari, mental hizda yavaglama.

» Gorsel-mekansal fonksiyonlarda bozukluk: gorsel-mekansal yonelim, algilama ya da yapilandirma
bozuklugu.

» Bellek bozuklugu: Yakin ge¢cmisteki olaylarin ya da yeni 0grenilen seylerin serbest hatirlanmasi

bozulur. Bellek ipucundan yararlanir. Tanima, serbest hatirlamadan daha iyidir.

» Lisan fonksiyonlart genelde korunmustur. Kelime bulma gii¢liigii, kompleks ciimleleri anlama
bozuklugu olabilir.

Parkinson hastaligr demansinda davranigsal 6zellikler:

1. Apati: spontanligin azalmasi, motivasyon, ilgi ve ¢caba kayb.

2. Kisilik ve duygulanimda degisiklikler, depresif 6zellikler, anksiyete.
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3. Haliisinasyonlar: cogunlukla gorsel, kompleks, iyi olugsmus; insanlar, hayvanlar ya da objeler seklinde.
4. Sanrilar: genellikle paranoid, sadakatsizlik, evde istenmedik misafirler yasiyor gibi.

5. Asir giindiiz uykululugu

Baska durum ya da hastaliklarin mental bozuklugun nedeni oldugunu telkin eden ve varliginda giivenilir
PHD tanisini imkansiz hale getiren ozellikler:
» Kognitif ve davranig semptomlarinin yalnizca sistemik hastalik ya da ilag intoksikasyonuna bagli akut

konfilizyon durumunda ya da DSM IV kriterini karsilayan major depresyon durumlarinin varhiginda
goriilmesi.

» Hastanin kliniginin NINDS-ARIEN(National Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS)
ve the Association Internationale pour la Recherche et I’Enseignement en Neurosciences (AIREN))’e

gore olasi vaskiiler demans kriterlerini karsilayan 6zellikler gostermesi.

Parkinson hastaligi demansint dislamayan ancak taniyt kararsizlastiran ozellikler:

P Tek basina kendisi kognitif bozukluga neden olabilecek ancak bu hastada demansin nedeni olmadigi

diisiiniilen baska bir durumun varlig1 (6rn., goriintillemede anlamli vaskiiler hastaligin varligi).

» Motor semptomlarla kognitif semptomlarin gelismesi arasindaki siirenin bilinmemesi.

3.1.2.2. Lewy Cisimcikli Demansta Tam

Lewy cisimcikli demans tanisinda 2017'de revize edilen, LCD konsorsiyum tan1 kriterleri kullanilmak-
tadir (McKeith ve ark. 2017). Lewy cisimcikli demans konsorsiyum tani kriterleri ile %85 6zgiinliikle
LCD tanis1 konulabilmektedir. Bu kriterler yukarida anlatilan ana demans kriterleri (ana 6zellikler),
cekirdek ozellikler ve indikatif biyobelirte¢leri ayr1 ayr1 tanimlar. Lewy cisimcikli demansin muhtemel
(probabl) ya da olas1 (possibl) tanisi i¢in olmazsa olmaz 6zellikler karsilanmalidir. Muhtemel LCD ta-
nis1 i¢in olmazsa olmaz ozellikler yani sira iki ya da daha ¢ok ¢ekirdek 6zellik karsilanmali ya da bir
cekirdek o6zellik karsilandi ise en az bir adet indikatif biyobelirte¢ pozitif olmalidir. Olast LCD’de ol-
mazsa olmaz dzellikler karsilanmasi durumunda, bir ¢ekirdek 6zelligin ya da bir indikatif biyobelirte¢in

varligi ile tan1 konulabilmektedir.

Lewy cisimcikli demansta ¢ekirdek ozellikler:

» Dikkat ve farkindalikta belirgin degisikliklerin oldugu kognitif dalgalanma,
» lyi geligmis, detayli, tekrarlayan gérsel haliisinasyonlarin olmasi,

» REM uykusu davranis bozuklugu,

» Parkinsonizmin temel motor bulgularindan en az birinin olmasi.

Lewy cisimcikli demansta indikatif biyobelirtegler:
» Beyin SPECT ya da PET incelemelerinde bazal ganglionlarda azalmis dopamin transportor alimi,
» Anormal MIBG miyokard sintigrafisi,

» REM uykusunda atoninin olmamasinin polisomnografi ile gosterilmesi.
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Lewy cisimcikli demans tanisim1 destekleyen bazi klinik 6zelliklerin varligi da tanida dnemlidir. Bu
ozellikler, antipsikotik ajanlara asir1 hassasiyetin olmasi, postural instabilite, diismeler, senkop ve diger
gecici cevapsizlik ataklari, agir otonomik disfonksiyon bulgulari (konstipasyon, ortostatik hipotansiyon,
idrar inkontinansi), hipersomni, hipozmi, goérsel disi1 haliisinasyonlar, sanrilar, apati, anksiyete, depres-
yondur. indikatif biyonelirte¢ olarak tanimlanmayan ancak hastaligin tanisini destekleyen biyobelirteg-
ler ve bulgular1 ise yapisal goriintiilemede medial temporal yapilarda Alzheimer hastaliginda gorildigi
Olciide atrofinin olmamasi; beyin SPECT/PET incelemelerinde jeneralize diisiik perfiizyon/metabolizma
yani sira oksipitalde azalmis aktivitenin olmasi; EEG’de belirgin posterior yavas dalga aktivitesi ve pe-

riyodik prealfa/teta araliginda dalgalanmalarin varligidir.

Parkinson hastalig1 demansi ve Lewy cisimcikli demans klinik ve patolojik olarak oldukga birbirine
benzeyen tablolar olduklari i¢in birbirlerinden ayrimi da olduk¢a 6nemlidir. Bu ayrimda demans klinigi
ile Parkinson bulgularinin baslangici arasindaki zamansal 6zellik dikkate alinir. Eger bir Parkinson has-
tasinin uzun siireli hastalik seyri iginde demans klinigi eklendi ise Parkinson hastaligi demansi olarak
tanimlanir. Lewy cisimcikli demansta, demans tablosu Parkinsonizm bulgularindan dnce ortaya ¢ikar ya

da parkinsonizm kliniginin baslangicindan en geg¢ bir y1l sonra ortaya ¢ikar.

3.1.3. Tedavi

Parkinson hastaligi demans1 ve LCD’de kognitif semptomlarin tedavisinde asetilkolinesteraz inhibitor-
lerinden rivastigmin ve donepezilin etkin oldugu sinif 1 klinik ¢aligmalar ve meta analiz caligmalari ile
gosterilmistir. Bu ajanlarin Alzheimer hastaliginda oldugu gibi diisiik dozda baslanarak yavas titrasyon-
la hastanin tolere edebildigi en yiiksek Onerilen doza ¢ikarilmasi gerekmektedir. Memantin, ikinci bir
ilag olarak ya da asetikolinesteraz inhibitorii kullanamayan hastalarda tek basina kullanilabilmektedir.
Memantin de bu hastalarda kolay tolere edilebilmektedir, ancak etkinligi ile ilgili calismalar asetilkoli-

nesteraz inhibitorleri kadar kuvvetli olmayip, ¢eliskili sonuglar vardir.

Lewy cisimcikli demans ve PHD’de gorsel haliisinasyonlar ve diger modalitelerdeki haliisinasyonlarin
tedavisinde asetilkolinesteraz inhibitdrleri tek basina etkin olabilmektedirler ve tedavide ilk se¢enektir.
Apati ve sanrilarin tedavisinde de etkin olabilmektedirler. Bu hastaliklarda antipsikotik ajanlara hassa-
siyet ¢ok onemli bir sorun oldugundan miimkiin oldugunca antipsikotik kullanmaktan kag¢inilmalidir.
Psikotik semptomlarin kontrol altina alinamadigi durumlarda atipik antipsikotik ajanlardan ketiapin ve
klozapin ekstrapiramidal yan etki olusturma olasiliklarinin diisiik olmasi nedeniyle tedavide tercih edi-
lebilir. Bu ajanlar da etkin en diisiik dozda kullanilmali ve ihtiyacin ortadan kalktigi durumlarda en kisa
siirede dozu azaltilarak kesilmelidir. Heniiz iilkemizde bulunmayan pimavanserin PHD’de néropsikiyat-
rik semptomlarin tedavisinde kullanilabilecek diger bir ajandir. Hastalarda depresyonun tedavisinde uz-
man goriisleri antidepresan ajanlardan 6zellikle, secici serotonin geri alim inhibitdrii grubundaki ajanlari

ve mirtazapini Onermektedir.
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Lewy cisimcikli demansta parkinsonizm bulgularinin tedavisinde diisiik dozda baslanip, yavas titrasyon
ile artirilan, etkin ve en diisiik doz L-dopa kullanim1 dnerilmektedir. Noropsikiyatrik yan etkileri nede-
niyle Parkinson tedavisinde kullanilan diger ajanlar LCD'de kullanilmamaktadir. Parkinson hastaligi
demansinda hastanin kullanmakta oldugu Parkinson ilaglar1 gozden gegirilmeli ve L-dopa disindaki an-
tiparkinson ilaglar1 sadelestirilmeye ¢alisilmalidir. Oncelikle hastanin kullanmakta oldugu antikolinerjik
ajanlar varsa yavas kesilmeli, psikotik semptomlar1 var ise dopamin agonisti ajanlar da azaltilmali ve
gerekli durumlarda kesilmelidir. Bu ilag degisikliklerine bagli parkinsonizm bulgularinin artmasi duru-

munda L-dopa tedavisi kontrollii bir sekilde artirilabilir.

REM uykusu davranis bozuklugu ve uyku/uyaniklik bozukluklari bu hastaliklarin 6nemli bulgularindandir.
REM uykusu davranig bozuklugu tedavisinde melatonin ve diisiik doz klonazepam onerilmektedir. Hastalar-

da klonazepamin neden olabilecegi kognitif bozukluk ve denge bozuklugu kullanimini kisitlayabilmektedir.

3.1.4. Yonetimi

Hastalarin medikal tedavi disindaki yonetiminde diisme riski yiliksek oldugu i¢in, gilinliik hayatinda gii-
venlik dnlemlerinin alinmasi, yine diismeye bagli kirik gibi etkilerin azaltilmasi i¢in kemik densitomet-

resi ile osteoporoz agisindan takibi yapilmali, gerekirse bu agidan tedavisi de diizenlenmelidir.

Bu hastalarda da diger demans hastaliklarinda oldugu gibi ev ortami ve giinlilk yasaminda zihinsel
zorlugundan dolay1 olusacak riskler 6n goriilmeli, bu agilardan uygun uyarici, destekleyici ortamlar

saglanmalidir.

3.2. Frontotemporal Lobar Dejenerasyon ve Frontotemporal Demans Sendromlari

Prof. Dr. Demet OZBABALIK ADAPINAR

Frontotemporal lobar dejenerasyon (FTLD) frontal ve/veya temporal loblarin progresif atrofisi ile or-
taya ¢ikan fokal norodejeneratif bir grup hastaligi tanimlar. Bu spektrum i¢indeki hastaliklarin farkl
genetik ve histopatolojik 6zellikleri vardir. Farkli ag yapilarinin etkilenmesi ile farkli klinik bulgu ve
belirtiler gosteren FTLD hastaliklar1 son yillarda daha ¢ok Frontotemporal demans sendromlar1 (FTD)

olarak tanimlanmaktadir.

Cogunlukla serebral korteksin on tarafina yani frontal loblara ve/veya temporal loblarin 6n tarafina si-
nirli olmasi ile 6zellesmis olan hastalik, hangi bélgenin dncelikli sekilde etkilenmis olmasina bagli ola-
rak farkli belirtiler ve hastalik siirecleri gosterir. Frontotemporal demans hastaliklari, sinsi baslangigli,
davranis, kisilik, lisan gibi kognitif alanlardaki ilerleyici bozulma ile seyirli birden fazla alt tipe ayrilir.

Bu alt tipler su sekilde siralanabilir.
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1. Frontotemporal demansin davranissal varyant1 (dvFTD)
2. Primer Progresif Afazi (PPA)
a. Primer progresif afazinin semantik varyant1 (svPPA)
b. Primer progresif afazinin tutuk agramatik varyanti (nfaPPA)
3. Motor ndron hastalig ile iligkili FTD (FTD-MND)
4. Kortikobazal sendrom (KBS)
5. Progresif supraniikleer palsi (PSP)
6. Tau proteini ile iligkili FTD (tau-FTD)

Frontotemporal demans 65 yas alt1 popiilasyonunun ikinci en sik goriilen demans nedeni olarak bili-
nir. Frontotemporal demans epidemiyolojisi degisken olmakla birlikte, 45 ila 64 yaslar1 arasindaki her
100.000 kisiden yaklasik 20'sinde FTD vardir. Frontotemporal demans hastaliklarinin %10, 45 yasin-

dan once, %30'u ise 65 yasindan sonra ortaya ¢ikmaktadir.

Hastalarin ytizde 10'unda bir otozomal dominant ge¢is oldugu bilinmektedir.

3.2.1. Klinik Degerlendirme

Frontotemporal demans alt tip hastaliklarinin farkli ya da benzer ¢ekirdek baglangi¢ bulgular1 vardir.
Zaman icinde bulgular birbiri ile ortiisebilir ve hastaliklar birbirine benzer kliniklere de doniisebilir.
Hastaliklarda ortaya ¢ikan islev bozukluklari; kisilik, davranis, dil ve yonetici islevleri igeren kognitif

alan bozulmalar1 ve bazen de eklenen motor islevlerde bozulma ile karakterizedir.

Frontotemporal demans i¢in davramis varyanti (dvFTD); Frontotemporal demans i¢inde en sik go-
riilen klinik olup kisilik ve sosyal davranis degisiklikleri, disinhibisyon, apati, empati kaybi1, perseve-
ratif ve kompulsif davranislar, hiperoralite ve yeme i¢me aliskanliklarinda degisiklik ile karakterizedir.
Hastalar disinhibe davranislar gosterirler, bunlara 6rnek olarak kisisel bilgileri sosyal ortamda kolayca
paylasma, kendisi ya da baskalar1 i¢in cinsel veya asagilayici yorumlarda bulunma, uygunsuz dokun-
malar, gereksiz ve sinir1 asan sakalar, asiri harcamalar verilebilir. Bireylerin hemen hemen her zaman i¢
gorii bozuklugu vardir ve davranis degisiklikleri tan1 konmadan 6nce ciddi sosyal, finansal veya yasal
sonuglara yol acabilir. Bellek ve oryantasyon gibi diger kognitif beceriler buna karsin geri planda etki-

lenmistir.

Yeniden gozden gegirilmis Uluslararasi tani kriterlerine gore “Olas1” dvFTD igin 6 6zellikten (disin-
hibisyon, apati, sempati/empati kaybi, perseveratif/kompulsif davraniglar, hiperoralite ve diseksekii-
tif noropsikolojik profil) 3 tanesi mutlaka olmalidir. Hastalarin goriintiilleme incelemeleri hastalik ile
uyumlu olmalidir. Frontotemporal demans icin davranis varyanti ile tutarli semptomlar1 olmasina
karsin, normal yapisal veya fonksiyonel beyin goriintiilemesi olan kisiler de “olas1” dvFTD olarak ta-

nimlanirlar. Tablo 3.1. dvFTD tanisal kriterlerini gostermektedir.

21



3. BOLUM - ALZHEIMER DISI NORODEJENERATIF DEMANSLAR

Tutuk (nonfluent) agramatik primer progresif afazi varyanti (nfvPPA); hastalarda, motor konusma
ve gramer bozuklugu ile karakterizedir. Dilbilgisi hatalar1 ve konugsmada durmalar ve konusma apraksisi
saptanir. Hastalar konugmakta biiyiik zorluklar ¢ekerler, ancak anlamakta genelde zorluk ¢ekmezler. Ke-
limeler dogru olarak telaffuz edilemez (hece hatasi), kelimeleri bulmak zorlasir (kelime bulma bozuk-
lugu) ve esasen kullanilmak istenen kelimelerle sestes olan yanlis kelimeler kullanilir. Hastalar ayrica
¢ok erken safhalarda okuma ve yazma yeteneklerini kaybederler. Davranigsal sorunlar genellikle daha
sonraki evrelerde ortaya ¢ikar, bellek gibi kognitif islevler neredeyse hi¢ etkilenmez. Dilbilgisi hatalidir.

Hastalarda ge¢ donemde mutizm olusur.

Primer progresif afazinin semantik varyanti (svPPA); hastalarda obje ve kelime bilgisinin kaybi ile
karakterizedir. Nesneler dogru olarak adlandirilamaz, kelime hazinesi gittik¢e azalir. Akicilik ve gramer
siklikla korunmustur. Kisiler hiperverbaldir ve karsilikli konugsma 6zelligini kaybetmiglerdir. Hastaligin
ilerlemesi ile konusma igerigi bos hale gelir, nesneler ve tanidik insanlarin yiizleri taninmamaya baglar.
Kisisel olaylarin (biyografi, kisisel hatiralar) kaydedildigi epizodik bellek ve 6grenme kabiliyeti nispe-

ten iyi korunur.

Motor noron hastahig ile iliskili FTD (FTD-MND); amiyotrofik lateral skleroz (ALS) i¢in tanisal
kriterleri karsilayan kisilerin yaklasik %30'unda siklikla, dvFTD veya nfvPPA 6zellikleri olan FTD

semptomlar1 vardir.

Kortikobazal sendrom; patolojik olarak kortikobazal dejenerasyon tanisi konan bazi hastalar frontotem-

poral demans ve progresif afazi klinigi gosterebilir.

Progresif Supraniikleer Palsi (PSP); hastalarin %20'sinde hastaligin baslangicinda progresif davranig
degisiklikleri ya da akici olmayan/apraksik dil bozuklugu olabilir.

3.2.2. Tan1

a) Oykii, nérolojik ve kognitif muayene muayene,

b) Noropsikolojik degerlendirme

¢) Norogoriintiileme

a) Oykii, Kapsamh Bir Norolojik ve Kognitif Muayene

Hastada var olan durumu anlamak i¢in yanindaki kisilerin gozlemleri 6nemlidir. Erken evre dvFTD'de
muayene siiresinin sinirli olmasi nedeniyle gozlem siiresi boyunca hastanin davranisi normal goriine-

bilir. Bu nedenle birlikte geldigi kisi ya da kisilere hastanin davranis ve dikkatine ait sorular yoneltilir.

Tutuk (nonfluent) agramatik primer progresif afazi varyanti hastalarinda kelime bulma duraklama-

lar1 veya kekemelik ile yavas konugma, fonemik parafazik hatalar ve goreceli olarak anlama korunmus
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agramatizm vardir. ileri donemlerde hastalar, dvFTD, kortikobazal dejenerasyon (KBD) veya PSP gibi

farkl1 patolojik siireclerin klinik 6zelliklerini gosterebilir veya gelistirebilir.

Primer progresif afazinin semantik varyanti hastalarinda degerlendirme sirasinda bos ve tekrarlanan

konusma gozlemlenir. Norolojik muayenenin geri kalani normaldir.
Tablo 3.2'de Primer progresif afazi tan1 kriterleri gosterilmistir.

Bu varyantlar zaman i¢inde birbirlerine, atipik parkinsonizm (ilerleyici slipraniikleer palsi [PSP] ve kor-
tikobazal dejenerasyon sendromu [KBS]) veya motor néron hastaligi (MNH) ile giden farkli kliniklere

doniisebilir.

b) Noropsikolojik degerlendirme
Frontotemporal demans hastalarinda bellek ve gorsel mekansal islevler gibi kognitif alanlar hastaligin

ilerleyen donemlerinde bozulacagindan Kisa Mental Durum Muayenesi (KMMT) gibi olagan demans

tarama testi normal olarak bulunabilir.

Frontotemporal demans icin davramis varyanti hastalarinda, yiiriitiicii islev bozuklugu, epizodik bel-
lek ve vizyospasyal islevlerde bozukluk saptanir. Tutuk (nonfluent) agramatik primer progresif afazi
varyanti hastalarinda, hastaligin erken asamalarinda konusma tipik olarak korunmasina ragmen, pasif
ses ve karmasik ciimleleri anlamada zorluk yasanabilir. Gramer ve parafazik hatalar goriinse de, tek-
rarlama tipik olarak iyidir. Primer progresif afazinin semantik varyanti hastalarinda kelime anlami

kaybi, kelime anlam testlerinde bozulma vardir.

¢) Norogoriintiileme

Bilgisayarli tomografi veya tercihen Manyetik rezonans ile beyin goriintiileme, alternatif yapisal veya

vaskiiler nedenleri ekarte etmek ve atrofinin karakteristik paternlerini degerlendirmek i¢in gereklidir.

Yetersizse, FDG-PET veya SPECT goriintiileme frontotemporal hipometabolizma paternini gosterebilir;

ancak, FTD'nin tanisinda SPECT'in rutin kullanimi1 6nerilmemektedir.

3.2.3. Tedavi

Herhangi bir FTD sendromunda altta yatan hastalik siirecini degistiren tedavi heniiz gosterilmemistir.
Frontotemporal demans hastalarinda serotonerjik fonksiyon azalir, bu nedenle SSRI, SNRI ve trazodon
gibi antidepresan ilaglarin kullanim1 6nerilir. Hastalikta goriilen ajitasyon- agresyon gibi davranis bo-
zukluklarinda yan etki profilleri g6z oniinde tutularak atipik noroleptik ilaglar kullanilabilir. Asetilkoli-

nesteraz inhibitdrleri ve memantinin etkinligi bu grup hastalarda gosterilmemistir.
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3.2.4. Yonetimi

Hastalik siiresi ortalama 8 yil olarak gosterilmistir, ancak 6nemli dl¢iide degiskenlik gosterebilmektedir
(2-20 yil). Simdiye kadar ilag dis1 tedavi yaklasimlarinin (6rn. davranis terapisi, ergoterapi, kognitif
egitim, miizik terapisi gibi) etkili olduguna dair bilimsel tabanli ¢ok az sayida deneyim bulunmaktadir.
Erken evrelerde olusan konugsma bozukluklar: i¢in konusma terapileri tavsiye edilmektedir. Hastaligin
yonetimi hastaligin, hastanin sosyal ortami, giinliik isleyisi ve bakim ihtiyaglari tizerindeki etkisini an-

lamak ve uygun koruma ve gelecekteki bagimsizlik kaybini 6ngérmek, seklinde planlanir.

Tablo 3.1. Frontotemporal Demans I¢in Davramis Varyant: i¢cin Olas1 Tam1 Kriterleri

I. Norodejeneratif Hastalik

Frontotemporal demans i¢cin davranis varyanti kriterlerini yerine getirmek i¢in asagidaki semptom-
larin bulunmasi gerekir.

A. Hikaye ya da gézlem ile davranig ve/veya kognisyonda ilerleyici bozulmanin goriilmesi (bilgi sa-
hibi bir kisi tarafindan bildirilmeli)

I1. Olas1 dvFTD

Asagidaki davranis/kognitif bulgularindan (A-F) en az 3 tanesinin olmasi kriterleri karsilar.

A. Erken davranigsal disinhibisyon bulgulari; (A.1-A.3) En az bir tanesi olmalz:
A.1. Sosyal agidan uygunsuz davranislar
A.2. Nezaketsizlik ve adapsizlik
A.3. Impulsif, telaslica veya dikkatsizce eylemler

B. Erken apati ve atalet (B.1-B.2) En az bir tanesi olmali:
B.1. Apati
B.2. Atalet
C. Erken donemde empati ve sempati kayb1 (C.1-C.2) En az bir tanesi olmali:
C.1. Diger kisilerin ihtiya¢ ve duygularina daha az tepki vermek
C.2. Sosyal ilgi ve iletisim azalmasi

D. Erken donem perseveratif, sterotipik veya kompulsif/ritiielistik davranislar:
(D.1 D.3) en az 1 tanesi olmali
D.1. Basit tekrarlayici davraniglar
D.2. Kompleks, kompulsif veya ritiielistik davranislar
D.3. Sterotipik konusma

E. Hiperoralite ve yeme igme aliskanliklarinda degisiklikler (E.1-E.3) en az bir tanesi olmali:
E.1. Yeme tercihinde degisme
E.2. Asir1 yemek yeme, agzina tikma, alkol veya sigara kullaniminda artig
E.3. Yenmeyen seyleri agzina gotiirme ya da yemeye ¢alisma

F. Noropsikolojik profil; Bellek ve gorsel-mekansal igslevlerin gorece korundugu diseksekiitif sendrom
[asagidakilerin (F.1-F.3) olmas1 gerekir]:

F.1. Yiritiicii islevlerde bozukluklar

F.2. Epizodik bellegin gérece korunmast

F.3. Gorsel-mekansal islevlerin gorece korunmast
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Tablo 3.2. Primer progresif afazinin tani kriterleri

Primer progresif afazinin semantik varyant1 Her iki ¢ekirdek bulgu olmali
» Obje isimlendirmesinde bozulma

» Tek kelime ¢ikisinda bozulma
Asagidaki goriinlimlerden 3 tanesi olmali

» Ozellikle diisiik frekanstaki obje bilgilerinde bozulma
» Disleksi, disgrafi
» Tekrar korunmus

» Konugsmanin motor ¢ikisi ve gramer korunmus

Tutuk (nonfluent) agramatik primer progresif afazi varyant1 Asagidaki ¢ekirdek bulgulardan en az biri olmalt
» Agramatizm

» Konusma apraksisi
Asagidaki gortiniimlerden 2 tanesi olmali

» Kompleks ciimle yapiminda bozulma

» Tek kelime ¢ikist normal

» Obje bilgisi korunmus
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4. BOLUM
VASKULER DEMANS

Prof.Dr. Figen GUNEY

Vaskiiler demans beyinde birkag farkli vaskiiler mekanizma ile ortaya ¢ikan heterojen bir hastalik olup,
prevalansi %4,5-39 arasinda degisen, tiim diinyada Alzheimer hastaligindan sonra ikinci siklikta gériilen
demans nedenidir. Epidemiyolojideki bu farkliligin nedeni vaskiiler demans teshisindeki zorluga, meto-
dolojik ve cografi farkliliklara baglanmaktadir. Patolojik ¢alismalardaki prevalans orani ise %0,03 den

%85,2'ye degisirken ortalama %11 olarak rapor edilmistir.

4.1. Tam

Vaskiiler demansin hem klinik hem patolojik diagnostik konsensus kriterleri ile ilgili son zamanlarda
artan caligmalar mevcuttur. Bu calismalarda da halen vaskiiler demans mi1 vaskiiler kognitif bozukluk
mu daha dogru bir terim olur seklinde kafa karisikliklarinin devam ettigi goriilse de genel kani vaskiiler

demansin semsiye bir terim olarak kullanilmasinin uygun oldugu yoniindedir.

Vaskiiler demans ayirici tanisina gitmeden dnce hastanin demansi olup olmadiginin tespiti gereklidir.
Demans teshisi de 6ncelikle hastay1 iyi bilen bir yakiniyla birlikte degerlendirilerek alinan detayli bir
anamnez, ndrolojik muayene ve ardindan noropsikolojik testler ve ndrogoriintiilleme ile konur. Hig¢ bir
test tecriibeli bir hekim tarafindan alinan anamnez ve ndrolojik muayenenin yerini tutmaz. Norolojik
muayene yapilmadan sadece anamnez, ndropsikolojik test ya da norogoriintiileme ile demans teshisi ko-
namaz. Norolojik muayenede afazi, apraksi, agnozi, akalkuli, asterognozi, agrafi, aleksi, sag sol desor-
yantasyonu, piramidal ya da ekstrapiramidal bulgularin ya da miyoklonusun varligi bize demans teshisi

ve demans ayrici tanisi degerli ipuglari vererek dogru taniya yonlendirir.

Vaskiiler Norokognitif Bozukluk icin 2013 yilinda gilincellenen DSM-V kriterlerine gore 4 major diag-
nostik kriter tanimlanmis, muhtemel ve olas1 vaskiiler kognitif bozukluk i¢in de 3 kriter daha eklenmistir
(Tablo 4.1).
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Tablo 4.1. DSM-V'e* Gore "Vaskiiler Norokognitif Bozukluk' Diagnostik Kriterleri

A. Bu kriterler agir ve hafif nérokognitif bozuklugu karsilar

B. Vaskiiler etyolojiyi diistindiiren klinik bulgular asagidadir:
> Kognitif defisitin baslangici bir veya daha fazla serebrovaskiiler olaya zamansal olarak baglidir.

» Frontal yiiriitiicli islevlerde ve isleme hizini iceren karmasik dikkatte azalma belirgindir.

C. Norokognitif defisitten sorumlu oldugu diisiiniilen serebrovaskiiler hastaligin dyki, fiziksel
muayene, ve/veya goriintilleme yontemleriyle desteklenmesi

D. Semptomlarin bir baska beyin hastalig1 ya da sistemik bozuklukla daha iyi agiklanamamasi

Muhtemel Vaskiiler Norokognitif Bozukluk:
Asagidaki kriterlerden birini karsilarsa "Muhtemel Vaskiiler Kogntitif Bozukluk", karsilamazsa "Olas1
Vaskiiler Norokognitif Bozukluk" tanis1 konur.

» Klinik kriter serebrovaskiiler hastaliga bagli parankim hasarinin nérogoriintiileme ile desteklenmesi,
» Norokognitif sendrom; serebrovaskiiler olay ya da olaylara baglidir,

» Serebrovaskiiler patolojinin klinik ve genetik kanitinin olmasi.

Olas1 Vaskiiler Norokognitif Bozukluk:

» Klinik kriteri karsiliyor ancak bir ya da daha fazla serebrovaskiiler olay ndrogdriintileme ile

desteklenmiyor ya da zamansal iliskisi yoksa diisiiniiliir.

*Amerikan Psikiyatri Birligi Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel EI Kitabi'min besinci baskist (DSM-V)

Lezyonun yerine bagli olarak gelisen fokal ndrolojik belirti ve bulgularin yanisira demans gelisimi ka-
rakteristiktir. Vaskiiler demans genellikle akut olarak gelisir. Islevsellikte hizl1 degisiklikler olusabilir.
Klinik gidis son derece degiskendir. Hasara ugrayan beyin bolgesine bagli olarak bazi kognitif islev-
ler erken donemde etkilenirken digerleri hi¢bir sekilde etkilenmeyebilir. Bu nedenle klinik tablo adeta
"yamal1" (basamakli) bir bozukluk oriintiisii verebilir. Bozukluk erkeklerde kadinlara gére ve kardiyo

vaskiiler hastalig1 olanlarda belirgin sekilde daha siktir.

DSM-V'e gore vaskiiler nérokognitif etkilenen anatomik bolgeye gore karmasik dikkat, yiiriitiicli is-
levler, 6grenme ve hafiza, konusma, perseptuel-motor, duygu durum ve sosyal kognisyon alanlarinda
bozulma olur. Prefrontal kortikal, striatum (niik. kaudatus ve putamen), limbik sistem hasarinda dikka-
tin siirdiiriilmesi, dikkatin boliinmesi, 6zel dikkat ve islem hizini igeren karmasik dikkat bozulur. Agir
norovaskiiler kognitif bozuklukta yeni bilgi hafizada tutulamaz, aritmetik hesaplama yapilamazken hafif
norovaskiiler kognitif bozuklukta rutin islevleri yerine getirirken hasta hata yapar ve daha uzun siire-
de yerine getirir. Dorsofrontal kortikal, prefrontal kortikal, parietal kortikal, singulat girus hasarinda
planlama, karar verme, ¢aligma bellegi gibi yiiriitiicii islevler bozulur. Hippokampus, talamus, frontal
kortikal, temporal ve parietal kortikal hasar oldugu zaman 6grenme ve hafiza basta olmak iizere anlik

bellek, yakin bellek ve uzak bellek bozulur. Frontal lob (Broca), temporal lob (Wernicke), talamus, ar-
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kuat fasikiiliis etkilendigi zaman dil islevlerinde belirgin bozulma olur. Etkilenen alana gére motor afazi,
sensoriyel afazi gelisir, gramer ve sentaks bozulur. Subkortikal, sentrum semiovale, parietotemporal
kortikal bolge hasarlanirsa vizuel persepsiyon, vizuel konstriiksiyon bozulur. El g6z koordinasyonu ya-
pilamaz, apraksi ve agnozi gelisir. Orbitofrontal, prefrontal kortikal hasar gelisince insan yiizlerindeki

emosyonlarin taninmasit bozulur. Sosyal kognisyon alaninda bozulma olur.

2017 yilinda yayinlanan "The Vascular Impairment of Cognition Classification Consensus Study
(VICCCS)'ye gore Vaskiiler Demans (VaD) 4 alt tipe ayrilir (Sekil 4.1).

1. inme-Sonras1 Demans (ISD)

2. Karma Demans (KD)

3. Subkortikal Iskemik Vaskiiler Demans (SiVaD)
4. Multi-Infarkt Demans (MID)

Inme Sonrasi1 Demans (ISD):

» Inme Oncesi hastada hafif kognitif bozukluk olabilir ya da olmayabilir

» Hastada inmeden hemen sonra ya da gecikmis kognitif bozulma ortaya ¢ikar bu kognitif bozulma
inmeden sonraki 6 ay i¢inde de goriilebilir, diizelme olmaz.

» Inme Sonras1 Demans, beyindeki farkli vaskiiler nedenler ve degisikliklere bagli olabilir. Bunlar
multipl subkortikal infarktlar, stratejik infarktlar olabilecegi gibi inmeden sonraki 6 ay i¢inde gelisen
Alzheimer Hastaligin1 da igeren ndrodejeneratif patolojiler de olabilir. inmeden sonraki belli bir
zaman dilimindeki kognitif azalma ISD'yi diger VaD tiplerinden ayirir.

Karma Demans:

Karma Demans, demansin tiim fenotiplerinin kombinasyonu ile birlikte olabilir. Vaskiiler Demans-Alz-
heimer Hastaligi (VaD-AH), Vaskiiler Demans-Lewy cisimcikli Demans (VaD-LCD) ve digerleri seklin-
de olabilir. isimlendirmede hangi demans tipi énce kullaniliyorsa altta yatan patolojinin ona ait oldugu-
na isaret edilir. Alzheimer Hastalig1-Vaaskiiler Demans 6rneginde Alzheimer Hastalig1 6ncelikli patoloji
olup Vaskiiler Demans iizerine eklenmis anlamina gelmekte iken VaD-AH ise Vaskiiler Demans 6ncelikli

patoloji iken Alzheimer Hastalig1 sonra ortaya ¢ikmis demektir.

Subkortikal iskemik Vaskiiler Demans (SiVaD):
Kiigiik damar hastaligi subkortikal iskemik vaskiiler demansin asil nedenidir. Primer olarak subkortikal
bolgede lokalize lakiiner infarkt ve iskemik beyaz cevher lezyonlar1 beyin lezyonlarinin asil tipidir. La-

kiiner durum ve Binswanger Hastalig1 gibi klinik antitelerle birlikte olabilir.

Multi-infarkt Demans (MiD):
Multipl biiyiik kortikal infarktlari olan bir hastada demansin gelismesiyle taninir.
Bu konsensusta vaskiiler demansin herediter ve sporadik nedenlerinin muhtemel mekanizmalar1 ya vas-

kiiler demansin alt tiplerinin siniflandirilmasi yapilirken katilimcilarin %67'sinin de ayni goriiste olmasi
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esik deger olarak belirlenmistir. Bu nedenle stratejik infarkt demansi, hemorajik demans, hipoperfiizyon
demansi, spesifik arteriopatilere bagli demans, vaskiiler hafif kognitif bozukluk ve karma alzheimer
hastalig1 ve vaskiiler demans terimleri %67'nin altinda kabul gordiigi i¢cin siniflandirmada ayr1 baglik-
lar halinde ele alinmamistir. Spesifik arteriopatilerin genetik, herediter ve gelisimsel anomaliler olarak
iki ayr1 ¢ergcevede degerlendirilmesi gerektiginde goriis birligi mevcuttur. Bunlar Fabry hastaligi, orak
hiicreli anemi, subkortikal infarkt ve 16koensefalopati ile serebral otozomal dominant arteriopati (CA-
DASIL), subkortikal infarkt ve I6koensefalopati ile serebral otozomal resesif arteriopati (CARASIL),
kronik hipertansiyon, diyabetes mellitus, inflamatuar, immunolojik vaskiilite bagli kiicliik damar hastali-

g1, Moyamoya hastaligi, aterosklerozisdir.

Yukaridaki konsensiis ¢calismasina gore vaskiiler demansin herediter ve sporadik nedenlerinin muhtemel
mekanizmasi olarak %93 katilimct goriisiiyle serebral amiloid anjiopati, beyaz cevher hiperintensite-
leri, ndrodejeneratif hastaliklara eslik eden vaskiiler demans 6ne ¢ikmaktadir. Bu ¢alismadaki oranlara
gore %89 mikrohemorajiler, mikroinfarktlar, %82 lokal ve sistemik inflamatuar sendromlara sekonder
gelisen vaskiilitler, %70 subdural ya da subaraknoid hemorajiler, %63 vendz trombozlar, infaktlar, %53
infeksiyoz vaskiilitler, %42 hipokampal skleroz, %33 anjiomatdz lezyonlar, lokal calma fenomeni ile

vaskiiler tiimorler, %9 ile kronik migren de vaskiiler demansin nedenleri arasinda yer almaktadir.

[ VASKULER DEMANS ]

~
[ MAJOR VaD
J
e N 3 N
. Subkortikal L.
Inme Sonrasi iskemik Vaskiiler Multi-Infarkt Karma
Demans T, Demans Demans
\_ Y Y,
) )
ISD-AH | < = VaD-AH
~—_ ~—_
) SR
ISD-LCD | < VaD-LCD
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Sekil 4.1. The Vascular Impairment of Cognition Classification Consensus Study'ye Gore "Vaskiiler
Demans" Alt Tipleri
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Vaskiiler demansta serebrovaskiiler hasar1 goriintiilemek amaciyla beyin tomografisi ya da kranial man-
yetik rezonans inceleme uygundur. Beyin tomografisi mevcut infarktlar1 ve yaygin beyaz cevher lez-
yonlarini gostermede yeterli olmasina ragmen kranial Manyetik Rezonans goriintiileme serebrovaskiiler
lezyonun lokalizasyonu, yayginligini tespit etmede daha ¢ok tercih edilmektedir. Beyaz cevher lezyon-
lar1 siklikla subkortikal vaskiiler hastalig1 gosterir. Serebral amiloid anjiopati alzheimer hastaligi olma-
yan yasli ve inmeli hastalarda da olduk¢a yaygindir. Amiloid proteinin damarda birikimi hem perforan
damarlarda hem de kan beyin bariyerini olusturan serebral kapiller yapida dejenerasyona yol agar. Son
yillarda perivaskiiler alanda infarkta bagli olmayan kribriform kavitelerin varliginin vaskiiler kogntif

bozulma ile kuvvetli iligkisi oldugunu gosteren calismalar da giderek artmaktadir.

Biitiin merkezlerin aymi testleri ve tanimlar1 kullanmamasi nedeniyle klinik, patolojik ve radyolojik
calismalarin ortak degerlendirmelerini yapmak olduk¢a zordur. Ancak hastalikla ilgili risk faktorlerinin
belirlenmesi ve ozellikle degistirilebilir risk faktorlerinin modifiye edilmesi konusunda g¢alismalarin

daha standardize bir hal aldig1 goriilmektedir.

4.2. Vaskiiler Demans Risk Faktorleri

Kardiyovaskiiler risk faktorleri:
» Hipertansiyon

» Diyabetes mellitus

» Hiperkolesterolemi

» Atrial fibrilasyon

» Sigara

» Obezite

» Inme oykiisii: Inme 6ykiisii demans riskini iki kat artirir.

Demografik risk faktorleri:
» Yas: Hem serebrovaskiiler hastalik hem demans riski yasla birlikte artar.

» Egitim seviyesi: Egitim seviyesinin diismesi tiim demans tipleri i¢in bir risk faktori iken vaskiiler
demansa etkisi heniiz net degildir. Egitim beyindeki sinaptik dansiteyi artirarak ilerleyen yaslarda
koruyucu rol oynayabilir.

» Cinsiyet: Rotterdam ¢aligmasina gore vaskiiler demans erkeklerde kadinlara gdre tiim yas gruplarinda
daha yiiksektir.

» Fiziksel Aktivite: Fiziksel aktivite ndronal plastisiteyi korur, sinapslari ve dentritik reseptdrleri artirir.

» Diyet: Akdeniz diyeti demans riskini azaltir. Geleneksel akdeniz diyetinde bol miktarda yesil sebze
ve meyve tiiketimi, zeytinyagi, hububat, yagli tohum agirlikli beslenme, orta derecede balik tiikketimi
ve az miktarda et tiiketimi mevcuttur.
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4.3. Vaskiiler Demansin Tedavi Ilkeleri ve Yonetimi

Hipertansiyon, diyabet, atrial fibrilasyon, hiperkolesterolemi gibi degistirilebilir risk faktorlerinin te-
davisi ve sigaradan uzak durmak, egzersiz yapilmasi, saglikli beslenme gibi aligkanliklar edinilerek
vaskiiler demanstan primer korunma, sekonder tedaviden daha dnemlidir. Son meta-analiz ve gézlemsel
calismalarda vaskiiler risk faktorlerinin diizeltilmesiyle gelismis lilkelerde demans insidansinda belirgin
diisme gozlendigi rapor edilmistir. Otopsi ¢alismalarinda demansli hastalarin %70'inde vaskiiler patoloji

bulundugu belirtilerek vaskiiler risk faktorlerinin diizeltilmesinin 6nemine dikkat ¢ekilmistir.

Vaskiiler demans gelisen hastalarda tedavide asetilkolinesterazlar inhibitorlerinden antiplateletlere ve
mikroRNA temelli terapdtik ajanlara kadar genis bir yelpazede bir ¢ok ilag¢ kullanilmakla birlikte bu ilag-
larin birgogu ile ilgili halen arastirma ¢alismalar1 devam etmektedir. Aspirin ve diger antiplatelet ajanlar
sekonder inme Onlenmesinde etkili iken VaD tedavisi ve dnlenmesinde etkili bulunmamistir. Ancak
sekonder inmeyi onlemede etkili oldugu i¢in halen vaskiiler demansi olan hastalarda da klinik pratikte
kullanilmas1 tavsiye edilmektedir. Kolinerjik disfonksiyon Alzheimer hastaliginda oldugu gibi vaskiiler
demansta da dokiimente edilmistir. Alzheimer hastalig1 tedavisinde kullanilan donepezil, galantamin ve
rivastigmin vaskiiler demans tedavisinde de kullanilmaktadir. Asetilkolinesteraz inhibitorleri ile yapi-
lan 6 meta analiz ¢alismasinda her bir ilag icin ADAS-COG skalasinda belirgin diizelme oldugu ancak
bu diizelmenin siireklilik arz etmedigi belirtilmistir. Vaskiiler demans tedavisinde bu asetilkolinesteraz
inhibitorlerinden birinin digerinden istiin olmadig1 veya bir ajandan digerine ge¢cmenin de herhangi bir
fayda saglamadigi rapor edilmistir. American_Hearth association/American Stroke Association (AHA/
ASA)'ya gore asetilkolinesteraz inhibitorlerinin vaskiiler demans tedavisinde kognisy islevlere faydali
oldugu belirtilmistir. N-Metil-D-aspartat reseptor antagonisti memantin eksitotoksiteyi inhibe ederek
norolojik hasardan koruyucu etkiye sahip olup orta ve ileri evre Alzheimer Hastalig1 tedavisinde kulla-
nilir. Vaskiiler demans tedavisinde memantin ile yapilan ¢alismalarda kognitif skalalarda diizelme gorii-
lirken giinliik yasam aktivitelerinde iyilesme ya da klinik global diizelme goriilmemistir. Homosistein
yliksekligi vaskuler hastalik i¢in bagimsiz bir risk faktorii olup demans gelismesinde etkili olduguna dair
calismalar mevcuttur. Homosistein yiiksekligi vazodilatator olan nitrik oksit sentezini potent nitrik ok-
sit sentaz inhibitorii olan "asymetric dimethylarginine (ADMA)’ akiimiilasyonunu indiikleyerek bozar.
Ayrica noronal hiicrelerde amiloid f42 birikimine neden olarak kogntif fonksiyonun bozulmasina neden
olur. Randomize kontrollii bir calismada folat, vitamin B12, B6 ve B2 destegi ile homosistein diisiiriil-
mils ancak bir y1l sonraki takipte hastalarin bilissel fonksiyonlarinda diizelme goriilmemistir. Bu nedenle

vaskiiler demans tedavisine homosisteinin diigliriilmesi ile ilgili daha ¢ok ¢alismaya ihtiya¢ vardir.

Sonug olarak vaskiiler demansin tedavi ve yonetiminde yukarida belirtilen kardiovaskiiler risk faktor-
lerinin en aza indirilerek birincil korunmanin saglanmasi en 6nemli basamak olup ikincil korunmada
da hastanin mevcut hastaliginin hipertansiyon, diyebetes mellitus, atrial fibrilasyon, obezite ve inme

tedavisinin en uygun sekilde yapilmasi temeldir.
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Prof. Dr. Barig TOPCULAR

Yukarida anilan demanslar disinda yer alan demanslar diger demanslar baslig: altinda incelenecektir.

5.1. Huntington Hastahgi

Huntington Hastaligi (HH) koreiform hareketler, demans ve psikiyatrik semptomlar ile karakterize néro-
dejeneratif bir hastaliktir. Huntington hastaligi otozomal kalitim gdsteren bir hastaliktir ve 4. kromozom
tizerinde bulunan Huntingtin (HTT) geninde CAG (sitozin-adenin-guanin) tekrar artig1 sonucu gelisir.
Prevelans1 100000°de 5,7’ dir.

5.1.1. Klinik Degerlendirme

Huntington hastalig1 kore, demans ve psikiyatrik semptomlar ile karakterizedir. Hareket bozuklugu ya
da psikiyatrik semptomlar ile baglayabilir. Klinik seyir yavas ilerleyicidir. Kore yani sira hipotoni ve
hiperrefleksi, distoni, motor impersistans ve ilerleyen donemlerde parkinsonizm goriilebilir. Hastalar
hareket bozuklugundan 6nce psikiyatrik semptomlar ile de prezente olabilir. Bu durumda genellikle ilk
belirtiler irritabilite, depresif yakinmalar ve sosyal iliskilerde ¢ekilme olur. Obsesif kompulsif davranis-
lar ve psikoz nispeten daha nadirdir. Hastalik seyrinde goriilen demansiyel tablo yiiriitiicii islev bozuk-

lugu agirliklidir. Hastalar genellikle kognitif kotiilesmelerinin farkinda degildir.

5.1.2. Tam

Huntington hastalig1 tanisi tipik klinik 6zellikler ve aile oykiisii varliginda genetik testler ile dogrula-
narak konulur. Genetik incelemede HTT geninde artmis CAG tekrari(>36) saptanmasi ile tan1 konulur.
Test %98 duyarlilik ve %100 6zgiinliige sahiptir. Testin negatif oldugu durumlarda ayrici tanida den-
tatorubralpallidolusiyen atrofi (DRPLA), Huntington-benzeri sendrom 2, spinoserebellar ataksi tip 17,

ailevi prion hastaligi, Friedreich ataksisi diistiniilmelidir.

5.1.3. Tedavi

Huntington Hastaliginin giliniimiizde kesin bir tedavisi yoktur. Tedavi semptomatik tedavi ve destek
tedavisi olarak ikiye ayrilabilir. Semptomatik tedavide hastalarda en sik tedavi gerektiren semptomlar,
kore ve diger hareket bozukluklari, psikoz, depresyon ve diger psikiyatrik semptomlar ve demanstir.
Kore tedavisinde birinci basamak tedavi olarak tetrabanezin kullanilabilir. 12,5mg/giin dozunda baslanip

haftalik 12,5mg artislarla 50mg/giin dozuna ¢ikilabilir. Daha yiiksek dozlara ¢ikmadan 6nce sitokrom
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P45 (CYP2D6) genotiplendirmesi gereklidir. Alternatif olarak risperidon, olanzapin gibi antipsikotik-
ler kullanilabilir ancak parkinsonzmi kotiilestirebilecegi akilda bulundurulmalidir. Se¢ilmis vakalardaki
parkinsonizm i¢in levodopa preparatlari ya da dopamin agonistleri denenebilir ancak genellikle etkileri
sinirli olacaktir. Psikotik semptomlarin tedavisinde ilk tercih ketiapin ya da klozapindir. Depresyon
tedavisinde SSRI tipi antidepresanlardan faydalanilabilir. Demansiyel semptomlarin tedavisinde asetil-

kolinesteraz inhibitdrlerinin ve memantinin etkisi gdsterilememistir.

Destek tedavisi olara multidisipliner bir yaklasim onerilir. Destek tedavisi planlanirken hastalarin fizik-
sel, kognitif ve psikolojik ihtiyaclar1 gz oniinde bulundurulmalidir. Hastaligin ilerleyen donemlerinde

uygun yontemler ile beslenmenin desteklenmesi 6nemlidir.

5.1.4. Yonetimi

Tanidan itibaren hastaligin semptomlar1 ve seyri ile ilgili hasta ve yakinlar1 uygun sekilde bilgilendiril-
melidir. Tedavinin hastanin semptom ve ihtiyaglarina gore diizenlenmesi ve medikal tedavi kadar destek

tedavisinin sunulmasi son derece onemlidir.

5.2. Otoimmun Ensefalitler

Otoimmun ensefalitler (OIE) genis bir klinik tablo spektrumuna sahiptir. Hastalik néronal yiizey an-
tijenleri veya sinaptik proteinlere karsi antikorlar nedeniyle geligir. Otoimmun ensefalitler genellikle
subakut yerlesimlidir ve agir bir klinik tabloya neden olurlar. Asagida en sik goériilen otoimmiin ensefalit

nedenlerinin bazilarindan bahsedilecektir.

5.2.1. Klinik Degerlendirme

Anti-NMDA reseptor ensefaliti: En sik goriilen OIE tablolarindan biridir. Hastalar genellikle prodrom
donemde basagrisi, ates, viral infeksiyon benzeri semptomlar tarif ederler. Bu tabloyu davranigsal belir-
tiler (anksiyete, ajitasyon, konfiizyon, halusinasyonlar) izler. Beraberinde nébetler, bellek bozukluklar,
uyaniklik kusuru goriiliir. Ayrica diskineziler (6zellikle orofasyal), otonom disfonksiyon eslik edebilir.
Kadin hastalarin yaklasik yarisinda over teratomu saptanir. Nadiren testis timdrii, mediasten teratomu,

kiiciik hiicreli akciger kanseri ya da lenfoma saptanabilir.

Anti-LGI1 ensefaliti: Hastalar siklikla bellek bozuklugu, konfiizyon ve nobetler ile prezente olur. Bu
belirtilerin dncesince fasyobrakiyal distonik ndbetler goriilebilir. Hastalarin yaklasik tigte birinde relaps-

lar goriiliir ve bunlar daha kotii prognoza isaret eder.

Anti-Caspr2 ensefaliti: En sik prezentasyon sekli limbik ensefalittir ancak Morvan sendromu (néromi-
yotoni, bellek bozuklugu, konfiizyon, uyku bozukluklari, otonom disfonksiyon) veya izole néromiyotoni

ile prezente olabilir. Altmigbes yas lstii erkeklerde daha sik goriiliir. Kognitif bozukluk ile beraber se-
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rebellar semptomlar, otonom disfonksiyon, ndropatik agr1 goriilebilir. Anti-Caspr2 ensefalitinin kanser

ile birlikteligi nispeten nadirdir.

Anti-AMPA ensefaliti: Elli-altmis yas aras1 kadinlarda daha siktir. Siklikla limbik ensefalit klinigi ile

prezente olur. Nobetler eslik edebilir.

5.2.2. Tani

Tan1 klinik siiphe ile beraber spesifik antikorlarin saptanmasi ile konulur. Nadir olmayarak hastalar an-
tikor negatif olabilir. Antikor negatif olgularda otoimmun ensefalit diisiindiiren subakut gelisen bulgular
ile birlikte destekleyici laboratuar ve radyoloji bulgular ile tan1 konulur. Ayirict tanida ensefalitler ve
diger ensefalopati nedenleri dnem teskil eder. Otoimmun ensefalit sliphesi olan tiim hastalarda kran-
yal MR, EEG, lomber ponksiyon yapilmali ve otoimmun ensefalitler ile iliskili antikorlar bakilmalidir.
Kranyal MR incelemesinde T2-FLAIR kesitlerinde tutulan bolgelerde (6rn., medyal temporal lob) hi-
perintensite goriilebilir. EEG incelemesinde fokal ya da yaygin yavaslama, epileptiform aktivite ya da
periyodik lateralize epileptiform desarjlar goriilebilir. Beyin omurilik analizlerinde proteinde yiikselme,
iliml1 pleositoz, IgG indeksinde yiikselme, oligoklonal bandlar goriilebilir. Antikor testler tercihen hem

serumda hem de beyin omurilik sivisinda bakilmalidir.

Otoimmun ensefalit kesin tanisi i¢in asagidakiler kriterlerden doérdii de gereklidir:

» Subakut baslangich limbik sistem tutulumuna isaret edern ¢alisma bellegi bozuklugu, nobetler veya
psikiyatrik semptomlar,

» T2/FLAIR kesitlerinde medial temporal loblarda bilateral hiperintensite,
» Asagidakilerden en az biri:
o Beyinomurilik sivisinda pleositoz (>5 hiicre/mm?),
o EEG incelemesinde temporal loblarda epileptik aktivite ya da yavas dalga aktivitesi,

» Diger olasi nedenlerin diglanmasi.

5.2.3. Tedavi

Altta yatan olasi1 infeksiy6z etyoloji ekarte edilince tedavi derhal baglanmalidir. Antikor tayinini bekle-
mek tedavide gecikmeye neden olabilir. Steroidler,intravendz immiinoglobulin ya da plazmaferez hasta-
larin cogunda belirgin iyilesme saglar. Bunlara yanit alinamayan durumlarda siklofosfamid veya rituk-

simab denenebilir. Nobetler uygun antiepileptik tedavi ile kontrol altinda alinmalidir.

5.2.4. Yonetimi

Hastalarin yaklasik {icte birinde relapslar goriilebilir. Bu nedenle klinik ve laboratuar takibi 6nemlidir.
Relaps gelisen hastalarda prognoz daha kotiidiir ve uzun donem immunsupresif tedavi gerekebilir. No-

betler ve diger sekel semptomlar i¢in uygun semptomatik tedavi diizenlenmelidir.
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5.3. Hashimoto Ensefalopatisi

Hashimoto Ensefalopatisi (HE) Hashimoto tiroiditi ile iligkili oldugu diisiiniilen nadir bir oto-immun
ensefalopati tablosudur. Genellikle subakut gelisen konfiizyon, ndbetler, biling degisikligi ve miyokloni
ile karakterizedir. Hastalik i¢in en yaygin kullanilan isim Hashimoto Ensefalopatisi olsa da muhtemelen
Oto-immun tiroidit ile iliskili steroide yanitli ensefalopati (Steroid responsive encephalopathy associ-
ated with autoimmune thyroiditis - STREAT) daha dogru bir adlandirmadir. Hastaligin mekanizmasi
kesin olarak bilinmemekle beraber ¢alismalar hipotiroidizm ve/veya hipertiroidizmden bagimsiz oldu-
gunu gostermektedir. Temel etyolojinin otoimmun inflamatuar bir siire¢ oldugu diisiiniilmektedir. ilk

semptomlar siklikla kirkli yaslarda goriiliir ve kadinlarda goriilme sikligr erkeklerden daha ytiiksektir.

5.3.1. Klinik Degerlendirme

Hashimoto ensefalopatisi iki farkli klinik tablo ile prezente olabilir. Daha sik olarak yavas ilerleyen
kognitif bozukluk, konfiizyon, halusinasyon ve uyaniklik kusurunun oldugu bir tablo ile karsilasilir.
Hashimoto ensefalopatisi bazen de inme benzeri akut-subakut fokal nérolojik defisitler ve bunlara eslik

eden kognitif semptomlar ve uyaniklik kusuru ile goriilebilir.

5.3.2. Tam

Hashimoto ensefalopatisi tanisinda serumda antitiroid peroksidaz antikorlarinin ve/veya antitiroglobulin
antikorlarinin pozitifligi temel laboratuar bulgusudur. Tani sirasinda tiroid seviyeleri hipotiroid, hiperti-
roid ya da 6tiroid olabilir. Beyin omurilik s1visi analizlerinde protein yiiksekligi en sik bulgudur. Glukoz

seviyesi normaldir. Lenfosit agirlikli pleositoz goriilebilir. Oligoklonal bandlar pozitif olabilir.

EEG incelemesinde siklikla yaygin organizasyon bozuklugu goriiliir. Nadiren fokal diken ya da keskin-
ler goriilebilir. Kranyal MR incelemeleri genellikle normaldir ancak atrofi ya da non spesifik T2 hipe-

rintensiteleri goriilebilir.

5.3.3. Tedavi

Hashimoto ensefalopatisi tedavisinde birinci basamak tedavi steroidlerdir. Ayrica eger eslik eden tiroid
hormon seviyesi diizensizligi var ise diizeltilmelidir. Cesitli calismalarda oral ve I'V pulse steroid tedavi-
leri kullanilmis ve basarili sonuglar elde edilmistir ancak bu iki protokolii karsilagtiran ¢aligmalar mev-
cut degildir. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugu steroid tedavisi ile diizelir ancak yanit alinamayan durumlarda

azatiyoprin, siklofosfamid, intravendz immunoglobulin ya da plazmaferez diisiiniilebilir.
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5.3.4. Yonetimi

Hashimoto ensefalopatisi genellikle iyi prognozludur ve tedavi ile semptomlar tamamen ya da tamama
yakin diizelme gosterir ancak tedavinin ge¢ baslandig1 durumlarda 6zellikle kognitif sekeller goriilebi-
lir. Hastalarin bazilarinda HE relaps yapabilir ve bu grup olgularda uzun dénem immun supresif tedavi

gerekli olabilir.

5.4. Creutzfeld-Jakob Hastahigi
Creutzfeld-Jakob Hastaligi (CJH) ailevi, sporadik ve edinsel olarak siniflanir. Hastalik hizli seyirli ve fa-

taldir. Hastalarin biiyiik cogunlugunu sporadik vakalar olusturur. infeksiydz ajan prion proteinin (PrPc)
patolojik formudur (PrPSc). PrPSc posttranslasyonel modifikasyon ile PrPc’yi patojen forma gevirir ve

norodejenerasyona neden olur.

5.4.1. Klinik Degerlendirme

Creutzfeld-Jakob hastaligi nadir goriilen bir hastaliktir ve hizli ilerleyen demans seklinde kendini goste-
rir. Baslangic yasi genellikle 60’11 yaslardir. En sik goriilen baslangig belirtileri kognitif bozulma, ataksi
ve miyoklonustur. Kognitif bozulma bellek kaybi, afazi, yiiriitiicli islev bozuklugu ve/veya apraksi sek-
linde olabilir. Serebellar semptomlar, davranis degisiklikleri, motor semptomlar yine hastalik seyrinde
eslik edebilir. Hastaligin son doneminde hemen hemen tiim hastalar akinetik mutizm tablosundadir.

Ortalama yagsam stiresi 1 y1l civarindadir.

5.4.2. Tani

Creutzfeld-Jakob hastaligitanisinda bir cok yardimei tan1 yonteminden yararlanilir. Hastaligin 6zellikle
erken donemlerinde tani gii¢ olabilir. EEG incelemesi siklikla bagvurulan yontemlerden biridir. EEG’de
periyodik keskin-dalga komplekslerinin goriinmesi olduk¢a 6zgiin bir bulgu olmasina ragmen duyarli-
l1g1 diisiiktiir ve hastaligin ileri donemlerine kadar goriilemeyebilir. Beyin-omurilik sivis1 belirteglerin-
den en yaygin kullanima sahip olan1 protein 14-3-3’tiir. Bu belirte¢ %92 6zgiinliige ve %80 duyarliliga
sahiptir. Ancak bu proteinin hizli néral yikim ile giden frontotemporal demans, kafa travmasi, serebro-
vaskiiler hastaliklar gibi bir¢ok hastalikta da yiiksek olabildigi akilda bulundurulmalidir. Yakin zamanda
kullanima girmeye baslamis olan real-time quaking-induced conversion assay (RT-QulC) amplifikasyon
yontemi ile PrPSc saptanmasina dayanmaktadir ve ¢alismalar diger biyolojik belirteglere gore daha ytik-

sek duyarlilig1 ve 6zgiinliigii olduguna isaret etmektedir.

Kranyal MR bulgulari CJH tanisinda énemli rol oynar. Ozellikle diffuzyon agirlikli kesitlerde kortekste
ve bazal gangliada diffiizyon kisithiligi en sik goriintiileme bulgusudur. Lezyonlar proton ve T2 kesit-

lerinde de goriilebilse de diffuzyon agirlikli kesitler en yiliksek duyarliliga sahiptir. Diffiizyon agirlikl

37



A 5. BOLUM - DIGER DEMANSLAR

MR 6zellikle hastaligin erken donemindeki en duyarli yontemdir ve miyokloni gibi tipik bulgulardan ve

EEG degisikliklerinden 6nce ortaya ¢ikar.

5.4.3. Tedavi

Creutzfeld-Jakob hastaligi i¢in kesin bir tedavi yoktur ve hastalik fatal seyirlidir. Tedavi semptomatik
ve destege yoneliktir. Miyokloni tedavisinde benzodiazepinler ve diger bazi antiepileptikler etkilidir.

Asetilkolin esteraz inhibitorlerinin ve NMDA reseptor antagonistlerinin etkisi yoktur.

5.4.4. Yonetim

Creutzfeld-Jakob hastaligifatal seyreden bir prion hastaligidir ve kesin tedavisi yoktur. Hastalig1 erken
tanisi, hastanin ve yakinlarinin bilgilendirilmesi énemlidir. Hastaligin erken donemlerindeki davranigsal
semptomlara uygun farmakolojik yontemler ile miidahale edilebilir. Hastaligin ilerleyen donemlerinde
beslenme giicliigli ve solunum yetersizligi icin PEG ve noninzavif/invazif solunum destegi saglanmasi

gerekir.

5.5. HIV iliskili Kognitif Bozukluklar:

HIV hastalarinda bellek, konsantrasyon, dikkat ve motor becerilerde degisiklikler sik goriilir. Bu semp-
tomlar HIV hastalarinda birgok farkli nedene bagli olarak ortaya ¢ikabileceginden dogru tan1 6nemlidir.
HIV hastalarinda ortaya ¢ikan, baska nedene atfedilemeyen kognitif bozukluklar HIV iliskili Kognitif
Bozukluk (HIKB) olarak tanimlanir.

5.5.1. Klinik Degerlendirme
HIV iligkili kognitif bozukluk néropsikolojik testlerdeki degisiklikler ve fonksiyonellikteki bozulmalar

g6z Onlinde bulundurularak iige ayrilir:

» Asemptomatik norokognitif bozukluk (ANB): Noropsikolojik testlerde en az iki alanda bozulma,
fonksiyonel bozukluk yok.

» Hafif Norokognitif Bozukluk (HNB): Noropsikolojik testlerde en az iki alanda bozulma, fonksiyonel
bozukluk hafif diizeyde.

» HIV iliskili Demans (HiD): Noropsikolojik testlerde en az iki alanda bozulma, fonksiyonel bozukluk
glinliik yasam aktivitelerini etkileyecek diizeyde.

Antiretroviral tedavilerin (ART) tedavide yerini almasindan sonra HIKB tablosunun siklig1 azalmis ve

glinlimiizde siklikla tedavisiz kalmis ileri donem hastalarda goriilmektedir.

HIV iliskili demans klasik tablosu subkorikal ve derin gri maddenin etkilenmesini yansitir sekilde su-
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bkorikal disfonksiyon, dikkat ve dikkati slirdirmede bozulma, depresif bulgular ve psikomotor hizda
azalma ile karakterizedir. Bellek bozuklugu ve yiriitiicii islev bozuklugu genelikle tabloya eslik eder.

Apati, irritabilite, huzursuzluk sik goriilen davranigsal degisikliklerdir.

5.5.2. Tam

HIV iligkili kognitif bozukluk tanisi HIV pozitif bir hastada norokognitif semptomlar gelismesi ile
konulur. Tani1 i¢in diger olasi nedenlerin dislanmasi gerekir. HIV iliskili kognitif bozukluk tanisi i¢in
yapilan bir norokognitif degerlendirmede dil islevleri, dikkat ve ¢alisma bellegi, yiiriitiicli islevler ve
soyut diigtinme, bellek, bilgi isleme hizi1 mutlaka incelenmelidir. HIV iliskili kognitif bozukluk deger-
lendirmesi sirasinda HIV infeksiyonunun evresini bilmek i¢in CD4 hiicre sayisi ve plazma viral yiikii
gibi incelemeler de 6nemlidir. Beyin MR incelemesi HIV iliskili kognitif bozukluk siiphesinde tercih
edilen goriintiileme yontemidir. Kranyal MR incelemesinde HIV iligkili kognitif bozukluk olgularinda
siklikla diffuz serebral atrofi ve subkortikal ak madde degisiklikleri goriiliir ancak bu bulgular hastalik
i¢in spesifik degildir.

5.5.3. Tedavi

HIV iliskili kognitif bozukluk tablosunun tedavisinin temelini antiretroviral tedavi(ART) olusturur. Ca-
lismalar ART tedavisinin hem koruyucu hem tedavi edici etkisi oldugunu gdstermektedir. Eslik eden
noropsikiyatrik semptomlar i¢in uygun hastalarda antidepresanlar ve noroleptiklerden faydalanilabilir
ancak bu hasta grubunun ekstrapiramidal yan etkiler dahil olmak {izere yan etkilere daha duyarli oldugu

akilda bulundurulmalidir.

5.5.4. Yonetimi

Kognitif yakinmalar gelisen HIV pozitif hastada mutlaka altta yatan ya da eslik eden olas1 nedenler i¢in
ayrintilt degerlendirme yapilmalidir. Eger hasta halihazirda ART altinda degil ise tedavi baglanmali,

eger tedavi altinda ise baska bir tedavi rejimine gegmek diisiiniilmelidir.

5.6. Norosifiliz

Norosifiliz merkezi sinir sisteminin Treponema pallidum infeksiyonudur. Sifilizin erken doneminde se-

rebrospinal sivi, meninksler ve vaskiiler yapilar etkilenir. Ge¢ donemde ise beyin ve omurilik etkilenir.

5.6.1. Klinik Degerlendirme

Antibiyotiklerin kullanima girmesinden dnce norosifiliz primer sifiliz infeksiyonu olanlarin %25 ka-

darinda gelisirdi. Giinlimiizde ise daha siklikla HIV pozitif hastalarda gelismektedir. HIV pozitif has-
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talarda risk CD4+ T hiicre sayis1 ile ters orantilidir. Erken donem ndrosifiliz asemptomatik norosifiliz,
semptomatik menenjit ya da meningovaskiiler sifiliz olarak karsimiza gikabilir. Ge¢ donem nérosifiliz

ise genel paralizi ya da tabes dorsalis seklinde goriiliir.

5.6.2. Tam

Tanida klinik sliphe ve serebrospinal sivi incelemeleri temeldir. Sifiliz tanisinda kullanilan testler
non-treponemal (VDRL, RPR) ve treponemal testler (FTA-ABS, TPPA, TP-EIA, CIA) olarak iki gruba
ayrilir. Erken donem nérosifilizde her iki grup test de siklik ile pozitif iken, ge¢ donem norosifilizte
nontreponemal testlerin negatif olabilecegi unutulmamalidir. Serebrospinal sivi incelemelerinde VDRL
testinin pozitifligi norosifiliz tanisint koyduruyor olsa da negatifligi dislamamaktadir. Norosifiliz siip-
hesi olan HIV negatif hastalarda BOS VDRL negatif oldugu durumlarda BOS lenfosit sayisinin >5/
mikrolitre veya protein diizeyinin >45mg/dl olmasi da norosifiliz lehinedir. HIV pozitif olgularda BOS
VDRL negatif oldugunda norosifiliz tanis1 daha da zorlasmaktadir zira HI'V infeksiyonu kendisi de 1liml1

BOS pleositozu ya da iliml1 protein artis1 yapabilmektedir.

5.6.3. Tedavi

Onerilen standart tedaviler

P> Kiristalize penisilin G: 24 milyon inite/giin, IV, 10-14 giin ya da

P Prokain penisilin G: 2.4 milyon {nite, intramiiskiiler, beraberinde probenesid 500 mg 4x1/giin, oral,
10-14 giin.

» Penisilin allerjisi olan hastalarda seftriakson 2g/giin intravendz/intramiskiiler tercih edilebilir*

5.6.4. Yonetim

Takipte klinik bulgularin gerilemesi ve serebrospinal sivi laboratuar bulgularinin diizelmesi temel para-
metrelerdir. Beyin omurlik sivist incelemesi tedavi bittikten 3-6 ay sonra tekrarlanmali ve BOS bulgulari
tamamen diizelene kadar 6 ayda bir tekrarlanmalidir. Serum RPR titresinin normale donmesi de basaril

tedavi bulgusu olarak degerlendirilmektedir.

5.7. Wernicke-Korsakoff
Wernicke-Korsakoff Sendromu (WKS) vitamin B1 (tiamin) eksikligine bagli gelisen bir noropsikiyatrik

tablodur. Sendrom akut donemde goriilen Wernicke Ensefalopatisi ve kronik donemde goriilen Korsa-
koff psikozundan olugur. Hastalik en sik olarak alkoliklerde goriiliir. Malabsorbsiyon, anoreksiya nevro-
za, beslenme yetersizligi, uzun siireli parenteral beslenme, diyaliz, malignite, HIV gibi nedenlere bagl

olarak da goriilebilmektedir.
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5.7.1. Klinik Degerlendirme

Wernicke-Korsakoff sendromu klasik tablosu ensefalopati, okulomotor disfonksiyon ve ataksiden olu-
sur. En sik goriilen prezentasyon semptomu konfiizyondur. Hastalarda klasik tabloyu olusturan triad her
zaman bir biitiin olarak goriilmeyebilir ve bu taniy1 giiclestirir. Ensefalopati oryantasyon bozuklugu,
apati ve dikkati siirdiirmede glicliik ile karakterizedir. Nistagmus, konjuge bakis paralizileri en sik oku-

lomotor semptomlardir. Ataksi 6zellikle durus ve yiiriiylisi etkiler.

5.7.2. Tam

Wernicke-Korsakoff sendromu tanisi Caine kriterlerinin dérdiinden en az ikisinin varliginda konulur:
Beslenme yetersizligi, okulomotor bozukluk, serebellar disfonksiyon ve mental durum degisiklikleri.
Tiamin yetersizliginin laboratuar tanisi i¢in en giivenli yontem tiamin pirofosfat ile stimulasyon dncesi
ve sonrasi eritrosit tiamin transketolaz seviyesinin 6l¢iilmesidir. Beyin MR incelemesinde akuadukt ve
3. ventrikiil ¢evresinde, medial thalamus, dorsal medulla, tektal plaka ve mamiller cisimciklerde T2-

FLAIR hiperintens, T1 hipointens lezyonlar goriiliir.

5.7.3. Tedavi

Wernick0,1e-Korsakoff Sendromu’den siiphelenildigi anda tedaviye baslanmalidir. Onerilen tedavi se-
masi tiamin 500mg IV (30dk infiiyon), ardindan 2 giin boyunca giinde 3 sefer daha sonra 5 giin siireyle

diger B vitaminleri ile beraber giinde bir sefer uygulama seklindedir.

5.7.4. Yonetimi

Tedavi altinda en erken donemde goz bulgular1 gerile r(genellikle giinler i¢inde), bunu denge bozuklu-
gunda iyilesme izler (haftalar i¢inde). Eger tedaviye basladiktan sonra giinler i¢inde okulomotor bul-
gularda diizelme olmuyorsa tedavi gozden gegirilmelidir. Okulomotor semptomlar siklikla tedaviye iyi
yanit verirken, denge bozukluklarinin tedavi yanit1 daha distiktiir. Tedaviye ragmen denge bozuklugu ve

amnestik sendrom kalic1 olabilir.

5.8. Idiopatik Normal Basinch Hidrosefali

Idiopatik Normal Basingli Hidrosefali (iNBH) eriskinlerde en sik gériilen hidrosefali tipidir. Hastalarda
ylriime bozuklugu, kognitif bozukluk ve iiriner inkontinansa eslik eden ventrikiillerde genigleme ile
karakterize bir sendrom goriiliir. Hastalik baslangi¢ yas1 siklikla 70 yas civaridir. Kadin ve erkeklerde

esit siklikta goriiliir.
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5.8.1. Klinik Degerlendirme

Idiopatik normal basingli hidrosefali yiiriime bozuklugu, kognitif bozukluk ve iiriner inkontinans ile ka-
rakterizedir. Her ne kadar hastalik klinik triadinda kognitif bozukluk ve iiriner inkontinans da bulunsa da
ylriime bozuklugu da hastaliktan siiphelenilmesi i¢in yeterlidir. Bu nedenle ileri yasglarda ortaya g¢ikan
ylriime bozuklugunda mutlaka iNBH’den siiphelenilmelidir. Tanidaki 6nemi nedeniyle tiim semptomlar
ile ilgili ayrintili 6ykii alinmas1 énemlidir. Kognitif bozukluk varliginda hasta yakinlarindan da bilgi
alinmalidir. Hidrosefaliye neden olabilecek intrakranyal hemoraji, travma ve merkezi sinir sistemi in-

feksiyonlar1 mutlaka sorgulanmalidir.

Kranyal goriintiilemede ventrikulomegali saptanmasi iizerine yonlendirilen asemptomatik hastalarda tani
kriterlerini doldurmadiklari (klinik triadin en az ikisi zorunlu) igin ileri inceleme gerekli degildir. Ancak

boyle hastalar gelismekte olan ya da ileride gelisebilecek iNBH agisindan yillik takibe alinmalidir.

Norolojik muayene denge, yiirlime ve kognitif fonksiyonlardaki bozulmaya ait bulgular haricinde nor-
maldir.idiopatik normal basingli hidrosefali bulgular1 simetriktir ve asimetrik etkilenme diger hastalik-
lar1 akla getirmelidir. idiopatik normal basingli hidrosefali seyrinde gériilen yiiriime bozuklugu adimlar-
da kiiciilme ve genisleme, magnetik adimlar ile karakterizedir. Hareketi baslatmada giicliik goriilebilir.
Idiopatik normal basingl1 hidrosefali seyrinde goriilen kognitif bozukluk yiiriitiicii islevlerde bozulma ve
frontal tipte bellek bozuklugu ile karakterize subkortikal demans tipi bir tablodur. Idrar tutma giicliigii
ve idrar sikliginda artis iNBH seyrinde en sik goriilen tiriner semptomlaridir. Hastanin idrarin1 kagirdi-

gin1 fark edememesi iNBH i¢in atipiktir.

Goriintiileme: iNBH siiphesi ile incelenen hastalarda bilgisayarli beyin tomografisi(BT) ya da beyin
magnetik rezonans goriintiilemesi (MRG) yapilmas1 gereklidir, eger miimkiin ise MRG tercih edilmeli-
dir. Idiopatik normal basingli hidrosefali hastalarinda ii¢iincii ve lateral ventrikiiller genislemis goriiniir,
BOS akiminda obstriiksiyon saptanmaz. Goriintiilemede en sik kullanilan tarama testi Evans indeksidir.
Evans indeksi frontal hornlar arasi en genis mesafenin ayni aksiyel kesitteki beynin en genis ¢apina ora-

nidir. Bu oranin 0,3’iin {izerinde olmas1 iNBH’ye isaret eder.

5.8.2. Tani

iNBH tanis1 6ykii, nérolojik muayene ve radyolojik bulgulara dayanilarak konulur. Uluslararasi Normal

Basin¢li Hidrosefali Kilavuzu’nda NBH tani kriterleri sunulmustur.
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Olasi iNBH: Asagidaki 5 6zelligin tamamin1 kargilar

» Yakinmalar 60 yasindan sonra baglamistir,

» Klinik triadin en az ikisi: yiirime bozuklugu, kognitif bozukluk ve iiriner inkontinans,
» Ventrikiiler dilatasyon (Evans indeksi >0,3),

» Klinik semptomlar baska hastaliklar ile agiklanamaz,

» Ventrikiiler dilatasyona neden olabilecek hastalik Oykiisii (subaraknoid kanama, menenjit, kafa
travmasi, konjenital hidrosefali, akuadukt stenozu gibi) yok.

Muhtemel iNBH: Asagidaki 3 kriterin hepsini karsilar

» Olas1 iNBH kriterlerini karsilar,

» BOS basinci 200 H,O veya altinda ve BOS biyokimyasi ve hiicre sayim1 normal,
» Asagidaki 3 degerlendirme yonteminden biri,

o Yiirime bozuklugu varliinda yiiksek konveksite diizeyinde sulkuslarda ve subaraknoid
mesafelerde daralma,

o Lomber ponksiyon ile BOS bosaltilmasi sonrasinda semptomlarda iyilesme,

o BOS drenaji1 sonrasinda semptomlarda iyilesme.

Kesin iNBH

» Sant operasyonu sonrasinda semptomlarda iyilegsme.

5.8.3. Tedavi

Idiopatik normal basingl1 hidrosefali hastalarinda &nerilen tedavi yontemi ventrikuloperitoneal sant ope-
rasyonudur. Asetazolamid ya da diger molekiillerin iNBH tedavisinde kullanimini destekleyen kanit
bulunmamaktadir. Operasyon dncesinde sant islemine yanit i¢in prediktif testler genel olarak dnerilmek-
tedir. Lomber ponksiyon ile BOS bosaltilmasi ¢ogu merkezde uygulanabilen basit bir prediktif testtir.
Genellikle en az 50cc BOS bosaltilmasi, islemin hemen dncesinde 2 ila 4 saat sonrasinda onerilmektedir.
Testin pozitif olmasinin sant isleminin basarili olacagina isaret ettigini ancak sonucun negatif olmasina

ragmen hastanin yine de sant isleminden fayda gorebilecegi akilda tutulmalidir.

5.8.4. Yonetim

Idiopatik normal basingli hidrosefali hastalarinin ileri yasta olmasi ve bu yas grubunda diger demansi-
yel sendromlarin sikliginin yiiksek olmasi nedeniyle klinisyen eslik eden diger demansiyel sendromlar
acisindan dikkatli olmalidir. Sant operasyonu sonrasinda hastanin diizenli nérolojik takibi dnemlidir.
Hastalar diger demansiyel sendromlarda oldugu gibi diizenli araliklar ile goriilmeli ve yiiriime, kognitif
fonksiyonlar ve {iriner inkontinans ag¢isindan degerlendirilmelidir. Klinik takibin yani sira radyolojik

takip onemlidir ve klinisyen 6zellikle ilk 6-12 ay iginde asir1 drenaja isaret eden bulgular agisindan
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(subdural efiizyon ya da hematom gibi) dikkatli olmalidir. Hastalarin yaklasik %30’unda sant tikanik-
lig1 gelisebildiginden takipte iNBH ile iliskili semptomlarda kdotiilesmeye dikkat edilmelidir. Ancak bu
yas grubunda diger norolojik bozukluklara bagli olarak da benzer klinik tablolarin gelisebilecegi akilda

tutulmalidir.
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