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H. Houston Merritt bu Néroloji Ders Kitabint 1955’te ilk kez
yayinladiginda tek yazardi. Kitap poptiler hale geldi ve ken-
disi kitabin dérduncu baskisini revize etti. Temel noroloji bil-
gisi artt1 ve besinci baskida nihayet meslektaslarinin katkila-
rin1 kabul etti. O zaman bile, kitabin cogunu kendisi yazd ve
ciddi fiziksel engeline ragmen altinci baskiy1 yapmaya devam
etti. Alunci baskinin dagitima c¢iktugr 1979 yilinda oldi.

1984 yilinda Lewis P. Rowland tarafindan yayinlanan ve
duizenlenen yedinci baski, Merritt'in eski 70 ogrencisi tara-
findan hazirlanmistir. Bunlarnn otuzu noroloji boltimlerinde
baskan olmus, digerleri ise seckin klinisyen, ogretmen ve
arastirmact haline gelmistir. Bu baski, kariyeri klinik aras-
tirma (daha yeni basladigl zawmanlarda), klinik uygulama,
ogretim, kitap ve dergi edisyonlar, up fakultesi ve bolum-
lerini yonetme, gonullti saglik organizasyonlar ve ulusal
profesyonellige baglilik gibi modellerle dolu tek bir insanin
mirasini belgeledi.

Gecen 60 yildan sonra, Merritt'ler klinik noroloji alanin-
daki geleneksellesmis ders kitaplarindan biri haline geldi. Es-
editorler olarak simdi 13. baskiy1 Elan D. Louis, Stephan A.
Mayer ve Lewis P. ile birlikte sunuyoruz.

Tum dinamik kitaplarda oldugu gibi, yazarlann listesi de
giderek degisti. Editorler yazarligi onemli olctide genisletti.
180°den fazla yazarla editorler tilke genelinde en iyi uzman-
lar ile baglanti olusturdular. Halen Merritt ile baglart devam
ediyor. Kisisel ogrencilerinin cogu hala yazarlar ve onlar
Merritt'in entelektiiel 6grenci torunlar gibiler. Ayni ¢izgide
Merritt'in edebi tarzin1 korumaya calistik: dogrudan, acik,
kisa ve 0z yazi; desteklenmeyen gortislerden ziyade gercek-
lere vurgu; genis ¢izim ve tablo kullanimi.

Geleneksel baglarni korurken, Merritt'in bu baskist
onemli olciide yeniden duizenlendi. Kisacast hedefimiz,
onemli olciide konsolidasyon ve bolum sayisinda azalma ile
kitab1 kapsamli sekilde yenilemekti. En iyi unsurlarini ve ge-
leneklerini korurken, global dunya gorust ile esash modern
bir noroloji ders kitab1 yaratmayr amacladik. Icerikteki ana
degisiklik, 13. baskinin, kanita dayal tip uygulama kilavuzla-
rini, teshis ve tedavi algoritmalarini, yonetim kontrol listele-
rini ve pratik incileri vurguluyor olmasidir. Yazarlar uygulan-
mast mumkin olan daha fazla tablo, sekil ve video eklemeye
tesvik edildi. Kitap, tablet, telefon ve bilgisayar ekranlarindan
ulasilabilecek sekilde dizayn edildi. Okurlarmiz icin temel
fikir, ihtiya¢ duyduklarinda basucunda onlara yararh bilgileri
saglamakur. Internet bilgi doludur, ancak siralama ve secim
yapmak zordur. Merritt uzmandan gtvenilir ve uyumlu bil-
giler saglar.

Kitapta baska degisiklikler de oldu. Tablolarin sayist
298'den 545’e, sekillerin sayist 343’ten 400%e ytuikseldi. Se-
killer buyuk olctide guncellendi ve degistirildi. Kitap, genis
oranda istemsiz hareket bozukluklarini iceren 40’tan fazla
egitici video ile ilk defa hareketli goruntuler iceriyor. Bir de,
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12. baskida siyah ve beyaz olan metin ve fotograflar timuyle
renkli metin ve cizimlere donustu.

Klinik noroloji degistikee, kitabin boliimlerini de yeniden
siraladik. Serebrovaskuler hastalik, travma ve demanstan bas-
layarak uluslararasi halk saghig1 tizerine etkisi olan norolojik
hastaliklar kapsayan ve bu hastaliklarin kuresel yukunu goz-
den geciren yeni boltimler ekledik.

Merritt'in bu sayisi ayrica kitabin éntinde yer alan No-
rolojide Yaygin Problemler diye yeni bir bolum iceriyor. Bu
sendrom temelli bolumler, bas agrisi, bas donmesi, nobet ve
inme gibi yaygin norolojik problemler ile kars: karsiya kalan
on planda yer alan klinisyenlere aninda uzmana erisim sag-
lamak tzere tasarlanmisur. Bu bolumler, ofiste, acil serviste
veya hastanede hentiz ayirt edilmemis noérolojik sendromlart
yonetmek icin pratik yapilandirilmis bir yaklasim sunmak-
tadir. Oyki, muayene, lokalizasyon ve baslangic yonetimine
odaklanmaktadirlar. Klasik noranatomi ve klinik bulgularin
tanimlarinin bulundugu yer burasidir. Bu bolumler, deger-
lendirme ve yonetim stirecinde ortak bir yapiy1 paylasmak-
tadir.

Merritt ilk kez, tan1 veya tedavi icin tim seviye 1 standart-
larina atfta bulunuyor. Seviye 1 onerileri desteklemek icin
yapilan 6zgun auf, en otoriter arastirma, rehber veya meta-
analizi sagliyor. Bu klinik genislige sahip ve detayh kitap bir
veya birkac yazar tarafindan yazilamaz. Dahast, noroloji icin-
deki alt uzmanlik alanlarinin kompleks olmast, bolum iceri-
ginin ek gozetimini gerektirir. Merritt'in bu baskisinda 20
farkl bolum editortunden yardim aldik. Her bolimun icerigi
hem boliim editorit hem de tic es-editorden biri tarafindan
gozden gecirilmistir.

Bu basim, icindekiler boliumunde listelenen her boliimde
arastirmanin ilerlemesinin gerektirdigi kapsamli revizyonlar
icermektedir. Ek olarak, norokritik bakim izlemi, girisimsel
nororadyoloji, beyin olumii, konkiizyon, hipoksik iskemik
ensefalopati, otoimmun menenjit ve ensefalit, vaskiler de-
mans, huzursuz bacaklar sendromu ve otonomik firtina dahil
olmak tizere klinik norolojinin gelisimini yansitmak icin bir-
cok bolum eklenmistir.

Son baskinin yaymlanmasindan bu zamana, elektronik
dunyasi hizla genisledi. Kolayca erisilebilen icerik talebini
karsilamak icin 13. baski tablet, akilli telefon ve genis navi-
gasyon, arastirma araclart ve videolarla ttm icerige internet
erisimi saglayan bir interaktif e-kitap icermektedir.

Tum yazarlara ozverili ve yetenekli calismalart icin tesekkur
ediyoruz. Ayrica cok sayida bolum editorine de dikkatli reh-
berlik ve titiz calismalar icin tesekkur ediyoruz.

Bu proje, Wolters Kluwer'daki bircok insanin yardim
olmadan asla ilerlemezdi. Gercekten de, baslangicindan ta-
mamlanmasina kadar tam kadro insan projeye dahil olmus-
tur. Bunlar, Julie Goolsby ve Jamie Elfrank (satin alma edi-
torleri), Kristina Oberle ve Andrea Vosburgh (tirtin gelistirme
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editorleri), Brian Convery (editor asistani), Joan Wendt (tasa-
rim koordinatorit), Marian Bellus (tiretici proje yoneticisi), ve
Stephanie Kindlicktir (pazarlama yoéneticisi). Bitmeyen caba-
lart ile bu kitabin tamamlanmasina katkida bulunan Andrea
Vosburgh’a da ozel tesekkurler.

Bu kitabt usulen H. Houston Merritt’e yeniden adiyoruz.
Dr. Louis ayrica bu kitabi, noroloji kariyerine ilham veren
akademik norolog olan- humanist, egitimci, detaylara me-
rakll zeki bir klinisyen ve hasta merkezli bir doktor olan bir
rol model- babasina ithaf etmektedir. Yillarca Colombia Uni-
versitesi New York Noroloji Enstitustinde calistigimiz sayi-
siz arkadas ve meslektasimiz, ozellikle John Brust, E. Sander

Connolly, Stanley Fahn, Matthew E. Fink, Laura Lennihan,
Linda Lewis, Karen Marder, Richard Mayeux, J. P. Mohr, Ti-
mothy Pedley, and Robert A. Solomon bize verdigi ilham ne-
deniyle sayginligi hak ediyor. Son olarak, bu kitab, katkida
bulunan tim bireylerin eslerine ve cocuklarina, ozellikle de
kendi ailelerimize kisisel olarak ithaf ediyoruz. Louis ailesi
Elan Louis ve Dr. Vinita Sehgal ve ¢ocuklari, Devin, Ravi ve
Kiran'dan, Mayer ailesi Dr. Elissa Fory ve cocuklart Philip,
Catherine, and Chloe’den, Rowland ailesi Esther E. Rowland;
cocuklart Andrew, Steven, ve Joy; onlarin esleri, Darryl ve
Kathleen; ve torunlart Mikaela, Liam, Cameron Henry, Mariel
ve Zuri’den olusmaktadir.



Ceviri Editorleri Onsozii

Elinizdeki bu kitap Columbia Universitesi Noroloji klinigin-
den H. Houston Merritt tarafindan 1955 yilinda gerceklesti-
rilen ilk baskisindan oldukca farkhidir ama ayni gelenegin bir
uranudur. Bu gelenek stirekli bilimin ilerlemesiyle artan yeni
bilgilerin her bolume aktarilmasiyla yenilenerek ginumiize
kadar gelmistir. Halen bu kitabin yazarlariin cogunlugu,
alaninda onderlik eden Columbia Universitesi yazarlarindan
ve arastirmacilarindan olusmaktadir.

Bu kitabin hedef kitlesi baslica noroloji alaninda calisan
asistan, uzman, akademisyenler olmak tizere tim klinisyen-
lerdir.

Merritt Noroloji 13. Baskist timuyle gtncellenmis ha-
liyle muhtesem bir referans olacaktir. Bu yeni baskiya 30°dan
fazla yeni bolum eklenmis ve gereksinimi duyulan her alanda
giincellemeler saglanmistir. Bu baskida iki yeni editor gorev
almustir; Dr. Elan Louis ve Dr. Stephan Mayer. Uzun yillar bir
cok calismay1 yurtttugtimuz sevgili dostum ve meslektasim

Dr. Elan Louis’in editorligunu yaptigi bu baskinin Ttrkee
editort olmak benim icin ayr bir gurur kaynagidir.

Ingilizce bir kitabin dilimize kazandirilmas: stireci bera-
berinde bir ¢cok sorun getirmektedir. Turkce tip terimlerinin
yetersizligi ciddi bir sorundur. Bu kitabin cevirisinde mtim-
kun oldugu kadar Turkce karsiliklar kullanilmaya calisilmis-
ur ancak karsihgi olmayan durumlarda terim kullamildig
sekliyle cevrilmistir.

Bu kitabin ceviri editorltgint tekrar yapma firsatini bize
sunan Gunes Tip Kitabevlerine ¢ok tesekkir ediyoruz. Bu ki-
tabin cevrilmesinde emekleri gecen meslektaslarimiza da 6zel
tesekktirlerimizi sunuyoruz.

Merritt Noroloji Ttirkge 13. Baskisinin ttim meslektaslari-
miza yararl olmasi dilegiyle.

Prof. Dr. Okan Dogu
Dr. Ogr. Uyesi Nevra Oksiiz
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edilmesi gereken belirli yiiz hareketleri arasinda kas kaldirma,
kirpiklerin gomulecegi sekilde sikica gozlerini kapama, gulum-
seme, dudaklarin hareketi ve yanaklarn sisirilmesi yer alir.
Hastalar bu hareketleri kendi baslarina yapabiliyorken, muaye-
neyi yapan Kkisi, test edilen kasm yaptig1 hareketin aksi yontnde
kuvvet uygulayabilir.

Unilateral tat duyusu kaybim test etmek, Bell’s palsiyi loka-
lize etmekte yardimci olabilir. Tat duyusunu test etmek i¢in cogu
hekim, muayenehane ve hastanede tuz ve seker gibi yaygin
olarak bulunan taninmasi kolay aromalar tercih eder. Su dolu
kuctk bir bardaga az miktarda bu aromalardan koyun ve ucu
pamuklu bir cubuk ile karistirin. Hastadan gozlerini kapatmasini
ve dilini ¢ikarmasini isteyin. Fasiyal parezi oldugunu dusundi-
guniiz tarafa bu tuzlu ya da tath siv1 karisimini yogun bir sekilde
surtn. Hastaya, uygulanan karisimi tatmast istenene kadar dilini
agzina cekmemesi soylenir. Herhangi bir tadin algilanmadiginin
gosterilmesi ya da teyit edilmesinin ardindan, hastanin dilini
agzina cekmesine izin verilir ve muhtemelen tadi, pareziden
etkilenmeyen normal dil yarisi tarafindan algilanacakur.

VIll. Kraniyal Sinir (Vestibulocochlear Sinir)

KS VIIl'in yatak basi muayenesi tipik olarak duyma tizerine
odakhdir ancak bas donmesi sikayeti olan hastalar icin ek testler
icerebilir. Isitme testi, hekimin hastayla ile gorusmesi esnasinda,
hastanin isitmesi icin gerekli konusma sesinin yuksekligi gibi,
agir isitme kayiplarini tespit etmemizi saglayan gorece kaba
tarama yontemleri ile baslar. Ek testler olarak, 512 Hz gibi
yuksek tonlarda, diapozon kullanimui ile lateralizan isitme kay-
binin degerlendirildigi Weber testi (Sekil 3.8) ve sesin hava
iletiminin kemik iletiminden daha uzun oldugunu tanimlama-
mizi saglayan Rinne testi (Sek. 3.9) kullanilabilir.

Hastanin kulagina tekrar etmesini isteyecegimiz bir say1 fisil-
dayarak ya da parmak uclarmi hafifce birbirine strterek ses
cikarip, isitmesini degerlendirebiliriz. Ancak tabi ki boyle bir test
odyografinin yerini tutmayacakur. Agir isitme kayiplarinda ste-
toskobu hastanin kulakliklarina yerlestirip, hekimin steteskobun
diyaframima dogru konusmasi muayenede yardimci olabilir.

Bas donmesi olan hastada vestibiiler testler, vertigonun peri-
ferik ya da santral oldugunu anlamaya yonelik olmahdir. Boyle
bir hastaya uygulanacak Dix-Hallpike manevrasi, Head impulse

SEKIL 3.9 Rinne hava >
kemik iletimi icin isitme testi. A:
Kemik iletimi kesildiginde B:
Hava iletimi test edilir. (Bickley
L. Bates'in Fiziksel Muayene
ve Oykii Alma Kilavuzu'ndan.
11. Baski Lippincott Williams &
Wilkins; 2013.)

Boliim 3 Norolojik Muayeneye Yaklasim _

SEKIL 3.8 isitme lateralizasyonu igin Weber isitme
testi, (Bickley L. Bates'in Fiziksel Muayene ve Oykii
Alma Kilavuzu’'ndan. 11. baski Philadelphia: Wolters
Kluwer Health / Lippincott Williams & Wilkins; 2013)

test (HIT) ve Fukuda adimlama testi gibi spesifik testler lokali-
zasyonu tayin etmede yardimci olacakur.

Konusma Fonksiyonunda Yer alan Alt Kranial Sinirler
(IX [Glossofaringeal Sinir], X [Vagus Siniri] ve XlI
[Hipoglossal Sinir])

Konusma veya dilin artikilasyonu, norolojik bir bozuklugu loka-
lize etmede cok yardima olabilir. Tablo 3.3’de konusma sesleri ve
gosterdikleri tipik norolojik lokalizasyonlar derlenmistir. Hastadan
bu seslerin her birini ¢ikarmast istenip tekil veya agir anormal
konusma paterninin olup olmadigi degerlendirilir.




— KISIM Il Norolojide Sik Karsilasilan Problemler

LE, RE][LE R.E.
A B
LE RE][LE RE,
Cc D
LE, RE][LE R.E.
E F
LE, RE][LE RE.
G H

SEKIL 9.2 Gérme alani kaybi érnekleri: Kirmizi renkli alanlar optik disk tarafindan olusturulan
fizyolojik kor noktay géstermektedir. Mavi renkli alanlar patolojik gérme kaybini géstermektedir.

A- Foveada bilateral kiiclk santral skotomlar retina durumunu gdsteriyor. B- Iki tarafli santral halka
skotomi de retina durumunu gésterir. C- Optik néropatide oldugu gibi iki tarafli cekosantral skotomlar
D- Sol gbz: parasantral defekt. Sag g6z: arkuat defektle birlikte parasantral bozukluklar. E- Sol g6z:
nazal horizontal basamak (step) alan kusuru. F-Traquair'in skotomu G- Sol gbz: etkilenen sol optik
sinirle ipsilateral ¢cekosentral defekt. Sag goz: kontralateral (sag) gézde temporal defekt H- Hipofiz
adenomunda veya menenjiyomda oldugu gibi BTH’nin yukaridan basan varyasyonu.

GORME ALANI DEFEKTLERI
Retinal Sinir Lifi Demeti Lezyonlari

Retinal sinir lifi demeti yolu, makulanin merkezindeki fovea
tarafindan belirlenir; optik disk foveanin yaklastk 15 derece
nazalinde horizontal olarak hafif uzerindedir. Retinadan gelen
lifler makula tuzerindeki arktan foveal merkezin temporal ve
superioruna gelir, superior optik diske girerler; foveanin merke-
zine gore temporal ve inferiorda olanlar, makulanin altindadir
ve optik diske inferiordan girerler (Sekil 9.3).

Makula etrafindaki temporal retinadaki tst ve alt aksonlarin
bu farkl yolu, temporal retinada horizontal retinal hat olusturur
ve nazal horizontal alan defektinin anatomik korelasyonudur
(Sekil 9.2E). Bu defektler, tipik sekilde nazal gorme alaninda
daha belirgindir. Sinir demetleri kiazmanin ontnde birlikte
bulundugundan, retina, disk veya retrobulbar optik sinirde
aksonal hasar meydana gelebilir. Nazal foveadan cikan aksonlar
ve fovea ile disk arasindan cikan aksonlar dogrudan temporal
diske girer ve bu aksonlardaki hasar ¢cekosantral bir skotoma yol



TABLO 9.6 T PTTE

CYycClictiull CSITIUC C1 O d|

+ Gérme kaybi unilateral mi bilateral mi?

+ Seyri nasil?

« Agril mi agrisiz mi? Eger Oyleyse, nerede ve ne zaman?

- Semptomlarin iyilesme siireci nasil?

+ Semptomlar duruma bagh mi?

» Metamorfopsi var mi?

+ Kirmizi g6z veya yabanci cisim hissi var mi?

+ Epizod, kayan noktalardan ya da yanip sénen isiklardan énce
mi sonra mi geldi?

+ Polimiyalji romatika veya dev hiicreli arterit belirtileri var mi?

+ Endokrin semptomlari var mi?

» Hastanin beslenme durumu nedir?

« Ailede g6z hastaligi 6ykusu var mi?

- Belirtiler glindiiz veya gece boyunca daha belirgin mi?

+ Hasta hangi ilaglar kullaniyor?

primer ve sekonder tumorlerini, 1gG4 iliskili hastalig, sifilizi,
tiiberkulozu ve sarkoid gibi infiltrasyonlart dislamak i¢in kap-
saml1 bir arastirma yapilmahdir.

UZERINE ODAKLANILMIS OYKU

Gorme bozukluklarinda kayip, gorme yollarindaki herhangi bir
yerdeki soruna bagl gelisebilir. Gorme kaybmin nedeninin
belirlenmesi icin, gecici mi yoksa ilerleyici mi oldugunun belir-
lenmesi gerekir. Sorulmasi gereken anahtar sorular Tablo 9.6’da
gosterilmektedir. Ardindan patolojiyi lokalize etmek ve ayirict
tantyl daraltmak icin fizik muayene yapilmaldir.

MUAYENE

Tablo 9.7, tam bir noroftalmolojik muayenenin temel bilesenle-
rini gostermektedir.

GORME KESKINLIGI

Bir Snellen grafigi ya da karti ile gorme keskinliginin degerlen-
dirilmesi sirasinda refraksiyon ya da igne deligi ile gorme iyiles-
mezse, makulopati konusunda degerlendirme yapmak tizere bir
Amsler grid testi kullanilmasi onerilir. Bu testte, hasta kagidin
merkezindeki fiksasyon noktasina odaklanir. Cizgilerin duz
gorilebilmesi icin grafik kagidinin bir parcasina bakarken, yakin
duzeltmeyi kullanir. Cizgiler dalgah, bulamk ya da kirnk ise
(metamorfopsiya), hastada makulopati vardir. Sema sabitleme
noktasinin etrafinda 180 derece donduruldugiinde patoloji icin
foveal merkeze gore makulada nereye bakilacagini gosteren bir
harita haline gelir; olcek icin, diskin yatay cap1 yaklasik 5 dere-
cedir. Semadaki eksik alanlar, noral hasari gosterir. Makulopati,
1518a bir dakikalik bakmanin ardindan en iyi gorme keskinligin-
den daha az sekilde, bir satiri okuma zamaninda olctilen uzun
streli fotostres iyilesmesi ile gosterilir; gozler arasinda 30 sani-
yelik bir fark olmasi 6nemlidir.

RENKLI GORME

Goreceli renk saturasyonu ve parlaklik algisi, tek tarafli gorme
kaybinda optik noropatiyi maktlopatiden ayirmak icin faydahdir;
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TABLO 9.7

2 IICSTTIIT

Gorme keskinligi « Snellen gérme keskinligi gizelgesi
+ Retina hastaligina isaret eden
metamorphopsia’yi (diiz gizgilerin

bozulmasini) saptamak i¢in Amsler grid

+ AO / HRR plakalari

+ Renk karsilastirmasi

- Renk algilamada veya renk
desatlrasyonunda (kirmizi) asimetri
varligina bakilmasi

« Desatiirasyon optik sinire bagl nedeni
gosterir.

Renkli gérme

Gorme Alani
Konfrontasyonu

+ Her g6z igin ayri ayr yapilmalidir

Pupiller - Karanlikta ve aydinlkta boyutlari
kaydedilmelidir

« Isiga yaniti kaydedin.

- Rolatif afferent pupil defekti (RAPD)
saptamak i¢in sallanan el feneri testi
yapin.

« Pitozis ve proptozis var mi

+ Konjunktiva enjeksiyonuna bakin.

- Ufirtimler igin muayene edin.

+ Temporal arter hassasiyetini
degerlendirin.

Pitozis ve
proptozis var mi

Goz hareketleri « Ekstraokuler hareket kisitliligi, forya
veya tropiya varligi, anormal sakkatlar,
anormal pursuitler, nistagmus,
optokinetik nistagmus (OKN) varligi

degerlendirilir

Fundoskopik
muayene
(oftalmoskopi)

« Optik sinir ve retinal patoloji i¢in fundus
muayenesi

bunlar retina bozukluklarinda korunurlar, optik noropatide ise
azalirlar. Kalitsal renk korluguniin sik gorilen formlarinda, renk
saturasyonu korunur. Kompresif ve enflamatuar optik noropati-
ler, genel parlakligl ve renk duygusunu azaltir. Renk desattiras-
yonu hastalara, “Birkac ytkamanin ardindan kot pantolonlarin
rengine ne olur?” sorusunu sorarak aciklanabilir. Parlaklik ve
renk saturasyonu, tek tarafli iskemik optik noropatide, inferior
altudinal gorme alani defektinde oldugu gibi, optik siniri fokal
olarak etkilemeye egimli oldugundan, gozler arasinda esit sekilde
ortaya ctkabilir; bununla birlikte, gorme alani defektinin oldugu
alanda renk duygusu ve parlaklik baskilanir. Hemianopiada ise,
ON’den bir cekosantral skotom icerisinde oldugundan, etkile-
nen yart alanda renk ve parlaklik duygusu baskilanacakur.
Amerikan Optik Hardy-Rand-Rittler (AO-HRR) plakalar gibi
renk plakalar ile olculen renkli gorme, optik noropatiyi maku-
lopatilerden ayirt etme konusunda yardimeidir. Makulopatilerde,
nadir koni distrofileri ve kalitsal renkli gorme defektleri disinda,
renkli gérme korunur; optik noropatilerde ise gorme keskinligi-
nin otesinde renkli gorme kaybolur.

GORME ALANLARI

Gorme alanlann konfrontasyon ile gerceklestirilebilir. Bir goz
kapaliyken, hasta, 1 ya da 2 m mesafede muayene edenin
burnuna odaklanir ve ne gordagunu ya da neyi goremedigini
aciklamast istenir (Sekil 9.5). Muayene eden kisi goz kirpabilir,
dil ¢ikarabilir, kaslarini kaldirabilir, galumseyebilir ya da kasla-
rini1 catabilir; bu sekilde, hemen goze carpmayan santral defektler
saptanabilir. Hasta muayene eden kisinin burnuna sabit bakt-
ginda, muayene eden kisi 12 ila 18 in¢ uzaklikta kadranlarda
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Alt motor noron, spinal sinir kokuntin ventral motor kismin
olusturmak icin spinal korddan ayrilir. Sonrasinda, periferik
siniri olusturmak icin dorsal kok ganglionundan gecen dorsal
duysal sinir kokuyle birlesir. Bu bolgede dorsal sinir koku, ver-
tebral disk herniasyonuna bagh kompresyona karsi hassastir;
hastalar, belirli bir dermatoma tekabtil eden agr1 veya duysal
kay1p ile prezente olabilir. Myotom, bir tek sinir koku tarafindan
inerve edilen kas grubu olarak tanmimlanir. Cogu kas iki veya
daha fazla sinir koku tarafindan inerve edilir, bu nedenle tek bir
kok lezyonu nadiren kuvvet kaybma neden olur.

Brakial Pleksus

Spesifik periferik sinirlere ayrilmadan 6nce, motor ve duysal
liflerin birlikte yer aldign (brakiyal ve lumbosakral) pleksus adi
verilen bir ag olusur. Brakiyal pleksus, C5’ten T1e kadar sinir
koklerinden olusurken, lumbosakral pleksus LI'den S3’e kadar
olan sinir koklerinden olusur. Brakiyal pleksus, t¢ trunkustan
(stperior, middle, inferior) olusur ve iki divizyona ayrilr (ante-
rior ve posterior), daha sonra 3 korda (medial, lateral, posterior)
ayrilarak terminal periferik sinirlerde sonlanir (Sekil 13.1).
Farkl periferik sinirler brakiyal pleksusun farkhi seviyelerden
cikar. Frenik sinir gibi bir kisim sinirler direk sinir koklerinden
cikar, digerleri ise brakiyel pleksusun terminal dallarini olustu-
rur. Bu terminal sinirler saf motor, saf duysal veya mikst tipte
olabilir.

Lumbosakral Pleksus

Lumbosakral pleksus, cesitli sinir koklerinin bir araya gelerek
buytk sinirler olusturup daha sonra terminal dallarina veya peri-
ferik sinirlere ayrilmasi seklinde diizenlenmistir. Ornegin, L4ten
S3e kadar olan sinir kokleri bir araya gelerek siyatik siniri olus-
turur. Siyatik sinir daha sonra fibtler ve tibial sinirlere ayrihr.
Pleksus patolojisine baglh gucsuzluk tipik olarak bir ekstremi-
tede akut veya subakut agri ile ortaya cikar. En sik travmatikir,
ancak enfeksiyoz, yapisal ve inflamatuar nedenler gibi diger

Aksiller Sinir
(C5, C6)

Muskulokitanéz
sinir

(C5, C6, C7)
Radiyal

sinir

(C5, C6,C7,C8, T1)
Median

sinir /

(C5, C6, C7, C8, T1)

(C6, C7, C8)

Ulnar Onkolun medial
?(|:n7|r c8,T1) kutanoz sinirleri

(C8,T1)

I
|
|

Lateral pektoral sinir :(CS, C6)
I
|

l Subklavyan sinir (C5, C6)

Thoracodorsal nerve

cesitli etiyolojilerden de kaynaklanabilir. Gugstzlik siklikla bir
ekstremitede, sinir dagilim alaninda lokalize olur. Duysal sika-
yetler olabilir, ancak muayene sikhikla normaldir.

Periferik Sinirler

Terminal veya periferik sinirler; tek basina (monondéropati) veya
birlikte, unifokal veya multifokal bir sekilde etkilenebilir.
Mononoropatiler en stk kompresyondan kaynaklanirlar.
Semptomlar ve muayene bulgulari, sinir hasarmin distalinde
gorulur. Polindropatiler farkli formlarda gortlebilir, demiyelini-
zasyona bagl olanlar ve aksonal baskin tutulanlar olmak tzere
alt gruplara ayrilabilir.

Demiyelinizan noropatiler ayrica tipik olarak sinir koklerini
de etkiler ve radikilonoropatiler olarak adlandirilabilirler.
Duysal baskin yerine motor lifleri daha sik tutma egilimindedir-
ler. Uzunluga bagh gucsuzltikten ziyade daha jeneralize veya
multifokal olarak gortltrler ve muayenede arefleksi tipiktir.
Kranial sinirler de etkilenebilir.

Aksonal polinoropatiler genellikle uzunluga baghdir, motor
fonksiyondan ziyade duysal baskin etkilerler ve kraniyal sinirleri
tutmazlar. Polindropatinin ayrici tanisi cok genistir. Diisinilmesi
gereken nedenler arasinda metabolik, enfeksiyoz ve sistemik
patolojiler yer alir. Diyabetik néropati, uzunluga baglh aksonal
polindropatinin en yaygin nedenidir.

Farkli periferik sinirler bazen asimetrik ve yama tarzinda
tutulabilir (Sekil 13.2). Bu tarz multiple monondropatiler
(Genellikle mononéritis multipleks olarak adlandirilir) farkh
periferik sinirlerde iskemik hasarin sonucudur, akut, agril guc-
stuzluk ve duysal kayip ile ortaya cikar. Bu gibi durumlarda, altta
yatan bir vaskulitin ekarte edilmesi cok onemlidir. Cinku geri
dontsstiz hasardan korunmak icin tedavi cabuk olmahdir.

Néromuskliler Bileske

Her periferik sinir, ulastigi kasta noromuskiler bileskeyi olus-
turdugu yerde motor son plakta sonlanir. Bu noktada; néronun

I
I Dorsal skapular sinir
Supraskapular sinir : (C5)
[
I
|

—
7 cé

C5
Superior

Nl 7

T1
I
I

Mediyal pektoral sinir S
I Uzun torasik sinir
| (C5, C8, C7)

$EKiL 13.1 Brakiyal pleksus. (Marshall R, Mayer S. Call Neurology'den uyarlanmistir. 3. baski.

Philadelphia: Saunders; 2007)
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SEKIL 14.3 Yiriyisin néral
kontrol(.YurlyUsin kontroliinde
yer alan ndéral yapilarin sematik

g6sterimi.Efferent baglantilar
mavi oklar ile, afferent baglanti-
lar kirmizi oklarla gésterilmisgtir.
PPC, arka parietal korteks;
MLR, orta beyin lokomotor
bdlgesi; PPN Pedinkilopontin

Limbik sistem

¢ekirdek; CPG Santral patern

jeneratéra.

Premotor ve PPC Gorsel
motor korteks korteks
Aktivasyon
& Yoénlendirme
Talamus
Bazal gangliyon Serebellum Regiilasyon
L Orta beyin
- MLR
- PPN
Pons, medulla Baslatma
- Retikiler sistem & Yiritme

yonlerini dtizenlemekten sorumludur. Parkinson hastaligi ve
Huntington hastahginda gorildugn gibi, buuyaritkarda hasar
oldugunda,yuruytsiin ritmik kontrolit bozulur. Bazal gangliyon-
dan PPN'ye kadar olan uyari, kas tonusunun duzenlenmesinden
sorumludur. Bu uyarilarin zarar gormesi, Parkinson hastaliginda
goruldugu tzere postural kas tonusu bozukluklarina yol
acmaktadir.

Beyincik cok buiytk miktarda bacaklardan ve vestibtler sis-
temden afferent bilgi alir. Ek olarak, serebral korteksten serebelluma
kadar olan uyarilar yaklasan hareketle ilgili bilgi saglar. Beyincikten
ctkan lifler serebral korteks, orta beyin (MLR ve PPN) ve beyin sap1

(vestibiiler ve retikuler cekirdekler) motor bolgelerine yonlendirilir.

TABLO 14.2 sumNoral
| Bélge Alan Fonksiyon
Korteks Motor alan istemli aktivasyon
Gorsel yol
Limbik sistem Emosyonel aktivasyon
Subkortikal  Bazal gangliyon  Postural tonus inhibisyonu

Ydrayasin ritmik yonlerini

dizenler
Serebellum Denge
Bacak koordinasyonu
Adaptasyon
Beyin sapi MLR Lokomotor paternin
baslatiimasi
PPN Postural kas tonusu
Spinal kord interndron Lokomotor paternin

kontroll

MLR: Orta beyin lokomotor bdlgesi, PPN:Pedinkilopontin nikleus

Spinal kord
- CPG

Beyincigin onemli bir islevi, amaclanan hareket ve gercek hareket
arasindaki (geri bildirime dayanarak) farkliliklan degerlendirmektir.
Beyincik, yurtyts sirasinda denge ve bacak koordinasyonunun
duzenlenmesi ve deneme ve yanilma 6grenimine dayanan yeni
kosullara uyum saglama acisindan onemlidir.

YURUMENIN UYGULAMASI

Beyin sapindaki iki alan, hareketin baslatilmasi ve devam etmesi
icin 6énemlidir - MLR ve PPN. MLR, serebral korteks, limbik
sistem,beyincik ve bazal gangliyondan girdi alir. MLR'nin birin-
cil islevi, ytrtimeyi baslatmak icin omurilik sisteminin aktivas-
yonudur. Motor bolgelerinden ve limbik sistemden MLR'ye
girisler, istemli (motor alanlar) ve emosyonel(limbik sistem)
isarete dayanan yurtyus aktivasyonu icin noral substrati saglar.
PPN ayrica serebral korteks, limbik sistem, bazal gangliyon ve
serebellumun motor alanlarindan girdi alir. PPN, spinal interno-
ronlar1 ve motor noronlari inhibe eder. PPN’nin 6énemli bir islevi,
durus sirasinda kas tonusunu ve yurtimeyi modile etmektir.
Omurilik devresi, iskelet kaslarini innerve eden internoronlarin
(merkezi model gtictt) ve motor noronlarin aglarini icerir. Yarim
merkezler olarak adlandirilan fleksor ve ekstansor motor noron-
lar1 olarak tasarlanan iki grup interneron vardir. Yarim merkezler
birbirlerini karsilikli olarak inhibe eder ve temel hareket pater-
nini tretmekten sorumludur. Yarim merkezler, temel hareket
paternini olusturmak icin duyusal girdi gerektirmemekle bir-
likte, aktiviteleri bacaklardan duyusal girdi ile modtle edilebilir.
Omegin, kalca fleksorlerinin proprioseptorlerinden gelen sinyal-
ler, durus fazimin sonunu bildirmek icin kullanilabilir. Ek olarak,
bacaklarda deri afferentleri engellerin varhiginda adim hareket-
lerini ayarlamak icin onemlidir. Boylece, omuriligin islevi yurt-
yusun ritmik hareket modelini yuratmektir.
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cikmaktadir. Vagus kalp, brons, pankreas, bobrek ve gastroin-
testinal systemin ust kismini innerve eder, buna karsin sakral
parasempatikler cinsel organlari, mesaneyi, inen kolon ve
rektumu innerve eder.

Kardiyovaskiiler innervasyon

Vagus siniri, kalp hizini sinoatriyal dagum tuzerindeki etkilerle
azalur. Ust torakal seviyelerden (T1-T5) kaynaklanan sempatik-
ler kalp aum hizim ve kontraktiliteyi arttirirken, T5ten T12'ye
sempatikler splanknik yatak ve alt ekstremitelerde vazokonstrik-
siyonu artirir. Splanknik vazokonstriiksiyon sistemik kan basin-
cini, T6 seviyesinde veya tizerinde ciddi yaralanmalara sahip bazi
kisilerde gortilen otonomik disrefleksi olgusundaki tehlikeli,
hatta olumcul seviyelere kadar arturabilir.

Pulmoner innervasyon

Diyafram innerve eden frenik sinir, C3’ten C5’¢ kadar ortaya
cikar. Frenik sinir korunumu bagimsiz solunuma izin verse de,
interkostal veya abdominal kaslardaki zayiflik nedeniyle daha az
yaralanma olanlarda da solunum fonksiyonunda daha hafif
bozulma gorulebilir.

SPINAL KORDUN VASKULER ANATOMISI

Uc ana arter, omurilik boyunca longitudinal uzamr: anterior
spinal arter ve iki posterior spinal arter. Tek anterior spinal
arterin dallari, kordun enine kesit alaminin tcte ikisinden sorum-
ludur, iki posterior arterin dallari ise kord alaninin tgcte birlik
kismini olusturur. Bu nedenle, kordun 6n kismi iskemiye daha
duyarhidir (Sekil 16.2).

Spinal arterler, bireyler arasinda cok degisken olan segmen-
tal radikuler arterlerle beslenir. Adamkiewicz arteri en cok
soldaki 9. ve 12. interkostal arterlerden ortaya ctkan en buytik
radikuler arterlerden biridir. Adamkiewicz arteri, spinal kordun
alt ucte birlik kisminda, konus medullaris dahil olmak tzere,
anterior spinal arterin dagilimimda kritik bir rol oynamaktadir.
Bu arter, aort anevrizmalari ve aortik onarim prosediirleri ile
tikanmaya karsi hassasur ve yuksek oranda katastrofik kord
iskemisi ve parapleji ile sonuclanir.

Fasikulus grasilis

Fasikulus kuneatus

Dorsal spinoserebellar
yol

Lateral
kortikospinal
yol

Ventral
spinoserebellar
yol

Spinotalamik yol

Ventral kortikospinal yol

Posterior spinal arter

Adamkiewicz arterine rostral, kollateral kan akisinin nispeten az
olmasi, orta toraks bolgesinin ozellikle sistemik hipotansiyondan
dolay1 iskemiye duyarli olmasini saglar.

ODAKLANILMIS OYKU: ANAHTAR
SORULAR

Yaralanma seviyesine bagli olarak, omurilik lezyonu olan hasta-
lar, katastrofik akut kardiyak ve solunumsal komplikasyonlar
acisindan risk altindadir. Bu nedenle, oykuyu almadan once,
hava yolu, solunum ve dolasimin hizl bir sekilde degerlendiril-
mesi gerekir.

LOKALIZASYON

* Hastanin herhangi bir zayiflig1 var mu, eger oyleyse, dagilimi
nedir? Sadece alt ekstremiteleri veya ust ekstremiteleri veya
her ikisini de icerir mi?

° Hastanin herhangi bir uyusmasi veya parestezisi var mi, ve
varsa, dagihmi nedir?

* Herhangi bir agr1 var m1? Sirta lokalize mi veya radikuler bir
dagihm takip ediyor mu?

® Barsak veya mesane disfonksiyonu bulgusu var m1? Eski
semptomlari olmayan akut sunumlarda mesane retansiyona ve
tasma inkontinansina egilimli olabilir.

* Subakut veya kronik olarak ilerleyen lezyonlarin akut alevlen-
mesi ile basvuran olgularda, mesane spastik olabilir; bu, gecen
haftalar ile aylar arasinda artan siklikta noktiri ve sikisma
idrar ile birlikte olabilir. Aksine, lumbosakral kord segment-
lerini etkileyen lezyonlar, mesane hipotonisine neden olarak,
retansiyona ve sik idrar yolu enfeksiyonuna yol acabilir.

AYIRICI TANI

® Travma veya diisme Oykiist var mr?

* Hastanin yakin zamanda hipotansiyona veya lokal kord iske-
misine yol acmis ameliyati var miydr?

* Hastanin bilinen bir kanser hikayesi veya yakin zamanda acik-
lanamayan kilo kayb1 var m1?

* Hastanin yakin zamanda ates, titreme veya Okstrik gibi
enfeksiyoz belirtileri var miydr?

® Hastanin kizankligi oldu mu?

SEKIL 16.2 Spinal kordun
vaskiler kaynagi. (Brazis PW,
Masdeu JC, Biller J. Localiza-tion
in Clinical Neurology. 5th.ed.
Philadelphia: Lipincott Williams
and Wilkins; 2007.)

Anterior
sulkal
arter

Anterior
spinal
arter

Sirkumfleks
arter
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BT/MRG yaklasan herniasyonu gdsteriyor mu?

EVET
Steroid
Acik biyopsi ve dekompresyon

HAYIR
VEYA

VEYA
Hasta ¢cocuk mu?

Tek lezyon ve serum toksoplazma antikoru negatif ?

MRS/SPECT/FDG-PET tiimére karakteristik mi?

EVET
Tahmin edilen PMSS
icin biyopsi

HAYIR

Klinik/Radyografik iyilesme icin degerlendirirken
14 giin boyunca toksoplazmoz igin ampirik tedavi

SEKIL 17.17 AIDS hastalarinda kitle lezyonlarinin teshisi ve tedavisi igin algoritma. BT, bilgisa-
yarli tomografi; MRG, manyetik rezonans gorintileme; MRS, manyetik rezonans spektroskopi;

SPECT, tek foton emisyon bilgisayarli tomografi; FDG-PET. 18F-flurodeoksiglikoz pozitron emisyon
tomografi; PMSSL, primer merkezi sinir sistemi lenfomasi.

parcasidir. BOS incelemesi; MSS lenfoma, germ huicreli timorler
veya karsinomat6z menenjit stuphesi varsa, enfeksiydz bir orga-
nizmayr veya malign htcrelerin varhigim sitoloji ile ortaya
cikarabilir.

Bununla birlikte, cogu primer beyin tumorii icin lomber
ponksiyon tanisal degildir ve yaklasan herniasyonun kaniti
oldugu zaman, ayni zamanda guvenli de degildir. Serebral abse
olusumu ortaminda BOS siklikla tamisal degildir. Onemli bir
istisna, cogu kez coklu firsat¢1 enfeksiyonlarla enfekte olabilen
HIV/AIDS hastalandir. Viral, parazitik veya fungal ensefalit
durumunda, lomber ponksiyon tani icin gereklidir. Lomber
ponksiyon ayrica, sarkoidoz veya multipl sklerozdan kaynakla-
nan inflamatuar kitlelerin teshisi i¢in rutin olarak uygulanir.

Stpheli malignite veya abse icin tercih edilen tanm yontemi,
sirastyla doku biyopsisi veya BT esliginde drenaj ve kulturdur
(bkz. Boltiim 32). Sonug olarak, beyin timort stiphesi olan has-
talarin cogunlugunun tanis, tanisal biyopsi sonucu veya cerrahi
olarak kismi debulking veya lezyonun total rezeksiyonunun bir
parcast olarak cerrahi olarak rezeke edilen dokunun patolojik
olarak incelenmesiyle konur.

ILK YONETIM

PMSSLdir. Sekil 17.17, taniy1 yonetmek icin bir algoritmanin
ana hatlarini ¢izmektedir ve Tablo 17.5, lenfoma ve toksoplaz-
moz arasindaki gorunttleme farkhliklarmi ozetlemektedir.
Standart yaklasim, kesinlikle gerekli olmadikca steroidlerden
kacinmak ve PMSSL icin ytksek risk altinda olan hastalarda
biyopsi islemine devam etmek ve aksi takdirde toksoplazmoz
icin ampirik tedaviye devam etmektir. Toksoplazma ensefaliti
tedavisi, oral pirimetamin (yetiskinler: 50 ila 200 mg arasinda
bir baslangic ytukleme dozu, ardindan 25 ila 50 mg/ gtin; cocuk-
lar: 1 ila 3 gun boyunca her 12 saatte bir bolunmus dozda

Eger goruntilemede onemli bir vazojenik ¢dem ortaya cikarsa,
kortikosteroidler yaklasmakta olan bir herniasyon durumunda
norolojik hasart 6nlemek icin veya neden timor veya apse
oldugu dusunuldigunde semptomatik rahatlama icin kullanila-
bilir. Cogu zaman, kortikosteroid rejimi, baslangic dozu olarak
10 mg IV deksametazon, ardindan her 6 saatte 4 ila 6 mg'dir.
PMSSL temel bir dustince oldugunda steroid kullanimindan
kaciilmalhidir, cunku steroidler lezyonun biyopsi yapilmissa ana
histolojik bulgularin kaybolmasina yol acabilir.

Lenfomanin ciddi olarak disuntlmesi gereken bir durum
AIDS hastast (CD4 <100/pL) vakasidir. Bu durumda, fokal kitle
lezyonlarini arttirmanin en yaygin iki etyolojisi toksoplazmoz ve

S T e D el

TABLO 17.5

noUpldc

CT Ridl

Lenfoma

Toksoplazmoz

Periventrikiler egilimli

Bazal ganglia egilimli

T2/FLAIR’de hipodens

T2/FLAIR’de hiperdens

Tek veya ¢oklu lezyonlar

Lezyonlar lenfoma
lezyonlarindan daha fazla
ve daha kuguktur

Steroid sonrasi hari¢
genellikle kanamaz

Tedavi 6ncesi kanayabilir

Talyum spektroskopi ve MR
perflizyon artmis tutulumu
gosterir.

MR spektroskopi orta
derecede ylkselmis
laktat ve lipit ve belirgin
sekilde yiksek kolin
gostermektedir.

Talyum spektroskopi ve MR
perflizyon azalmis uptake
gobsterir.

MR spektroskopi belirgin
sekilde yikselmis laktat ve
lipit gosterir.

FLAIR, fluid-attenuated inversion recovery; MR, manyetik rezonans.
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Subfalsin
herniasyon

Subdural
hematom

orta hat
cizgisi

Tonsiller
herniasyon

INFRATENTORYAL HERNIASYON
SENDROMLARINA BAGLI KOMA

Infratentoryal lezyonlar beyin sapina basabilir ve ya direkt beyin

sapini zedeleyebilir. Bu lezyonlar hem yukar dogru transtentor-
yal (mezensefalon basist ile birlikte) hem de serebellar tonsillerin
medullay: distorsiyonu ile birlikte foramen magnumdan asagiya
dogru beyin herniasyonuna neden olabilir. Tonsillerin ani herni-
asyonu apne ve dolasim kollapsina neden olur; meduller retiku-
ler formasyonun uyaniklikta direkt roli az oldugu icin koma
daha sonra gorultr.Komada bilateral gucstizluk ve ya duyusal
kayip, carpraz kraniyal sinir ve uzun traktus bulgulari, vertikal
goz hareketleri korunurken; lateral bakis felci, diskonjuge bakis,
oftalmopleji, kisa dongult CSS ve apnostik ve ya ataksik nefes
alma primer infratentoryal yapisal lezyonlarmi dusunduriir.Pons
kanamasinin klinik tablosu(orn., ani koma, 1s1ga yaniti olan
nokta pupillalar ve hi¢ goz hareketlerinin olmamast) karakteris-
tik olsa da komatdz bir hastada bulgularin sirast bilinmez,
gortinttleme olmaksizin stirecin supratentoryal mi yoksa infra-
tentoryal m1 basladigini soylemek mumkun olmayabilir. Komanin
seyrek karsilasilan nedenleri arasinda multipl skleroz ve santral
pontin miyelinozis vardir.

METABOLIK YA DA DiFFUZ BEYIN
HASARINA BAGLI KOMA

Metabolik, yaygin ve multifokal ensefalopatide bilissel ve solu-
numsal anormallikler erken ortaya cikar; siklikla tremor, asterik-
sis ve multifokal miyoklonus vardir. Gegenhalten, frontal
serbestlesme belirtileri (6rn., snout, emme ve yakalama) ve
fleksor ve ya ekstansor postirler ortaya ¢ikabilir. Anoksi-iskemi
ve antikolinerjik intoksikasyonu haricinde pupillalar 1s18a yanit-
hidir. Gozler asag1 deviye olabilse de lateral deviyasyonun strekli
ve ya gozlerin diskonjuge olmast metabolik bozukluk tanisinin
aleyhinedir.Metabolik hastalik, hem fokal nobetlere ve lateralizan
norolojik belirtilere neden olabilmasine ragmen bazen bir sekilde
devam eder(hipoglisemi ve hiperglisemide oldugu gibi).

SEKIL 18.6 Herniasyon
sendromlari.

intraserebral hematom

Epidural
hematom

Transtentoryal
herniasyon

Metabolik komaya tani koymada ozellikle arter kan gazlari
yardimcidir. Tablo 18.4'te swralanan hastaliklardan psikojenik
hiperventilasyonun deliryumdan cok stupora neden olmasi daha
muhtemeldi ama histerik koma ile birlikte de gorulebilir.
Metabolik alkaloz ile iliskili bilissel degisiklik genellikle hafiftir.
Komaya neden olan metabolik ve diffuz beyin hastaliklari cesitli
olsa da ¢ok farkli degildir.Tablo 18.5 ‘te siralananlarin cogu diger
bolumlerde anlatlmistir.

HISTERiI VE KATOTONI

Histerik (konversiyon) yamtsizlik nadirdir. Klinik olarak tema-
ruzdan ayirt edilemez, genellikle gozler kapalidir, dpne ve ya
takipne vardir ve pupillalar normaldir. Goz kapaklart pasif
acmaya direnebilir ve serbest kaldiginda yavasca kapanmak
yerine aniden kapanabilir; hafifce kirpiklerin cekistirilmesi goz
kapaklarinda kirpistirmaya neden olur. Gozler yavasca gezin-
mez, sakkadik sicramalar ile hareket eder ve buzlu su kalorik
test surekli deviyasyondan cok nistagmusa neden olur.

Ekstremitelerde tonusun hentiz normal olmast ile birlikte genel-
likle pasif harekete kars: direnc goriilmez.Organik hastalik ve ya
ilac etkisi soz konusu olmadikca EEG normal uyaniklik patern-
lerinden birindedir.

Katatoni, minimal ve ya spontan olmayan amach davranis ve
ya konusmaya tepkisiz uyaniklikla karakterize edilen davranissal
bir rahatsizlikuir. En sik depresyon, sizofreni, toksik psikoz veya
diger beyin hastaliklari ile iliskilidir. Akinetik mutizm, ytiz burus-
turma, rijidite, postur alma, katalepsi ve eksitasyon hali olabilir.
Solunum normal ve ya hizhidir, pupillalar buyuk, 1s18a yanithdir
ve goz hareketleri normaldir. EEG genellikle normaldir.

LOCKED-IN (KILITLENME) SENDROMU

Infarkt,kanama ve ya nadiren santral pontin miyelinozis bazis
pontisi hasarlayarak, uyaniklik ve solunum korunmakla birlikte,




Bazi dokular; T1 agirhkl, T2 agirhkli ve FLAIR gorunttlerde
karakeeristik goruntime sahiptir. Omegin, beyin omurilik sivist
(BOS) goreceli olarak uzun T1 ve uzun T2 relaksasyon stresine
sahiptir ve bu nedenle T1 agirhkh goruntulerde koyu ve T2
agirhikh goruntilerde parlak gortunur (Sekil 21.2A ve B). BOS
FLAIR goruntilerde koyu goruntr ¢tnku bu goriinttler BOSu
veya “serbest” suyu bastirmak icin 6zel olarak kalibre edilmistir
(Sekil 21.2C). Yetiskinlerdeki beyaz madde tamamen miyelinli-
dir ve T1 agirhkh gortntilerde biraz parlak ve T2 agirhkh
goruntilerde koyu renkli gortnur (bkz. Sekil 21.2A ve B). Gri
madde, T2 agirhikh gortinttlerde beyaz maddeden daha parlak-
ken, T1 agirhikh gortintillerde bunun tersi gecerlidir. Parankimal
kanama, bilesenlerine bagh olarak T1 ve T2 agirhkh goruntu-
lerde cesitli gorinumlerde olabilir. Beyinde, kanama ongortle-
bilir sekilde gelisir ve gortintsii yasini belirlemek icin kullanilabilir.
T2 uzamast (T2 agirhikh gortintilerde parlak) hiperakut kanama
ve gec subakut kanama ile, T1 kisalmast (T1 agirlikh goruntilerde
parlak) erken ve gec¢ subakut kanama ile koreledir. Bu karakteris-
tik gorunumler Tablo 21.1’de ozetlenmistir.

Boliim 21 Manyetik Rezonans Goriintiileme _

T1 VE T2 ZAMANLARININ NITELIGi

Tl ve T2 relaksasyon suresi sabitleri, molekiler seviyede
dinamik o6zellikler hakkinda bilgi saglamak icin olculebilir.
Relaksasyon, strekli bir radyofrekans darbesinin uygulanmasi
sirasinda da olculebilir; bu durumda relaksasyon stiresi sabitleri,
T1-rho ve T2-rho (teorik aciklamada kullanilan déner bir refe-
rans cercevesine atifta bulunularak) olarak anilir. Manyetizasyon
transferi goruntilemesinin yani sira kimyasal degisim saturas-
yonu transferi (CEST) gortinttilemesi, manyetizasyonu azaltmak
icin bir radyofrekans darbesinin kullanilmasina dayanan ek yon-
temlerdir. Bu ortaya cikan yontemler su anda arastirma ortamin-
dadir ancak gelecekteki klinik uygulamalar icin umut vaat
etmektedir.

DIFUZYON AGIRLIKLI GORUNTULEME

Diftizyon agirhikh goruntileme (DWI) erken iskemik beyin hasa-
rinin tespiti icin paha bicilmezdir (Sekil 21.3). T1 ve T2 proses-
leri gibi DWI, cok yonlu diftizyon hassaslastiricr alan gradyanlan
uygulayarak, dinamik molekiiler ozelliklerden, spesifik olarak
translasyonel difiizyondan yararlanarak gortinti kontrastu yaratir.

SEKIL 21.2 . Normal T1 agirlikhi, T2 agirlikli, FLAIR ve inversiyon geri kazanim (IR) gériin-
tuleri. A: Beyin ve servikal omurganin normal T1 agirlikli gérintileri. Beyaz madde parlak ve
gri madde koyu. BOS sinyali koyu. B: Beyin ve servikal omurganin normal T2 agirlikh gérin-
tileri. Gri madde parlak, beyaz madde ise koyu. BOS sinyali parlak. C: Beynin normal FLAIR
gbruntisia ve servikal omurganin IR gérintisd. FLAIR gérintisinde, CSF sinyali bastirilir ve
koyu gorunir; beyaz madde koyu renktir ve gri madde T2 agirlikli gérintiiye benzer sekilde
parlaktir. Servikal omurganin IR gérintistnde, yag baskilanir ve omurilikte kontrast artar.
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SEKIL 24.2 (devam ediyor) E: Arteriyel fazdan biraz sonra. Nidus tamamen opaklanmig (beyaz
oklar) ve ¢ok erken vendz opaklasma izi (beyaz ok baglari). F: Vendz faz: Sadece nidusu bosaltan
damarlarin kusursuz bir gdsterimi. Nidus Trolard ven’e drene olur (beyaz ok), bu ven ise sekonder
olarak anterior frontal vene drene olur (beyaz ok basi). Rosenthal’in bazal venin igine derin vendz
drenaj olur (siyah ok) bu da Galen veni ve straight ven Gzerinden disariya drene olur (beyaz ve

siyah ok basgl).

TANJIYOGRAFIK TEKNIKLER ILE TANI
ALAN VE TEDAVi EDILEN KOSULLAR

Anjiyografi, beyni ve spinal kordu etkileyen ¢esitli durumlar
teshis etmede kullanishdir (Tablo 24.1). Invaziv dogast nede-
niyle, anjiyografi hem tanisal hem de terapotik bir yontem olarak
islev gorur. Anjiyografik tekniklerle tan1 konabilen veya tedavi
edilebilen major durumlar asagidaki boltimlerde tartisiimakta-
dir. Tamisal ve girisimsel anjiyografik islemlerin en sik gortilen
komplikasyonlart damar tikanmast veya tromboz nedeniyle
inme ve damar perforasyonu, diseksiyon ve kasik hematomuna
bagli kanamadir.

SEREBRAL ANEVRIZMALAR

Serebral anevrizmalar, yaklasik olarak %4 prevalansi olan, nis-
peten yaygin bir serebrovasktler anormallik olusturur.
Subaraknoid kanama (SAH) en korkulan ve sik gortlen klinik
sunumdur (bkz. Boltim 39). Serebral anevrizmalarin endovasktler

1yvyiail i< \icl

TABLO 24.1 :

| il

1. Damarlarda okliizyon veya stenoz

2. Arteriyel Diseksiyon

3. Anevrizma

4. Arteriovendz malformasyon ve diger vaskuler
malformasyonlar

5.Vaskilitik daralma ( boncuklanma)

6. Dural venoz sinlis trombozu

tedavisi son yirmi y1lda dramatik bir sekilde gelisti ve simdi cogu
durumda kranyotomi ve mikrocerrahi kesmeye bir alternatif
olarak sunulabilir.

Erken endovaskiiler, farkli derecelerde prosedur efikasitesi
ve givenligi ile ayrilabilir balonlar, itilebilir mikro bobinler (coil)
ve sivi embolik ajanlar kullanilan intrakranyal anevrizmalarn
tedavi etmeye calisir. 1991 yilinda Guido Guglielmi, serebral
anevrizmalarin Guglielmi ayrlabilir bobini (GDC) ile endovas-
kuler tedavide devrim yaratti. GDC, paslanmaz celik dagiim
kilavuz teline veya mandreline tutturulmus trombojenik bir
platin bobin ile tasarlanmustir. Bobin, anevrizma icine dogru bir
sekilde yerlestirildiginde, kilavuz teline bir elektrik akimi uygu-
lanir, boylece bobin ve tasiyict mandrel arasindaki lehimli bag-
lantiy1 elektrolitik olarak ¢ozer. Daha sonra kilavuz tel ¢ikarilir
ve anevrizma, arteryel dolasimdan tamamen dislanincaya kadar
(yani kontrastla dolmaz) anevrizmanin icine baska bir bobin
ilerletilebilir. Bobin sarmahnin intrinsik uyumundan dolay: cok
cesitli anevrizma morfolojileri tedavi edilebilir.

GDC ile tedavi, anevrizma yeniden kanamasina karst uzun
stureli koruma saglar. Bobin embolizasyonunu takiben yeniden
kanama orani, patent kalan anevrizma yuzdesiyle dogrudan
orantihdir. Sasirtict olmayan bir sekilde, bobin embolizasyo-
nunu takiben rezidtel anevrizma acikhiginin ytizdesi, anevrizma
boyun buytiklugtne (anevrizmay1 akan kana baglayan acikligin
buyuklugune) baghdir.

Genis boyunlu kuctik anevrizmalar ve buiytk anevrizmalarin
(tipik olarak buytk boyunlu), bobin embolizasyonunu takiben
tam olarak tedavi edilmemis olmalari muhtemeldir. Genis
boyunlu anevrizmalarin endovaskuler bobin embolizasyonuna
yardimcl olmak icin, balon yeniden sekillendirme (remodelling)



Boliim 25 Elektroensefalografi ve Uyarilmis Potansiyeller _

SEKIL 25.11 Postanoksik
beyin hasari olan bir hastada her
iki median sinirin bilekten uyari-
miyla elde edilen SSEP Beyin
sapl ve spinal kord tarafindan Left
olusturulan N13, P14 potansiyel-
leri izlenmigtir. Korteks tarafindan
olusturulan N20 potansiyelleri
g6zlenmemis olup, bu durum

Right

MEDIAN 4 CHN

Par c — (A1A2)

kot prognoza isaret etmektedir. Left .
. T Pari— (A1A2) - - i
(Nicolas Mavroudakis’in izniyle, ( ) Parc—Pari
MD, PhD.) Right = ’
1,24 pVv |_
[ 5MS  nee
SSEP anoksi ya da travmatik beyin hasari sonrasi prognoz e oy
tayini icin giderek daha fazla kullanilmaktadir. Hipotermi g o8 Rater« 3.1 Hz»

sonrast tekrardan 1sitma evresinde saptanan N20 yoklugu nere-
deyse her zaman kotu sonucla iliskilidir (Sekil 25.11).

SSEP ayrica yuksek riskli norosirurjikal, ortopedik, vaskuler
mudahaleler sirasinda spinal kordun buttinlugunu degerlendir-
mek icin de sikhikla kullanihir. Yuksek riskli kardiyovaskuler
cerrahi sirasinda da beyin fonksiyonlarii degerlendirmek icin
giderek daha fazla kullamlmaktadirlar. Omek olarak kardiyovas-
kuler cerrahi sirasinda N20nin yok olmasi erken ve geri donu-
stmli olan bir evrede olan iskemiye isaret edebilir.

ViZUEL UYARILMIS POTANSIYELLER

Viztel (gorsel) uyarilmis potansiyeller (VEP), dama tahtasi sek-
linde birbiri ile degisen siyah-beyaz karelerin stimtilasyon icin
kullanilmast sonucunda elde edilirler (dtizenli bir frekansta
beyaz kareler siyaha, siyah kareler beyaza doner: Patern rever-
sal). Patern reversal stimtilasyon ile latansi ortalama 100 milisa-
niye olan oksipital pozitif bir potansiyel olusur (P100). VEP her
goze ayrl ayri uygulanir. Retinanin temporal kismindan ¢ikan
lifler optik kiazmada caprazlasugindan dolayi, tek gozin stimu-
lasyonu sonucu olusan tek gozde bulunan anormal bir P100;
uyarilan tarafta retina ya da optik sinirin etkilendigi prekiazma-
tik bir lezyon anlamina gelir.

Her iki goztin uyarilmasi sonrasi elde edilen anormal P100’ler
ise bilateral prekiazmatik ve/veya retrokiazmatik lezyonlar nede-
niyle olabilir. Tek tarafli retrokiazmatik lezyonlar P100’tt 6nemli
olcude degistirmezler. Akut optik norit baslangicta P100tin atte-
nuasyonu ile birliktedir (Sekil25.12). Akut donem sonrasi, P100
neredeyse normal genligine donebilse de onemli dlcude latanst
gecikir. Anormal VEP, optik norit oykust olmasa bile MS has-
talarinda %70’e varan oranlarda bulunur. Bu bulgular MS’e 6zgu
olmayip, demiyelinizan hastaliklar (akut dissemine ensefalomi-
yelit [ADEM], anti-noromiyelitis optika [NMO] spektrumu),
iskemik optik noropati, optik sinir kompresyonu, katarakt,
glokom, toksik ve metabolik optik noropati, dejeneratif hasta-
liklar, retinal hastaliklar gibi baska durumlarda da gorulebilir.
Gorme kaybi oldugunu soyleyen hastalarda normal VEP psiko-
jenik bir hastalig1 (histeriyi veya hasta numarasi yapmay1) kuv-
vetle destekler.

BEYIN SAPI ISITSEL UYARILMIS
POTANSIYELLER

Beyin sapi isitsel uyarilmis potansiyeller (BAEP) I'den Ve numa-
ralandirilan bes dalgadan olusur. I, 11T ve V numaral dalgalar
Kklinik acidan en 6nemli olanlaridir. Bu yanitlarin kaynagi buytk

Stimulator: 1015/2015Vipro

Left

Right
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SEKIL 25.12 Olasi Multiple Skleroz hastasinda
vizUel uyariimis potansiyeller. Sol gbéz uyarimi son-
rasinda P100 normalken, sag g6z uyariminda 6nemli
derecede gecikmis P100 latansi mevcut. (Nicolas
Mavroudakis’in izniyle, MD, PhD.)
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SEKIL 29.1 A: 4 dakikalik R evresi (REM) kaydinda, apne duraksamalar sirasinda hava
akiminin (“airflow” olarak belirtilmis) kesildigi ancak abdominal ve gégus eforunun (figiirde “effort”
olarak belirtiimis) devam ettigi kirmizi oklarla gdsterilmekte. Horlamanin (figlirde “mic” seklinde
belirtiimis), hava akimi ve oksijen sattirasyon disusleriyle sona erdigine dikkat edin. Belirtilen bu
olaylar obstruktif uyku apnesi ile uyumludur. B: 4 dakikalik N1 ve N2 (non-REM uykusu) kaydinda,
hava akiminin ve ayni zamanda abdominal ve gégus eforunun kesildigi kirmizi oklarla gdsteril-
mekte. Bu olay santral uyku apnesi ile uyumludur. EEG, elektroensefalografi; ECG, elekirokardi-
yografi; O,, oksijen.



non-konvulziv status epileptikusun (NCSE) saptanmasinda,
%90'dan fazla duyarlilik elde etmek i¢cin minimum 48 saat cEEG
uygulanmast gereklidir.

Komatoz hastalarda ytizey cEGG’si, siklikla ytiksek epilepti-
form gibi gorunen ancak elektografik nobetler icin konvansiyo-
nel tan1 kriterlerini karsilamayan periyodik veya ritmik paternleri
tespit eder. lktal-interiktal sureklilik terimi, tipik olarak can
stkicl tani ve tedavi ikilemleri yaratan bu paternleri tanimlamak
icin kullanihir. Intrakortikal (veya derin) EEG monitorizasyonu,
bu iktal-interiktal paternlerin gercekten iktal olup olmadiklarini
belirlemek icin, CBF ve PbtO, multimodalite izlemine ek olarak
kullanilabilecek, invaziv fokal elektriksel beyin monitorizasyon
formudur. Intrakortikal EEG, komatoz hastalarda elektrografik
nobetleri tespit etmede, ytuzey EEG'den iki ila t¢ kat daha fazla
duyarhliga sahiptir.

STATUS EPILEPTIKUS iGIiN TEDAVi
TITRASYONU

cEEG, direncli status epileptikusta tedaviyi yonlendirmede esas
gerekli olandir (bkz. Bolum 6). Status epileptikusun tedavisinde
gecikmeler olmasi, daha az terapotik basart ve daha yuksek
mortalite ile sonuclanir. Konvulziv status ile bagvuran hastalarin
yaklasik %50’sinde ilk tedaviden sonra, biling durumu duzelme-
yenler, non-konvulziv nobet veya status bulgularl gostermeye
devam eder. Bu nobetlerin hizli bir sekilde tespit edilemeyip
tedavi edilememesi, uzamis komaya ve tedaviye karsin direncin
artmasina neden olur. NCSE’de infiizyon terapileri (midazolam,
propofol, ketamin veya fenobarbitol gibi) icin cEEG hedefi,
Kklinik senaryoya bagh olarak, iktal desarjlarin basit sekilde
elimine edilmesinden birst supresyon paterninin induklenme-
sine kadar degisiklik gosterebilir.

SUBARAKNOID KANAMA SONRASI
GECIKMi$ SEREBRAL iSKEMIDE
MONITORIZASYON

EEG beyin fizyolojisine cok duyarhidir ve EEG paternlerindeki
degisiklikler SAK sonrast DCI'nin saptanmasinda umut vericidir.
Alfa degiskenligi ve alfa/delta oraninda azalma, DCI'nin yakinda
baslayacagina isaret eder, bu degisiklikler klinik semptomlarin
baslamasindan 1 ila 2 gin once ortaya ¢ikabilir.

KOMA SEYRI

Gunler boyunca arka planda EEG izleminin komada prognositik
degeri vardir. Kardiyak arrest sonrasi, EEG'nin arka planda ner-
deyse izoelektik sessizlikten burst supresyon paternine ve daha
sonra diffuz yavaslama paternine degisimi, beyin fonksiyonla-
rinda iyilesme ve daha iyi bir prognoz anlamina gelir. Posterior
dominant ritim (alfa gibi) yoklugu veya agril uyarana arka
planda EEG’de reaktivite, kot prognositik faktorlerdir; bu bul-
gularin geri kazanilmasi ise daha iyi bir dtzelme sansi demektir.
Elektrografik nobetleri olan veya jeneralize periyodik epilepti-
form desarjlart (PEDs) olan komatoz hastalar, lateralize PEDs’1
olan hastalara gore daha kotti prognoza sahiptir ki bu hastalar
da epileptiform aktivitesi olmayanlara gore daha kot prognoza
sahiptir. Normal uyku yapisinin olmasi, bilincin duzelme ihti-
malinin daha iyi oldugu anlamina gelir.
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SUREKLI EEG iZLEMI iCiN
KISITLAMALAR

Surekli EEG izlemini kisitlayan baslica nedenler teknik ve lojis-
tiktir. Kayitlar, goz hareketlerinden elektrostatik yapilara kadar
bircok nedenden ottru artefakt icerir. Stirekli EEG izleminden
elde edilen kayitlar, yorumlanmak tizere inanilmaz miktarda veri
olusturur ve yorumlar kisiden kisiye farklilk gosterebilir.
Otomatik sistemler gelistirilmeye devam ediyor ancak cEEG
halen teknik uzmanlik ve saglik personeli gerektiren, maliyet ve
yogun emek isteyen bir yontem olmaya devam ediyor.

MULTIMODAL iZLEM VERILERININ
TOPLANMASI VE ANALIZi

ICP izleminin gelisiminden bu yana, norokritik bakimda izlenen
fizyolojik parametrelerin sayisi, bizim onlar, biriktirmemize,
incelememize ve analiz etmemize olanak saglayan ozel araclar
olmadan anlaml bir klinik yonetim planina entegre etme yete-
negimizden ¢ok daha hizh artmistir. Bu bolimde tartisilan beyne
ozgt olcumlere ek olarak, klinisyenler, sistemik fizyolojik degis-
kenler olan kalp hizi, kan basinci, vicut sicakhg ve end-tidal
COy’i dkkate almahdir. Entegre edilecek veri miktar zorlayic
olabilir.

Yogun bakim unitelerindeki multimodal izlemin birincil
amact alarm sistemi gibi hareket etmektir, boylece, geri donusi
olmayan bir hasara yol acmadan énce bu zararli fizyolojik strec-
lerin tespiti mumkun olacakur. lkincil amac, noroloji yogun
bakim uzmanlarmin fizyolojik ortami optimize etmelerine
olanak saglayarak ikincil hasarn tamamen olusmasini onlemek-
tir. Bunu yapmak icin, modern yogun bakim tniteleri, gercek
zamanli senkronize veri toplama, depolama ve analizlere izin
veren bir bilisim altyapist icinde giderek daha fazla donatilacak-
tir. Ham verilerin, sinyalleri gurtltiiden ve artefaktlardan ayirt
etmesi icin islenmesi gerekir. Otomatik sinyal tespiti ve gereksiz
alarmlarin en aza indirilmesini saglamak icin kompleks analiz
sistemleri gelistirilmektedir. Bilgi ekranlari, asirt bilgi yukiunden
kacinilmasi ve klinik karar vermede yardimci olmasi icin opti-
mize edilmelidir. Bunlarin timu, gelecekte noroloji yogun
bakim tmnitelerinde bilisim ve yapay zeka icin daha buytk rol
oynamaktadirlar. Ticari olarak su anda bagimsiz veri toplamak
icin bir sistem (Moberg Research Inc., Ambler,PA) ve veri
toplama ve analizler icin ise iki sistem (ICU Pilot, Mdialysis,
Stockholm, Isveg; ICM, Cambridge Universitesi, Ingiltere)
mevcuttur.
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olabilecegini dusundurmelidir. Kardiyoembolik alan genelde
genis arterin proksimal okluzyonu gibi goriinmesine ragmen
bazi durumlarda kuciik damar enfarkt gibi de gortnebilir.

KUCUK DAMAR ENFARKTLARI

Kuctik damarlarin laktiner enfarkti klinik olarak bes farkl alt tipte
incelenir: (1) saf motor hemiparezisi, (2) saf duyu defisiti (3)
motor ve duyu defisitinin beraber eslik ettigi miks tip (4) ataksik
hemiparezi ve (5) sakarlik dizartri, bunlar disinda cok cesitli
durumlar da gorilebilir. Bu sikayetler enfarkt olan bolgenin fonk-
siyonu ile iligkilidir. Bu tip inmeler orta serebral arterin kuctk
dallarinin-lentriktlostriat-, arka serebral ya da posterior komuni-
kan arterin kuciik dallarinin (tuberotalamik, paramedian, poste-
rior koroidal, inferolateral vs.) ve baziller arterin kuctik dallarinin
(pontin perforatorler) etkilenmesi sonucu ortaya ¢ikarlar. Bu tip
damarlarin arteriyel duvarlart segmental disorganizasyona veya
fibrosise meyillidir. Bu durum lipohiyalinozis diye bilinir ve mik-
roateromlarin olusmasinda etkin mekanizma olarak suclanmakta-
dir. Zaman icinde arteriyel duvarlarin kalinlasmasi ve icindeki
mikroateromlarin damarlan daraltmasi sonucu ¢api 1.5 cm’den az
olan bu iskemik lezyonlar1 (lakuner enfarkt) olusturmaktadir. En
buyuk risk faktorii hipertansiyon olmakla birlikte diyabet, sigara
icimi, yas gibi faktorler de bu tip enfarkt olusumu icin tipiktir.
Lakuner enfarktlar en sik bazal ganglia, talamus, internal kapstil,
korona radiata ve ponsta gorulur. Lakiner enfarkun diger tip
enfarktlardan ayirimi gortinttilemede enfarktin subkortikal yerle-
simli olmast ve gorece kuctik bir alani etkilemesi ile yapilabilir.

SEBEBI BELIRLENEMEMIS INMELER

Inmelerin %40 kadar kriptojenik ya da sebebi belirlenememis
inme olarak gozlenir. Radyolojik ve laboratuvar arastirmalar
sonucunda sebep bulunamaz. Buna ragmen bazi calismalar bu
hastalarin %10 -%20 kadarinin tams1 konamams bir atrial fib-
rillasyon sonucu olduguna, kardiyak acidan uzun stire monito-
rize edilerek tam1 konmasi ile varilmisur. PFO ve ASD sonrasi
olusan inme genc yasta olusan kriptojenik inmeler acismdan
neden olarak gosterilebilirken, PFOnun ya da ASD nin kapatl-
masmin  yeni bir inme olusumunda koruyucu olmast
kanitlanamamstir.

INMENIN DIGER NEDENLERI

Inmenin diger sebepleri kategori olarak inme sebebplerinin
%5inden az bir kismini olusturur. Cogunlukla inme olustur-
maya yatkinhgm arttig bir spesifik hastalik olarak karsimiza
cikar. Buna ek olarak inmenin daha sik nedenlerinin ekarte
edilmesi ile ortaya cikmaktadir. Ormek olarak hematolojik
hastaliklar(hiperkoagiilopati sendromlari,orak hiicreli anemi
),enfeksiyoz ya da inflamatuvar hastaliklar, arter duvar vasku-
lopatileri, damar disseksiyonu, migren iliskili inme, genetik has-
taliklar, iyatrojenik nedenler sayilabilir.

KLINIK BELIRTI VE BULGULAR

Iskemik inmeler Kklinik olarak enfarkt alanimin fonksiyonun kay-
boldugu belirti ve bulgularla karsimiza cikar.Spesifik vaskiiler bir
alanin besledigi noronlarin kaybina bagl semptom ve bulgulara
rastlanir. Sadece semptom ve bulgulara bakarak bile inme sira-
sinda hangi vaskiler alanin etkilendigi kolayhkla anlasilabilir.
Istisnai olarak eslik eden SSS hasari, kollateral sistemlerin varligi
ya da beyin damarlarindaki anatomik varyasyonlar enfarkt alani
ile klinik bulgularn uyumsuz oldugu sonuclar yaratabilir.

ORTA SEREBRAL ARTER ENFARKTI

Orta serebral arter (MCA) enfarkt, enfarkt alaninin genisligi ya
da lokasyonuna gore farkli klinik bulgularla karsimiza ¢ikabilir.

Anterior serebral arter (ACA) [
Ortaserebral arter

(MCA) O
Korpus ACA perforatérleri [
kallozum
Kaudat ICA perforatérleri []
auda
nikleus MCA perforatérleri []
Posterior komunikan ]
arter perforatorleri
Putamen PCA lateral [J
Talamus perforatorleri
Posterior [

koroidal arter.
Anterior koroidal [
arter

PCA medial @
perforator

Posterior [
serebral arter (PCA)

$EKiL 35.5 Serebral vaskiiler beslenme; ICA;
Internal karotis arteri PCA; posterior serebral arter

Proksimal ya da kok MCA okltzyonu korteks ve derin hemisfe-
rik yapilart etkilemesi ile birlikte korteksi besleyen kollateral
vaskularizasyon yardimi ile sadece derin yapilarin etkilendigi bir
Kklinik olusturabilir. Izole derin yapilarn-internal kapstil, bazal
ganglia ve korona radiata- iskemisinin goruldugu durumlar
genellikle lentrikulostriat arterin tikanmast sonucu gorulur.
Kontralateral hemiparezi ve viicudun karst yariminda duyu
kaybina sebep olur. Bu iki farkl tip enfarkt birbirinden ayirmak
Kklinik olarak guctir. Genis derin enfarktlar, striatokapsulun
komple etkilendigi enfarktlar, talamus ve optik sinirler arasinda
baglantilarin etkilenmesi sonucu inkar, afazi,homonim hemia-
nopsi gibi kortikal sendromlara sebep olabilirler.

MCA bolgesindeki bir kortikal iskemi MCAnin stperior ya
da inferior dallarinin etkilenmesine gore farkli bolgelerde yer
alirlar. Herhangi bir korteks etkilenmesi, kontralateral ekstrem-
tite kas guigsuzlugu, kontralateral duyu kaybi, agrafestezi(eline
cizilen sayiyr gozleri kapali soyleyemez), asterognozi (sadece
dokunarak objenin ne oldgunu bilemez), iki nokta diskriminas-
yonunun bozulmasi, kontralateral gorme alan1 defekti ve hasarl
alana dogru gozlerin deviye oldugu klinikler verebilir. Apraksi(bir
cismin ne ise yaradigini bilmeme ya da cisim verildiginde onu
dogru bir sekilde kullanamama) sol hemisferde ya da bilateral
hemisferde hasarlanma oldugunu dustindurur.

Dominant hemisferin (genellikle sol) etkilenmesi ile olusan
sendromlar, afazi(konusmada ve anlamada bozulma), bilateral
apraksi (0grenilmis hareketlerin yapilamamast) ve bukkolingual
apraksi (agiz ve dil hareketlerinin istemli bir sekilde yapilama-
mast) olarak sayilabilir. Afazi tipi ve ciddiyeti enfarkun yerine ve
genisligine bagh olarak degisir. Superior MCA dallarinin tikan-
mast anterior perisilvian korteksi daha spesifik olarak inferior
frontal girusta bulunan Broca alammin hasarlanmasina sebep
olacakur. Bu durum konusmadaki akiciligin kayboludgu yazma-
nin bozuldugu fakat anlamanin ve iletisimin korundugu
Broca(motor) afazisi olarak adlandirilir. Motor afazinin ve global
afazinin goruldugu durumlarda genellikle eslik eden ciddi bir
hemiparezi de mevcuttur. MCA inferior dalinin oklizyonu
sonucu ise posterior perisilvian korteksin daha spesifik olarak
stiperior temporal girusun ve temporoparietal bileskenin oldugu
Wernicke alaninin hasarlanmast gorultir. Bu durum Wernicke
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SEKIL 37.2 Medyan sinir somatosensériyel uyariimig potansiyeller. A: Normal SSEP trasesinde
N5 dalga formu dirsekte, N9 Erb noktasinda, N13 servikal kordda, ve N20 kontralateral duyu
korteksinde gdzlenir. B: Hipoksik iskemik hasar sonrasi N20 nin gézlenmedigi gériinmekte. Chiota
NA, Freeman WD, Barrett KM. Hypoxic-ischemic brain injury and prognosis after cardiac arrest.
Continuum Lifelong Learning Neurol. 2011;17(5):1094—1118.)

Gegcen birkac yil icinde, hipotermi stireci ve geri 1sitma sonrast
EEG degisikliklerini belirleyen calismalar yapilmistir. Hipotermi
fazina karsihk gelen ilk 24 saat icinde nobet aktivitesinin daha
fazla oldugunun gosterilmesi tip diinyast acgisindan sasirtict
olmustur. Sonucta, bircok uzmanin ortak gorust HIE sirasinda
erken ve uzun cekim EEG yapilmasi yonundedir. Bircok calis-
mada, %25 olan nobet aktivitesiyle birlikte,hastane yatis1 stre-
since status epileptikus yasayan hastalarin kotu prognozla iliskili
oldugu gosterilmistir.Fakat nobetlerin erken tanimasi ve agresif
mudahaleler sonucunda prognozun daha iyi oldugu gosterilmis-
tir. EEGde en siklikla gozlenen bulgu jeneralize periyodik bosa-
Iimlarin  gozlenmesidir, bunlar nobetin prekursorleri olarak
nitelendirilir ve kot prognozla iliskilidir. EEGnin altyapisinda
olusan degisiklikler; devamhlik, reaktivite vb. prognoz hakkinda
bilgi verici olabilir. Ornek verecek olursak ; istikrarh stiregen bir
altyapt ile birlikte ilk birkac guinde gozlenen EEG reaktivitesi iyi
prognoz ile iligkilendirilebilir. EEG paternlerinin duzgtin bir
sekilde ortaya konulmast ve anlamladirilabilmesi ve hatta mul-
timodal pronostik paradigmasimin i¢ine alinmasi gereklidir.

TEDAVI

GENEL KONSEPTLER

Intrakranyal basing (IKB) kardiyak arrest sonrasi artabilir. Basing
artisinin gelismesinde hem post arrest refleks hiperemisi hem de
global olarak serebral hasar sonrasi gelisen odemin etkisi vardir.
Yuksek IKB ve dustik serebral perfiizyon basmct (CPP) kott prog-
nozla birebir iliskilidir.[KB ayrica nobet aktivitesi ile de ytikselir.

Hiperoksi de insanlarda koti prognozla iliskilidir.PaO, de
her 100mmHg lik artis— normali 100mmHg olarak belirlenir—
mortaliteyi %24 oraminda artirir.Solunan oksijendeki gereksiz
fraksiyon artiglarindan kaginmilmalidir. Hedef PaCO, seviyesi
mutlaka normokapninin st siirlarinda olmahidir, ¢cunkut nor-
mokapninin alt sinirlarinda CBF azalir.

NOBETLER

Kortikal hasar epileptiform desarjlarin ve/veya nobet aktivitesi-
nin gerceklesmesi icin potansiyel olusturur. Nobetlerin erken
taninmasi ve tedavisi beyin hasarinin ilerlemesini durdurma aci-
sindan cok biytk éneme sahiptir. Myoklonik status epileptikus,
TH oncesinde kotu prognostik gosterge olarak kabul edilirdi.
Tanimlama olarak, spontan, generalize, multifokal, surekli,
myoklonik aktivitenin yuz, ekstremiteler ve aksiyal kas grupla-
rinda olmasi durumuna denir. Tan1 koymak icin EEG aktivite-
sine bakilmaz. Paralitik sartlarda yapilan EEG monitorizasyonu
artefaktlari eger neden tam olarak ortaya konmamissa ve elektrik
status epileptikus stphesi mevcutsa mutlaka yapilmali ve status
varliginda agresif bir sekilde tedavi edilmelidir.

TERAPOTIK HIPOTERMI

1950lerin basinda, kardiyotorasik cerrahlar beyin iskemisini
onlemek icin, orta dereceli (28C-32C) teropatik hipotermi uygu-
larlarmus. Kardiyak arrest sonrasi veya reststasyon sonrasl bu
sogutma fikri 1990larin basina kadar cok ragbet gormemis,
hayvan deneylerinden sonra tekrar giindeme gelmis. 2002
yilinda yapilan iki adet randomize kontrollt calisma gostermis
ki; VF ile baslayan kardiyak arrestlerden sonrasinda ROSC
sonucu komatdz durumda kalan hastalarda hafif TH (32-33C )
12-24 saat uygulandiginda iyi prognozludur. [BASAMAK 1],
Daha yakin zamanlardaki calismalarda TH yapmanin ek bir
faydasi gosterilememistir [BASAMAK 1];. Kilavuzlar her kardi-
yak arrest gecirmis komada kalan hastaya TH uygulanmasindan
yana ancak, asistoli ve NEA nedeniyle olusmus kardiyak arrest-
lerde yeterli veri bulunmamaktadir. TH bircok yonu ile norop-
rotektiftir. (Tablo 37.1) Hipotermi protokoli kompleks olup
(Tablo 37.2) yakin monitorize takip gerektirir. Titreme acisin-
dan BSAS (Yatak Bas: Titreme Degerlendirme Olcegi) ile deger-
lendirmek uygundur. (Tablo 37.3). Bazen, EEG boyunda ve
toraksta palpe edilemeyen mikrotitremeleri saptayabilir. Titreme
agresif bir sekilde tedavi edilmelidir. Cunku titreme metabolik
ihtiyaci artuinr, hastanin atesini ytikseltir, tasikardiye sebep olur
ve IKBde basing artisina sebep olur.
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etmektir. Bu da en iyi yogun bakim tnitelerinde (YBU)
saglanmaktadir.

ACIL MUDAHALE

SAK tanisi neredeyse her zaman acil serviste konur. Bu durumda
tedavi hedefleri (1) Yitksek gradeli hastalarda beyin hasarini ve
mental durumdaki degisiklikleri minimize etmek, (2) efektif bir
onarim prosedurt ile anevrizmanin yeniden kanamasini énle-
mektir. Hunt-Hess gradeleme sisteminde grade 4 ve 5 hasta-
larda, olabildigince hizh bir sekilde beynin yeterli perftizyonunu
ve oksijenasyonunu saglamak énemlidir. Hava yolunu koruya-
mayacak hastalar enttibe edilmeli, gerekirse suplemental oksijen
verilmelidir. Hipotansiyon agresif bir sekilde tedavi edilmeli
MAP 90mmHg nin usttnde olacak sekilde sivi yiiklemesi ve
vazopresorler kullanilmalidir. Stuporda ya da komada olan has-
talarda, BT’de yaygin SAK ya da intraventrikiler kan gorulen
hastalarda intrakraniyal hipertansiyon ampirik olarak eksternal
ventrikuler diren sonrast 1g/kg %20’lik mannitol ile tedavi edil-
melidir. Akut anevrizmanin yeniden kanama riskini dustren
medikal girisimler arasinda, arteriyel hipertansiyon kontrola
(sistolik KB <160 mm Hg), ve antifibrinolitik ajanin IV yuklen-
mesi yer almaktadir. (anjiyografi sonrasi lg/saatten 4 saat
boyunca toplam 4 g epsilon aminokaproik asit, SAK baslangi-
cindan sonra maksimum 72 saate kadar uzatlabilir.) [Basamak
1]' Nobet aktivitesini azaltmak icin de antikonviilzan ila¢ kulla-
nilir. (genellikle fenitoin 20mg/kg IV )

CERRAHIi YAKLASIM

1980lerde, norosirtrjistler anevrizmal ruptar sonrast birkac
hafta operasyonu geciktirmekten kacinmaya baglayip, 48- 72
saat icinde erkenden klipsleme yapmaya baslamislardir.
Pratikteki bu degisiklik daha gtivenli mikrocerrahi tekniklerin
ortaya citkmasiyla daha cok kabul gormustur. Fakat, cerrahi
halen zararh olabiliyor; bircok cerrahide %5-%10 arasinda ciddi
morbidite ve mortalite riski mevcutken; kucuk anevrizmalarda
buytk anevrizmalara gore risk daha az olmaktadir. Erken
yeniden kanamay1 onlemesinin yani sira, erken cerrahi ayrica
vasospazmin hipertansif hipervolemik siv1 ile agresif tedavisinin
yapilmasina izin vermektedir. Korumasiz anevrizmalarda bu
terapi tehlikeli olabiliyor. Onceleri erken cerrahinin; iyi klinik
durumda(Hunt- Hess gradelemesinde 1 ve 3 arasinda) olan has-
talarda bir kereye mahsus yapilabilmesine ragmen, bu yaklasim
hastalarin hemen hemen hepsine yapilmasi seklinde genisletil-
mistir. Endovaskiler coil embolizasyonu, ytksek riskli hasta-
larda erken cerrahi yapilamayacak hastalarda opsiyon olarak
yerini almaktadir.

SEKIL 39.5 A: Serebral anjiyogram, solda 3mm,
midbaziller anevrizmayi géstermektedir. (kapall ok)
Ve her iki vertebral arterde olusan vasospazm
gdzlenmektedir (agik ok). Distal baziller arterde ve
proksimal sag posterior serebral arterde de vazos-
pazmlar mevcuttur. B: Balon anjiyoplasti sonrasi
sag vertebral arterde belirgin ¢ap artisi mevcuttur.
(oklar) C: Midbaziller anevrizmanin boynuna
yerlestiriimis mikrokateter. D: Midbaziller anevrizma
(oK) tekli ¢ikarilabilir coil konulduktan sonraki
durumu, hi¢ rezidi dolum defekti bulunmamakta.
(Dr. Huang Duong izniyle)

Asemptomatik riptire olmamis anevrizmanin tedavisi net
degildir ancak bircok norosirtrjist 5 mm’den biiytik anevrizmalari,
tedaviden alinacak yararin (hayat boyu kanama riskinin azalul-
mast) olusabilecek komplikasyon riskinden fazla olmasi kosu-
luyla ameliyat edilmelerini onermektedir. Tecrubeli ellerde,
anriptire anevrizmalarin major morbidite ve mortaliteye yol
acma oranlar1 %2-%5'dir. Genis anevrizmalarda ve baziller arter
anevrizmalarinda risk artar.

ENDOVASKULER TEDAVI

Endovasktler coil embolizasyonu, 1990larin basinda ortaya
konulmustur. Ruptiire anevrizmalarin tedavisinde klipslemenin

| [J 0 — Semptom yok
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O 2 — Hafif engellilik
@ 3 — Orta engellilik
M 4 — Yurlyememe
) M 5 - Yataga bagimli
Coil W60l
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SEKIL 39.6 Modifiye Rankin skalasi(mRS) dagilimina gére prognoz skorlamalari; ISAT galigmalarindaki
verilerden olusmakta. Ruptiire intrakraniyal anevrizma sonrasi gelisen SAKlarda cerrahi klipslemeyle
olusan prognoz skorlamasi ile endovaskdler coilleme sonrasi prognoz skorlamasi kiyaslanmis. Sonuglar
190/801(23.7%) hastanin coil tedavisi sonrasi bagimli ya da 6l oldugu gézlenmis.(mRS 3-6) ndrosirurjik
klipsleme sonucu ise bagimli ya da 61U olan hasta sayisi 243/793(30.6%) (p =.0019)



TABLO 40.2 /+ ieieis —
CTIAroriari
SVT Lokasyon Semptom
Siperior sagittal ~ Bulyuk ven, belirtiler etkilenen bélgeye
sinls baglidir

Motor defisitler (merkezi konum nedeniyle
iki tarafli olabilir)

Psikiyatrik semptomlar (frontal loblari
etkilerken)

Kortikal bolgeye bagh nébetler

Transvers sinls
Serebral kortikal

Konusma alanlarini etkilediginde afazi

Defisit SVT'nin konumuna bagl olarak

ven degisir
Derin venéz Mental durum degisiklikleri
sistem Koma

Santral konuma bagh bilateral defisit

IIl, IV, V1, V2, ya da VI kranyal sinirlerini
etkileyen palsiler

Orbital agri

Kavernoz sinis

SVT, serebral ven trombozu
Frontera J, ed. tarafindan uyarlanmis. Nérokritik Bakimda Karar Verme.
New York: Thieme; 2009.

Intrakavernoz sintisler yoluyla kontralateral goze semptom-
larin yayilmasi, ilk prezentasyonun 24 ila 48. saatinde ortaya
cikabilir ve kavernoz sintis trombozu icin patognomoniktir.
Tablo 40.2, SVT ile iliskili ortak sendromlar1 ¢zetlemektedir.
Cocuklarda SVT icin klinik prezentasyon, nobetin daha yaygin
oldugu yenidoganlar disinda yetiskinlere benzer. CPISR veri
tabaninda, SVTli yenidoganlarin (1 ayliktan kucik cocuklar)
%711, yenidogan olmayan CPISR cocuklarn sadece % 48'inin
ve 15 yasindan buytik SVT hastalarmim %44 anun aksine SVT’ye
atfedilen nobet gecirmistir.

Boliim 40 Serebral Venéz ve Siniis Trombozu _

TANI

SVT, degisken klinik prezentasyonun yani sira seyrek olarak
bilinen ve bu iki durum nedeniyle tan1 konulmasi zor olan bir
patolojidir. SVT tamisinda gecikmeler nadir degildir; bu nedenle,
uygun klinik baglamda yiiksek duzeyde stphe korunmalidir.
SVT teshisi, tam bir hasta 6ykusu ve fizik muayene ile baslar. Bu
arastirmalarda kesfedilen bulgular gerekli laboratuvar ve radyo-

lojik degerlendirmenin belirlenmesine yardimci olmaktadir.

SVT'de taninin anahtari, serebral venoz sistemin dogrudan
goruntilenmesidir. CVT’de, hem bilgisayarli tomografi venografi
(BTV) hem de manyetik rezonans venografi (MRV) calisilmis
olup; esdeger gortintiilleme teknikleri oldugu bulunmustur. Sekil
40.2A, T2 manyetik rezonans goruntilemede (MRG) torkula-
daki ve MRV’de sol transvers sintsteki SVT'yi gosterir (Sekil
40.2B, beyaz oklar). BTV ile iliskili sakincalar radyasyona maruz
kalma, kontrast alerjisi ve bobrek yetmezliginde simrh kullanim-
dir. Kalp pili olan hastalarda MRV kullanimi sinirhidir ve kayda
deger zaman gerektirdiginden acil norolojik degerlendirmelerde
kullanish degidir. MRV ve BTV gortnttlemesi ile trombozun
venoz hipoplaziden ayirt edilmesi zor olabilir. Parankimal MR
gorinttleme sekanslar bu ayrimin yapilmasinda yararh olabilir
(Tablo 40.3) ve ozellikle kavernoz sints trombozunun teshisi
icin faydahdir.

Konvansiyonel dijital substraksiyon anjiyografi, uzun yillar-
dir SVT tanust icin altin standart olmasina ragmen son zaman-
larda cogu, BTV veya MRV goruntilemesi yetersiz kaldiginda
veya endovaskuler miidahale gerektiginde kullanilmaktadir.
Kalict semptomlari olan veya daha once SVT tanist almis olan ve
semptomlarinda degisiklik meydana gelen hastalarda, tekrarla-
nan gorinttlemenin, yeni SVI'yi ve bunun yam sira bilinen
trombusun cogalmasini degerlendirecegi akilda tutulmalidir.

$EKiL 40.2 Aksiyal T2 MRI (A) ve koronal MRV (B), torkulada (A'daki beyaz ok) ve transvers
sinliste (B’deki beyaz ok) tromblsi géstermektedir.



“ KISIM IV Serebrovaskiiler Hastaliklar

$EKiL 43.2 Belirgin beyin sapi tutulumu ile bagvuran posterior reversibl ensefalopati sendromu-
nun FLAIR goruntileri (A — D). Dokuz giin sonra lezyonlar belirgin sekilde dizeldi (E — H).

rahatsizliklar kapsayacak sekilde ortaya atilmistir. Bu rahatsiz-
liklar Call-Fleming sendromu, gok guriltust bas agrsi ile iliskili
vazokonstritksiyon, postpartum anjiyopati, migren anjiti ve
kokain, amfetaminler, sumatriptan ve diger serotonerjik ve sem-
patomimetik ilaclarin neden oldugu serebral vazospazmdir.
RCVS, haftalar veya aylar icinde kendiliginden dtizelen
serebral arterlerin yaygin segmental daralmasinin monofazik
seyri ile karakterizedir. Anjiyografik bulgular santral sinir siste-
minin primer anjiti (SSSPA) ile ayirt edilemese de, RCVS uzun
sureli immunsupresyon gerektiren kronik bir durum degildir.
Anjiyografik bulgular benzer olmasina ragmen damar duvarn
enflamatuar sizintilar olusmadigy icin RVCS bir vaskiilit formu
degildir. Beyin omurilik sivist (BOS) normaldir ve ortaya ¢ikabi-
lecek belirgin ve genis anjiyografik anormallikler goz ontine
alindiginda klinik seyir iyi huylu olma egilimindedir.

EPIDEMiYOLOJI

Epidemiyolojik calismalarin eksikliginden dolayr, RCVSnin
gercek insidansi tahmin edilmemistir. 2007°den bu yana, farkin-
daligin artmast nedeniyle RCVS ile ilgili yaymnlarin sayisinda bir
artis olmustur.

PATOBIYOLOJISI

RCVS'nin altinda yatan vazokonstritksiyon disinda bir birlestirici
patolojik mekanizma yoktur, cunkit RCVS bash basina bir has-
taliktan cok bir sendromdur. Serebral damarlarin anormal sem-
patik tepkisi tercih edilen hipotezlerden biridir. Bu hipotezde
serebral arter tonusunun normal regilasyonu, 6ngortlemeyen
ve kisa émurlu bir basansizlikla sonuclanir. Bu, kiictik serebral

damarlarda segmental vazokonstriksiyona ve vazodilatasyona
neden olur ve genellikle damar duvarlarinda vasa nervorumun
gerilmesi nedeniyle gok gurultiisu bas agrilarm tetikler.

RCVS, cok cesitli farmakolojik ve fiziksel uyaranlarla tetik-
lenebilen kendine ozgti bir sture¢ gibi gorunmektedir (tablo
43.3). Vazokonstruktif ilaclara maruz kalma (serotonerjik ve
adrenerjik ajanlar), rekreasyonel ilaclar ve dogum sonrasi durum
gibi farkh tetikleyici faktorler, vakalarn yaklasik% 50’sinde
RCVS ile iliskilidir. Kafa yaralanmalari ve beyin cerrahisi miida-
haleleri de RCVS ile iliskilendirilmistir.

PRES, RCVS'li hastalarin ¢nemli bir kisminda goralur. Bu
nedenle, bu iki orttisen sendrom arasinda paylasilan bir patofiz-
yoloji son derece muhtemeldir. Ayrica, ciddi RCVS formlarinin
PRES’e yol agmast muhtemeldir. Ge¢miste, santral sinir sistemi
vaskaliti ve santral sinir sisteminin benign anjiiti olarak adlan-
dirilan vakalarin cogunun RCVS’ye atifta bulunmus olmast muh-
temeldir.

KLINIK OZELLIKLER

RCVS genel olarak kadinlan etkiler ve ortalama baslangic yast
40'ur. Vakalann %80'inden fazlasinda ani baslayan, tek veya
tekrarlayan gok gurtltiisi bas agrilart vardir. Bu bas agrilar,
anevrizmal subaraknoid kanama (SAK) ile iliskili olanlardan
farkhidir, cinku bunlar genellikle kisa omirla ve aralikhdir.
Oysa SAK, belirgin meningismus ile gtinlerce devam eden ara-
liksiz bas agrisina neden olur. Nobetler meydana gelir ve gorsel,
duyusal, disfazik veya motor defisit formunda gecici fokal defi-
sitler, hastaligin seyri sirasinda bir noktada tek basina veya kom-
binasyon halinde hastalarn yaklasik %20’sinde meydana gelir.
Fokal defisitler genellikle dakikalarca veya saatlerce strer, ancak



INMEDE SEKONDER KORUMA

Bir inme veya TiA ortaya ciktiktan sonra klinisyenin hedefleri,
uzun sureli sakathgl en aza indirmek ve baska bir felci onlemek-
tir. Sekonder inme onleme tedbirleri, ilk inmenin ilerlemesini
degistirmez ancak arastirmalar inme sonrasi akut koruyucu teda-
vinin baglatilmasinin, uzun vadede koruyucu tedavi olasihigin
artuirdigini gostermistir.

INME MEKANiZMASI VE
DEGERLENDIRILMESI

Rekurrens riskini sinirlamay1 amaclayan terapiler buiytik oranda
inme mekanizmasina, siddetine ve bireysellestirilmis degistirile-
bilir risk faktortt profiline baghdir. Tekrar inme riski ilk olaydan
sonraki 2 haftada en yuksek oldugu icin, inme mekanizmasim
belirlemek ve altta yatan risk faktorlerini belirlemek icin
mimkun olan en kisa zamanda kapsaml bir degerlendirme
yapilmalidir. Iyi bir oyktntn ve fizik muayenenin ¢nemi abar-
tilmamali ve hipotez odakli diyagnostik testlerle takip edilmeli-
dir. Manyetik rezonans goriinttileme (MRG) beynin akut iskemik
hasarint gorsellestirir ve mekanizmanin belirlenmesinde yar-
dimci olabilir. Her ne kadar lakiiner enfarktlar veya beyaz madde
icindeki derin noktasal enfarktlar, baskin olarak kiictik damar
hastaligindan meydana gelse de 6rnegin buiyitk kama seklindeki
enfarktlar veya multifokal infarktlar daha cok embolizm ile ilis-
kilidir. Ozellikle karotis arterlerin acikligina bakan ekstrakraniyal
damar goruntileme, tamsal algoritmada ¢ok onemli bir adimdir,

SEKIL 44.1 Sekonder inme
6nleme sonuglarinin inme
tekrari Gzerine etkisi. Gesitli
sekonder inme 6nleme tedavile-
rinin inme sirasindaki tahmini
mutlak risk azalmalari plaseboya
kiyasla veya bazi durumlarda
standart yonetim ile karsilastiri-
lir. 2%70 ila %99 arasi sempto-
matik karotis darligi anlamina
gelir. bWarfarin veya dogrudan
oral antikoagulanlar. “Tek
antiplatelet ajani ile karsilastiril-
diginda ve inmeden sonra akut
durumd baslatilan cift antiplate-
let tedavisi dahil degil.

Tekrarlayan inmelerde tahmini yillik mutlak azalma (%)

Boliim 44 inmede Primer ve Sekonder Onleme _

oysa intrakranial stenozun belirlenmesi icin manyetik rezonans
anjiyografi (MRA) veya bilgisayarli tomografi anjiografisi (BTA)
seklinde intrakranial damar gortinttleme yararli olabilir. Karotis
goruntuleme icin alun standart dijital subtraksiyon anjiyografi-
dir ancak tarama amaclar i¢in pratik degildir. Bu nedenle Karotis
Doppler, karotis aterosklerozu icin ana tarama testi haline gelir-
ken MRA ve BTA'min yaygmn kullanilabilirligi klinisyenin takdi-
rine gore alternatifler sunar ve ultrason bulgularint dogrular.

Transtorasik ekokardiyografi kardiyembolizme yatkinlk
gosteren yapisal kardiyak anormallikleri degerlendirmek icin kul-
lanilir. Test oncesi yitksek embolisi olasihigi olan olgularda, sol
atriyum ve kalp kapakeigini daha iyi gostermek icin intra-atriyal
trombiis, kardiyak miksoma veya valviiler vejetasyonlar arastiran
transozofageal ekokardiyografi kullamilabilir. Kardiyak degerlen-
dirmenin ikinci bir kolu, atriyal fibrilasyon kaniti i¢cin kardiyak
ritmi belirler. Elektrokardiyografi ve kardiyak telemetri taramada
kullanilirken, birka¢ haftadan aylara uzun sureli izleme, gizli
atriyal fibrilasyonu yakalamada ¢ok yardimer olabilir. LDL, HDL,
hemoglobin Alc ve uygun veya baska sekilde aciklanamayan
olgularda; eritrosit sedimantasyon hizi (ESR), C-reaktif protein
(CRP) veya hizli plazma antikoru (RPR), tekrarlayan inmenin
duzgun bir sekilde yonetilmesini ve dénlenmesini saglar.

AKUT iINME SONRASI ERKEN ONLEM

TIAmin MRG ile kamitlannus inmeyle aymni aciliyette degerlendiril-
mesi gerektigini bilmek énemlidir. Johnston ve dig. TIA sonrast
inme riskinin ilk 2 gtinde yaklasik %5 ve 90 gun icerisinde yaklasik

Karotis
endarterektomi @

Atrial fibrilasyon igin
antikoagiilasyon

Kiopidogrel Aspirin + dipiridamol

Sadece aspirin

Kan basinci

kontroli

Agresif lipit kontroll
Subakut ve kronik dénemde aspirin ve klopidogrel
komsinasyonu

intakranial stentleme




m KISIMV Norotravma

SEKIL 46.6 Bilateral kronik subdural hematom. A: Kontrastsiz ve aksiyel BT iki tarafli, izodens,
solda daha blylk ekstraaksiyel koleksiyonlar gdsteriyor. B: Bunlar contrast verildikten sonraki
taramada daha iyi gérinlyor.Burada subakut evre icin tipik olan membranlarda contrast tutulumu
gorilebilir. (Dr S.K. Hilal, JA Bello ve T . | Chi’'nin katkilariyla).

protein icerikli sivinin yaratugl osmotik etkiler nedeniyle olusa-
bilir. Semptomlar bazen yanlishikla demans ile karisan mental
durum degisikligi ile sinirh olabilir. BT'de tipik olarak izodens
veya hipodens, beyin ytzeyini deforme eden hilal sekilli kitle
gorulir, ayrica membranlar intravenoz kontrast madde tutabilir
(Sekil 46.6). Belirgin kitle etkisi olan akut ve kronik subdural
hematomlar cerrahi olarak bosaltilmahidir. Cerrahi tedavi icin
ana endikasyon, fokal norolojik defisit veya nobet gibi sempto-
matik kitle etkisinin varhgidir. Akut subdural hematomu olus-
turan kalin pihulasmis kanin cerrahi olarak bosaltilmasi icin
genellikle genis pencere kranyotomi gereklidir. Cerrahi bosalt-
manin ardindan prognoz esas olarak baslangictaki mevcut defi-
sitin agirhgina ve travma ile cerrahinin arsindaki zaman araligina
baglidir. Sivilasmis kronik subdural hematomlar bir seri burr
hole ile koleksiyonun drenaj ile bosaltilabilirler. Olgularin yak-
lasik %15inde akut ve kronik subdural hematomlar icin cerrahi
operasyonun tekran gerekir. Kuctk, minimal semptomatik sub-
dural hematomlarin konservatif tedavisinde glikokortikoidlerin
hicbir rolt yoktur.

EPIDURAL HEMATOM

Epidural hematom kafa travmasinda nadir olarak gorulen bir
komplikasyondur. Olgularm %1'inden daha azinda bulunur
ancak otopsi serilerinin %5 ile%15 inde tespit edilmistir ki bu
da bu komplikasyonun potansiyel 6nemini belirtmektedir.
Epidural araliktaki kanama siklikla meningeal arterlerden birinin
cogunlukla mediyal serebral arter, duvarinin yirtilmas ile olusur;
ancak olgularin %15’inde kanama dural sintslerin birinden kay-
naklanir. Yuzde yetmis besi kafatas: kiriklan ile iligkilidir. Dura
damar disina ¢ikan kan tarafindan kafa tasindan ayrilir ve yirtilan
damar hematom tarafindan basiya ugratilincaya veya tikanincaya
kadar pthunin boyutu artmaya devam eder.

Epidural hematomlarin buytk cogunlugu mediyal kranyal
fossa da hemisfer konveksitesinde yerlesirler, fakat ara sira muh-
temelen anterior meningeal arterlerin yirtilmasina bagli olarak
anterior fossa da smurlanirlar. Torcula Herophili
yiruldiginda posterior fossa da ekstradural kanamalar meydana
gelebilir.

Epidural hematom esas olarak genc eriskinlerin problemidir;
yashlarda cok nadir gorilur cunku yagsla beraber duranin kafa
tasina yapistk hali artar. Olgularmn ticte birinde klinik seyir kon-
kuzyona baglh gelisen ani bilin¢ kaybinin ardindan lucid interval
ile ilerler ve epidural hematom genisledikce hemipleji ile seyre-
den komaya donustr. Hipokampal girus tentoriyumun serbest
ucundan herniye oldugu i¢in tctunct kafa cifti bast alunda kalir
ve ipsilateral pupil fikse ve dilate olur. Pupiller degisiklikler olast
beyinsapt basisini isaret eder.

Akut subdural hematomlarda oldugu gibi yanhs lokalize
edici belirtiler olabilir. Serebellar bulgular, ense sertligi, sersem-
ligin varlig1 ile beraber oksipital kemikte kirigin bulunmasi pos-
terior fossa da piht oldugundan kuskulandirmahdir.

Epidural kanama BT’de sislik yapan bir konveksite olarak
kendini gosterir (Sekil 46.7) ctnku koleksiyon dura ve kranyal
suturalar arasindaki siki  baglanular ile smirlandinlmistr.
Kanama arteryal oldugundan hizlica herniyasyon gelisip oliime
yol acabilir. Mortalite orani tedavi edilmeyen vakalarda %100’
yaklasirken tedavi edilenlerde ise %5 ile %30 arasinda degisir.
Cerrahi tedavi travmadan sonra ne kadar erken donemde yapi-
lirsa yasama sansi o derecede artar. Eger beraberindeki beyin
hasar ufak ise fonksiyonel iyilesme muikemmel olabilir.

TRAVMATIK SUBARAKNOID KANAMA

Kafa travmast olan her hastada subaraknoid bosluga bir miktar
kanin ekstravaze olmast beklenen bir olaydir. Bir cok olguda
subaraknoid bolgedeki kan sadece BOS incelemesi ile tespit



Boliim 48 Travmatik Kraniyal ve Periferik Sinir Yaralanmalari _

TABLO 48.1

ijejefe )| dodl difido! 9 L)
| Sinif Patoloji Mekanizma Tedavi Prognoz Siirec |
Noropraksi Demiyelinizasyon Kompresyon iskemi  Medikal Fizyoterapi ~ Milkemmel Saatler-3 aya kadar
Aksonotmezis Akson bozulumu Carpma Degisken: cerrahi Degisken: lyi  Haftalar-yillar
Distal dejenerasyon Gerilim gerekebilir veya kotl
Epinéryum saglam Darbe
Norotmezis Butlnlik kaybi Keskin yaralanmalar  Cerrahi: ug-uca Kéti Aylar-yillar cerrahi ile
Transeksiyon Traksiyon nérorafi, greftleme Spontan iyilesme yok

Distal dejenerasyon

olmak tizere aksonal elemanlarda geri donustmstiz hasara yol
acarak distal dejenerasyona neden olur. Epinoryum, perienor-
yum ve zaman zaman endonoryum gibi destekleyici yapilar
bozulmadan kalir.

Aksonotmetik yaralanmalarda prognoz bircok faktore bagl-
dur. Bu faktorler, sinirin i¢ yapisimin bozulma derecesini, ayrica
uc¢ organdan uzakhigl ve yaral sinirin belirli ozelliklerini icerir.
Aksonotmetik yaralanma sonrast spontan iyilesme mumkundur,
ancak zaman seyri noropraksik lezyonlardan ¢ok daha fazladir.
lyilesme genelde tam olmaz.

Norotmezis, sinir devamhliginin tamamen kaybi ile tanim-
lanir. Tam bag dokusu katmanlari, akson ve miyelin kilifi geri
dontisimsuz zarar gormustir. Spontan duzelme mumkun olma-
digindan cerrahi mudahale gereklidir. Ameliyata girme zaman-
lamast yaralanma mekanizmasina baghdir, cunku kunt
yaralanmalar haftalar boyunca enflamatuar bir stirecte gelismeye
devam eder. Ameliyat sonrasi prognoz degiskendir, ancak genel-
likle spontan iyilesmeden daha zayiftir.

lkinci onemli periferik sinir hasart simiflandirma sistemi
Sunderland tarafindan 1951’de onerilmistir (Tablo 48.2).
Seddon'un calismalarini genisleterek, bes sinir hasart simifini |
sinif I noropraksik lezyonlar ve sinif V norotmezis olmak tzere
tanimladi. 11 ile TV. siniflar icin Sunderland, aksonotmezisi ti¢
seviyeye boldu; i¢c bozulma derecesine bagh olarak, yalnizca I1.
siniftaki aksona, III. siniftaki endonoral kilifa ve IV.simiftaki peri-

veya ndrotizasyon

kadar bu ilave detay seviyesi arastirmada yardimci olsa da, klinik
kullanim daha simirhidir, cunki II ile IV arasindaki tim simiflar
ayni baslangic terapotik tedavi yaklasimini  gerektirecektir.
Bununla birlikte, bu simiflandirma semasi, i¢ sinir yapisinin
spontan iyilesme ve fonksiyonel rejenerasyonu icin o6nem
vurgulamaktadir.

ONARIM VE REJENERASYON

Sinirdeki karakteristik patolojik degisiklikler travma sonucu
ortaya ctkar. En hafif haliyle, yaralanma bolgesinde demiyelini-
zasyon gozlenir. Travma aksonal bozulma ile sonuclandiginda,
soz konusu sinir, son organa kadar uzanan bir dejenerasyon
strecinden gecer. Dejeneratif islemin suresi, yaralanmanin son
organdan uzakhgma baghdir. Morfolojik ve fonksiyonel degisik-
likler de yaralanma bolgesine bitisik proksimal kalinti icerisinde
gerceklesir.

Yaralanmanin hemen ardindan ilk dénemde, lezyon bolge-
sinden proksimal ve distal olarak yaklasitk 300 mm uzayan akut
aksonal dejenerasyon, hucre dist kalsiyum akist ile tetiklenir.
Elektron mikroskobunda, akson uclarinda otofaagozomlara ben-
zeyen bosluklar birikir. Norofilamentlerin sismesi ve bozulmasi
gozlenir.

Bu acil degisiklikleri, miyelin kilifinin parcalanmasi ve fago-
sitozu izler. 2 gtin icinde, Schwann hticrelerinde miyelin kalin-
tilan ve kucuk lipid damlaciklan gorulir. Dolasan makrofajlar
toplanir ve distaldeki kalintiya girer. Aksonal temas kayb1 ve mak-

noryuma kadar artan siddet progresyonu tice bolundu. Her ne  rofajlarin - varligl,  Schwann — hucre  cogalmasini  ve
TABLO 48.2 - i1 - ralanmalarinda sunderial Iniflamas|
| Sinif Patoloji Mekanizma Tedavi Prognoz Sire¢
| Demiyelinizasyon Kompresyon Medikal Mikemmel Saatler-3 aya kadar
Iskemi Fizyoterapi
1] Akson Bozulumu Carpma Degisken iyi Aylar-yillar
Distal dejenerasyon Gerilim
Darbe
] Il + endondral bozulma Carpma Degisken Orta Aylar-yillar
Gerilim
Darbe
\Y Il + perindral bozulma Carpma Degisken Onarim olmazsa, Aylar-yillar
Gerilim koti
Darbe
Kopma
\ Tam transeksiyon Kesici Cerrahi Kot Aylar-yillar
Yaralanma cerrahi ile
Kopma Spontan iyilesme

yok
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atolojik

| Makroskopik/Bdlgesel

Klinik Etkileri

Hipokampal atrofi

Bellek bozuklugu

Parietotemporal atrofi

Disnomi/Goérsel mekansal
bozukluk

Bazal nukleus hiicre kaybi  Dikkat bozuklugu

Mikroskopik Molekiiler eslikci

Noritik plak ili§kili noritik degisiklikler ile, AB42
ve AB40 fibriler agregatlari

Diftiz plak AB42 ve AB4O fibriler agregatlar

Nérofibriler plak

Fosforile tau proteininin ¢ift
sarmalli filamentli agregatlari

Sinaptik kayip

Bilinmiyor; ancak cesitli
nérotransmitterlerde
azalmalar eslik ediyor

Néronal kayip

Bilinmiyor

Granulovakuolar
dejenerasyon

intranéronal vezikuler
degisiklikler

Makroskobik / bolgesel degisiklikler ve mikroskobik degisiklikler ve
bunlarin klinik ve molekiiler korelasyonlari dahil olmak tizere
Alzheimer hastaliginin patolojik 6zelliklerinin listesi.

birikimine ek olarak, neredeyse her durumda meningeal ve
serebral damarlar cevresinde amiloid birikimi, amiloid anjiyo-
pati vardir. Bu durum, hastalarda degisen siddette ve énemde
hemorajiye yatkinhkla birliktedir. T2*agirhkhi gradient eko
manyetik rezonans goriintileme (MRG) de gortlebilir olmasina
ragmen mikroskopik veya orta ve biiyik lober hemorajiler ile
makroskopik olabilir. Hastalarin kictik bir kisminda, spontan
olarak veya arastirma amaclh anti-amiloid tedavilerinin uygulan-
masindan sonra, amiloid iliskili gortnttileme anormalligi 6demi
(amyloid-related imaging abnormality edema; ARIA-E) olarak
bilinen akut lokalize veya yaygin beyin 6demi olusabilir.
Norofibriler yumaklar, néronlarn icindeki fibriler intrasi-
toplazmik yapilardir. Elektron mikroskobi tau proteini olarak
bilinen, mikrotubul iliskili proteinin cift sarmall filamentlerini
gosterir. Normal olarak, tau, mikrotibul duzenegine katilan,
aksonal hticre iskeletinden kismen sorumlu bir proteindir.
Alzheimer hastaliginda, elektron mikroskobunda kivrimli cift
sarmall filamentler olarak taninan ve 151k mikroskobunda noro-
fibriler yumaklar olarak taninan hiperfosforile tau agregatlart
olusur. Norofibriler yumaklar Alzheimer hastaligina 6zgul degil-
dir, ancak bu hastalikta ilk 6nce hipokampal olusumda ortaya
cikar ve daha sonra serebral korteks boyunca gorulur. Yumaklarin

SEKIL 50.1 Ust panel, g-amiloid
antikoru ile immunohistokimyasal
olarak boyanmis kortikal beyin kesitini
gbsteriyor. Yaygin boyanmis ekstrasel-
[Uler birikimler, plaklari ve ayrica ak
maddede kan damari boyanmalarini
(amiloid anjiyopati) kapsiyor. Sol alt
panel, fosforile tau proteini icin
spesifik antikor ile boyanmis kesiti ve
intraselltler boyanmis birikimleri,
norofibriller yumaklari gésteriyor. Sag
alt panel hem plaklari hem de yumak-
lar gorsellestiren histokimyasal
boyanmis bir kesiti (Bielschowsky
yéntemiyle gimus boyama) gdsteriyor.



Boliim 53 Vaskiiler Demans _

SEKIL 53.1 85 yagindaki demansli bir erkekte Binswanger hastaligi. A-D: Aksiyal FLAIR MRG
periventrikiler ve lober beyaz cevheri iceren yaygin simetrik hiperintensite gdsteriyor. Bu lezyonlar
oldukga keskin bir dis kenara sahip ve U-liflerinin korundugunu izleniyor. Bu yaygin tutulum toplam
beyaz cevherin %25’inden fazlasi olarak kabul ediliyor. Ayrica, sag talamik lakiner enfarkt (ok),
periventrikller hiperintensite icinde lakinar enfarktlari temsil eden ¢ok sayida bilateral hipointens
lezyonlar ve dnemli derecede global serebral atrofi var. (Guermazi A, Miaux Y, Rovira-Cafiellas A, et
al. Neuroradiological findings in vascular dementia. Neuroradiology. 2007;49[1]:1—22’den alintidir)

uzun zamandir ikinci (Alzheimer hastaligindan sonra), hatta
uctinet (Alzheimer ve Lewy cisimcikli demanstan sonra) en sik
gorulen demans nedeni olarak kabul edilmistir. Patolojik serile-
rin verilerini ve ilgili klinik-patolojik korelasyonlar goz ontinde
bulundurmak bu konuyu ¢cok daha karmasik hale getirir.

Yash demans hastalarimin buytk cogunlugunda Alzheimer
tipi patolojik degisiklikler (%70 ila %80) olmasmna ragmen,

bunlarin yaklasik yarisinin da eslik eden serebrovaskiiler enfark-
tistt vardir. Buna karsilik sadece %30 kadar “pur” Alzheimer
patolojisine sahiptir. Bu ytizdendirki, demansh olgularin cogun-
lugunda karnsik Alzheimer ve vaskiler patolojik degisiklikler
vardir. Vaskuler demansin yitksek katilim oranlarinin argtimanina
ekleme, cogu patolojik calismanin sadece daha buyuk enfarktlan
goz ontnde bulundurmast gercegidir; oysa mikroenfarktlar
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Sinir ve Duyu Dagilimi Primer SSS Bozukluklari

Sinir Sistemi Disi1 Bozukluklar

Glossofarengeal ve vagal sinir Glossofarengeal nevralji

Stiloid proges uzamasi nedeni

ile sinir basisi

Dis kulak kanali ve timpanik
membran:

Eksternal ofit, yabanci
cisimler, squaméz ve
bazal hiicreli karsinom,
adenokarsinom, kulak
zar perforasyonu

Ust farenks, arka tonsiller, dil
tabani ve yumusak damak:

Lokal timorler, inflamas-
yon, infeksiyon

Belirli dagilimdaki agri listedeki santral sinir sistemi sebeplerine ek farkli etiyolojilerin varhigini diistindurdir.

“Oftalmoplejisiz g6z agrisi. PSS, periferik sinir sistemi; TN; trigeminal nevralji.

orn. mometazon furoat veya sistemik sistemik dekonjestanlar ile
rahatlar. Alerjik rinit tedavisinde allerjenlerin tespiti ve desensi-
tizasyonunu veya mevsimsel epizodlarda antihistaminikler ve
topikal steroidler yer alir. Agresif medikal tedavi ile sonug
alinmazsa, tekrarlayan infeksiyonlara egilim yaratan nazal
anatomik anormallikleri hedefleyen yaklasimlar dusuntilebilir.

BURUN VE MUKOZA KONTAKT BOLGE
HASTALIKLARINA BAGLI FASIYAL AGRI

Fasiyal agrn ve basagrisina sebep olabilen diger durumlar
icerisinde, septum deviasyonu, hipertrofik konkalar, ve nazal
septal spurlar sayilabilir. Mukozal temas bozukluklari dekonjes-
tan tedavi sonrast burun kavitesinde kontakt kalan iki bolge
tanimlanmaktadir. Yuz agrisi etyolojisinde yer almasi hastalarin
basagrisi ve ytz agrisi cerrahi serilerinde -endoskopik burun
cerrahisinden fayda gormesinden kaynaklanir. Diger taraftan,
buytk bir kohort calismasinda rinoloji kliniginde nazal kontakt
olan ve olmayan hastalarda yuz agrisi esit siklikta bildirilmistir,
yine bagka bir BT gorunttleme calismasinda yuz agrisi olmayan
hastalarda %55 sikhginda nazal kontakt noktalar tespit edilmis
ve birlikteligin tesadifi oldugunu desteklemektedir. Mukozal
temas noktalart ve yiiz agrist nedenselliginin anlasilmas icin ileri
incelemelere ihtiya¢c bulunmaktadir.

KULAK HASTALIKLARI VE YANSIYAN
AGRI OLARAK OTALJI

Otalji tamisinin temeli kulak agrisi sebebi olabilecek bir primer
kulak hastaligi varhgma dayanmaktadir. Kulak agnsi kunt,
acitan, saplanicidir; temporal bolgelere yayilabilir, kulakta dol-
gunluk, hassasiyet, yanma ve kasinma bulunabilir. Primer kulak
hastaliklar1 siras1 ile Tablo 55.1'de listelenmistir. Tum kulak
agrilannin yaklasik yarist dis veya orta kulak yapisal lezyonlar
ile iliskilidir; diger yarisi ise komsu yapilardan yansiyan agridir.
Bu kucuk bir bolgenin cakisan (overlapping) innervasyonuna
baghidir: trigeminal sinir mandibuler dah ile C2, C3 kokleri
pina’y1; trigeminal sinir mandibuler dali ile VII, IX ve X. sinir
dallart dis kulak yolu ile kulak zarmi; ve VIL. sinir dallan orta

kulagr innerve etmektedir. Yansiyan otalji etiyolojileri Tablo
55.1’de ozetlenmistir.

TEMPOROMANDIBULER ]
BOZUKLUKLARVE DiS VEYA EGIZ
BOZUKLUKLARINA BAGLI YUZ AGRISI

Dis agrisi, siklikla kott lokalizedir, onemli sebepleri tablo
55.1’de ozetlenmistir. Dis kaynakli olmayan agiz ici agr oral
mukoza malignensileri, inflamatuar ve infeksiyoz hastaliklar,
buyuk tukurtk bezlerinin tikanikligina (agri cogunlukla yemek
oncesidir) bagh olabilir. Periodontal bozukluklara bagh agrn
kemik ve periodontal ligamenti iceren; acikc¢a lokalize olan ve
tipik olarak konvansiyonel dis tedavileri ile tedavi edilebilmek-
tedir. Atipik odontalji, veya posttravmatik trigeminal noropatik
agn oncesinde dis cekimi yapilan bolgeye lokalize, persistan
idiyopatik ytz agrisinin baska bir alttipidir, bu bolumde ileri
tartisildi.

TEMPOROMANDIBULER EKLEM
BOZUKLUKLARI (TMD)

Epidemiyoloji ve Patobiyoloji

TMD’ler eklem ve/veya kaslar ile iliskili patolojileri iceren oro-
fasiyal agrinin en sik sebepleri arasindadir, ve toplumun %10-
15mi  etkilemektedir. Temporomandibuler eklem (TM])
mandibulanin rotasyon ve translasyonel hareketlerini saglayan
ust ve alt bolumlerin ayrildigi bir fibrokartilijenoz diskten
olusmaktadir. Disfonksiyonu travma, kapanma degisikliklerine
ve dis stkma ve gicirdatma gibi davramis problemlerinden
kaynaklanabilir. Diger risk faktorleri arasinda eklemlerde asime-
tri, kas sertligine sebep olan kot postur, ve kadin cinsiyet yer
alir. Agr ile iliskili eklem bozukluklar; artrit, dejeneratif disk
hastaligl, ve eklem disfonksiyonunu (érn. disk-kondil koordi-
nasyon bozuklugu ve posterior disk kaymast) icermektedir. Agri;
agriya duyarli eklem kapstilt ve posterior disk bolgesinden nozi-
septif sinyallerin trigeminal sinir mandibuler dali icerisinde
iletimi aracihg ile gelisir. Primer kas agrisi patofizyolojisi,
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Kompleks Basit Parsiyel, Jeneralize Absans Myoklonik  ve digerleri  Blinmeyen
parsiyel nébetler parsiyel siniflandi- tonik klonik ya da multpl
nébetler rilamayan
(W <15ys [ 15-34ys W 35-64 ys W65 ys ve Usti |

$EKiL 58.2 Yeni tani epilepsilerde nébet tipinin oransal dagilimi, Rochester, Minneosta
1935—-1984. (From Hauser WA, Annegers JF, Kurland LT. Incidence of epilepsy and unprovoked
seizures in Rochester, Minnesota: 1935-1984. Epilepsia. 1993;34(3):453-468.)

(%9), diger jeneralize ya da parsiyel nobeti olan ailelerin ¢ocuk-
larindan (%5) daha fazladir. Genel kural olarak, yuksek riskli
ailelerde dogmus olan cocuklarda dahi, %90 dan yiiksek ihti-
malle epilepsi gozlenmeyecektir.

1k anprovoke noébetini gecirmis hastalarin cogunda nobet
tekrarlamaz. Tanim olarak, bu hastalar epilepsi degildir ve uzun
donem tedavi gerektirmezler. Ne yazik ki, bu bireyleri isabetli
olarak saptama konusunda basarili olamamaktayiz. Tedavi karari
epidemiyoloji bazli ve birey odakli verilmelidir. Absans ve
myoklonik nobetler gibi bazi nobet formlari, hasta klinisyenle
karsilasana kadar ¢ok sayida tekrarlamistir. Diger yandan, kon-
vulsif nobetleri olan hastalar, atagin dramatik dogasindan oturt
ilk atakta klinisyen karsisina gelirler. Prospektif calismalarda, ilk
nobet sonrasi 2 y1l icinde nobetin tekrarlama riski cocuklarda ve
eriskinde benzer sekilde yaklasik %40’ur. Bu risk en dustk
olarak idiopatik jeneralize ilk nobet ve normal EEG bulgulart
olan hastalarda gozlenirken (%24), idiopatik jeneralize ilk nobet
ve anormal EEG bulgulari olan hastalarda (%48) daha yuksek
oranlarda gozlenir ve en yuksek oranda semptomatik (bilinen
beyin hasarn veya norolojik sendromu olan hastalar) nobetlerle
birlikte anormal EEG bulgular1 olan hasta gruplarinda(yaklasik
%65) gozlenir. Epileptiform nobetlerde, EEG anormallikleri
daha yuksek rekurrens risklerine isaret eder. Eger ilk nobet

SEKIL 58.3 Yeni tani nébetlerde, tim vakalarda
epilepsilerin etiyolojik olarak siniflandiriimasi
Rochester, Minnesota, 1935—-1984.

(From Hauser WA, Annegers JF, Kurland LT.
Incidence of epilepsy and unprovoked seizures in
Rochester, Minnesota: 1935-1984. Epilepsia.
1993;34(3):453-468.)

parsiyel bir nobetse, rekiirrensin rolatif riski artar. Ikinci anpro-
voke nobet sonrast nobetin rekurrens riski %80nden yuksek
oldugu icin pratik olarak epilepsinin guvenilir bir belirteci olarak
kabul edilebilir.

74 yasina kadar yasayan hastalarin yaklasik %4 kadari en az
bir anprovoke nobet gecirebilir. Eger provoke nobetler de dahil
edilirse (or; akut hastaliga bagh febril konvtilsiyonlar) 74 yasina
kadar hayat boyu nobet gecirme olasihigi en az %9’dur. 74 yasina
kadar epilepsi gelisme riski yaklasik %3’ttr.

Epilepsili hastalarin %60-%70’inde nobetler AEI tedavisi ile
remisyona girer. ldiopatik epilepside (ya da kriptojenik) remis-
yonu kolaylastiran faktorler arasinda, norolojik muayenede
normal bulgular, erken veya orta cocukluk doneminde baslayan
nobetler (yenidogan nobetleri hari¢) seklinde siralanabilir. Kota
prognostik faktorler, parsiyel nobetler, anormal EEG bulgulan
ve eslik eden serebral palsi ya da mental retardasyon olarak
siralanabilir. (Tablo 58.3). Remisyona girme konusunda basariz
olunan hastalarda ilaca direncli epilepsi mevcuttur ve bu hastalar
ila¢ tedavisine ek olarak cerrahi ya da aygitlarla yapilan alternatif
tedavi adaylaridir. Ilaca direncli epilepsi ILAE tarafindan “en az
2 uygun, tolere edilebilen ve yeterli dozda ilaca ragmen yanitsiz
olan epilepsi nobetleri” olarak tanimlanir.

idiyopatik veya
kriptojenik 65.5%

NTravma 5.5%

N\=& | —Enfeksiyon 2.5%
~ Dejeneratif 3.5%
Neoplastik 4.1%
\

Vaskiiler 10.9% Konjenital 8.0%
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yart omrunu kisaltr; valproatin ¢ok az etkisi olur. Topiramat
fenitoinin konsantrasyonlarmi %25’ kadar arttirmak disinda
diger ilaclarin serum konsantrasyonlarina etki etmez. Kognitif
yan etkileri, kelime bulmakta guclik cekme, hafizada
guclik,siklikla ilacin doz kisitlayict yan etkileridir. Bu yan etkiler
genellikle doz bagimlidir ve yavas titrasyon semalariyla tstesin-
den gelinebilir. Monoterapide kognitif bozulmalar ¢ok yaygin
gozlenmez. Glokom, anhidroz ve bobrek taslart nadiren meydana
gelebilir. Gunluk 400mg usttndeki kullanimlar genellikle daha
iyi nobet kontrolu ile iliskili degildir fakat artms yan etki profili
ile iligkilidir.

Tiagabin serum proteinlerine yuksek oranda baglanir ve pro-
teine baglanan diger ilaclarla yer degistirir (fenitoin, valproat
gibi). Diger ilaclann tiagabin metabolizmasina anlamh etkileri
bulunmamaktadir. Gastrointestinal yan etkiler genellikle doz
kisitlayict yan etkilerini olusturmaktadir.

Zonisamid hepatik enzimleri indtikleyen ilaclardan etkilenir.
Monoterapi olarak kullanildiginda zonisamidin yart omru 60
saattir. Enzim indtikleyen bir ilaclar birlikte kullanildiginda yar
omru 24 saate kadar dusmektedir. Her iki durumda da giinde
tek doz uygundur. Metabolizmasi primer olarak karacigerde
olmasina karsilik diger ilaclarin metabolizmasinda bir etkiye yol
acmiyor gibi gorunmektedir. Ras, bobrek tast ve anhidroz seyrek
yan etkilerindendir.

Felbamat, aplastik anemi, hepatik yetmezlik gibi ciddi yan
etki bakimindan diger AEl'lere oranla cok daha ytiksek riske
sahiptir. Akttel riski tahmin etmek zordur, fakat 5000 de 1 ile
20000de 1 arasindadir. Bu sebeple, kullanimi sadece diger ilac-
lara direncli epilepsilerde, yararin zarara oraninin fazla oldugu
durumlarla sinirhdir. Felbamat kullanimi ayrica daha az ciddi
fakat sik yan etkiler sebebiyle de sinirlanmistir. Bu yan etkiler
icinde anoreksiya, insomni, bulant ve sayisiz kompleks ilac
etkilesimleri bulunmaktadir. Fakat felbamat halen Lennox —
Gastaut gibi ciddi epilepsi hastaliklarinda yararli bir alternatiftir.

Lakozamid yavas inaktivasyonlu sodyum kanallarini arttira-
rak etki gosterir, hizh inaktivasyon kanallarma etki gostermez.
PR araligini uzatabilir, bu sebeple kardiyak ileti bozukluklarina
sebep olabilir. llaca baslamadan énce EKG yapilmast hem ilaca
baslama konusunda hem de takipte onerilir.

Rufinamid bir triazol turevidir ve etki mekanizmasi tam
olarak bilinmemektedir. In vitro olarak, sodyum kanallarinin
inaktivasyon stresini uzatmaktadir, bu nedenle tekrarlayan Na*—
bagimh aksiyon potansiyelini sinirlamaktadir, antikonvulsan
etkisini boyle olusturdugu tahmin edilmektedir. Kullanimui ref-
rakter jeneralize epilepsi ile sinirhdir, ozellikle tonik tip nobet-
lerde etkilidir.

Klobazam diinyada bircok tulke tarafindan kullanilmistir.
Fakat sadece ABD de Lennox-Gastaout sendromuna adjuvan
terapi olarak kullanilmasi sart1 ile FDA onay1 almustir. Endikasyon
dist olarak parsiyel nobetlere adjuvan tedavi olarak kullanilmak-
tadir. Katameniyal epilepside, 20-30 mg/gin dozundan 10 gun
boyunca kullanilir. Stevens-Johnson sendromu ve toksik epider-
mal nekrolizis (TEN) gibi ciddi reaksiyonlar bildirilmistir.

Ezogabin FDA onayh, parsiyel nobeti olan hastalarda adjuvan
terapi olarak kullanilan bir ilactir. Bu ilact kullanan butin has-
talar 6 ayda bir periyodik goz muayenesi ile vizuel akuite testi
ve fundoskopi testleri ile taranmahidir. Cildin mavi diskoloras-
yonu, ozellikle dudak ve urnak yataklarinda bildirilmistir. QT
uzamasl ayrica gozlenmistir, EKG ile monitorzasyon ozellikle
elektrolit bozuluklarda ve kardiyak anormalliklerde yapilmali-
dir. Bu ilag uriner retansiyona neden olmaktadir. Bu ytizden yash
hastalarda ve prostat hiperplazisi olan erkeklerde ezogabin kul-
lanimindan kacimilmahdir.

Perampanel, parsiyel nobette adjuvan olarak kullanilan FDA
onaylt bir diger ilacur. Mekanizmasi digerlerinden farklidir,
AMPA- glutamat reseptortine karst nonkompetitif antagonist
olarak etki gosterir. Doz bagiml ciddi noropsikiyatik yan etki-
lere, homisidal duistinceler ve agresyon gibi, sahiptir. Hem
CYP3A4 enzim grubunun substrati hem de indukleyicisidir.
Diger antikonviilsan ilaclarla etkilesimi mevcuttur.

Antiepileptik //ag:/ar/n Kesilmesi.

Epidemiyolojik calismalar, epilepsi tamst konulmus hastalarin
9%60-%70’inin 10 yillik tan sturesinde en az 5 y1l boyunca nobet-
siz izlendigine dikkat cekmektedir. Benzer olarak prospektif
Kklinik calismalarda, tedavi altinda en az 2 y1il boyunca nobetsiz
izlenen hastalarn ilac kesildikten sonra, tedavi altinda olmaya
devam eden hastalarla benzer oranda nobetsiz izlendigi gozlen-
mistir. [Basamak 1] ° Rekirrens ihtimali nobetsiz gecirilen 2 yil
sonrasindan 5 yila kadar azalma gostermektedir. Bu calismalar
ayrica ilacsiz izlenen nobet hastalarinin dustk riskli nobet relapst
ya da ytiksek riskli nobet relapst olarak smiflandirilmasina
olanak saglamaktadir. Relaps riski tedavi sturesince birden fazla
AEl kullanan hastalarda, nobet kontroliinde zorlanilan hasta
gruplarinda, hastanin jeneralize tonik klonik nobet oykist
mevcut ise, ya da ilac kesilmesi dustntldugt zamanda EEG
anlaml bir sekilde anormal ise, yuksektir. Nobetlerden kur-
tulma, nobetsiz gecen strenin en az 4 yil olmasi, remisyon
oncesi az saylda nobet, monoterapi, normal EEG ve nobet kont-
roltinit saglamada guclik cekmeme seklinde belirlenir.

Buttn cocukluk caginin selim seyirli epilepsilerinde, ilagsiz
remisyon prognozu mikemmeldir. Ancak, JME yillarca nobetsiz
takip edilse dahi, ilaclar kesildikten sonra cok ytiksek relaps
oranlarina sahiptir. Diger epilepsi formlarindaki prognoz cogun-
lukla bilinmemektedir.

AEL terapinin kesilmesi karar1 uygun hastalarda en az 2 yil
boyunca nobetin olmadig anlasilarak verilmelidir. AEI tedavi-
sini kesmenin nedeni olarak en énemli argtiman AEI lerin uzun
donem sistemik ve norotoksik etkileridir, bu etkiler cok sinsi
olup yillarca kendilerini belli etmeyebilirler. Diger yandan,
hastay1 ve yakinlarini nobet rekurrensi acisindan bilgilendirmek
onemlidir. Tek bir nobet dahi ozellikle eriskinlerde yikict psiko-
sosyal ve sosyokiiltiirel etkilere sebebiyet verebilir. Bu ytizden,
bu ilaclarin kesilmesi konusu bireysel sartlar da gozetilerek
uygun bir bicimde degerlendirilmelidir. Eger AEI kesilmesi
karar1 alindiysa, 3 ila 6 aylik bir surede yavasca kesilmesi one-
rilmektedir. Fakat bu tavsiye tartismaya acikur, ¢unki bu konu
ile ilgili cok az calisma mevcuttur.

UREME SAGLIGI DURUMLARI

AEI farmakokinetikleri, seks steroid hormonlari, reproduktif
siklus gibi cinsiyet temelli farkhiliklar ozellikle kadin epilepsi
hastalarinda ozel bir durum olarak karsimiza cikmaktadir.
Bolim 124te hamilelikte epilepsi yonetimi detayl bir bicimde
anlatulmistir. Bu kisim tireme hormonlarinin nobetlere etkisine
ve AEI kullamim ile epilepsinin tireme saghg tizerine etkilerine
odaklanacakur.

Epilepsi sikligr kadinlar arasinda ytiksek olmasa da epilepsili
kadin bireyler reproduktif hormon degisikliklerinden ozel olarak
etkilenmektedirler. Ostrojen hayvan epilepsi modellerinde kon-
vulsan bir ilacken, progesteron ve metabolitleri antikonviilsan
etkilere sahiptir. Ovaryan steroid hormonlar néronal memb-
randa ve genomda etki gostererek hem hizl etki ile hem de uzun
stireli olarak noronlarin uyarilabilirliginde degisiklik yapabilir-
ler. Ostrojen GABA bagimli inhibisyonu azalur; progesteron ise
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SEKIL 61.2 Akut bakteriyel
menenijit siphesi olan yetigkinler
icin ydnetim algoritmasi. MSS,

Bakteriyel menenijit stiphesi I

l Evet

merkezi sinir sistemi; STAT,
hemen; BOS, beyin omurilik

immiinokomprese , MSS hastaligi 6ykisti, yeni baslayan nébet,
papilédem, bilin¢ degisikligi veya fokal nérolojik defisit veya

lomber ponksiyon yapilmasinda gecikme

sivisi; BT, bilgisayarli tomografi.
(Tunkel AR, Hartman BJ, Kaplan
SJ ve digerleri, Practice guideli-

Kan kdlturleri ve
lomber ponksiyon STAT

l Hayir l Evet

Kan kdlturleri STAT

nes for the management of
bacterial meningitis. Clin Infect
Dis. 2004; 39: 1267-1284.)

Deksametazon + ampirik
antimikrobiyal tedavi

! |

Deksametazon + ampirik
antimikrobiyal tedavi

kalsifiye koroid. B: Ayni seviyede
kontrast sonrasi dura tutulumu ve

l Evet l

kitle etkisi nedeniyle internal
serebral venlerde shift etkisi

BOS bulgulari ¢ / w bakteriyel menenijit | Negatif serebral BT I
l Evet l
BOS Gram boyasi pozitiflik | Lomber ponksiyon yapin I

gostermekte. (Dr. J. A. Bello ve S.

Hayir

l Evet

K. Hilal'in izniyle.)

Deksametazon + ampirik
antimikrobiyal tedavi

Deksametazon + etkene
y6nelik antimikrobiyal tedavi

seyir, etkenlerden bagimsiz olarak birbirine benzer. Ates, ense
sertligi ve mental durumdaki degisiklikler klasik tclusu tim
hastalarin yarnisindan daha azinda gortlmesine karsin % 95’inde
ates, ense sertligi, mental durumda degisiklik ve bas agrisi semp-
tomlarindan en az ikisi vardir. Ampirik tedavi yas, enfeksiyonun
toplumdan veya nozokomiyal kazanilmis olup olmadig ve diger
risk faktorlerine (kafa travmasi veya ameliyau, kalabalik yasam
kosullar ve altta yatan hastaliklar [6rnegin, diyabet, alkolizm,
hematolojik ve immunolojik bozukluklar]) gore belirlenir. Tam
ve tedaviyi, organizmanin izolasyonuna ve isimlendirilmesine,
ve enfeksiyonun kaynaginin belirlenmesi etkiler (Sekil 61.2).

Akut purtlan menenjit, hemen hemen tiim patojen bakteri-
lerin enfeksiyonun sonucu gelisebilir. Yaygin olmayan etkenlerin
izole edildigi enfeksiyon ornekleri literattirde yer almaktadir.
Amerika Birlesik Devletleri'nde, Streptococcus pneumoniae, orga-
nizmanin tanimlandiginda olgularin yaklasik yarisinda etkendir
ve Neisseria meningitidis tim olgularn yaklasik dortte birinde
gorulur (Tablo 61.1).

Yenidogan donemde, group B streptokoklar ve Escherichia
coli en yaygin etkenlerdir. Cocuklarda yenidogan donemi sonrast

TABLO 61.1

bakteriyel menenjitin yaklasik olarak ytizde 601 Haemophilus
influenzae nedeniyle gelisir. H. influenzae type B asisinin yaygin
uygulanmasini takiben insidansinda 100 katlik bir azalma
olmustur. Bununla birlikte, en ytiksek oran hala iki aydan kuictuk
cocuklarda goruliir. Bakteriyel menenjitin genel mortalite orani
ginumuzde yaklastk % 15tir. Olimlerin cogu hastaneye yatisin
ilk 48 saatinde gerceklesir.

MENINGOKOKKAL MENENJIT

Meningokok menenjit, sporadik ve diizensiz siklikdaki salgmn-
larla ortaya cikar. Salginlarin ozellikle populasyondaki buytk
hareketler ve savas zamanlarindaki gibi kalabalik yasam kosul-
larn  oldugunda ve  universite yurtlarinda  gelismesi

muhtemeldir.

Epidemiyoloji

Amerika Birlesik Devletlerinde bakteriyel menenjit olgularmin
yaklasik %25’inde meningokoklar etkendir. Su anda en sik bil-
dirilen serotip (50%) Serogroup B'dir. Agirlikh olarak cocuklar
ve genc yetiskinler etkilenir. Meningokoklarin dogal yerlesim

ITICSIR UCVICUTTUC DARICTTYCT VICTICTIILU EIRCTICT
Yetiskin (18 yas ve uzeri) Children (17 Yr and Younger)

Organism Hasta sayisi Orani Hasta sayisi Orani
Haemophilus influenzae 65 %6 47 %8
Streptococcus pneumoniae 769 %71 200 %34

Neisseria meningitidis 130 %12 106 %18

Group B Streptococcus 76 %7 223 %38

Listeria monocytogenes 46 %4 12 %2

Toplam 1,086 %100 588 %100
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TABLO 62.1 -1y, 1 i

| Kaynak

Mikroorganizma

Oral kavite, hematojen yayilim
(intra-abdominal/pelvik enfeksiyonlar), otit, mastoidit, paranasal
sinusit

Streptococci spp. (aerobik ve anaerobik), Staphylococcus aureus,
Bacteroides spp., Pseudomonas spp., Haemophilus spp.,
Enterobacteriaceae, Prevotella melaninogenica, Fusobacterium

Travma/beyin cerrahisi girigsimleri

Staphylococcus aureus veya Staphylococcus epidermidis,
Streptococcus spp., Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp.,
Clostridium spp

Piyojenik akciger enfeksiyonu

Streptococci, staphylococci, Bacteroides spp., Fusobacterium spp.,
Enterobacteriaceae

Kardiyak orjin (siyanotik kalp hastaligi, sagdan sola sant,
bakteriyel endokardit gibi)

Streptococcus spp., Serratia marcescens, methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (MRSA)

immunokompromize hasta

Pseudomonas, Toxoplasma, Listeria, Nocardia, Aspergillus,
Cryptococcus, Coccidioides, Mycobacterium tuberculosis,
Enterobacteriaceae, other fungal pathogens

Parazitik enfeksiyon

damarlarin retrograd trombozundan veya hematojen yol ile
yayihm (Sekil 62.1)

Beyin absesinin olgunlasmasi dort asamada tanimlanir: (1)
ilk 3 gun icerisinde, BT veya MRG'de yamali veya kontrast tut-
mayan hipodens lezyon bulgulan gorilen beyin dokusunun
supuratif inflamasyonu ile karakterize erken serebrit,; (2) BT ve
MRGde santral nekroz, odem ve halka gelisimi ile ge¢ serebrit
(4. ila 9. gunler); (3) erken kapsiil formu (10-14 ginleri); ve (4)
yaklasik 2 hafta stren kapsultin olgunlasmast. Konak savunmasi
enfeksiyonun yayilmasini kontrol ettiginde, makroglia ve fibrob-
lastlar, enfekte olmus ve nekrotik dokuyu cevrelemek amaciyla
prolifere olur, grantilasyon dokusu ve fibroz kapsul gelisir.
Inflamatuar yanitin olusturdugu absenin etrafindaki kapstil, kor-
tikal yuzeyi ventrikuler taraftan daha kalindir. Kapsul patlarsa,
purtlan materyal ventrikuler sisteme akar ve yuksek mortalite
oraniyla iliskilidir. Beyin apsesini cevresinde siklikla odem
vardir. Gelisim stirecinde yayilmaya calisan istilact patojenlere
karst onemli olabilecek iki sinyal aracili MSS immtin yanit, toll-
like ve nod-like reseptorlerini (sirasiyla TLR ve NLR) icerir.
TLR'nin aktivasyonu, enfeksiyon yukunun, immiin sizintilarin

Cysticercosis, Entamoeba histolytica, Schistosoma, Paragonimus

ve enflamatuar mediatorlerin kontrolunu iceren kompleks bir
immin aracili cevap dizisine yol acar. Benzer sekilde, NLR,
spesifik interlokinleri aktive eder. Bu spesifik interlokinler bak-
terilerin tanmmasindan ve abse olusumu sirasinda bakteri yayi-
limini sinirlama gorevini tstlenen sitokinlerin salgilanmasindan
sorumludur.

KLINIK BULGULAR

Beyin absesinin semptomlari, intra-kranial basin¢ (IKB) artist
bulgular1 goriilen serebral kitle klinigi ile ayni ozellikleri tasir.
Ik semptomlar ates ytiksekligi olan veya olmayan bas agrisi,
ardindan bulant, kusma, uyusukluk ve fokal norolojik bulgu-
lardir. Ates yuksekligi, hastalarin yaklasik %50’sinde bulunur;
bununla birlikte, ates ve 16kositoz kombinasyonu %50’den fazla
beyin absesi olgusunda mevcuttur. Mevcut bas agrisinda ani
kottilesme, yenidogan ense sertligi ve nobetler beyin absesinin
ventrikiler bosluga ruptirintn habercisi olabilir. Ani baslan-
gicli siddetli bas agrsi serebral abse nedeniyle nadiren gorulur,
daha siklikla akut bakteriyel menenjit veya subaraknoid kanama
ile iliskilidir. Fokal veya jeneralize nobetler absede sik gorulur.

SEKIL 62.1 Beyin absesi. Akciger
enfeksiyonuna sekonder gelisen frontal lobda
abse. (Abner Wolf.)
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SEKIL 62.3 (devami) Enfeksiyon kaynagi
sag on sinuslerdir (isaretli). MRG diflizyon
agirhkli gérintuleri (DWI) abseyi (E ve F)
parlak gérinen lezyonlar géstermektedir. MRI
FLAIR ve T2 agirlikli gértntilerde (G ve H)
6dem ve kitle etkisinin kaniti olarak beyin
abseleri gorilir. Gadolinyum sonrasi MRG
sagittal T1 agirlikli gérintiler, beyin parankimi
ve ventrikillere (1) frontal sinlisden direkt olarak
yayilan artan enfeksiyonunu gdstermektedir.
Gadolinyumdan sonra T1 agirlikh gérintiide
ventriklllerde goérilen parlak sinyal ventrikilit
g0stergesidir. (Dr. James Thomas’in izniyle)
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edilebilir. Intravendz immunoglobulin (IVIg) ve plekonaril
belirli bir duzeyde basariyla kullanilagelmistir.

Koksaki virtisuyle ortaya cikan sporadik akut flask paralizi
olgular gortulmustir ve bunlarn siddeti poliovirisle iliskili hasta-
likta gorulene kiyasla tipik olarak daha dustiktir. Ornegin,
WHOnun polio eradikasyonu stratejisinin bir parcasi olarak
Slovak Cumhuriyeti'nde gerceklestirilen 11 yil sureli bir akut flask
paralizi takip programi, polio asisi sonrasi ¢cagda akut flask parali-
zinin en yaygin etiyolojisinin koksaki virtisi B ve ekovirtsler oldu-
gunu  gostermistir. Ayrica okulomotor palsiler, Guillain—Barré
sendromu (GBS), opsoklonus-miyoklonus ve transvers miyelitin
etiyolojisi olarak da bu virtsler bildirilmistir.

ARBOVIRUSLER

Arbovirtsler, hepsinin ortak noktast insanlara artropodlar araci-
higiyla gecmek olan dort cinse dahil virtuslerden olusan bir
gruptur: alfavirusler, flavivirtsler, bunyavirtsler ve reovirtsler.
Arbovirtslerin insanlarda yol acuigi enfeksiyonlar vektor aktivi-
tesi orunttleriyle uyumludur. Bu da, insektlerin en yogun
sekilde goruldugu mevsimlerde ve yillarda enfeksiyon oranlari-
nin daha yutksek olmasi anlamima gelmektedir. Arbovirtslerin
cogu kuslar ya da kuctk memeliler gibi omurgali rezervuarlara
sahiptir ve sivrisinekler ya da keneler araciligiyla bulasir. Yasam
dongulerinin devami, konaklarla (6rn. kuslar ve memeliler) vek-
torler (orn. keneler ve sivrisinekler) arasinda stirekli bir etkilesim
olmasina baghdir. Konak islevi goren hayvanlarda yeterince
yiitksek seviyede viremi mevcuttur ve bu hayvanlar 1sirildikla-
rinda enfeksiyonlari tekrar artropodlara gecirebilir. Bununla bir-
likte, insanlar ve atlar son konak niteligindedir, yani hastaliga
yenik dusmedikleri siirece artmis viremi diizeyleri varhigin
koruyamaz. Endemisite ve sonuclar buytik farklilik gostermek-
tedir. Sekil 66.1°de, ensefalitle iligkili bir¢ok virtse iligkin yiksek
derecede endemik bolgeler gosterilmektedir.

litis

Worldwide

SEKIL 66.1 A: Ensefalitin viral etiyolojilerinin
global dagilimi. Herpesvirtsler ve kuduz viris
disinda , hepsi dlinya ¢apinda her yerde bulunur.
Amerika Birlesik Devletleri ve Kanada birden ¢ok
virise endemiktir ancak ¢ogu bélgeden bdlgeye
goére degisir. B: Amerika Birlesik Devletleri'nde
herpes olmayan, BNV olmayan ve SLE olmayan
viral ensefalit virislerinin dagihmi. BNV tim kita
devletlerinden bildiriimigtir ve St. Louis sadece New
England’da gértlmemigtir.

Boliim 66 Viral Enfeksiyonlar _

Arbovirusler diinya capinda onemli bir ensefalit nedenidir
ve genellikle noral invazyonla birlikte, etkileri yikici olabilen
yogun bir enflamatuvar reaksiyon ve/veya ¢dem gorilmektedir.
Alternatif olarak, nérolojik hastalik, tek basmna sinir sistemi
enfeksiyonuna dair spesifik bir bulgu olmaksizin, sistemik has-
talik zemininde paraenfeksiyoz bir enflamatuvar bozukluk
olarak ortaya ¢ikabilir. Neyse ki, maruz kalim genellikle asemp-
tomatik serokonversiyona ya da sinirh nitelikte hafif bir hastaliga
neden olmaktadir; tipik olarak, olgulann yalmzca kucuk bir
kismu ilerleyerek siddetli norolojik hastaliga ve/veya olume yol
acmaktadir.

Akut arboviral enfeksiyonlar tipik olarak, virtise spesifik IgM
antikorlarma yonelik enzim baglanull immiinosorbent testi
(ELISA) yoluyla serum ve/veya BOS'ta antikor tespitiyle teshis
edilir. Yiuksek asemptomatik enfeksiyon prevalansi ve serumda
surekli sekilde IgM bulunmas: potansiyeli 1s181nda, akut evreyle
iyilesme evresi (akut fazdan 4 hafta sonrast) arasinda IgG titre-
lerinde dort kat artisla antikor tespitinin dogrulanmasi gerek-
mektedir. Bununla birlikte, BOS'ta viruse spesifik IgM
antikorlarmin varhigi genel olarak intratekal sentez gostergesidir
ve noroinvazif hastalik icin diyagnostiktir. BOS RNA tespiti aktif
enfeksiyon icin yuksek duzeyde spesifiktir ancak arboviris
enfeksiyonlarindaki duyarlilhigs, herpes simpleks DNA’s1 tespitin-
dekinden oldukea dustktur. BOS PCR testi, ge¢ antikor yaniti
olusturamayan bagisikligi zayiflams kisilerde ozellikle yardimel
olabilir. Arbovirus kulttrt rutin sekilde uygulanmamaktadir
cunku insanlarda dusuk seviyeli viremi izolasyonu guclestirmek-
tedir. Noroinvazif arboviral enfeksiyonlarin spesifik bir antiviral
tedavisi yoktur ve tedavide destekleyici bakima ve maruz kalim-
dan korunmaya odaklanilmaktadir.

FLAVIVIRUSLER

Flavivirtsler pozitif iplikli, tek zincirli, zarfli, ikozahedral kap-
sitli virtslerdir. Bu virtslerin bircogu noral invazyon ve beyin-
omurilik ekseni boyunca siddetli hasara yol a¢cma kapasitesine
sahiptir. Enfeksiyona enflamatuvar reaksiyonlar eslik eder. Tablo
66.1’de, norolojik hastaliga yol acan flaviviruslerle ilgili olarak
en tutarh sekilde tarif edilen istatistikler ozetlemektedir.

Dang

Bu flavivirasin dort serotipi vardir ve biriyle olusan enfeksiyon
digerleriyle enfeksiyon gelismesine karsi koruyuculuk saglamaz.
Dang, Aedes sivrisinekleriyle tasinmakta ve Orta ve Guney
Amerika, Porto Riko, Afrika, Orta Dogu, Guneydogu Asya,
Pasifik ve Avustralya’da bulasabilmektedir (bkz. Sek. 66.1A).
Birlesik Devletler'in guneyinde de zaman zaman olgular gorul-
mektedir. Her yil milyonlarca kisi enfekte olmaktadir. Enfekte
kan ve organ bagisinin yani sira, vertikal yolla da gectigi
bilinmektedir.

PATOBIYOLOJI

Diger flavivirtslerle oldugu gibi, inokulasyonu takiben lokal
bagisiklik hiicresi enfeksiyonu meydana gelir, virusler bir lenf
merkezine tasinir ve burada replikasyon meydana gelmesi
sonucu viremi ortaya cikar. Enfeksiyon mekanizmalari tam
olarak anlasilamamissa da virus MSS’ye ulasmaktadir. KBB'deki
bir bozukluk yoluyla pasif olarak ya da aktf bir enfeksiyon
sayesinde mi meydana geldigi bilinmemekle birlikte, viris
MSS’de tespit edilmistir. Sonucta vazojenik 6dem gelisir ve sis-
temik enflamatuvar yamit, bagisiklik aracih multipl organ ve
beyin-omurilik ekseni hasarina yol acabilir.

KLINIK BELIRTILER

Virtise maruz kalim ve bunu takiben birkac gun ila bir haftayr
biraz asan bir stire alan inktubasyon déoneminin ardindan semp-
tomatik hastalarda en sik olarak ates, miyaljiler ve kiriklik ve
bazen dokunttu gorulur. Gunler icinde, trombositopeni, multi-
fokal hemoraji, sok ve olumle karakterize, siddetli bir sistemik
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egilimi sergilemistir ancak bu hastalar, iyi norolojik sonuclarla
daha hizh sekilde iyilesmektedir.

Herpes Zoster

Herpes zoster primer olarak 50 yasin tizerindeki saghkli birey-
lerde ve ozellikle HIV enfeksiyona sahip olan hastalarda ya da
kemik iligi nakli alicilarinda olmak tizere, bagisiklik sistemi bas-
kilanmus olan kisilerde gorulur. Zoster insidanst Kuzey Amerika,
Avrupa ve Asya’da 1000 kisi-yil basina 3 ile 5 arasinda degis-
mektedir. Seksen yasin tizerindeki kisilerde insidans oranlarinda
yasa spesifik bir artis soz konusudur ve bu oran 1000 kisi-y1l
basmna 8 ila 12 duzeyindedir. Genel poptlasyonun yaslanmasi,
antiviral tedavilerin varliginin daha fazla kisiye tan1 konmasina
yol a¢mis olmasi ve bagisiklik sistemi zayiflamis olan hastalarin
daha uzun sure yasamasi nedeniyle dunya genelinde zoster
enfeksiyonlarinin sayisinin artigr tahmin edilmektedir.

Tipik olarak zosterin baslangic habercisi agrdir. Zoster
agrist, etkilenmis olan sinir kokune iliskin dagihmla uyumlu
bolgelerde siddetli, keskin, yirtilma tarzinda, radikuler bir agr
olarak tarif edilir. Agriya prurit ve parestezi eslik edebilir. Tipik
olarak birkac gun sonra, etkilenen kok ya da kokler tarafinda
innerve edilen bolgelerde unilateral dermatomal vezikuler bir
dokuntu ortaya cikar. Vezikuller genelde kuimeler halindedir ve
berrak bir siv1 icerir; daha sonra, 5-10 gun icinde deskuame
olarak kabuklanir. Zoster sine herpete adi verilen ve nadir sekilde
gorulen bir tabloda, devaminda dokuntt meydana gelmeksizin
agn gorulur. Komplike olmayan zostere yonelik tedavi secenek-
leri arasinda oral asiklovir, valasiklovir ya da famsiklovir sayila-
bilir ve dozaj benzerligi ve daha olumlu MSS farmakokinetigi
nedeniyle valasiklovir ya da famsiklovir kullanimi daha cok
tercih edilmektedir. Yedi ila 10 gtinlik bir antiviral tedavi tavsiye
edilmektedir.

Hastalarn yaklasik olarak %20’sinde kraniyal gangliyon-
larda tutulum soz konudur. Kraniyal sinir tutulumu olan has-
talarda en sik olarak etkilenen sinir trigeminal sinirdir.
Trigeminal sinirin V1 dalindan kaynaklanan zoster oftalmikusa
siklikla keratit eslik eder ve bu durum korluge yol acabilir.
Burun ucunda vezikuler bir dokuntit gortulmesi (Hutchinson
belirtisi) okuler tutulumun onemli bir gostergesidir ve bu
durum V1'in, ayni zamanda kornea ve konjonktivay1 da innerve
eden nazosiliyer dalinin tutulduguna isaret eder. Optik norit ya
da oftalmoplejiden once bir herpes zoster dokunttsu gorilebi-
lir. Eksternal isitme kanali, kulak zar1 ya da sert damak veya
dilin ipsilateral anteriyor bolgesinde veziktllerle kombinasyon
halinde fasiyal palsi meydana gelmesi Ramsay Hunt sendromu

olarak adlandirilmaktadir. Bu sendrom, fasiyal sinirde zoster
tutulumunun  bir gostergesidir. Ramsay Hunt sendromunda
gortlen fasiyal palsi siddetli olabilir ve bu sendromdan etkilenen
hastalarda iyilesme ihtimali daha dustktur.

Zosterin en yaygin sekilde gorulen komplikasyonu posther-
petik nevraljidir (PHN). PHN tanimi degisken olmakla birlikte
PHN genel olarak, etkilenmis olan dermatomda dokuntunun
gecmesinden 4-6 hafta sonra devam eden agn olarak tanimlan-
maktadir. PHN gelismesi riski farklilik gostermektedir ve yasli-
larda ve yami sira bagisiklik sistemi zayiflamis olan kisilerde en
yuksek duzeydedir. Bir dizi prospektif calismada, PHN’li hasta-
larmin %30 ila %50’sinde 1 yili asan bir stre boyunca agn
goruldugit ve bazi hastalarda agrinin 10 yila varan bir stre
boyunca devam ettigi bildirilmektedir. PHN'ye iliskin merkezi
mekanizmalar hala bilinmemektedir. PHN tedavisi gtictiir ve
agr1 birden fazla analjezige karsi direncli olabilir. Tedavide tipik
olarak topikal tedaviler (lidokain ya da kapsaisin) ve oral anal-
jeziklerin (trisiklik antidepresanlar, antikonviilzanlar ve opioid-
ler) kombinasyonlart kullanilir. Sempatik sinir blokaji, epidural
lidokain ya da steroid enjeksiyonlar1 veya pulse radyofrekans
gibi girisimler fayda ortaya koyamamistir ya da mevcut veriler
bu prosedtrlerin onerilmesini saglayacak kadar guclu degildir.

VZV enfeksiyonu nadiren bulber veya trunkal kaslar1 ya da
ekstremite kaslarmi etkileyen bir kas gucstzligine yol acabilir
ve bu tablo tipik olarak dokuntu ile ongorulen dagihm dahilin-
dedir. Ornek olarak, servikal miyotomlar tutuldugunda unilate-
ral diyafragmatik parezi ya da VZV otikus varliginda periferik
fasiyal guicsuzluk gorultir. Sakral herpes zoster sonrasinda noro-
jenik mesane ve anal sfinkter kontrolintn kayb1 gorulebilir.
Segmental zoster parezisi ile PHN arasinda cok giiclu bir iliski
mevcuttur. Postgangliyonik lezyonlar olan hastalarin MRG’sinde,
etkilenen pleksus ya da sinirde T2 sinyal hiperintensitesi, sinirde
buytme ya da tutulum gorilebilir.

Ayrica, VZV potansiyel bir iskemik ve hemorajik inme risk
faktoric olarak da ortaya cikmaktadir. Birlesik Krallik ve
Tayvan'da gerceklestirilen buyuk populasyonlu calismalar,
herpes zoster enfeksiyonundan sonraki yil inme ya da gecici
iskemik atak (GIA) insidansinin arttigini ve herpes zoster oftal-
mikus sonrasinda daha buyuk bir rolatif risk (4,5 kat daha
yuksek) soz konusu oldugunu gostermektedir. Pediyatrik popt-
lasyonlarda, iskemik arteriyopatilerin yaklasik olarak ticte biri
varisella enfeksiyonlariyla iliskilidir.

Hipoteze gore, gangliyonlardaki reaktivasyon, virtisun lokal
kan damarlarinin adventisya tabakasina yayilarak sonunda trans-
mural migrasyonla media tabakasma gecmesine yol acar. Erken

SEKIL 66.6 Varisella zoster miyelopatisi olan bir hastadan torasik omurganin midsagittal T2
agirhkh (en solda) ve kontrast sonrasi T1 agirlikli (orta), T10’dan T12'ye kadar cesitli diizeylerde
intrinsik kord T2 hiperintensitesi (solda) gdsterir (ok); T12 seviyesindeki aksiyal T2 agirlkli
gOrintl lezyonun hem beyaz hem de gri madde tutulumunu géstermektedir.
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Akut aseptik menenijit

Akut ensefalopati

Lokoensefalit

Nébetler, jeneralize veya fokal

Transvers miyelit

Kraniyal ve periferik néropatiler

Bell paralizisi

Guillain-Barré tipindeki akut inflamatuar demiyelinizan
polinéropati
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Meningeal semptomlari olan veya olmayan kalici veya
tekrarlayan meningeal pleositoz

Difftiz ve fokal serebral sendromlar

Demans, statik veya progresif motor belirtili veya belirtisiz

Hafif kognitif bozukluk, yalnizca néropsikolojik test kriterleri

Organik psikiyatrik bozukluk

Serebrovaskiler sendromlar

Serebellar ataksi

Nobet bozuklugu

Polimiyozit

Multisistem dejenerasyon

Miyoglobinuri

Kronik progresif miyelopati

Asemptomatik

Kraniyal ve periferik néropatiler

Agir semptomlar

Brakial nevrit ve gangliyonorit nadiren belirtilmistir. Stre¢ tipik
olarak kendi kendini sinirlayicidir ve hastalar genellikle tam noro-
lojik iyilesme yasarlar. Cok Merkezli AIDS Kohort Calismasinda
son zamanlarda gerceklestirilmis bir calisma, cART donemindeki
daha yash HIV-pozitif bireylerin, yaslari eslesmis HIV-negatif bi-
reylere kiyasla daha ytiksek bir norolojik hastalik insidansi ya-
sadigini gostermektedir. Buna ek olarak, HIV pozitif bireylere,
HIV negatif bireylere kiyasla daha erken yaslarda norolojik tan
konmaktadir. Bu calismada sinir sistemi enfeksiyonlari, demans,
nobet/epilepsi ve periferik sinir sistemi bozukluklar1 kategorile-
rinde ¢ok fazla norolojik hastalik tespit edilmistir.

BOS anormallikleri (200 hucre/mm3’e varan pleositoz ve
oligoklonal bantlar) HIV sendromlarint postenfeksiyoz bozuk-
luklardan ayirir. Bu sendromlar serokonversiyondan oénce veya
serokonversiyon ile beraber gelisebileceginden HIV antikor test-
leri negatif olabilir, daha sonrasinda testler birka¢ hafta icinde
tekrarlanmahidir. Kuvvetli akut HIV enfeksiyonu stuphesi varsa ve
seroloji negatif ise p24 antijeni ile viral ytik testi goz ontinde bu-
lundurulmahidir. Tim HIV-seropozitif hastalarda hepatit B ve he-
patit C serolojisi belirlenmelidir. Akut enfeksiyonun tipik ytiksek
viral yukant hizlica azaltmak ve boylece viral yuk ayar noktasini
dustiirmek icin erken antiretroviral tedavi onerilebilir. Guillain-
Barré sendromu ve polimiyozit steroid olgularinda plazmaferez
veya immunoglobulin kullanilmas: disinda bu kendi kendini si-
nirlayan bozukluklar icin spesifik bir tedavi belirtilmemistir.

Kronik HIV enfeksiyonunda, norolojik bozukluklar sistemik
HIV hastaligina veya sekonder bozukluklara eslik edebilir (Tablo
67.5).

Kronik veya tekrarlayan BOS pleositozu bazen meningeal
semptomlarla birlikte olusur, ancak genellikle asemptomatiktir.
Kronik pleositoz herhangi bir spesifik norolojik komplikasyon
ongormemektedir. BOS pleositozunun HIV enfeksiyonuna yora-
bilmek icin, sekonder patojen veya tumor ihtimallerinin elenme-
si gerekmektedir. Enine kesitsel bir ¢calismada, HIV ile baglantil
BOS pleositozu, CD4 kan sayimi 50 hiicre/ mL'nin altinda olan
kisilerde veya etkili antiretroviral tedavi gorenlerde nadir gorul-
mustur.

HIV ile Baglantili Nérobilissel Bozukluklar (HAND)

Kognitif bozukluk, kronik HIV enfeksiyonunun tum toplumlar-
da iyi bilinen bir komplikasyonudur; hafif ile siddetli arasinda
degisebilmektedir (Tablo 67.6). Kaynak kisitli ortamlarda preva-

Bell paralizisi

isitme kaybi

Lateral femoral kutandz sinir

Kronik inflamatuar demiyelinizan polindropati

Distal symmetric sensory neuropathy

Monondrit multipleks

Otonomik néropati

Miyopati

lanst hafife alinabilir. Bazi basarilara ragmen, coklu diller, bolge-
sel lehceler ve dustk egitim oranlar dahil olmak tizere, kaynak
kisith ortamlarda kullanilmak tzere ozel demans olcegi gelistir-
mek icin biytk zorluklar vardir. Uluslararast HIV Demans Ol-
cegi, norolog olmayan Kkisiler tarafindan yapilabilecek kisa bir ta-
rama testidir ve kaynak kisith ortamlarda HIV-pozitif bireylerde
demans icin potansiyel bir tarama testi olarak kabul edilmistir.
Amerikan Noroloji Akademisi AIDS Gorev Guctnun (AAN) kri-
ter revizyonu da dahil olmak tizere, HIV kognitif bozuklugunun
siiflandirilmasi icin cesitli olcekler bulunmaktadir.

Minér motor belirtileri, genellikle motor yavashg: veya titre-
me gorulebilir. HIV-1 ile baglantili demans kompleksi, HIV demanst
veya AIDS demans kompleksi olarak da bilinen HIV ile baglantili
demans, AIDS’in belirtisidir. Daha eski tamimlari, subakut ense-
falit, subakut ensefalopati veya HIV ensefalittir. HIV demanst, no-
ropsikolojik testlerde orta ila siddetli kognitif bozuklugu olan ve
kognitif bozukluk nedeniyle gunlitk yasam aktivitelerinde bariz
zorluklar yasayan HIV-pozitif bireyleri ifade eder. cART oncesi
donemde, HANDmn en ciddi evresi olan HIV demansi, gelismis
immunsupresyonu olan HIV pozitif bireyler arasinda yaygin bir
kognitif bozukluk asamastydi. cART uygulanmis HIV pozitif bi-

TABLO 67.6

JULZURIUR

[ siddetii Belirtiler |
HIV-1 ile baglantili demans

| Orta Belirtiler |
HIV-1 ile baglantili hafif nérobiligssel bozukluk

Asemptomatik néropsikolojik bozukluk
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$EKiL 67.3 Toksoplazmoz gériilen HIV-pozitif bir hastada A: FLAIR MRI ve (B) kontrastli CT.
Yogun bilateral beyaz madde T2 hiperintensite ve multipl kontrast arttiran lezyonlar mevcuttur.

Apse olusumu olup olmadigimin belirlenmesi icin lomber
ponksiyon oncesinde norogorinttleme yapilmahdir. Organiz-
malar CSF'de nadiren gortlmektedir ve Aspergillus apselerinin
cerrahi olarak alinmasi yalmizca tani bicimi olabilir. Flusitozin
ve enfeksyon kaynagina yonelik tedavi ile birlikte amfoterisin B
onerilen tedavidir.

PARAZIT ENFEKSIYONLARI

Parazit ve HIV enfeksiyonlarin cografi ve hasta ekolojileri, sit-
ma ve diger parazit enfeksiyonlarmin varligini besleyen Sahra
Alu Afrika, Orta ve Guney Amerika, Tayland ve Hindistan’dan
olusan tropik ortamlar dahil olmak tizere bircok bolgede kesis-
mektedir. Takip eden bolumlerdeki tartismalarda, HIV-pozitif
hastalarda parazit enfeksiyonlarmn etkilesimine odaklanilmak-
tadur.

Toksoplazmoz

Toksoplazmoz, yillar boyunca AIDS gortlen hastalarda en yaygin
beyin lezyonu ve sik gortlen bir oliim nedeniydi. Guntimuzde
ise toxoplasma gondii, dunya genelinde HIV-pozitif hastalarda
hala major bir 6liim nedeni olmasina ragmen Amerika Birlesik
Devletlerinde AIDS olumlerinin %2’sinden daha azina sebep
olmaktadir. Bu kazancin en buytk etkeni, etkili antiretroviral
tedavidir ancak hem tedaviye hem de toksoplazmoz enfeksiyonu
profilaksisine yonelik etkili ve iyi tolere edilen ilaclar da katk:
saglamistir. Olgularin %95'inin latent enfeksiyon reaktivasyonu-
nu temsil etse de seronegatif hastalar ¢ig et, pastorize edilmemis
sut ve kedi ve kedi kumuna maruziyetten kacinmalidir. Noro-
lojik semptomlar, kitle lezyon alanlarina atfedilebilirdir. Bunlar
cogunlukla gri-beyaz madde birlesiminde ve talamus veya bazal
ganglionda meydana gelmektedir. Multipl lezyonlarla birlikte
klinik tablo, nobetler ve artan IKB bulgular ile birlikte nonfokal
gorunebilir. Fokal kitle lezyonlarindan daha az yaygin goruntum
olmalarina ragmen AIDS populasyonunda menenjit, ventriku-
lit ve hidrosefali tanimlanmistir. Ates ve bas agrisi, hastalarin

%70’ kadarmda mevcuttur. CT ve MR taramalarinda, belirgin
cevreleyen odem ile birlikte halka arttiran veya nodiler lezyon-
lar gorunmektedir. MRI'da T1-agirlikli sekanslarda azalan sinyal
ve T2-agirhkh gorunttlerde ise artan sinyal mevcuttur (Resim
67.3). Olgularin %60'1nda multipl lezyonlar gorulmektedir. Tal-
yum beyin SPECT'de, SSS toksoplazmozun artan alim sergile-
yen primer SSS lenfomadan ayrilmasi i¢in yardimer olabiliecek
toksoplazmoz apsesi ile birlikte azalan alim mevcuttur. Tedaviye
radyolojik ve klinik yanit, tedavi baslangicindan yedi ila 10 giin
sonra gorulmelidir. Sonuc olarak cogu olgu ginimuzde beyin
biyopsisi yerine terapotik yanit ile tanilanmaktadir. Siddetli im-
miinsupresyon, sahte negatif yanit ile sonuclanabilecegi icin HIV
enfeksiyonu tanisi konduktan hemen sonra toksoplazma serolo-
jisi alinmalidir. Toksoplazma icin PCR, CSF’de yapilabilir ancak
duistik verim mevcuttur.

Tedavi, sulfadiazin veya stlfadoksin ve pirimetamin ile ya-
pilmaktadir. Hastada B vitamini eksikliginin énlenmesi icin foli-
nik asit verilmelidir. Folik asit ile yanhshkla yapilacak degisiklik
parazitin sagkalimina yol acacakur. Sulfaya alerjik olak hastalar
duyarsizlastirma gecirebilir veya atovakuon, klindamisin arti pi-
rimetamin veya primer profilaksi i¢cin de kullamlabilecek kotri-
moksazol alabilir. CD4 hiicre sayimi 100 hucre/mLYyi astiginda
idame tedavisi durdurulabilir.

Sitma

Sitma, koenfeksiyonun etkilerinin yeterince anlasilamamasina
ragmen HIV’'nin yaygin oldugu ayni bolgelerin bircogunda genis
alana yayilmistir. Yuksek serebral sitma belirtileri riski bulunan
hastalar, plasmodium falciparum’a kazanilmis bagisiklik eksikli-
gi bulunan Kkisileri kapsamaktadir. Beyin tutulumu goraldugin-
de p.falciparum enfeksiyonu, status epileptikus, serebral odem,
bilin¢ degisikligi ve koma ve beyin sap1 disfonksiyon bulgulan
dahil olmak tizere nobetlere neden olmaktadir. Serebral sitma-
nin patogenezi hala tamamen bilinmemektedir ancak serebral
kapiller blokaj ve parazitize kirmizi kan hticre (pRBC) sekestras-
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Niikleosit Revers Transkriptaz inhibitorleri

Abakavir — Ziagen Bilissel, miyopati, ndbetler 1998
Didanozin DDI Videx Noropati, miyopati 1991
Lamivudin <3TC> Epivir Noropati, laktik asidoz 1995
Stavudin? <d4T> Zerit Noéropati, miyopati 1994
Zalsitabin® <ddC> Hivid Noéropati 1992

Zidovudin <AZT> Retrovir Néropati, miyopati, bilissel, nébetler 1987

| Niikleotid Revers Transkriptaz inhibitorleri |
Emtrisitabin <FTC> Emtriva Laktik asidoz 2003

Tenofovir — Viread Ensefalopati 2001

| Niikleosid olmayan Revers Transkriptaz inhibitorleri |
Delavirdin — — Rescriptor 1997
Efavirenz — Sustiva Biligsel, insomnia, haltisinasyon 1998
Etravirin <TMC-125> Intelence = 2008
Nevirapin — Viramune — 1996
Rilpivirin = Edurant = 2011
Proteaz inhibitorleri

Amprenavir? = Agenerase Lipodistrofi, metabolik 1999

sendrom,miyopati (statinler ile
birlestirilirse)

Atazanavir — Reyataz Ayni 2003
Darunavir — Prezista Ayni 2006
Fosamprenavir = Lexiva Ayni 2007
indinavir? — Crixivan Ayni arti néropati 1996
Nelfinavir — Viracept Ayni arti gorsel semptomlar 1997
Ritonavir — Norvir Ayni arti néropati ve gorsel semptomlar 1996
Sakuinavir — Invirase Ayni arti néropati 1995
Tipranavir = Aptivus Ayni artl néropati 2006

| integraz inhibitorleri |
Raltegravir — Isentress Kas nekrozu 2007
Dolutegravir — Tivicay — 2013

| Giris inhibitérleri |
Maravirok — Selzentry, — 2008

| Fizyon inhibitérleri |
Enfuvirtid — Fuzeon Sleep disruption 2007

| Kombinasyon ilaglar |
Lamivudin/zidovudin — Combivir Yukariya bakiniz 1997
Abakavir/lamivudin = Epzicom Yukariya bakiniz 2005
Abakavir/lamivudin/zidovudin =~ — Trizivir Yukariya bakiniz 2000
Emtrisitabin/tenofovir — Truvada Laktik asidoz 2004
Emtrisitabin/tenofovir/ = Atripla insomnia, haliisinasyonlar 2006

efavirenz

Lopinavir/ritonavir — Kaletra Yukaridaki ile ayni 2000
Emtrisitabin/rilpivirin/tenofovir  — Complera Yukariya bakiniz 2011
Elvitegravir, kobisistat, — Stribild Yukariya bakiniz 2012

emtrisitabin, tenofovir
#Amerika Birlesik Devletleri’'nde nadiren kullanilir.
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SEKIL 68.3 A ve B, hematoksilin, eozin ve Luxol hizli mavi ile boyanmig sirastyla frontal korteks ve
serebellar korteksin boyanmis histolojik bélimlerini géstermektedir. C ve D, PrPres’e 6zgi monoklonal
antikor 3F4 ile boyanmis sirasiyla frontal korteks ve serebellar korteksin immunohistokimyasal olarak
boyanmis bélimlerini géstermektedir. A ve C’de beyaz madde yukari ve pial ylizey asagi dogru
yonlendirilmistir. A, gri maddede prion ile iligkili spongiform degisiminin tipik oldugu beyaz maddeden
daha belirgin bir sekilde bosluk olustugunu gostermektedir. C, degisken sekilde toplanan ancak gri
maddede beyaz maddede oldugundan daha belirgin olan anormal prion proteininin grandler birikimleri-
nin kahverengi boyanmasini géstermektedir. B ve D’de serebellar molekuler katman yukari ve graniler
hiicre katmani asag! dogru yonlendirilmistir. B, minimal spongiform degisikligi ancak belirgin bir kuru
plagi (ok) géstermektedir. D, molekiler katmandaki anormal prion proteininin grandler birikimlerinin
kahverengi boyanmasini géstermektedir. (A ve B, Columbia Universitesi'nden Dr. Jean Paul Vonsattel
tarafindan bagislanmistir; C ve D, Case Western Reserve Universitesi'nden Dr. Pierluigi Gambetti

tarafindan bagislanmistir.)

olusumunun yani sira degisken derecelerde astrositik gliyoz ve
noronal kayip da dahil olmak uzere spongiform degisim ile
suptil ila belirgin arasinda degisebilir (Sekil 68.3). Toplanmis
prion proteinlerinden olusan prion iceren amiloid plaklart nadir
olarak gorulebilir. Bununla birlikte, saglam bir histopatolojik
okuma olmamasina ragmen, biyopsi beyin dokusu tuzerinde
biyokimyasal testler uygulanabilmesi, “yalanci-negatif” biyopsi
sonuclarinin neredeyse tamamen elimine edilmesine yol agmis-
ur. Elektroforetik Western blot testi ve PrP™ icin immuinohisto-
kimya dahil olmak tizere biyopsi beyin dokusu tzerinde yapilan
biyokimyasal testler, CJD acisindan buyuk olcude hassastir ve
tamamen spesifiktir ve ayrica durumun molekuler “tiplendiril-
mesini” saglar. ABD’de, Ulusal Prion Hastaligi Patoloji Gozetim
Merkezi, anormal PrP varhigini tespit etmek icin Western immu-
noblot analizi gerceklestirir. Farkli elektroforetik bantlanma
paternleri, ABD’de Pierluigi Gambetti ve meslektaslarinin ve
Birlesik Krallik'ta John Collinge ve meslektaslarinin PrP’nin gli-
kosilasyon durumuna bagh elektroforetik mobiliteye dayanan

calismalan araciligiyla acikliga kavusturulmustur. Bu jelle gor-
sellestirilmis alt tipler, prion hastaligini daha da molekuler
olarak kategorize etmek icin kodon 129 genotipiyle (MM, MV
veya VV) birlestirilebilir. Farkh alt tipler biraz farklh histopato-
lojilere, beyin bolgesel predileksiyonlarina ve ozellikle stre
olmak tzere klinik seyre sahiptir. Beyin biyopsisinin avantaj,
kesin bir CJD tamust konulabilmesi veya alternatif olarak farklh
bir tan1 belirlenebilmesidir. Biyopsinin dezavantaji dustk olsa
da bazi eslik eden riskler tasiyan cerrahi bir prosedur olmasi ve
hastaligt modifiye eden tedavi seceneklerinin bulunmadig: bir
tan1 konmasinin olduk¢a muhtemel olmasidir. Bununla birlikte,
kesin bir taninin degeri goz ard1 edilmemelidir, ¢cunku daha fazla
Kklinik degerlendirme ve arastirmaya duyulan ihtiyaci ortadan
kaldirir ve ailelere ve tip uzmanlarina kesinlik verir.

GENETIK TESTLER

Genetik testler yalnizca ailesel kalitsal prion hastalig: olan olgu-
larda prion hastaliklarini kesin olarak tanilayabilir. Ayrica,
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doku hasar1 daha siddetli, konvansiyonel olan ve olmayan MRG
teknikleri ile yapilan olctimlerde beyin hacmi daha kucuktiir.
Kognitif bozukluk ile normal goriintimli beyin dokusunda man-
yetizasyon transfer gorunttleme ile tespit edilen degisikliklerin
iliskisi T1 veya T2 lezyon ytikiyle olandan daha fazladir.

Bircok hastada kognitif bozukluk goze carpmayabilir ve
noroloji uzmanimin muayene odasinda tespit edilemeyebilir.
Mini-Mental Durum Muayenesi faydal degildir ¢unku ayrnnuh
noropsikolojik testlerde kognitif bozuklugu tespit edilen hasta-
larin neredeyse %75’inde etkilenmeyi gostermekte yetersizdir.

Hastalarin yaklastk %701 bazi zamanlarda agri yasar. Agn
akut alevlenme sirasinda (6rn. optik noritte okuler agri veya
spinal kordu tutan demiyelinizan plaklarla dizesteziler) gelisebi-
lir. Buna karsin MS hastalarnin yarisina yakininda kronik agr
vardir. Cogu hasta icin agri buytk bir sorun olmasa da %20’sinde
siddetlidir. Daha once tartisiimis olan agrili kas spazmlari,
paroksismal fenomenler ve duysal belirtilere ek olarak MS has-
talarinda eklem, kas ve ekstremite agrilari yas ve cinsiyet acisin-
dan eslestirilmis kontrollerden daha sikurr. Bircok hasta ayni
zamanda postir ya da yurtime anormalliklerine bagli olabilen
boyun ve sirt agrisindan yakinir.

SEKIL 69.1 Uzmanlarin ulastigi uzlagi uyarinca
MS'in seyri 4 alt tipe ayrilmistir. Birgok hasta atak-
larla ve remisyonlarla giden relapsing-remitting seyirle
baslar (RRMS). Bu hastalarin ¢cogu sonugta sekonder
progresif formu izler (SPMS). Hastalarin yaklasik
%10-15'i primer progresif seyirlidir (PPMS). Progresif
atakli form (PRMS) oldukga nadirdir. Ustteki iki satir
ataklardan iyilesmenin tam olmasina (birinci satir) ya
da tam olmamasina (ikinci satir) bakilmaksizin stabil
bir baslangi¢ noktasina yeniden ulasabildigi siirece
RRMS olarak adlandirilir. Sonraki iki satir ataklarin
devam edip etmedigine bakilmaksizin hastalik ataklar
arasinda ya da ataklarin yoklugunda kétiilesmeye
devam ediyorsa sekonder progresif multipl skleroz
olarak adlandirilacagini géstermektedir. Takip eden iki
satir hastaligin gittikce kétilestigi (ilk satir) ya da
periyodik platolarin (ikinci satir) olabilecegini tarif
etmektedir. En alttaki satir baglangigtan itibaren olan
progresyonun ardindan ataklarin gelismesini géster-
mektedir. (Lublin FD, Reingold SC’nin izniyle alinmig-
tir. Defining the clinical course of multiple sclerosis:
results of an international survey. Neurology.
1996;46:907-911.)

Hastalik Seyri

MS formlarini birbirinden ayirt eden hicbir biyolojik belirtec
veya MRG ozelligi yoktur. Guncel siniflandirma sistemi konsen-
susa dayanmakta ve klinik seyri temel almaktadir (Fig.69.1).
Hastalarin uygun sekilde siniflandirilmas hastalik seyrini etkile-
yen ilaclarin dogru secimi icin zorunludur (asagidaki metne
bakiniz).

Relapsing-remitting MS hastalarin %85 -90'1nda hastaligin
baslangic formudur. Akut ataklari izleyen klinik iyilesmelerle
karakterizedir. Bir atagin belirtileri en belirgin hale birkac
gunden bir haftaya kadar olan surede erisir. lyilesme degisken-
dir, buna karsin ataklarin %40’ mda kalic1 norolojik defisit gelisir
ve hastalarda engellilik basamakli bir tarzda birikebilir. Tedavi
edilmediginde RRMS hastalarnin  bircogu sonugta ara sira
eklenen ataklar olsun ya da olmasin, giderek artan kotulesme ile
karakterize hastahigin sekonder progresif fazina gecer.

Hastalarin %10-15"inde strekli ve genellikle gittikce kotule-
sen norolojik islevle karakterize primer progresif MS gorulur
(orn. yavas yavas ilerleyen monoparezi). Platolar ve hafif dalga-
lanmalar olabilir ancak ataklar goriilmez. Primer progresif form
ile baslayan hastalarm %15-40"inda sonradan akut bir atak geli-
sebilir. Bu atak baslangictaki belirtilerden sonra yillarca ortaya
cikmayabilir. Atakll progresif MS olarak adlandirihr ve ve en
nadir formdur.

Hastalik belirtilerinin kottilesmesinden farkli mekanizmalar
sorumlu olabilir. Enflamasyon ataklar olustururken, norodeje-
nerasyon hastaligin ilerlemesiyle sonuclanabilir.

Gebelik

Gebelik MS'de koruyucudur. Ozellikle tigtinctt trimesterde yillik
atak orani gebelikten onceki yila kiyasla %70 azalir. Buna karsin
MS tedavi edilmediginde kadinlarin yaklasik %30'u dogumdan
sonraki ilk 3 ayda atak gecirirler, atak riski dogumdan 4-6 ay
sonra gebelikteki seviyeye geri doner. Bu durum estriol ve D
vitamini aracilig ile duzenlenen Thl ve Th2 immun yanitlarin-
daki degisiklige bagli olabilir. Estriol ve vitamin D seviyeleri,
gebeligin son trimesterinde belirgin derecede ytiksektir ve
dogumdan sonra hizh bir sekilde duser. Gebelik sirasinda gelisen
diger hormonal degisikliklerin de roli olabilir.

Gebelik sirasinda ya da gebelikten onceki bir yil stiresince
atak geciren kadinlarin gecirmeyenlere kiyasla dogumdan
sonraki ilk tic ayda atak gecirme olasiliklar daha ytiksektir. Buna
karsin hangi hastanin atak gecirecegini kesin olarak ongormek
mumkin degildir. Kontrollt olmayan bir calisma intravenoz
immunglobulinin dogum sonrasi artan atak riskini azalttigim
gostermistir. Ancak takip eden randomize, ¢ift kor bir calismada
elde edilen sonuclar umut verici degildir. Dahasi, iyi tasarlanmus,
buytuk, plasebo kontrollt guncel calismalar, IVIG'in relapsing-
remitting ve sekonder progresif MS tedavisinde etkisiz olduguna
dair guvenilir kanitlar sunmustur. Emzirme MS'in dogum son-
rasindaki seyrini etkilemez.

Asilanma

Hafif ust solunum yolu enfeksiyonlar da dahil olmak tzere
enfeksiyonlar MS alevlenme riskini artirir. Enfeksiyon riskini
azaltan stratejiler kullanilmalidir. Asilanmalarin MS alevlenme-
lerini tetikleyecegine dair endiseler anektodlara dayanmaktadir.
Buna karsin prospektif, randomize, cift kor, plasebo kontrollil
bir calisma grip asismin atak riskini ya da hastalik progresyo-
nunu artirmadigini ve hastalarin diizenli olarak asilanmalan
gerektigini gostermistir. Hepatit B, tetanoz, sugicegi asilart MS
hastalarinda gtivenli gorilmektedir. Diger asilarin MS’deki
guvenlik verileri az sayidadir. CDC (Centers for Disease Control
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koymak icin AQP4-1gG testi yapmaya gerek yoktur, ctinki sero-
negatiflik taniy1 dislamaz. Serolojik test en cok NMO ile uyumlu
oykust olan, ama atipik beyin lezyonlari ya da MS icin karakte-
ristik MRG bulgular olan hastalarda faydal olabilir.

AQP4-1gG ayn1 zamanda NMO gelistirme riski ytuksek olan
hastalarn (tekrarlayan optik norit ya da uzunlamasma genis
transvers miyelit geciren ve MRG bulgulart MS kriterlerini kar-
silamayan hastalar)%45’inde tespit edilir. Seropzitiflik NMO ya
da tekrarlayan uzunlamasina genis transvers miyelit gelisimini
ongorir ve bu bireylerde AQP4-IgG testinin yapilmasiin gerek-
cesini olusturur.

Kullanilmakta olan NMO kriterlerinin icinde olmamasina
ragmen bazi hastalarda BOS analizi bilgi verebilir ve baska has-
taliklarin digslanmasinda faydali olabilir. Atagin baslamasindan
sonraki 4 hafta icinde bakildiginda BOS'ta tipik olarak hafif
pleositoz ve protein diizeyinde ytikselme izlenir. Buna karsin,
hastalarin %35’'inde milimetre kupte 50’den fazla beyaz kure
izlenir ve milimetre ktipte 1,000’'den fazla beyaz kiire de bulu-
nabilir. Ayrica hastalarn %60 kadarinda BOS’ta milimetre ktipte
5’ten fazla notrofil vardir. Notrofil pleositozu ve milimetre kupte
50°'den fazla beyaz kure bulunmasi MS icin nadir bulgulardar.
NMO hastalarinin %20-30'unda oligoklonal band bulunur ve
NMO’yu MS'den ayirdetmekte faydali degildir.

NMO hastlarinda non-organ-spesifik otoantikorlar ozellikle
antintkleer ya da ekstrakte edilebilen nukleer antikorlar siklikla
tespit edilir. Romatoid faktor ya da double-stranded DNA (ds-
DNA) antikorlar daha seyrek gozlenir. NMO ile SLE, Sjogren
sendromu ya da diger otoimmun hastaliklarin birlikteligi tiroid
hastahigr hari¢ seyrek oldugundan bu antikorlarin klinik 6nemi
belirsizdir. Buna karsin, varliklari anormal humoral immiinite-
nin diger bir gostergesidir.

TEDAVI

NMO ataklar1 genellikle ginde 1 g intravenoz metilprednizolon
ile 5-7 gtin tedavi edilir. Ytiksek doz intravenoz kortikostreoidlere

SEKIL 69.9 Baska hastaliklarda
uzunlamasina genis omurilik lezyonu.
Noéroborelyozu olan hastada servikal
spinal kordun saggital (A) ve aksiyal (B)
T2 agirlikli kesitleri C2'den C6’ya uzanan,
agirhikli olarak gri cevheri tutan, intrame-
duller lezyonu gdstermektedir.
Norosarkoidozu olan hastada servikal
spinal kordun saggital T2 agirlkli kesiti
(C) C4'ten T1’e uzanan ve C5-C6'da
omurilikte geniglemeye neden olan
intrameduller lezyonu gdstermektedir.
Dural arterivendz fistull olan hastada
distal spinal kordun saggital T2 agirlikl
kesiti (D) ve konus medullaris alt torasik
omurilikte sinyal artigi, konus ucunda
kicuk bir hemoroji (ok isareti) ve omurilik
posterior ylzeyinde ¢cok sayida akim (flow
void) izlenmektedir.

yanit vermeyen siddetli ataklarda, hastalarin %601nda islevsel
iyilesme saglayan plazma degisimi endikedir.

NMO i¢in aralarinda monoklonal antikorlardan kompleman
inhibitort eculizumab ve IL-6 reseptdr inhibitort tocilizumabin
da oldugu devam eden erken faz kontrollt tedavi calismalar
vardir. NMO ve NMOSD icin Level 1 tedavi kamiti yoktur.
Immiuinsupresif veya immunmodulatuar tedaviler sinirh tecriibe-
lere ve kuicuk acik etiketli calismalara dayanir ve hastalik seyrini
degistirmeyi hedefler. B-interferon ve glatiramer asetat NMOSD
seyrini kottlestirir gibi gorunmektedir. Mikofenolat mofetil ya
da prednizon ve azatiyoprin kombinasyonu bazi hastalarda
faydali olabilir. Bes hastadan olusan bir calismada mitoksantro-
nun bir miktar faydah oldugu bildirilmistir. Ancak mitoksantron
tedavisi doz iliskili irreversibl kardiyotoksisite neden ile 2-3 yilla
siirhdir. MS’de oldugu gibi mitoksantron tedavisinde, tedavi
iligkili 1osemi bir diger sorundur. B hucre yuzeyindeki CD20
antijenine karst etki eden bir monoklonal otoantikor olan rituk-
simab ile yapilan acik etiketli bir ¢ahsmanmn sonuclart umut
vericidir. Buna karsin, B-hucre deplesyonu siddetli hastalik akti-
vitesini 6nlemez ve randomize kontrollit calismalara ihtiyac
vardir.

Hasta yonetiminde, spastisite, agr1, sfinkter disfonksiyonu ve
diger kronik NMOSD belirtilerine yonelik tedaviler onemli bir
yer tutar ve bazi gunluk MS belirtilerinde kullamlanlarla
benzerdir.

MARCHIAFAVA-BIGNAMIi HASTALIGI

Korpus kallozumun primer dejenerasyonu klinik olarak bozul-
mus mental durum, nobetler ve multifokal SSS belirtileri ile
karakterizedir.korpus kallozumun enflamasyon olmaksizin
demiyelinizasyonu baslica patolojik ozelliktir ama SSS’nin diger
bolgeleri de tutulabilir. Hastalik ilk kez 1903’te t¢ Italyan
kirmizi sarap icicisinde Marchiafava ve Bignami tarafindan tarif
edlmistir.




olabilir; immun yanit1 azaltan islemler klinik iyilesme ile sonuc-
lanabilir; antijen deplesyonunun etkilerini taklit eden hayvan
modelleri gelistirilmistir. Bu hastaliklarin  meydana gelmesi
genellikle sinir sistemindeki bir antijene karsi immun yanitin
gelismesi ile olusmaya baslar. Bu surec ya kendiliginden veya bir
tamor, virds ya da mikrop tarafindan sunulan antijenlerle kar-
silasmak ya da aksi durumda dokunulmazligi olan sinir sitemi
antijenlerinin beyin hasar1 veya enfeksiyonu sonucu ortaya cik-
malart ile gelisir. Yanit ortaya cikaran antijen gercek noral
antijen ya da “molekuler benzerlik” nedeni ile capraz reaksiyon
gosteren yakindan iliskili bir molekul olabilir. Immun bir yanit
olustuktan sonra normal sinir sistemi dokusuna karst immun
aracili bir saldin gelisir. Boyle bir saldiri hali hazirda ¢oziimlen-
mis herhangi bir tetikleyici enfeksiyon veya hasarlanma sonucu
ortaya ctkabilir.

Immun-aracili ensefalitler VGKCC, NMDAR, o-amino-3-
hidroksi-5-metil-4-izoksazolepropionik asit (AMPA) reseptorti
ya da y-aminobutirik asit-B (GABAg) ya da glisin reseptorleri gibi
hucre ytizey proteinlerine karst gelisen antikorlar ile iligkili ola-
bilir. Ayrica glutamik asit dekarboksilaz (GAD), amlfifisin gibi
sinaptik proteinlere karsi gelisen antikorlarla da iliskili olabilir.
Yan: sira, Hu, Yo, Ma veya Ri gibi intranoral proteinlerle iliski
s6z konusu olabilir (Tablo 71.1). Bu sendromlarin herhangi biri
paraneoplazi baglaminda immun yaniti harekete geciren tumor
uzerindeki onkonoral antijenlerle veya timor olmaksizin
“spontan” gelisebilir. Genel olarak, bir antikorun tahmin edilen
zarar verici etkileri basit bir sekilde noral transmisyonu engel-
leme ya da hastanin noral dokusuna immun-aracih saldirmin
gelismesi ile iliskili olabilir. NMDAR ensefaliti anti-NR1 altgrup
antikorlarinin varhg ile iligkilidir. Anti-NR1 antikorlari, ozellikle
hipokampusda norotransmisyon icin ¢nemli olan NMDAR’a
baglanarak internalizasyonlarini saglar. NMDAR antikorlu ense-
faliti olan hastalarin biyopsileri ile yapilan patolojik calismalar
siklikla ek olarak, perivaskiiler infiltratta bolgeye zararh sitokin-
leri tastyan hafif enflamasyonu gostermistir. Buna karsin, néron-
lar ve onlarn baglanilart cogunlukla korunmustur. Bir olctude
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sadece norotransmitter fonksiyonlarinda kayip ve/veya zararh
enflamatuar molektiller vardir. Zararli antikorlarin eliminasyonu
ve enflamatuar yanitla yeni reseptor proteinlerinin tiretimini sag-
layan seltler proditksiyon fonksiyonun tam iyilesmesini saglar.
Bir olcude ise noronlar tzerinde immin bir atak vardir ve iyi-
lesme pek mumkin degildir. Patolojik calismalar anti-Yo'ya
bagli gelisen paraneoplastik serebellar dejenerasyonda tim
Purkinje hiicrelerinde siddetli, serebellar fonksiyonlar kalict bir
sekilde bozan, tamamen tahrip edici deplesyon oldugunu gos-
termistir. Ayni sekilde anti-Hu sendromunda noron kayiplarinin
oldugu hipokampal atrofi vardir.

KLINIK OZELLIKLER

Immun-aracih meningoensefalitin ayirdedici klinik ozellikleri,
santral sinir sistemi fonksiyonlarinda subakut kotulesme yam
sira santral sinir sisteminin enflamatuar strecine dair kanitlarin
BOS analizi ve /veya norogorintillemede tespit edilmesidir.
Belirli bir klinik ozellikten ziyade ortaya cikis hizi immun-aracil
meningoensefalite isaret eder. Hizl ilerleyen santral norolojik
disfonksiyon, sinir siteminin toksik, vaskuler, neoplastik veya
enfeksiyodz tutulumuna dair kesin bir kamtin olmamasi hastali-
g immiin-aracil veya prion-aracil (68. Bolume bakiniz) olma
stphesini derhal olusturmaldir.

Asagidaki metinde derlendigi uzere klinik bulgulart deger-
lendirmek icin tamsal testler gereklidir. Immun-aracih bu
bozukluklarda beyin manyetik rezonans gorunttilemede (MRG)
gri veya beyaz cevherde T2-agirhikli veya fluid-attenuated inver-
sion recovery (FLAIR) kesitlerde sinyal anormallikleri izlenebilir.
Sinyal anormallikleri ayni zamanda kortikal ribbon ve derin
cekirdeklerde difizyon agirlikli (DWI) kestilerde de prion has-
taliklan ve iskemik bozukluklardakine benzer sekilde gortilebi-
lir. Buna karsin, immun-aracili bozukluklarin ayirdedici ozelligi
enflamasyondur. DWI'da sinyal anormallikleri gorilse de
bunlara prion hastaliginda yaygin olmayan FLAIR ve T2-agirhkli
kesitlerdeki anormallikler eslik eder. Ve prion hastaligi ile

TABLO 71.1 crirVeningoenserall
| Antijen Sinifi Antijen Sendrom Tamor Reversibl
Hiicre yiizey proteini VGKCC(LGI1, CASPR2, LE, hiponatremi Akciger, timUs, tiroid, over, +
kontaktin-2) bdbrek
NMDA reseptérii LE, oral diskinezi Teratom
AMPA reseptori LE Akciger, meme, timls +
GABA;g reseptori LE SCLC +
mGluR5 reseptéri LE Lenfoma +
GLY reseptori LE, SPS Timis, lenfoma +/-
Gangliyonik AChR Disotonomi, LE?, Cbim?  Meme, digerleri +/-
Sinaptik protein GAD LE, SPS, Cbim Cesitli +/-
Amfifisin LE, SPS Meme, SCLC +/-
intranéral antijen Hu LE, duysal ataksi SCLC, digerleri -
Yo Cblm Meme, over -
Ri LE, Cblm, miyoklonus, Meme, SCLC -
opsoklonus
CRMP5/CV2 LE, CbIm, Gveit SCLC, timus +/-
Ma2 (ma/Ta) LE, opsoklonus Testis +/-
Diger antijenler P/Q kalsiyum kanali LE? SCLC +
Tiroglobulin, mikrozomal Meningoensefalit? +

LE, limbik ensefalit; SPS, stiff person sendromu; SCLC, kii¢lik hiicreli akciger kanseri; Cblm, serebellar bozukluk
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Noroloji kliniklerinde gorulen ET hastalarinda ET icin aile
oykusu prevalanst ytiksektir, hatta genc baslangict ET olgula-
rinda, daha ileri yasta baslayan olgulara gore daha da yuksektir.
Lingo-1 genindeki bir varyant, en tutarh sekilde ET ile iliskilen-
dirilmistir; bununla birlikte su ana kadar sebep olabilecek baslica
genler tammlanamamistir ve bu da muhtemelen fenokopiler,
inkomplet penetrans, bilineal kalitim veya olasilikla diger kalitm
sekillerinden dolayidir. Sporadik vakalarin varligr (6rnegin belir-
gin aile oykisu olmaksizin),vailesel vakalarda baslangic yasi
degiskenligi ve monozigot ikizlerdeki komplet hastalik konkor-
dansmin eksikligi genetik dist sebeplerin (6rnegin cevresel) de
olabilecegi iddiasini destekler. Arastirma altinda olan bazi cev-
resel toksinler arasinda karbolin alkaloidler (6rnegin harman, bir
diyet toksini) ve kursun yer alir. Bir epidemiyolojik ¢alismada
sigara kullaniminin olast koruyucu rolune isaret edilirken, bir
digerinde, ytiksek oranda premorbid etanol kullaniminin,
Purkinje hucre toksisitesi mekanizmasi varsayimi tizerinden ET
gelisimi riskini arttirdigina isaret edilmistir. Degistirilebilir risk
faktorlerinin belirlenmesi, hastaligin 6nlenmesi acisindan énemli
sonuclar doguracaktir.

PATOBIYOLOJI

Esansiyel tremorun ¢ekirdek modeli ilk olarak 1970 lerde one
surtilmis, inferior olivar cekirdekte bir tremor treteci oldugu ve
remoru esansiyel tremora donusturdugi belirtilmistir. Ancak bu
modelin deneyimle desteklenememesi gibi major problemler, bu
modelden uzaklasilmasina sebep olmustur. Gunumuze yakin

yillarda, ET tizerindeki mekanistik arastirmalar, serebelluma ve
ET biyolojisi tizerinde oynamast muhtemel rol tizerine odaklan-
mustir. Serebelluma olan ilginin ilk nedenleri, bu bolgenin ET
uzerindeki onemini kuvvetle éner suren norogorunttleme calis-
malart ve ET hastalarinda siklikla serebellar bulgularin varligina
isaret eden klinik calismalardirdir. Yakin zamanda, kontrolli
postmortem calismalar, ET vakalariin buyuk cogunlugunda
primer olarak Purkinje hticrelerini ve onlar cevreleyen noron
poptulasyonunu iceren serebellar kortekste bir dizi dejeneratif
degisikliklerin oldugunu gostermistir (Fig. 73.2). Bazi calisma-
larda, Purkinje hticre kaybi gosterilmistir. ET vakalarmin daha
kucuk bir grubunda, gorece olarak lokus seruleusa smirli bir
Lewy cisimcik paterni gosterilmistir. Mekaniksel ilgi, lokus seru-
leusun, serebelluma projekte olan ve Purkinje hiicreleri ile
sinaps yapan noradrenerjik noronlari tzerinedir. Dolayisiyla,
serebellumun hastalik patobiyolojisinin merkezi olabilecegi ve
patobiyolojinin norodejeneratif olduguna yonelik artan bir
destek vardir.

KLINIK TABLOLAR

ET semptom ve belirtileri herhangi bir yasta baslayabilir, her ne
kadar ileri yasla birlikte insidans giderek artsa ve en sik 60 yas

veya daha ileri yasta gorulse de, yaklasitk %5’ i cocukluk ¢caginda
baslar. Esansiyel tremorun kardinal ozelligi kinetik tremordur,
norolojik muayene sirasindaki cesitli  aktiviteler (6rnegin
parmak-burun-prmak manevrasi, spiral ¢izme) sirasinda ortaya
cikar (Video 73.1). tremor genellikle hafif asimetriktir, taraflar

SEKIL 73.2 A: Bir ET vakasinin calbindin-boyali serebellar vermis kesiti (100X). ET vakalarin-
daki torpido sayilan (iki ok, Purkinje hiicre aksonunun proksimal bélimunde ovoid sislikler)kontrol-
lere gére anlamli sekilde artmistir ve anormal Purkinje hicre biyolojisinin belirtecleridirler. B: Bir ET
vakasinin calbindin-boyali serebellar korteks kesiti (200X). Soldan saga, Purkinje hiicre gbvdesi
(ok), normal ince aksonal segment (uzun, ince ok), torpido (okun ucu) ve tekrarlayan kollateral
olusumu ile birlikte kalinlasmis akson (noktali ok) ve Purkinje aksonunun terminal dali. Bu morfolo-
jik degisiklikler ET vakalarinda kontrollere gére daha fazla sayida gérilir ve anormal Purkinje hlicre
biyolojisinin belirtecleridirler. C: Bir ET vakasinin calbindin-boyali serebellar korteks kesiti (200X).
Sepet hiicre zantilarinin hipertrofisi gérilmektedir (iki ok, “tlyll sepetler”); bazi durumlarda,
Purkinje hicre kaybi vardir ve sepetler bostur (iki ok ucu). Bu Bu morfolojik degisiklikler ET vakala-
rinda kontrollere gére daha fazla sayida gérulir ve hem anormal Purkinje hiicre biyolojisinin hem
de cevreleyen néron populasyonundaki reaktif degisikliklerin belirtecleridirler.



TABLO77.2 = -

A’

A. Bazi kigilerin BTX' a dramatik olarak farkli duyarliliklari var-
dir bu nedenle baglangigta en fazla rahatsizlik veren kasa
enjeksiyon yapiimalidir (Genellikle orbikilaris okuli [O0]).

B. enjeksiyon basina dligen optimal toksin konsantrayonu ve
hacmi ve kas Uzerindeki enjeksiyon bolgelerinin sayisi cogu
kas icin (Oo de dahil) bilinmez. Cogu kisi 5-10 U/0.1 mL
konsantrasyonlari kullanir. Genel kurallar su sekildedir: En
iyi etkiyi elde etmek icin daha fazla dillie edilmis toksin kul-
lanmak ve komsu kaslara yayilimi en aza indirmek igin daha
konsantre toksin kullanmak.

C. Majér yan etkiler sunlardir:
Pitoz (levator palpebra kasina sizinti nedeniyle)
Ekimoz
Dermatoklazi (6zellikle alt goz kapaginda)
Kseroftalmi veya epifora (genellikle kisa sureli)
Enjekte edilen kasin asin glgsuzligu (genellikle Oo degil)
Diplopi (stk degil)- lateral kantus enjeksiyonlarina bagli
Entropi (nadir)- alt g6z kapagi enjeksiyonlarina bagl

D. Oo enjeksiyonunda st g6z kapaginin orta hat enjeksiyo-
nundan kaginilir (pitoz riskini azaltmak igin). Alt g6z kapag!
enjeksiyonlari her zaman gereklidir; bazen Oo orbital kisim
enjeksiyonlari da gerekebilir.

E. Yan ekileri en aza indirmek i¢in dustk dozla baslayip
basamakli doz artisi yapilir. Onerilen bazi baglangi¢ dozlari
su sekildedir:

Orbikularis okuli—bir bélge alt g6z kapaginda, Oo’ nin
lateral kantus, mediyal ve lateral pretarsal alanlari ve orbital
komponantleri olacak sekilde bdlge bagina 2.5 Unite
Frontalis—iki veya ti¢ bolgeye 2.5 Unite

Nazalis—2.5 Unite ;

Zygomaticus major—Bir bdlgeye 1 Unite

Depressor anguli oris, depressor labii inferioris, mentalis—
Her birinde bir alana 2.5 Unite

Platizma—iic veya dort bélgeye 2.5 Unite

F BTX enjeksiyonu sonrasi olusan her tirlt problem sonrasi
sizi haberdar etmeleri i¢in hastalari bilgilendirmek: Hastalar-
da BTX enjeksiyonunu takip eden haftalar icinde rastlantisal
olarak iligkisiz problemler ortaya cikabilir.

BTX, botulinum toxin.

once fasiyal gucstizlik gelisimine bagh olarak, (nadiren rapor-
lanmis olsa da) duasuktur. Orbikiilaris oktlide asir gticsuzluk
nadirdir ancak levator palpebraya sizma sonucu pitoz sikur.
Pitoz riski enjekte edilen toksin hacmine (hacim ne kadar faz-
laysa risk de o kadar fazladir) ve enjeksiyon bolgesine (tist goz
kapagimin ortasinda levator yapisma yerine yakin enjeksiyon
riski arttrir) baghdir. Diger daha az siklikla izlenen yan etkiler
enjeksiyon bolgesinde ekimoz, alt goz kpaginin entropisi, kuru
goz ve goz altinda torbalanmadir. Diplopi arada gorualur, olasi-
likla toksinin bir veya her iki lateral rektusa yayilimi nedeniyle-
dir. Taim BT X yan etkileri gecicidir ve kronik BT X enjeksiyonlarinin
herhangi bir kalict degisiklik induklediginin kanmiti yoktur. HFS
icin BTX yarari 3 ila 6 ay strer, sonrasinda semptomlar geri gelir
ve enjeksiyon tekrari gerekir. Mikrovaskuler dekompresyon, ilk
1970’ lerde Janetta ile popiiler olmustur ve HES icin kesin tedavi
gibi gortnmektedir. Bir damar fasiyal sinire basi uyguladiginda,
sinir ve damar arasina bir spanc yerlestirilmistir. Genis serilerde
3 yila 1327 hasta takip edilmis ve %90.5" inde ilk cerrahiden
sonra mikemmel sonuclar gorualdugi dustinilmustur. Hastalarin
%2.3 1w duzelmemis ve olmuslardir

ikinci kez cerrahi

Boliim 77 Hemifasiyal Spazm m

(cerrahlarinn goristne gore yanlhs dmar dekomprese edilmistir)
ve bunlarin %90" unda mukemmel sonu¢ gorldiugu dustnil-
mustur. Bununla birlikte %10’ a kadar hastada spazmlar geri
donmus ve olasilikla spanc yer degistirdiginden tekrar bir ope-
rasyon gerekmistir. Ciddi komplikasyonlar (¢lim, strok veya
serebellar hematom) ¢ogu seride hastalarn %1’ inden azinda
gorilir. Kaler fasiyal gticstizlik veya isitme kaybi sik degildir,
yaklastk %5 vakada gorulur. Yara enfeksiyonu veya hemato,
beyin omurilik sivist (BOS) sizintisi, bakteriyel menenjit ve pso-
domeningosel gibi diger nadir cerrahi komplikasyonlar da ola-
sidir. Ancak fasiyal sinir kokunun cikis bolgesinin vaskuler
kompresyonu ttim vakalarda gortilmez ve giintimiz MRG tek-
nikleri sorumlu damarin bulunabilecegi konusunda hala yeterli
garanti verememektedir. Tum bu sebeplerden dolay1 eger mum-
kinse BTX enjeksiyonlart cogu hastada ilk secenek tedavidir.

Videolar eslik eden e-kitap sayisinda bulunblir. Video bas-
hiklarmin tam listesi icin lutfen on bolumleri bakiniz.
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TABLO 79.1
- Fenotip
Bozukluk Sc?:u(glg:zy[?r':j:gll Gen Uriini Baslangic yasi (yil, sinir)
Baazi tipik 6zellikler®
SCA1 SCA1(CAG tekrari) (CAG tekrari) 30’lar (cocukluktan 60 Uzerine)

Geng eriskin baslangic; piramidal belirtiler; ekstrapiramidal
belirtiler; disfaji; oftalmoparezi;néropati;dil
atrofisi;fasiyal fasikiilasyonlar

SCA2 SCA2 (CAG tekrari) Ataksin-2 20-30’ lar (infant- 67)

Geng eriskin baslangi¢; cok yavas sakkadlar;
noéropati;hiporefleksi; demans; ekstrapiramidal
belirtiler; piramidal belirtiler nadir; dil atrofisi;fasiyal
fasiktilasyonlar

SCA3 MJD (CAG tekrar) Machado-Joseph 30’ lar (6-70)

Hastaligi protein-1  Geng eriskin baslangic; oftalmoparezi; piramidal ve Ek-
strapiramidal belirtiler; Amiyotrofi;duyu kaybi; Cok yavas
sakkadlar

SCA4 SCA4 (kromozom 16g22.1) 30’ lar (19-59)
Duysal aksonal néropati; Sagirlik; piramidal belirtiler;
Jeneralize arefleksi
SCA5 SCAS5 (tekrarsiz Sperktrin B zincir 30’ lar (10-68)
mutasyonlar) beyin 2 yavas progresif
SCA6 CACNA1A (CAG tekrarr) Volaj bagimli 48 (19-75)
kalsiyum kanal @ Daha ileri yas baslangic; yavas progresif; bazen epizodik;
1A subiinit ;asagl vuran nistagmus
SCA7 SCA7(CAG tekrari) Ataksin-7 30’ lar (infantil-60)

Optik atrofi ve pigmenter retinopati

lle birlikte gérme kaybi;oftalmoparezi;piramidal
bulgular;asir antisipasyon

SCAS8 SCA8(CAG-CTG) Kelch-benzerit 39(18-65)
Yavas progresif; hiperrefleksi;azalmis
Vibrasyon duyusu; gecis i¢in maternal sapma
SCA10 SCA10(ATTCT tekrari) Ataksin-10 36
Nobetler; polindropati
SCA11 SCA11(tekrarsiz — 30(15-70)
mutasyonlar) Yavas progresif; hiperrefleksi; Vertikal nistagmus
SCA12 PPP2R2B (CAG tekrari) Serin/tireonin 33 (8-55)
fosfataz Erken tremor, bradikinezi; distoni; Demans; disotonomi;
hiperrefleksi cocukluk ¢agi

SCA13 SCA13(tekrarsiz - Cocukluk cagi

mutasyonlar) Yavas progresif; mental retardasyon; Kisa boy
SCA14 PRKCG (tekrarsiz Protein kinaz C 28(12-42)

mutasyonlar) gama erken aksiyal miyoklonus
SCA15/16 SCA15 (Genin 5’ kisminin inositol trifosfat Cocukluktan ergenlige(¢ocukluk-66)

reseptdr Delesyonu) Yavas progresif; dizartri(pir ataksi); bas tremoru; nistagmus
SCA17 TBP(CAA/CAG tekrar TATA-box-baglayici/  6-34

Mutasyonu) transkripsiyon Demans; parkinsonizm; distoni; kore; miyoklonus; nébetler;

baslatici (TFIID) MRG’de Serebral ve serebellar atrofi
SCA18 7922-g32 - Ergenlik
SCA19/22 1p21-g21 - 10-46
Yavas progresif; tremor; miyoklonus; Kognitif bozukluk

SCA20 -(260-kb Duplikasyonu) - 46(19-64)

palatal tremor/miyoklonus;dizartri;

Hipermetrik sakkadlar;piramidal belirtiler;BT’ de dentat kalsi-
fikasyon

SCA21 - - 6-30

Akinezi; rijidite; tremor; kognitif bozukluk



Normal tekrar sayist 43’ e kadardir ve hastalik allelleri etki-
lenen bireylerde 53-89 arasindadir. Intermediat allel buiytiklugu
48 ila 54 tekrar arasindadir ve mayotik instabilite ve ardisi sira
gelen jenerasyonlardaki patolojik genisleme ile iliskilidir ve daha
az siklikla huzursuz bacaklar sendromu, disotonomi ve/veya
polinoropati ile kendini gosterebilir.Diger CAG tekrar hastalik-
larinda oldugu gibi tekrarin uzunluguyla hastaligin bafllangic
yaglarl arasinda ters bir oranti ve paternal miyozda instabilite
mevcuttur. Hepsi olmamakla birlikte bazi homozigot SCA3
olgularinda erken baslangiclin, siddetli hastalik gorulir ve bu da
gen dozu etkisini diusundurur.

SCA3/MJD geni, ataksin—1 veya -2 ile iliskisiz ve fonksiyonu
bilinmeyen bir protein olan ataksin-3 " kodlar. Ubikuitin zin-
cirlerini baglayip ayirmasi, kalite kontrol ve endoplazmik reti-
kulum iliskili protein degradasyonu ile baglantili ubikuitin zincir
cikaran veya diizenleyen enzim ile baglantst olabilecegini des-
tekler. Ayni zamanda hticre govdelerinin sitoplazmasinda eks-
prese edilerek islenir. SCA3/MJH beyinlerinde, ubikitinlenmis
nukleer inkluzyonlarin aberan lokalizasyon ve birikimi vardir.
SCA3’ teki beyin degradasyonunun yuku ve bolgeleri SCA2 ile
benzerdir.

Baslangic yasindan bagimsiz olarak hastaligin yaygin bulgu-
lar1 piramidal bulgular, distoni ve rijidite, amyotrofi, fasyal ve
lingual fasikulasyonlarla 6ne firlamis gozlere eslik eden gozka-
pag retraksiyonudur. Dort klinik alt siniflama yapilmistir:

1. Adolesan veya genc eriskin yasta baslangic: hizli progresif
spastisite, rijidite, bradikinezi, gucstizluk, distoni ve ataksi;
2. Orta eriskin yasta baslangic (30-50 yas): orta derecede ataksi

progresyonu;

3. Geg eriskin yasta baslangic (40-70 yas): daha yavas ataksi
progresyonu, belirgin periferik sinir bulgular ve az sayida
ekstrapiramidal bulgular;

4. Eriskin yasta baslangic: parkinsonizm ve periferik noropati

Primer spinopomtin atrofi ve pontin nikleus tutulumu, spi-
noserebellar yolaklar, Clarke kolonu, én boynuz htcreleri, subs-
tansiya nigra ve bazal ganglion tutulumu,; inferior oliv ve serebral
korteksin korundugu dustunulerek patolojinin ayirict oldugu
one suralmusttr. Ancak bugiin, mutasyon taramalarinda oliv ve
serebellar korteksin de tutulabildigi dustnulmektedir.

SCA3, tim poptlasyonlarda olmasa da ADCA’ nin en sik
sebebidir. Birlesik Devletlerde ADCA ailelerinin %21’ inde
SCA3 vardir; kansik popilasyonlu bir calismada %43 tntn
SCA3 oldugu, ancak Portekizli aileleler dislandiginda bu oranin
%17 ye dustagu goralmustir. SCA3 Almanya (ADCA vakalari-
nin %50’ sini olusturur), Cin ve Japonya’ da sik iken, Ingiltere’
de daha az ve Italya’ da nadirdir (Sekil 79.1 ve 79.2).

SPINOSEREBELLAR ATAKSI TiP 6

SCA6 geni kromozom 19p13’te haritalanmistir ve a-I1A voltaj-
bagiml kalsiyum kanali alt tnitesini (CACNA1A) kodlamakta-
dir.Diger poliglutamin SCA’ lerden su sekilllerde farkhidir: (1)
Patoloji daha az sayida CAG tekrarn ile iliskilidir; (2) transmisyon
sirasinda tekrar stabildir ve genellikle antisipasyon gozlenmez;
(3) daha gec baslangic, daha az siddetli progresif stire¢ vardir
bozukluk daha fazla ptir serebellar olma egilimindedir; ve (4)
diger genel olarak nonprogresif kanalopatilerle birlikte alleliktir.
Farklil CACNA1A mutasyonlart ile iliskili tu¢ farkli fenotip vardir.
SCAG6 sembolii, CAG tekrar genislemeleri olan, eriskin baslan-
gich serebellar sendrom icin ayrilmisur. SCA6 CAG tekrarlan
20-33 arasindadir ve hastaliga neden olan ortalama uzunluk
22’dir. Normal genisleme 4-18 arasindadir ve 19 tekrar orta-
intermediat olarak (fenotiple iliskili degil fakat patolojik sinira
ulasabilecegi biliniyor) kabul edilir.

Boliim 79 Herediter ve Edinsel Ataksiler

SEKIL 79.1 Hasta JM, Joseph ailesinin 38 yagindaki
uyesi, ekstremitelerinde belirgin spastisiteyle iligkili,
basinda, kollarinda gévde ve bacaklarinda distonik
postir gérultyor. Oniki yasindan beri semptomatik
(Alinti; Rosenberg RN, Nyhan WL, Coutinho R et al.
Joseph’s disease:an autosomal dominant neurological
disease in the Portuguese of the United States and the
Azores Islands. Adv Neurol. 1978;21:33-57.

CACNAIA mutasyonu ile iligkili diger iki fenotip ailesel
hemiplejik migren (FHM) ve epizodik ataksi tip 2'dir (EA2).
EA2, proteinin budanmasi, aormal kesmeyi veya nadiren, missen
mutasyonlarint 6ngoren CACNAIA mutasyonlarindan kaynak-
lanir ve FHM’ in yaklasik %50" si CACNAIA mutasyonu ile
iligkilidir. Ek olarak bir CACNAIA missens mutasyonu G293R,
daha siddetli bir SCA6-benzeri fenotipe sebep olur. Her ne kadar
cogu aile SCA6, FHM veya EA2 icin “gercek nesil” (breed true)
olsa da, fenotipik ust tste binme gortlebilir. SCA6 hastalarinda
ataksi ataklar da saptanabilir. CAG genislemeleri olan bir ailede
epizodik ataksisi olan tyeler saptanirken diger tiyelerde progre-
sif ataksi gorulmustur. EA2’ 1i uyeleri olan bir digerinde, ataksi
ataklan sirasinda hemipleji veya migren izlenmistir. SCA6 tekrar
sayist ile hastaligin baslangic yast arasindaki bag oldukca gev-
sektir; en stk gortlen genisleme olan 22 genislemedir, hastaligin
baslangic yas sinirlar “kardesler”ler arasinda bile iliskildir. MJH
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OTOIMMUN KORELER

Sistemik lupus eritematozda (SLE) gortlen kore, trombosit fonk-
siyon bozukluguna ve tromboza yol acan, heterojen bir antikor
grubu olan antifosfolipid antikorlarinin (lupus antikoagulant)
varhg ile ilisikilidir. Diger bircok korenin tersine SLE'de yapilan PET
tetkikinde kaudat hipometabolizmast saptanmaz. Antidopaminerjik
ajanlar ile yapilan tedavi basarih olmustur.

Primer antifosfolipid antikor sendromu da ozellikle de genc
kadinlarda koreye de neden olur. Sistemik olarak hastalarda
migren, spontan dustkler, venoz ve arteryel trombozlar, kalin-
lasmus kalp kapaklari, livedo retikularis ve Raynaud fenomeni
saptanir. Santral sinir isistemi tutulumu inmeler, multi-enfarke
demans ve kore seklindedir. Aktive parsiyel tromboplastin
zamani, lupus antikoagulanin varligina bagl olarak uzamistir ve
yuksek  antikardiolipin tespit
Antikoagulasyon, immunsupresif ilaclar ve plazmaferez ile
yapilan tedavilerin farkli basarilari olmustur; terapatik mudaha-
lelerin etkinligini yorumlamak, sik bir sekilde gortulen spontan
remisyonlarin varligi nedeniyle zordur.

PET'de striatal hipermetabolizma gortlebilir. anti- N
-methyl- D -aspartate (NMDA) reseptor ensefalitiile iliskili
korenin taninmast ozellikle onemlidir ctnk tani ve tedavi geci-
kirse olimcul olabilir. Siklikla subakut noropsikiyatrik bozuk-
luk olarak prezene olan anti-NMDA ensefaliti, kore, stereotipi,
distoni ve miyoritmi gibi cesitli norolojik ve hareket bozukluk-
lan ile karakterizedir. Over teratomu veya diger benign timor-
lerin arastirilmasi baslatilmasidir ctiinku c¢ikarilmalan tedavinin
kritik bir boliimudur. Siklikla NMDA reseptorlerinin NR1 subti-
nitine karst olan immunglobulin G antikorlar gosterikmistir.

antikor  titreleri edilir.

VASKULER KORE VE BALLISMUS

Vucudun tek bir kolu ve bacag ile simirh koreik hareketler
(hemikore, hemiballism) orta yash veya yash hastalarda ani bir
sekilde gelisebilir. Ballistik hareketler korenin daha siddetli bir
formudur ve proksimal ekstremite kaslarinin biytik amplitadlit
koordinasyonsuz aktivitesi ile karakterizedir. Hareketler o kadar
siddetlidir ki ekstremiteler amacsiz bir sekilde etrafa savrulur.

Ekstremitelerde yaralanmay1 onlemek icin yumusak sargilar
veya yan korkuluklar gerekli olabilir. Ani baslangic vaskiler bir
kokeni dusundurtr; gercekten de baslangicindan once hemipleji
veya hemiparezi gortlebilmektedir. Bu tip durumlarda koreik
veya ballistik hareketler motor fonksiyonlarin geri dénmesinden
sonra ortaya cikar. Bu tip hareket bozuklugu kontralateral sub-
talamik nukleus veya baglantlarindaki harabiyet yapict bir
lezyon sonrasinda ortaya cikar. Ayrica internal kapsul ve bazal
ganglionu tutan daginik ensefalomalazik lezyonlarda da gorul-
mustur. Hemorajik veya iskemik vaskiler lezyonlar en sik
sebeplerdir ama ttimorlere veya subtalamik nukleusta multiple
skleroza (MS) bagh olusan plaklar sebebiyle ve hedefin tutturu-
lamadig) talamotomi girisimlerini takiben de hemiballizm ortaya
cikabilir. Genel olarak hareketler zaman icinde azalma egilimi
gosterir ama persistan olabilirler ve tedavi gerektirebilirler.
Koreik hareketlerin kotrolunde belirtilen ajanlarin genel olarak
etkili oldugu kanitlanmustir.

AIDS hastalarinda seyrek olmayan hemiballismus/hemikore
sebebin olan subtalamik nukleusu tutan toksoplazmozis lezyon-
larinda da antidopaminerjik ilaclara cevap gorulebilir. Kore-
ballizm hiperozmolar hiperglisemik ketotik olmayan sendromun

sik gortilen bir bulgusudur ve oyle gozuikmektedir ki striatumun
hipoperfizyonu ile baglanulidir. Konjenital kalp hastaligina
yonelik yapilan cerrahi girisimin sekeli olarak ortaya ¢ikan kore-
oatetozis uzun stre pompada kalmaya, derin hipotermiye ve
dolasim arrestine baghdir. Pompa sonrast sendromu olan cogu
vakada kore 1srarcidir ve %25’inden az1 antidopaminerjik terapi
ile iyilesme gosterir.

NOROAKANTASITOZIS

Huntington hastaligindan sonra belki de en sik gortlen kaliim-
sal kore, eskiden kor-akantositoz olarak adlandirilan noroakan-
tositozdur. Kore tipik olarak HH' da gorulenden daha az
siddetlidir fakat bazen HH’ daki kadar siddetli olabilir. Koreye
ek olarak noroakantositozu olan hastalarda sikhikla tikler, stere-
otipiler, nobetler, kognitif diistis, amiyotrofi, disfaji, tendon ref-
lekslerinin kaybr, ytiksek serum kreatin kinaz seviyesi, beslenme
distonisi (dil giday1 agizdan disart iter), dudak ve dil 1sirmasi ile
beraber kendine zarar verme gorilur. Baslangi¢ yast tipik olarak
adolesan ve gen¢ yetiskinlik dénemindedir ama yelpaze genistir
(8-62 yaslar arasinda). HH’ da oldugu gibi genc yasta baslamasi
ile kore yerine parkinsonizm veya distoni olusturma olasihig
yukselir. Tan1 periferik kan yaymalarinda %10’dan fazla dikensi
eritrositlerin (akantositlerin) tespit edilmesine baghdir. Alaninda
otorite olan bazi bilim adamlar 1slak kan yaymasinin 1:1 ora-
ninda normal serum fizyolojik ile seyreltilmesi durumunda
akantositlerin tespitinin artacagini ileri sirmektedir. Bazen akan-
tosit varhgmi dogrulamak icin elektron mikroskopisi gerekir
(Sekil 81.2). Bazen akantositlerin varligimi dogrulamak icin
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SEKIL 81.2 Néroakantositozlu bir hastada
akantositler.






Noroloji

Merl‘itt Editorler:

o | Elan D. Louis, MD, MS
0 r 0 l 0 1 Stephan A. Mayer, MD, FCCM
] Lewis P. Rowland, MD

Baski

Norolojinin klasik metni... simdi tamami renkli ve tamamen giincel!

’I‘amamen giincellenen ve parlak renklerle sunulan Merritt Noroloji 13. Baski, norolojik
protokoller, tedavi kilavuzlari, klinik yollar, terapotik oneriler ve goriintiileme hakkinda
olaganiistii rehberlik icin referans olmaya devam ediyor. Kullanim kolayhig1 i¢in bityiik él¢tide
yeniden diizenlenen 13. Basky, sizi her yoniiyle giincel tutacak 30dan fazla yeni boliim icerir.

« Tamamen yeni, tamami renkli bir formatla norolojik konular1 her zamankinden daha
kolay gorsellestirin.

« Uzmanlik alanlarinda rehberlik sunan 180 uzman katilimcinin yani sira yeni editorler
Dr. Elan Louis ve Dr. Stephan Mayer’in yeni bakis acilarindan yararlanin.

« Norolojik hastaliklarin global etkileri iizerine yeni boliimler sayesinde giiniimiiziin en
sicak konularini giincel tutun; manyetik rezonans goriintiileme ve diger goriintiileme
yontemleri; uyku ¢alismalars; hafif biligsel bozukluk; sarsinti; Huzursuz bacak sendromu;
cocuklarda nébetler; HIV, fetal alkol sendromu; ilag etkileri; ve daha fazlas.

» Yeniden diizenlenen format sayesinde ihtiyaciniz olan bilgileri daha hizli bulun. 153 kisa
béliimde, belirti ve semptomlar, tanisal testler ve tiim etiyolojilerin norol()]lk bozukluklart
hakkinda ihtiyaciniz olan temel bilgileri bulacaksiniz. X

« Norologlar, birinci basamak hekimleri ve asistanlar tafafmdangm?emlen ve kullanilan
pratik, okunabilir kaynaktan ihtiyaciniz olan giincel bilgileri alin.
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