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Onso6z

Bu kitabin ilk baskisindan beg yil sonra nérolojik tartigmalar ve agmazlar hala kafa karistirmaya devam ediyor. Veje-
tatif durum ve hafif kognitif bozukluk arasindaki fark nedir? Epilepsisi olan hasta i¢in en iyi antikonvulzan ilag nedir?
Gerilim tipi bagagrisi nedir? Yashlarda hafif kognitif bozukluk hangi siklikla Alzheimer demansina déniisiir? Iskemik
inmeden ne kadar sonra giivenle doku plazminojen activator tedavi verilebilir? Karotis arter aterosklerozu olan hasta-
da endarterektomi veya vaskiiler stent mi uygulanmali? Yirtilmis sakkiiler anevrizmaya klip mi koil mi takilmali? Agir
kafa travmasini takiben artmis intrakranyal basing nasil tedavi edilir? Post-konkiizyon sendromu nedir? Parkinson
hastasi ilk tedavi olarak levodopa m1 dopamine agonisti mi almali? Multipl skleroz tedavisinde natalizumab veya
mitoksantron ne zaman endikedir? Agrili diyabetik polinéropati tedavisinde piyasada bulunan ilaglar ne kadar etki-
lidir? Amyotrofik lateral skleroz tedavisinde riluzoliin yarar1 var midir? Hangi myasthenia gravis hastalar1 timektomi
olmalidir? Asir1 olmayan alkol tiiketimi inme veya kognitif bozukluk riskini arttirir mu, azaltir mi? Otistik spektrum
bozuklugu nasil tanimlanir?

{lk baskida oldugu gibi bu kitabin da hedefi pratiklik, hedef okuru da internler ve aile hekimlerinin de dahil oldu-
gu koruyucu hekimlerdir. Hemgireler ve doktor yardimcilari, cerrahlar ve (nérologlar da dahil) uzman hekimler igin
de onerilir. Semptomlar ve tani siiregleri hakkindaki bir kag boliim disinda, her béliim bir hastaliga 6zel ve standart
formata bagl kalarak, tani esaslar1 ile baglayip—ki herhangi kafas1 karisik hekim burada kendini derhal oyun saha-
sinda hissedecektir—semptom ve bulgular, tan: ¢alismalari, ayirici tany, tedavi ve prognoz ile devam etmistir. Gorece
daha ayrintiya dair bilgiler tablolarda verilmistir. Kaynaklar kisa notlar ve PMID numaralari ile giincellestirilmistir.

Her tip branginin klinisyeni diizenli olarak norolojik semptomlar: olan hastalarla karsilasir. Siklikla bu karsilag-
malara huzursuzluk ve hatta fobiye varan tepkiler verirler. Asir1 basitlestirme ile detaylar i¢inde kaybolma arasinda bir
yol denge bulan bu kitap klinik 6zgiiven saglamay1 ve hasta bakimina katki vermeyi amaglamaktadir.

John CM Brust, MD
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Ceviri Editorii Ons6zii

Bilim ve teknolojinin hizli gelisimi ile Norolojide tan1 ve tedavi konusunda ok biiyiik ve 6nemli adimlar atilmakta-
dir. Geligim stirecinde, gok kisa stirede tan1 konulmaya; daha énce tedavisi bile diistiniilemeyen hastaliklar i¢in etkin
tedavi segenekleri sunulmaya baglanmistir. Hizli yiikselen degerler arasinda Néroloji daha cezbedici hale gelmektedir.

Bu kitabin en 6nemli 6zelligi gevirenlerin biiyiik gogunlugunun tip yasamina heniiz fakiilte diizeyinde yeni adim
atmus doktor adaylar: olmalaridir. Bu kitap, doktor adaylarinin gayretleri ve 6zel emekleri ile hayat bulmustur. Hentiz
okumadiklar1 hastaliklari, gormedikleri hastalar1 ve bulgular1 basari ile ¢evirerek yazili hale getirmislerdir. Bu kiymet-
li gabalar1 6viilmeye degerdir.

Bu kitabi gevirirken anlasilir bir Tiirkge ile sizlere sunmak istedik. Tip dilinde terimler, ¢eviri sirasinda aynen
korunmaya ¢alisilmistir; Tiirkee karsilig1 olan kavramlar, dilimize yerlesmis karsiliklari ile kullanilmistir.

Uzun siiren ve yogun emek gerektiren geviri siireci ve diizeltmeler yine de gézden kagan hatalara yol agabilir.
Okuyucularimizin bu konuda anlayish olacagindan eminiz.

Kitabin dilimize gevirisi sirasindaki teknik zorluklar1 asmamizda katkisini gordiigiimiiz Giines Tip Kitabevleri
calisanlarina ayrica tesekkiir ederiz.

Bu kitabin tip fakiiltesi 6grencileri, ihtisas yapmakta olan asistanlar, Noroloji uzmanlari ve diger tiim saglik per-
soneline farkl: bir bakis acis1 kazandirmasy, bilgilerinin giincellenmesine katkida bulunmast en biiyiik arzumuzdur.

Candan Giirses
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Kisim | Nérolojik incelemeler

Elektroansefalografi

Tina Shih, MD

Ceviri: Dr. Murat Garl

P Genel Bilgiler

Beynin elektriksel aktivitesi, gevredeki giiriiltii (voltlarla
olgiilir) ile karsilagtirildig zaman voltaj olarak gok dii-
stk olsa da (mikrovoltlarla ol¢iliir), elektroansefalog-
rafi (EEG), giiriiltiiyli ortadan kaldirmak ve ilgilenilen
dalgalarin amplitiidiinii artirmak igin diferansiyel amp-
lifikasyon teknigini kullanir. EEG, iki degisik bolgeden
kaydedilen voltajlar1 kargilastirir ve bu sonucu belli bir
zaman igerisinde isaretler. Bir standart metal elektrot di-
zisi, hastanin sagh derisi tizerine yerlestirilir ve 30 daki-
kanin tstiinde bir siire boyunca, beynin korteksin farkli
kistmlarindan 6rneklenmis olan elektriksel aktivitesi, es
zamanli olarak kaydedilir. Bu sayede EEG, hem uzamsal
hem de zamansal bilgi saglar.

Eskiden EEG kagit iistiine kaydedilirdi ve elektriksel
aktivite sabit bir bigimde gortiniirdii. Bugiin ise elektrik-
sel aktivite, kayit islemi tamamlandiktan sonra verilerin
¢oklu bigimlerde gosterilmesine imkan verecek sekilde,
dijital olarak, kaydedilir. EEG kayutlari, 6zel elektrotlar-
dan gelen kaytlar1 ya yakin ya da uzak mesafede bulunan
elektrotlarla kargilastiran standart montaj kullanir (Sekil
1-1). Montajlar, verileri diizenlenmis bir sekilde goriin-
tillemeyi olanak verir; baz1 montajlar lokalize bulgular:
yogunlastirirken, bazilar1 genis ¢apli ya da diffiiz bulgu-
lar1 aydinlatir.

Rutin olarak ayakta tedavi edilen hastalarin EEG’si
i¢in ideal olan kayit ortami, hastanin sakin bir uyanik-
lik saglamasina ve uykuya dalmasina olanak saglayacak
derecede sessizdir (Sekil 1-2). EEG kaydi esnasinda, hi-
perventilasyon (hastaya tekrar tekrar ve derin bir sekil-
de 180 saniye boyunca nefes aldirip verdirmek) ve fotik
stimiilasyon (stroboskop 15181 1-25 Hz arasinda degisen
farkl: frekanslarda her defasinda 10 saniye siire ile yanip
sonen) da uygulanir, ¢iinkii her iki teknik de belirli has-
talarda anormal EEG aktivitesini ortaya ¢ikarabilir.

» Ne Zaman istenmeli?

EEGnin bircok klinik tatbik alani vardir. Interiktal
(nobetler arasi) epileptiform aktiviteyi gdstererek veya

tesadiifen bir nobeti dogrudan kaydederek nobet veya
epilepsi tanisini dogrulamak igin kullanilabilir. EEG, no-
betlerin ve epilepsi sendromlarinin siniflandirilmasinda
6nemlidir ve onceden bilinmeyen yapisal, fonksiyonel
veya metabolik bir bozuklugu, goriintiileme normal ol-
dugu zaman bile, ortaya ¢ikarabilir. EEG, nonkonviilzif
status epileptikus ( hastanin bilinmeyen bir sebeple ko-
mada gorindiigl, sonlandirilamayan nébet aktivitesi)
tanisin1 koymada, agiklanamayan komada potansiyel
bir faktor olarak intermitan nobet aktivitesini agiga ¢1-
karmada, elektroserebral inaktiviteyi (yani beyin dliimii
denen durumu. -elektroserebral inaktiviteyi dogrulamak
i¢in daha giivenilir testler ile ilgili tartisma igin 4. Béliime
bakiniz.) dogrulamada, bazi nérolojik sendromlarin (6r-
negin Creutzfeldt-Jacob hastaligi, subakut sklerozan pa-
nansefalit) teshisinde ve karotis endarterektomisi esna-
sinda serebral perfiizyonun izlenmesinde yararhidir.

» Bulgular

EEG raporu genel olarak birkag gozlem igerir:

1. Zemin aktivitesi hastanin yasina ve durumuna gore
(uyaniklik veya uyku) normal mi; yoksa anormal
mi? Frekanslarin bilesimi uygun mu? Dalgalarin
normal organizasyonu mevcut mu?

2. Herhangi bir fokal 6zellik mevcut mu? Beynin her
iki yarimkiiresi elektriksel olarak simetrik goriinii-
yor mu?

3. Herhangi bir epileptiform desarj ( dikenler veya kes-

kin dalgalar olarak da bilinir) var m1?

Uyku yapist uygun mu?

5. Hiperventilasyon veya fotik stimiilasyon (1s1k uyari-
s1) herhangi bir anormallige yol agryor mu?

B

EEG raporu, yorumlayan kiginin trasenin normal veya
anormal olup olmadigina ve bu bulgularin hastanin kli-
nik tablosu ile uygunluguna bakilarak sonlanir

Belirli klinik durumlarda EEG’ye bagvurulmasina
ragmen, bulgularin siklikla 6zgiin olmadiginin bilin-
cinde olmak 6nemlidir. Yaygin zemin yavaslamasi ve



ELEKTROMIiYOGRAFi VE SiNiR
iLETiMi iINCELEMELERI

Sinir iletimi incelemeleri ve igne elektromiyografisi
(EMG), periferik sinirlerin ve kaslarin objektif fizyolojik
degerlendirmesine olanak saglar. Muayenenin bu iki kis-
mu ardigik olarak uygulanir ve bir hasta EMG laboratu-
varmna gonderildigi zaman, elektrodiagnostik degerlen-
dirmenin hem sinir iletim hem de EMG incelemelerini
igerecegi diisiiniilir. Segilmis hastalarda klinik duruma
gore 6zel incelemeler yapilir.

SIiNIR ILETiMi INCELEMELERI

1. Rutin incelemeler

P> Genel Bilgiler

Incelemeler, motor ve duysal sinirlerde yapilir, fakat sinir
iletimi incelemelerinde sadece kalin miyelinli lifler de-
gerlendirilebilir (Sekil 2-1). Cogu incelemede, kolay ve
rahat oldugundan dolay: yiizeyel kayit elektrotlar: kulla-
nilir.

> Teknik

Motor sinir iletim incelemelerinde, periferik bir sinirin
tizerini rten cilt bolgesine elektriksel bir uyar1 uygulanir
ve o sinirin innerve ettigi kaslardan motor cevaplar kay-
dedilir (Tablo 2-1). Ornegin medyan sinir, kayit elektro-
dunun tenar bolgede abductor pollicis brevis kasi tizerine
yerlestirilmesiyle, bilekten ve sonra daha proksimalde
dirsekten uyarilabilir. Elektriksel uyari ile elde edilen
uyandirilmis cevap bilesik kas aksiyon potansiyeli (BKAP)
olarak isimlendirilir (Sekil 2-2 ve 2-3). Iki uyarim yeri
arasindaki uzakligin ve meydana gelen BKAP’larin bas-
langi¢ latanslar1 (gecikme) arasindaki farkin olgiilme-
siyle, incelemeyi yapan kisi sinirin motor iletim hizin
hesaplayabilir.

Elektromiyografi, Sinir
lletimi Incelemeleri

ve Uyandirilmis
Potansiyeller

Dora Leung, MD

Ceviri: Dr. Murat Garli

Duysal sinir iletimi incelemelerinde, uyarim yerinin
proksimal veya distalinden duysal sinir aksiyon potansi-
yelinin (DAP) kaydedilmesiyle direkt olarak duysal ak-
sonlar degerlendirilir. (Sekil 2-4; Tablo 2-1). Uyarim yeri
distalde ve kayit elektrodu proksimalde ise, impuls omu-
rilige dogru ilerler. (ortodromik inceleme). Uyarim yeri
proksimalde ve kayit yeri distalde ise, omurilikten uzaga
dogru ilerleyen bir impuls kaydedilir (antidromik ince-
leme). DAP yanutlari, genellikle mikrovoltlar diizeyinde
olan kiigiik genliklidir (motor yanitlardaki milivoltlarla
kiyaslandiginda) ve istenen dalga formunun arka plan-
daki parazitten ayirt edilebilmesi igin birgok yanitin or-
talamasinin alinmasi sarttir.

b Elektrodiagnostik Veriler

Sinir iletimi incelemelerinde ortaya ¢ikan unsurlar distal
latans, iletim hizi, genlik ve stiredir.

A. Distal Latans

Distal latans, uyarimin baglangicindan aksiyon potan-
siyelinin baglangicina kadar gegen ve milisaniye olarak
ol¢tilen siiredir.

Motor sinirlerin distal latanslar1 standardize edilmis
degerlerle kiyaslanir ve bu latanslarin uzamasi, demiye-
linizasyona bagl bir distal sinir lezyonunu gosterebilir.
Fakat, bir sinir impulsunun néromiiskiiler bileskeyi ge¢-
mesi ve BKAP cevabi meydana getirmesi igin gerekli olan
iletim zamani nedeniyle, distal latans tek bagina motor
iletim hiz1 hesaplamasinda kullanilamaz. Motor iletim
hizi, sinirin daha proksimal bir segmentinden ilave bir
uyariy1 gerektirir. fletim hizi, iki uyarim yeri arasindaki
mesafenin, motor uyandirilmig potansiyellerin distal la-
tanslar1 arasindaki farka bolimii ile olgtlir (Sekil 2-3).

Duysal sinirlerde néromiiskiiler bileske olmadigt
igin, hiz direkt olarak duysal latanstan hesaplanabilir.
Uyarim ve kayit yeri arasindaki mesafe, duysal potansi-
yelin distal latansina boliniir (Sekil 2-4).



ELEKTROMIiYOGRAFi, SINIR ILETiMi INCELEMELERI VE UP

A Sekil 2-1. Sinir iletimi incelemelerinin teknigi. Medyan sinir (A) motor ve (B) duysal iletim incelemeleri icin elekt-
rot diizeni. (K,=kayit elektrodu; K,=referans elektrot; U=uyarim yerleri).

Tablo 2-1. Sinir iletimi incelemelerinde Genellikle incelenen
Sinirler

Konum Sinirler

Siklikla incelenen

Kollar Medyan (duysal ve motor)
Ulnar (duysal ve abduktér
digiti minimi kayith
motor)
Bacaklar Tibyal (motor)

Peroneal (ekstensor
digitorum brevis kayitli
motor)
Sural (duysal)
Daha Az Siklikta incelenen

Motor

Ulnar (birinci dorsal
interosseous kayitli motor)

Radyal

Muskulokttan6z

Aksillaris

Peroneal (tibialis anterior
kaytl)

Femoral

Radyal

Dorsal ulnar kitanéz

Lateral antebrakyal kiitan6z

Yuzeyel peroneal

Derin peroneal

Safen6z

Duysal

Genlik

Uyarim
artefakti

A Sekil 2-2. Motor aksiyon potansiyelinin bilesenleri.

B. iletim Hiz1

fletim hiz1 incelemeleri, incelenen sinirin en kalin ve
hizlh liflerindeki impuls iletim hizini 6lger. Bu nedenle,
bu incelemeler ince duysal liflerdeki anormalliklerin sap-
tanmasinda yetersiz olabilir.

C. Genlik

Genlik, uyandirilmig yanitlarin motor cevaplarda mili-
volt, duysal cevaplarda ise mikrovoltlar seviyesinde olan
ytiksekligidir. Bir BKAPde genlik, hem aksiyon potan-
siyelini olusturan liflerin sayisin1 hem de néromiiskiiler
iletimin etkinligini gosterir. BKAP genligi, siklikla has-
talarin klinik durumu ile uyumlu bulunur; giigstizlik ve
duyu kaybina neden olan kalin lif periferik néropatisinde
BKAP ve DAP genligi diisiik olabilir. {lerlemis periferik
noropatide ise duysal ya da motor yanitlar yok olabilir.

D. Siire

Siire, uyandirilmis potansiyelin milisaniye cinsinden 6l-
ciilen toplam siiresini gosterir. Sinir iginde seyreden ve
uyandirilmig potansiyelde pay1 olan aksonlarin birbi-
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Santral sinir sistemini goriintiilemek i¢in kullanilan te-
mel unsurlar; rontgen filmleri, bilgisayarli tomografi
(BT), manyetik rezonans goriintiileme (MRG), miyelog-
rafi ve postmiyelografi BT, kateter anjiyografi, ultraso-
nografi ve niikleer tip teknikleridir. Her bir tetkikin giig-
lii ve gligstiz yonleri ile “dogru” testi istemek igin gereken
bilgiler asagidaki tartigmalarda belirtilmistir.

DIREKT FILMLER
P Genel Bilgiler

Direkt filmlerin yerini biiyiik 6lgiide BT ve MRG almus
olmasina ragmen, kafatas1 ve omurganin direkt filmleri
degisik klinik durumlar1 gériintilemek amaciyla hala
kullanilmaktadir (§ekil 3-1) Direkt film terimi dijital
diinyada gittikge artan ¢agdis1 hale geliyor. Direkt rad-
yografi daha dogru bir kullanim.

P Avantajlan

Direkt filmler daha kolay elde edilebilir ve daha ucuzdur.
Taginabilir x-151n1 cihazlar: hasta yatagi yanina ve ameli-
yathanelere gotiiriilebilir. Biitiin omurga hizl bir sekilde
incelenebilir. Direkt filmler rahat anlagilabilir bir format-
ta kemik detaylarini iyi gosterir.

) Dezavantajlar

Ust iiste gelen yapilar, patolojik durumlari saklayabilir
ve filmin yorumlanmasini giiglestirebilir. Direk filmle-
rin yerini BT ve MRG’nin almasindan dolayi, filmlerin
yorumlanmasi konusundaki uzmanlik kaybolmaktadir.
Direkt filmler aslinda yumusak doku hakkinda hig bilgi
vermez.

Ne Zaman istenmeli?

1. Yabana cisimler—Direkt filmler kafatasi ve
omurgadaki yabanci cisimleri ve konumlarini saptaya-
bilir. Siklikla, yasamsal yapilara yakin metalik yabanci
cisim bulundugu disiiniilen hastalar1 goriintillemek igin
MRG o6ncesi kullanilir.

2. Omurga hizalama ve stabilite—Direkt film-
ler; spinal travmali, romatoid artritli ya da skolyozlu has-

talarda omurga hizanin degerlendirilmesi igin kullanilir.
Fleksiyon ve ve ekstansiyonda gekilen filmlerin karsi-
lastirilmasi, omurga stabilitesinin anlagilmasinda iyi bir
metodtur.

3. Omurga fraktirleri, enfeksiyonlar ve
metastazlari—Direkt filmler bazen de kirigs, enfeksi-
yonu ya da metastazi oldugundan siiphe duyulan hasta-
lara ilk degerlendirme amaciyla gekilir.

4. Omurga anomalileri—Direkt filmler ayrica seg-
mental anomaliler, spina bifida ya da spina bifida gibi
konjenital anomalileri tanimada da kullanilr.

5. Dejeneratif disk hastaliklari—Bircok hekim,
kronik bel yada boyun agrisi olan hastalarda dejeneratif
degisiklikleri saptamak igin ucuz bir aragtirma yontemi
olarak direkt filmleri kullaniyor.

6. Kemik lezyonlari—Direkt filmler kafatasi ve
omurganin fokal primer kemik lezyonlarinda temel tani
yontemidir.

7. Ventrikiiloperitoneal Sant—Kafatasi ve bo-
yun, gogiss, karmn direkt filmlerinden olusan bir sant
serisi; santin durusunun degerlendirilmesinde birincil
olarak kullanilir.

BiLGISAYARLI TOMOGRAFi
> Genel Bilgiler

BT’nin yumusak doku kontrast ¢oziiniirlagii, omurga ve
beynin direkt olarak kesitsel goriintilenmesine olanak
saglar. Ince bir x-151n1 demeti yayan bir x-11n1 tiipii, il-
gilenilen bolgenin etrafinda dondiiriiliir. Hastanin diger
tarafinda, pes pese dénen x-1511 alicilar: x-1511 deme-
tinin, x-1511 tiipiiniin farkli pozisyonlarinda ne kadar
azaldigini 6lger. Goreceli azalma katsayisi, her hacim ele-
menti i¢in hesaplanir, buna voxel denir, bu hastada direkt
olarak, dokunun x-151n1n1 engelleme yetenegi ile ilgilidir
ve bu da dokunun elektron yogunlugu ile ilgilidir. Bu kat-
say1ya gri bir skalada bir renk tonu degeri verilir ve beyin
ya da omurga diliminin goriintiisii olusturulur.
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A Sekil 3-1. Servikal omurganin lateral grafisi, atlastan
(C1) oksipital kondili ayiran travmatik oksipitovertebral
dislokasyon ve belirgin prevertebral yumusak doku sis-
mesini gostermektedir.

Tarama zamanini kisaltmak igin, hasta, x-15mn1 de-
metinin iginde hareket ettirilirken tekrarlayan taramalar
yapilir (spiral tarama). Modern tarayicilarin gok sirali
x-151n1 tarayicilar var. Tarayicinin bigimine bagl olarak
x-1§1n1 tiipiiniin bir rotasyonunda 64, 128, 256 ve hatta
320 resim kesiti olusabilir. Kesitler;0. 5 mm inceliginde
olurlar. Yiiksek kaliteli bu yiiksek yogunluktaki bilgi ye-
niden diizenlenerek; sagital, koronal, oblik ve (3D) 3-bo-
yutlu, hacimli hale getirilmis resimler elde edilebilir. Yeni
cift enerji BT tarayicilar, yani tek x-151n1 tiipii yerine her
biri farkli enerji yayan cift tiiplii olanlar, kemik, kan ve
kontrast materyali ayirt edebilir, bu da ¢ok kisa tarama
siiresiyle, kemiklerin ¢ikartildigi BT anjiyogramlarin
olusturulmasina olanak saglar.

P Kontrast Madde Kullanimi

BT taramada temel olarak kullanilan iyotlu, iyonik olma-
yan suda ¢ozilebilir materyallerin oldukga giivenli ol-
duklar: kabul edilmektedir. Kontrast madde intravenoz
olarak uygulanir. Hizli bir sekilde viicudu dolagir ve kan-
beyin bariyeri olan damar sistemini igeren santral sinir
sistemi harig, interstisyel bosluklara gecer.

Iyotlu kontrast materyalin intravenéz uygulanma-
sindan sonra, BT'de bir¢ok lezyon, biiyiir ve kendisini
gevreleyen dokudan daha parlak olur ve daha bariz ay-
rilir. Bu buytime, tetkikin duyarliligini yiiksek oranda
arttirir.

Lezyonlarin kontrast tutmasinin iki mekanizmasi
var. Birincisi; normal ve anormal damarlar: intravaskii-
ler kontrast boyar. Bu; anevrizmalarin, vaskiiler malfor-
masyonlarin ve bazi hipervaskiiler neoplazma biiytime-
lerinin mekanizmasidir. Ikincisi; intravaskiiler kontrast
madde; kan-beyin bariyerinin bozuldugu demiyelizan
hastaliklar, enfarktiis, abse ve neoplazma gibi durumlar-
da lezyonun igine sizar. Biiyiimenin zamani ve modeli,
teshis agisindan 6nemli ipuglar1 verir, tetkikin 6zgiilli-
gund arttirir.

Modern tarayicilarin hizli taramalari, kontrast bo-
lusun vaskiiler sistem iginden gegerken goriintiisiiniin
alinmasina ve vaskiiler sistemin 3D goriintiilerinin olus-
turulmasina olanak saglar (6rn: BT anjiyografi). Modern
tarayicilarin beynin ayni bolgesinin hizli, tekrarlayan go-
riintiilerini alabilmesi, zamani kisaltilmis, bitiin voksel-
lerin her biri i¢in olan egrilerin olugturulmasina yardimei
olur, ve bunun sayesinde BT perfiizyon kan voliimii, kan
akimi, zamanla pik yogunlugu ve ortalama iletim zaman1
plani olusturulabilir. Kontrast voksele vardig1 zaman eg-
rinin yukariya dogru olan kisminin egimi, ortalama kan
akimini verir. Egrinin altindaki alan, kan hacmiyle oran-
tilidir. Ortalama gegis zamani, kan hacminin kan akimi-
na boliinmesiyle bulunur. Zamanla pik, enjeksiyon stiresi
ile maksimum/pik azalma arasindaki zamandr.

Kontrast maddelere karsi istenmeyen etkiler go-
riilebilir. Reaksiyon olarak en sik kizariklik, bulant1 ve
kusmay igeren idyosinkratik reaksiyonlar, iirtiker gibi
deri dokiintiileri, bronkospazm, hipotansiyon, kardiak
aritmi, senkop ve o6liime yol agabilen anafilaktik reak-
siyonlar goriliir. Kontrast madde alan hastalarin idyo-
dinkratik bir istenmeyen etki reaksiyonuyla karsilagip
karsilagmayacagini tahmin ettiren giivenilir bir yol yok-
tur. Kontrast uygulanmasi sorunsuz olabilir, hatta 6n-
ceden ciddi kontrast reaksiyon Oykiisii olan hastalarda
bile sorunsuz kullanabilir; bunun aksine daha onceden
kontrast maddeye hi¢ maruz kalmamis hastalarda ya
da kontrast maddeyi sorunsuzca almig hastalarda ciddi
kontrast reaksiyonu olugabilir. Hikayesinden dolay1 ciddi
bir kontrast reaksiyonu ihtimali olan hastalara kortikos-
teroid ile premedikasyon yapmak iyi bir yontemdir; ciddi
alerji, bronkospazm ya da laringospazm Oykiisii preme-
dikasyonu gerektirir. Genelde kullanilan premedikasyon
uygulamasi, tetkikten 13 saat, 7 saat ve 1 saat once 50 mg
oral prednizon verilmesidir.

Istenmeyen etki anlaminda ikinci biiyiik kategori;
renal toksisitedir. Renal fonksiyon bozuklugu olan, dia-
betes mellitusu olan, konjestif kalp yetmezligi olan, de-
hidrate ya da multipl miyelomal1 hastalar risk altindadur.
Bu tiir hastalarin yeterli sekilde hidrasyonunun saglan-
masl, uygun olan en disitk dozda kontrast madde kul-
lanimi gibi belli 6nlemler alinmahdir. Serum kreatinin
diizeyindeki yiikselme ve oligiiri ile gosteren bobrek yet-
mezligi genelde gecicidir. Diabetes mellitus tedavisinde
kullanilan, oral alinan metformin kesilmeli ve kontrast
madde kullanimindan sonraki 48 saat boyunca da tekrar
baglanmamalidir. Clinkd yaklagik %50 mortalitesi olan
nadir goriilen akut laktik asidoza sebep olabilir.
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AFAZi

TANI ESASLARI

» Konusma bozuklugu, kelimeleri telaffuz edememe veya
duyu kaybiyla aciklanmaz.

» Sozel anlatimda, konusulani kavramada, isimlendirme-
de, tekrar etmede, yazmada ve okumada cesitli anor-
mallikler

» Fokal ya da yaygin serebral hasar mevcudiyeti

P Genel Bilgiler

Insanlarin yaklagtk %9071 sag elini kullanir ve bunlarin
yaklagik %95’inde konugma alani sol serebral hemisfer-
dedir (yani sol serebral hemisfer dominanttir). Insan-
larin %10’unun olusturan solaklarin yaklasik %6071 dil
konusunda sol serebral hemisfer dominantligina sahip-
tir. Afazi konugma icin kritik bolgeleri igeren -ozellik-
le operkulumun frontal, parietal ve temporal bolgeleri
(sylvian fisstirti saran serebral bolgeler)- dilin dominant
oldugu hemisferin yapisal lezyonlariyla meydana gelir.
Boyle lezyonlar kiigiik fakat kritik yerlesimli (6rnegin,
serebral kontiizyon ya da infarkt) veya daha yaygin bir
hasarin pargasi olabilir (6r, Alzheimer hastalig:).

Afazi daha ¢ok konugmay etkiler. Dil kaybi onun en
genis anlamudir, afazi kelimeleri telaffuz edememe (di-
zartri) ya da duyu kaybu ile ifade edilmez.

p Klinik Ozellikler

A. Bulgu ve Belirtiler

Dil degerlendirmesi alt1 komponenti igerir: sozel anla-
tim, konusulani kavrama, isimlendirme, tekrar etme,
yazma ve okuma.

1. S6zel anlatim—Saozel anlatim hastanin spontan

trettigi, ornegin sorulara ciimleyle yanit vermesi gibi ko-
nusmalari ifade eder. Afazik bir hastanin spontan konus-

masindan gesitli anormallikler ortaya ¢ikarilabilir (Tablo
5-1). Akicilikta, zaman i¢indeki konusma miktarinda,
azalma olabilir. Kelime bulma zorlugu akici konusma
yerine tereddiit yaratabilir. Tersi olarak, Broca afazinin
konugmast (ilerde tartigilacak) kelime bulmadakinden
bagimsiz olarak basgtan sona gayretli ve teredduitliidir.
Azalmis prozodi, konusmanin miizikal kalitesinin -
ritm, aksan ve perdesinin - bozulmasini ifade eder. Pa-
rafazi ya dogru ancak kastedilmeyen kelimeler (seman-
tik parafazi, 6r. “hastane” yerine “otel”) ya da kelimelerde
hecelerin degistirilmesi (fonemik parafazi, or. “hastane”
yerine “pastane”) seklinde kelime hatalaridir. Parafazi
konugmanin arada bir bozulmas seklinde olabilir ya da
konusma igeriginin anlamina yakin bir sekilde degistirip
anlagilmaz hale gelebilir (jargon).

Parafazinin yoklugunda bile, akic1 prozodik ve go-
riiniigte gramer igeren (paragramatizm) ancak sinirli ya
da bos igerikli ciimlelerle afazik konusmanin igerigini
anlamak zor olabilir. Tersine, Broca afazisinde akici ve
prozodik olmayan konugma, gramatik kelimelerin yok-
luguyla yalnizca isim ve fiillerden olusur (yani, telegrafik
konugma, agramatizm). Bazi afazik hastalar tek bir ka-
lip ya da kelimeyi defalarca tekrarlama egilimindedirler
(tekrarlayan konusma).

2. Konusulani anlama—Konusulanin anlagilmasi-
nin degerlendirilmesinde sézel ifade veya diger kognitif
bozukluklarin géz 6niinde bulundurulmas: gerekir.

Mesela, bir soruya yanlis cevap verilmesi parafazik
bir hatanin ya da hafiza kaybinin sonucu olabilir. Basit
bir emri yerine getirmek (6r, “Bana iki parmagini gos-
ter”) emrin anlagildigini gosterir, ama bir emri yerine
getirmede bagarisizigin baska agiklamalar1 olabilir (6r,
agr1, depresyon veya apraksi). Konugulan1 kavramanin
degerlendirilmesi igin alternatif stratejilerle objelerin
gosterilmesini (“Tavan nerede?”), evet-hayir sorularina
cevap vermeyi (“Sapka takiyor muyum?”) ve sozdizimsel
anlama i¢in nesne kullanmay1 (“Anahtar1 kitabin tizerine
koy”) igerir.
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Tablo 5-1. Afazik Konusmada Karsilagilan Anormallikler

Azalmis akicilik
Azalmis prozodi
Parafazi
Paragramatizm
Agramatizm

Tekrarlayici konusmalar

3. isimlendirme—isimlendirme hastaya cesitli nes-
neler, viicut bolimleri ya da renkler gosterilerek test
edilebilir. Anormal isimlendirme parafazik yer degistir-
meyi, kelime bulma duraksamalarini (siklikla bir liste-
den dogru bir sekilde segilen kelimeyle - sozde dilimin
ucunda yanlig adlandirmasi) ya da betimsel yanls isim-
lendirme (6r, “kol saati” yerine “saati sdylemeni saglayan
sey”). Bazi afazikler goriinen nesneleri bagarili sekilde
isimlendirir fakat isimleri kategoriye gore listelemekte
zorluk geker (6r, hayvanlar, giysi gesidi).

4. Tekrar etme—Tekrar etme hastaya tekrarlamasi
i¢in bir ctimle verilerek test edilir (6r, “Tren istasyona bir
saat ge¢ vardr”). Sozdizimsel olarak kompleks ciimleler
ozellikle zor olabilir.

5. Yazma—Yazmanin degerlendirilmesi hastalardan
kendi adlarini yazmalar istenerek yapilabilir, ancak pek
¢ok insan i¢in imza, artik konusma siirecinden bagimsiz
hale gelmis bir “agir1 6grenilmis” motor davranistir. Dik-
te edilen (ctimleler, kelimeler ya da harfler) ya da ken-
diliginden yazili cimle iiretmek konusma fonksiyon bo-
zuklugunu saptamada daha hassastir. Afazinin herhangi

Tablo 5-2. Afazinin alt tipleri

bir tipindekilerin biyiik ¢ogunlugu yazma bozukluguna
sahiptir ve zamanla afazi diizelirken tek kalic1 anormallik
olarak agrafi kalabilir.

6. Okuma—Okuma hem s6zlii olarak hem de anlama
i¢in kullanilir. Hasta ctimleleri, kelimeleri ya da harfleri
sesli olarak okur. Yazilani1 kavramada konusulani anla-
mada kullanilan stratejilerin aynisi uygulanir. Sesli oku-
mada bozukluk fakat okunanin anlagilmasinin normal
olmasi ya da bunun tam tersi durumda konusma yetene-
gindeki ¢arpici ¢oziinmeler ortaya ¢ikabilir.

B. Siniflandirma

Afazik sendromlar anatomik ozellikleri g6z oniinde
bulundurularak, farkli bakis agilariyla pek ¢ok sekilde
siniflandirilabilir. Tablo 5-2’te dilbilimsel olarak basit an-
cak klinik olarak kullanigh bir siniflama bulunmaktadir.
Akic1 ve prozodik olmayan Broca afazlililerin biiyiik ¢o-
gunlugunda hafiften agira hemiparezi bulunmakta iken
akici, prozodik afazililerin ¢ogunda bulunmamaktadir.
Global afazi terimi konusulan1 kavramada siddetli bo-
zuklukla ¢iftlesmis agir olarak akici ve prozodik olmayan
konugmay1 ifade eder. Pek ¢ok hastada dilin dominant
oldugu serebral hemisferde yaygin hasar mevcuttur (6r,
orta serebral arterin suladigi bolgenin tiimiinde enfarkt)
ve neredeyse her zaman afazileriyle agiklanmayan ek bir
kognitif bozukluk vardir.

p Tedavi

Uzun zaman bir ¢ok norolog tarafindan konugma terapi-
sinin afazideki baslica yararinin hastalara korunmus dil
fonksiyonlarindan olabildigince yararlanmalarini 6gret-

Spontan Lezyon
Sendrom Konusma Anlama Adlandirma Tekrarlama Yazma Okuma Hemiparezi Lokalizasyonu
Broca Akicl degil  Goreceli  Bozuk Bozuk Bozuk  Degisken Genelde Frontal
korunmus operkulumu icerir
Wernicke Akicl, Bozuk Bozuk Bozuk Bozuk Genellikle Nadir Posterior superior
Parafazik Bozuk temporal lobu
icerir

Kondiiksiyon Akici, Goreceli  Degisken Bozuk Bozuk Degisken  Nadir Angular ve

parafazik stpramarjinal
(iletim) korunmus
giruslari icerir
(inferior parietal
lobal)

Anomik Akic Korunmus Bozuk Korunmus Bozuk  Degisken Nadir Angular ve
supramarjinal
giruslari icerir

Transkortikal Akici degil Goreceli Bozuk Korunmus Bozuk  Degisken Genelde Frontal konveksite

motor korunmus

Transkortikal Akici Bozuk Bozuk Korunmus Bozuk  Genelde  Nadir Parietal

sensoryel bozuk konveksite
Global Akici degil  Bozuk Bozuk Bozuk Bozuk  Bozuk Genelde Frontal, parietal ve

temporal
operkulum
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iSITME KAYBI

TANI ESASLARI

» Semptomlarin suresi

» isitme kaybinin ani ortaya cikisi
» isitmede fluktuasyon

» iliskili tinnitus veya vertigo

» Kulak ameliyati 6ykusu

P Ailede isitme kaybi 6ykusu varligi

P Genel Bilgiler

Her yil yaklagik olarak 28 milyon Amerikali gesitli de-
recelerde isitme kayb1 yagamaktadir. Isitme kaybinin ile-
timsel ve sensorinoral olmak tizere iki tipi vardir. Bu iki
tipi de kapsayan durumlar ise karma isitme kayb1 olarak
smiflandirilir. Koklea veya retrokoklear(VIIL. Kranyal
sinir, veya merkezi isitme yollar1) yapilar ilgilendiren
lezyonlar sensorinoéral isitme kaybina yol agar.

P Klinik Bulgular

A. Bulgu ve Belirtiler

Isitme kayb: dogumsal veya edinsel olabilir. Dogumsal
isitme kayb1 olan bireyler bununla birlikte bagka konje-
nital malformasyonlara sahip olabilirler. Isitme kaybiyla
ilgili aile oykiisii bulunabilir. Bilateral konjenital isitme
kaybr1 olan ¢ocuklarda konugmay1 6grenmenin gecikmesi
sik goriilen bir bulgudur ve hastalik genelde bu sekilde
kendini gosterir.

Edinsel isitme kaybi ani veya sinsi baslangigli olabi-
lir. Bu tiir hastalarda kulak agris1 genellikle dis veya orta
kulaktaki akut bir enfeksiyonun gostergesidir. Kronik
orta kulak enfeksiyonu olan hastalarda agrinin eslik et-
medigi otore siktir. Herhangi bir kulak enfeksiyonu veya
cerrahi miidahale 6ykiisii olmadan gelisen agrisiz, ilerle-

yici isitme kayb1 otoskleroz veya i¢ kulak patolojilerine
sekonder olabilir. I¢ kulak patolojisi bulunan hastalarda
baglantili kulakta dolgunluk hissi, tinnitus veya vertigo
sik goriiliir. Aniden ortaya ¢ikan isitme kaybi sensorino-
ral isitme kaybi varligini ekarte etmek i¢in hemen deger-
lendirilmelidir.

Isitme kayb1 olan hastalar eksiksiz bir boyun ve basg
muayenesinden gegmelidirler. Birikmis kulak kiri varsa
timpanik zarin daha iyi incelenebilmesi i¢in temizlenme-
lidir. D1s kulak yolunda gézlenen eritem ve 6dem akut
otitis eksterna belirtileridir. Timpanik zarin durumu orta
kulagin durumunu yansitir. Eritematdz, sigkin bir timpa-
nik zar orta kulaktaki akut bir enfeksiyonun belirtecidir.
Anormal goriinen bir timpanik zara eslik eden otore
olas1 bir perforasyonu akla getirir. Mat bir timpanik zara
sahip hastalar orta kulakta sivi varligi agisindan deger-
lendirmeye alinmahdirlar. Timpanik zarin akut enfek-
siyon bulgusu olmadan retraksiyonu 6staki borusunun
fonksiyon bozuklugunun belirtisi olabilir. Sensorinoral
isitme kayb1 bulunan hastalarda kulak muayenesi genel-
likle normaldir.

Yaklasik 256-Hz veya 512-Hz diyapazon kullanilarak
yapilan diyapazon testi bazen iletimsel ve sensorinoral
isitme kaybi arasindaki ayrimi yapabilir. Normal isiten
veya sensorinéral isitme kayb1 olan hastalar kendilerine
hava yoluyla iletilen sesi kemik yoluyla iletilen sesten
daha yiiksek duyarlar(pozitif Rinne testi). Buna kargilik
iletimsel bir isitme kayb1 olan hastalar ise kemik yoluy-
la iletilen sesi hava yoluyla iletilen sesten daha ytiksek
duyarlar (negatif Rinne testi). Diyapazon alnin ortasina
yerlestirildigi takdirde(Weber testi), sensorinoral isit-
me kayb1 bulunan hastalarda ses saglikli kulak tarafina
yaklagirken, iletimsel isitme kusurunda etkilenen kulaga
dogru yaklagir.

B. Taniya Yénelik incelemeler

1. Odyometrik muayene—isitme kayby, tinnitus
veya vertigosu olan tiim hastalar ses yalitimli bir odada
odyometrik muayeneden gegmelidirler. Cesitli frekans-
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larda(250-8000 Hz) hava iletimiyle ve kemik iletimiyle
sunulan saf ses tonlar iletimsel, sensérinéral veya karma
isitme kusuru varligini ortaya koyabilir. Kelime tanima
skorlari(esik tistii seviyede sunulan tek heceli kelimelerin
dogru tekrarlanma orani) da hastanin konusmalar: anla-
yabilme yetenegi agisindan 6nemli bir odyolojik 6lgiittiir.
2. isitsel beyin sapi yaniti odyometresi—
Koklear sinirler arasi eszamanlik testi. Olgiilen dalgala-
rin gecikmesindeki bir anormallikler veya kulaklar aras:
anormal farkliliklar retrokoklear veya beyin sapindaki
patolojileri akla getirir, akustik néroma veya multipl
skleroz gibi.

3. Elektrokokleografi—Koklear mikrofonikleri ve
koklear N1 potansiyellerini 6lger. N1 potansiyelinin SP/
AP orani anormallikleri endolenfatik hidrops ve Meniere
hastaligiyla baglantilidur.

4. Elektronistagmografi (ENG)—Kulak ici vesti-
biiler yanitlar1 degerlendirmek i¢in ilgili vertigo, halsizlik
veya dengesizlik sikayeti bulunan hastalarda gerekmek-
tedir.

5. Gorlintiileme yontemleri—Orta kulak pato-
lojili hastalarda kolesteatoma veya kemiksel erozyonu
ekarte etmek i¢in temporal kemigin bilgisayarli tomog-
rafi (BT) taramalar1 yardimcidir. Beynin ve i¢ isitme
kanallarinin gadoliniumla Manyetik Rezonans ile goriin-
tillenmesi (MRG) ile ani veya sinsi baglangighi asimetrik
sensorinoral isitme kaybi gosteren bir hastada akustik
noroma gibi retrokoklear (VIIL Kranyal sinir veya MSS)
bir patoloji tanimlanabilir.

P Ayirici Tani
A. iletimsel isitme Kaybi

Tletimsel isitme kaybi sesin i¢ kulaga iletimini engelleyen
dis veya orta kulak yollarindaki patolojiler sonucu mey-
dana gelir. fletimsel isitme kayiplarinin ogunun neden-
leri ilaglarla, cerrahiyle veya isitme cihazlariyla giderile-
bilmeye uygundur.

1. Dis kulak yolu patolojisi—Dis kulak yolunun
tamamen tikanmasi iletimsel isitme kaybiyla sonuglana-
bilir. En sik sebebi kulak kiri birikimidir. Diger sebepler
arasinda yabanci cisimler, ekzostoz veya osteomalar, oti-
tis eksterna, konjenital kulak atrezisi ve timorler vardur.

2. Orta kulak Enfeksiyonlari—Akut orta kulak
enfeksiyonlar1 gegici isitme kaybina sebep olabilir veya
orta kulak efiizyonuyla, otore, veya timpanik membran
perforasyonuyla enfeksiyonun daha kronik formlarina
ilerleyebilir. Ostaki borusu fonksiyon bozuklugu tekrar-
layan kulak enfeksiyonlar1 gegiren hastalarda bir etmen
oldugu diistiniilmektedir. Kronik orta kulak enfeksiyon-
lar1 eger diizgiin tedavi edilmezse potansiyel kemiksel
erozyon ve ossikiiler devamsizlik eslik eden kolesteato-
mayla veya ossikiiler zincirin katilagmasiyla timpanosk-
lerozisle sonuglanabilir. Refrakt6r orta kulak enfeksiyo-
nunun kontrolii ve kolesteatomanin alinmasi i¢in cerrahi
gerekebilir. Kolesteatoma alindiginda ve enfeksiyon

kontrol edildiginde, isitme bozuklugunu dizeltmek igin
otolog greftlerle rekonstriiksiyon yapilir veya ossikiiler
protezler kullanilir.

3. Otoskleroz—Otoskleroz siklikla oval pencereyi de
igine alan taban fiksasyonuyla sonuglanan bir otik kapsil
hastaligidur. Klinikte iletimsel veya karma igitme kaybryla
kendini gosterir. Stapez kemiginin protezle degistirilmesi
islemi olan stapedektomi gibi cerrahi miidahalelerle isit-
me kaybimnin iletimsel komponentinin diizeltilmesinde
basarili sonuglar alinmaktadir. Isitme cihazlar1 da faydalt
bagka bir alternatiftir.

B. Sensorinéral isitme Kaybi

Sensorindral igitme kayiplari duysal veya noral sebepler-
le ortaya gikabilir. Duysal isitme kaybi genellikle kokleay1
etkileyen patolojiler nedeniyle ortaya gikar. Asir yiiksek
sese maruziyet sonucu sekonder olarak tiiylii hiicrelerin
zarar gérmesi, ototoksik ilaglar, viral veya bakteriyel en-
feksiyonlar, menenjit komplikasyonlar1 ve yaga bagli kok-
lear dejenerasyon(presbikiizi) bunlara érnektir. Noral
isitme kayb1 koklear siniri, merkezi sinir sistemini veya
her ikisini etkileyen retrokoklear patoloji sonucu orta-
ya gikar. Vestibiiler schwannomlar(Akustik noromlar)
veya presbikiizinin noral formlar1 gibi timérlerin yaptig:
basi da koklear siniri patolojilerine dahildir. Tekrarlayan
kiigiik emboliler veya multipl skleroz gibi merkezi sinir
sistemini etkileyen lezyonlar stk olmamakla birlikte eger
isitsel yollar etkilenirse sensorinoral isitme kaybina yol
acabilirler.

Duysal ve noral isitme kayb1 sebeplerini ayirt ede-
bilmek i¢in bunlara ek olarak baska odyolojik ve radyo-
lojik testlere de ihtiyag vardir. Sensérindral isitme kaybi
olan hastalar, noral isitme kaybi olan hastalardan, saf ton
esiklerine kiyasla konugmay1 daha iyi ayirt ederler ve bu
nedenle amplifikasyondan yararlanma olasiliklar1 daha
yliksektir.

Cozium isitme cihazlar1 kullanilarak kullanilarak
yapilan rehabilitasyondur ve faydalar1 isitme kaybinin
ciddiyeti ve konugmalar1 ayirt edebilme yeteneklerinin
korunmasima baghdir. Sensorinéral isitme kaybi teda-
visinde kullanilan cerrahi prosediirler ciddi bilateral
kayipta uygulanan koklear implantasyon, veya implante
edilebilir isitme cihazlaridur.

1. Presbikiizi—(yasa bagl isitme kayb1) duysal isit-
me kaybinin en yaygin sebeplerinden biridir. Genellikle
yiiksek frekanslar en ok etkilenir. Isitme kayb: genellikle
simetrik, ilerleyicidir ve giiriiltiilii ortamlarda konugma-
lar1 anlamada zorlukla birliktedir. Presbikiizinin noral
formlarinda konugmalar: ayirt etme kaybi saf ses kaybin-
dan daha belirgindir, bu da isitme cihazlariyla amplifi-
kasyonu daha zor hale getirmektedir.

2. Ani sensorindral isitme kaybi—Birden orta-
ya ¢ikan sensorindral isitme kayb ii¢ glinden az bir sure
i¢inde ortaya ¢ikmis olan, komsu ii¢ frekansta 30 dBden
fazla kay1p olarak tanimlanir. Insidans yasla birlikte artar
ve ¢ogu hasta 40 yas tzeridir. Hastaigin etyolojisi bilin-
memektedir. Viral ve vaskiiler etyolojiler disiiniilmek-



Epilepsi ve Nobetler

Tina Shih, MD

Ceviri: Dr. Cenk Murat Unverdi

TANI ESASLARI

» Cogunlukla kisa sureli (5 dakikadan daha az), ani baslan-
gi¢li paroksismal ataklar

» Genel nifus ve yas gruplari arasinda, klinik olarak hafif
dalmalardan jeneralize titremelere ve dismelere kadar
degiskenlik gosterir.

» Epizodlar stereotipiktir.

» Teshis siklikla epizodu gorenin agiklamasina dayanir.

» Epilepsi tekrarlayan, provoke olmamis nébetler olarak
tanimlanir.

P Status epileptikus 5 dakikadan uzun stiren nébetler ola-
rak tanimlanir.

iNSIDANS VE PATOGENEZ

Nobetler anormal elektriksel aktiviteye sekonder gegici
beyin fonksiyon bozuklugu stiregleridir. Sik gorilirler,
bireylerin yaklagik %10’unu yasamlarinin bir noktasinda
etkilerler. N6betlerin yaklagik %25’inin agik¢a tanimla-
nabilen, zamansal olarak iligkili bir nedeni vardir. Bu n6-
betler akut semptomatik nobetler veya provoke olmamig
nobetler olarak nitelendirilir, altta yatan durum niikset-
medigi stirece tekrarlama egilimleri yoktur.

Tam tersine, epilepsi iki veya daha fazla provoke
edilmemis nobet olarak tanimlanir (6rnegin, tanimlana-
bilir akut, 6ncii bir nedeni olmayan). Epilepsili bireyler
anlamli miktarda artmis tekrarlayan nobet riski tasirlar.
Diinya Saglik Orgiiti’ne gére, epilepsi beynin en sik izle-
nen primer hastaligidir. Amerika Birlesik Devletlerinde
2.3 milyondan fazla insanda epilepsi vardir ve her yil
tahmini olarak 181.000 Amerikalida bu hastalik teghis
edilmektedir.

Endiistrilesmis tilkelerde, epilepsinin ¢ok geng ve
¢ok yashlarda iki piki olmak tizere yasa spesifik bir in-
sidansi vardir (Sekil 7-1). Bu bulgunun 6nemli anlami
vardir. ABD niifusu yaslandikga epilepsi prevalansinin
artmasi beklenmektedir. Bu bulgular ayni zamanda epi-
lepsinin iyi tanimlanmus risk faktorlerinin neler oldugu-
nu da yansitmaktadir. Cok genglerde goriilen hastaliklar

(6rnegin, serebral palsi ve mental retardasyon) ve yas-
Iilarin hastaliklar: (klinik olarak tespit edilmis inme ve
Alzheimer demansi) bir bireyin epilepsi riskini 10 kattan
fazla arttirir (Sekil 7-2).

Nobetler merkezi sinir sisteminin (MSS) ¢ok sayida
hastaliginin ortak son yolagidir; bununla birlikte, klinik
olarak kanitlanmis beyin hasar1 olan biitiin bireylerde
epilepsi gelismez. Durumu daha da karigtiran, klinik
olarak kanitlanmis higbir yapisal veya fonksiyonel beyin
anomalisi olmayan bir¢ok bireyin epilepsisi vardir. Bey-
nin bir bolgesinin zamanla uyarilabilirliginin artmas: ve
kendiliginden nobet gelistirme 6zelligi kazanmast siireci
olarak tanimlanan epileptogenez iyi anlagilabilmis de-
gildir. Klinisyenler hala yiiksek riskli bireylerde epilepsi
gelisimini onleyecek yontemlere sahip degillerdir ve has-
talarin hemen hemen tigte ikisinde epilepsileri i¢in higbir
neden tanimlanamamaktadir.

Beynin bazi bolgelerinin, 6rnegin, hipokampiis, en-
torinal korteks ve amigdala (mezyal ya da orta temporal
lobu olusturan bolgeler), epileptogenik siirece daha has-
sas olduklar1 gortilmektedir. Sinaptik iletideki anormal-
likler ve noronal uyarilabilirligin rolii ortaya konmustur,
fakat epilepsinin patofizyolojisi biitiin tekil yolaklarin-
kinden ¢ok daha karmagiktir. Simdiki birgok arastirma
voltaj kapili iyon kanallari, nérotransmitterler, noronal
proteinler ve trofik faktorler, ve néronlardaki gen eks-
presyon degiskenliklerini inceleyen ¢alismalarla molekii-
ler diizeye odaklanmis durumdadir.

NOBET TiPLERI

Epilepsinin genetigindeki ve molekiiler ve hiicresel biyo-
lojisindeki ilerlemelere kargin, nobet siniflandirmasi no-
bet epizodunun fenomenolojisine sikica koklesmis sekil-
de bagli kalmustir. Nobetler sadece davranigsal tutukluk
veya ritmik goz kirpmayr ierecek sekilde hafif olabilir,
veya haykirma ve ekstremiteleri ¢irpma seklinde siddetli
olabilir.

Uluslararasi Epilepsi ile Savag Dernegi (Internatio-
nal League Against Epilepsy, ILAE) 1960 yilinda ilk defa
klinik belirtilere ve iktal (nobet sirasinda) ve interiktal
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(nobetler arasinda) elektroensefalografik (EEG) o6zel-
liklerine dayanan bir siiflandirma semas: yayimnladi.
Yakin zaman 6nce terminolojiyi ve diizenlemeyi gézden
gegirdiler (Tablo 7-1). Nobetler ya fokaldir (beynin bir
bolgesinden kaynaklanan, diger bolgelere yayilan veya
yayilmayan; eski siniflandirma semasinda “parsiyel”) ya
da jeneralizedir (beynin her iki hemisferini es zamanl
tutan).

1. Fokal Nobetler

TANI ESASLARI

P Tutulan kortikal bolgeye dayanan karakteristikler

P Degismis 6znel bir deneyim bildiren hastadan dismeyle
birlikte siddetli, bilateral ekstremite cirpmaya kadar de-
gisen belirtiler

MR ve SP

Sivil kafa f—
yaralanmasi (agir) |
inme |

Ensefalit [T

Serebral palsi SP |

Alzheimer ———
demansi f——
MR
Depresyon "'_"l
Taban l] |
o 10 2 30 4 50 60

Risk orani

A Sekil 7-2. Epilepsinin risk faktorleri. 1 risk orani (ta-
ban) artmis risk olmadigini géstermektedir (SP = serebral
palsi; MR = mental retardasyon)

Tablo 7-1. Uluslararasi Epilepsi ile Savas Dernegi (ILAE) N6-
bet Siniflandirmasi (Basitlestirilmis Versiyon)

Fokal nébetler
Jeneralize nobetler
Absans
e Tipik absans
o Atipik absans
Miyoklonik
Klonik
Tonik
Tonik-klonik (her kombinasyonda)
Atonik veya astatik (“dasme”)
Fokal, jeneralize olabilen veya net olmayan
Epileptik spazmlar

Bu nobetler temporal lobu, frontal lobu, oksipital lobu
veya parietal lobu etkileyebilirler.

> Genel Ozellikler

Fokal bir nobetin davranigsal belirtileri veya 6znel de-
neyimleri genellikle tutulan korteks bélgesi tarafindan
belirlenir. Ornegin, primer motor korteksi tutan nébet-
ler kontralateral el veya ayakta ritmik hareketlere neden
olur, oysa gorsel korteksi tutan nébetler hastalarin gérme
alanlarinin bir kisminda karmagik sekiller veya renkler
gormelerine neden olur. Gegmiste, fokal nébetler hasta-
nin biling kaybina ve/veya ekstremitelerinin kontrolsiiz
¢irpinmasi ve kontraktiiriine dayanarak “basit parsiyel”,
“kompleks parsiyel” ve “sekonder jeneralize” nébetler
olarak ayrilirdi. Bu terminolojinin bilimsel kesinligi tam
olarak yansitmamasi ve tutarsiz kullanimindan dolayz,
yeni siniflama sistemi artik béyle bir ayrim yapmamak-
tadir; bununla birlikte, pragmatik konusacak olursak, bu
klinik belirtilerin dogrudan giivenilirligi ve toplumsal
anlamlar1 vardir (6rnegin, siirticii yeterliginde oldugu
gibi). Su anki 6gretide siniflandirmalara daha az giiven-
me egilimi ve mevcut nobetin daha iyi tasvir edilmesine
yonelik bir geriye dontis vardir.

Bu konunun uzmani olmayanlar hala ‘hastanin n6-
betinin baslangicindaki 6znel deneyimimanasina gelen
aura terminolojisini kullanmaktadirlar. Aura fokal bir
nobettir ve tutulan beyin bolgesine bagh olarak, tasviri
yanik kokusundan (olfaktor korteks) korku hissine (lim-
bik korteks) veya bir ekstremitede karincalanmaya (pri-
mer duysal korteks) kadar genis bir yelpazede degisiklik
gosterebilir.

P Temporal Lob N6betler

Video ve EEG monitorizasyon verileri fokal nébetlerin
gogunun temporal lobdan kaynaklandigini gostermek-
tedir. Bu nobetler siklikla epigastrik yiikselme hissinden
(korteksin otonomik sinir sistemine projeksiyonlarryla
birlikte tutulumu) stereotipik korku hissine (amigda-
lanin tutulumu) kadar degisen bir aurayla baglar. Boyle
nobetler siklikla klinik olarak orta siddette ya da sessiz-



Amerika Birlesik Devletleri'nde 5 milyon tizerinde ki-
siyi etkileyen, en 6nemli demans hastaliklar: arasindaki
Alzheimer hastaligy; ikinci en sik goriilen demans olan
vaskiiler iligkili demans, Parkinson hastaligi demans: ve
Lewy cisimcikli demans da dahil olmak {izere parkin-
sonyen iligkili demans spektrumu; kortikobazal dejene-
rasyon ve progresif supraniikleer paralizi (PSP) de dahil
olmak tizere frontotemporal demans ve onunla iligkili
“taupati” ler ve normal basingli hidrosefali bulunur.
Alzheimer Hastalignin 6nciisii olabilen hafif biligsel
bozukluk ve gegici global amnezi de bu konuda s6z edil-
mesi gereken diger iki hastaliktir.

Demans hastaliklar1 geleneksel olarak kortikal ve
subkortikal olarak ayrildig1 zaman en tipik kortikal de-
mans Alzheimer hastaligi, en tipik subkortikal demans
ise progresif supraniikleer paralizi olarak sayilabilir. Ger-
gekte, kortikal ve subkortikal demans 6zellikleri sik¢a bir

aradadir; fakat kortikal veya subkortikal 6zelliklerden
biri digerine gore baskin bulunabilir. (Tablo 9-1).

ALZHEIMER HASTALIGI

Karen L. Bell, MD, Jennifer
L. Williamson, MS, & Sarah C. Janicki,
MD, MPH

TANI ESASLARI

» Hafiza kaybinda sinsi baslangic ve progresif artma
P Afazi, apraksi, agnozi ya da yurutucu islevleri ice-
ren bir ya da daha cok bilissel alanda bozulma

> Genel Bilgiler

Alzheimer hastaligi (AH) demansin en sik formudur.
Altmig yas tizeri insanlarda %5 olan AH prevalansi, 85
yas tstil insanlarda yaklasik %50°y1 bulmaktadir. AH’nin

Demans ve Hafiza Kaybi

Karen Marder, MD, MPH (editor)

Ceviri: Dr. Esra Hanedar

patolojik tani koydurucular1 nérofibriler yumaklar ve
noritik (amiloid) plaklardir. Hastaligin sebebi bilinme-
mekle beraber amiloid prekiirsér protein (APP) adli
bir néronal membran proteininin anormal bir bigimde
kesilmesini ve 3-amiloid adli pargacigin plaklar halinde
anormal bir bigimde birikimini kapsamaktadir.

) Patogenez

A. Genetik Etkiler

AH genetik olarak heterojen bir bozukluktur. Klinik ola-
rak genetik test yapmaya uygun olan dort farkli AH geni
tanimlanmustir (Tablo 9-2), diger kromozom bélgeleri
ve genler hala aragtirilmaktadir. Bu otozomal dominant
mutasyona sebep olan 4 genden 3 i erken baglangigh
AH (EBAH)’ye tipik olarak 60 yas oncesi baslangig ile ta-
nimlanir. PSEN1, PSEN2 ve APP genlerinde goriilen bu
mutasyonlar tim AH vakalarinin %5’inden daha azin-
da bulunur. EBAH olan biitiin ailelerde PSEN1, PSEN2
ve APP mutasyonlar1 gériilmez; bu yiizden de EBAH
ile iligkili bagka genler de mevcut olabilecegi distince-
si vardir. Ailesinde EBAH olan ve bu mutasyonlardan
birisi mevcut olan semptomatik bir akrabasi bulunan
asemptopmatik bireylere yapilan tahmin amagch testler
bu hususta oldukea aydinlaticidir. PSEN1 ve APP mus-
tasyonlar1 komplet penetransla beraberdir, bu sebeple
bu mutasyonlara sahip bireylerde ortalama bir yasam
stiresine sahip olurlarsa AH gelisecektir. Ancak; PSEN2
genindeki mutasyonlar %95 oraninda penetrans goste-
rirler, yani PSEN2 mutasyonuna sahip herkeste AH ge-
lisecektir denilemez. Ayrica PSEN2 mutasyonlar1 diinya
gapinda sadece birkag ailede goralmistiir. Birgok hasta-
da AH’nin sebebinin karmagik oldugu; yatkinliga neden
olan genlerin birbirleri ve gevre ile etkilesimlerinin sonu-
cunda gelistigi diisiiniilmektedir. Dérdiincii gen APOE,
AH igin bilinen bir yatkinlik yaratic1 gendir, AH olugma-
s1igin tek bagina gerekli ya da yeterli olmayisiyla diger 3



DEMANS VE HAFIZA KAYBI

Tablo 9-1. Kortikal ve Subkortikal Demanslarin Ozellikleri

Kognisyon

Dikkat ve Bozuk Saglam
konsantrasyon

Zihinsel islem hizi  Yavas Normal

Dil becerileri Relatif olarak koru- Bozuk

nur, adlandirma
dahil
Zaman ve yer Sikhkla korunur Sikhkla Bozuk
oryantasyonu

Hafiza (kisa streli ~ Geri getirme bozuk Depolama

geri getirme) bozuk
Hareket hizi Yavas Normal
Yurime Yavas Normal
Denge hissi Dengesiz Normal
Postur Egik Normal

*Primer subkortikal demanslar arasinda progresif suprantkleer
paralizi, Parkinson hastaligi ile iliskili demans, Huntington
hastaligi ve normal basincli hidrosefali bulunmaktadir.

°Primer subkortikal demanslar arasinda Alzheimer hastaligi ve
frontotemporal demans bulunmaktadir.

genden farklidir. APOE’nin E2, E3, E4 olmak tizere lig
farkli izoformu vardir. E4 varyanti normale gore yiiksek
AH riskiyle birliktedir. APOE E4, ile iligkili risk figiirleri
caligmalar arasinda farklilik gostermektedir, E4 hetero-
zigot bireylerde 2 - 3 kat ve E4 homozigot bireylerde 2
- 10 kat artmus risk olabilecegi diisiiniilmekte ve bu he-
niiz bireylerde risk hesaplamak agisindan klinik faydasi
olmamaktadir. AH’na dair aile hikayesi de APOE geno-
tipi varhig1 kadar etkin bir risk faktori olabilir. Birinci
derece akrabalarinda sporadik ya da ailesel AH vakas:
olan bireylerde genel popiilasyona gore 2-4 kat artmig
risk vardir.

Erken baslangigh otozomal dominant AH i¢in tani-
sal veya ongorii amagh genetik testler vardir ve genetik
danigmanlik kuvvetle onerilmektedir. Geg baslangich

demans gelistiren bireyler icin APOE genotipleme-
si tani testlerinin bir parcas: olabilir, ancak tek basina
APOE genotiplemesi yetersizdir; ¢tinkii tan1 igin gerekli
duyarhilik ve ozgiilliige sahip degildir. Hala, Alzheimer
hastaliginda gerek nedensel gerekse de yatkinlik genleri
i¢in 6ngorisel testler oldukga sinirl olsa da, aile tyeleri
AH’nin genetik etkileri, aile agac1 yontemi ile risk deger-
lendirmesi ve devam eden arastirmalara yonelik bilgileri
igeren bir genetik danigsmanliktan yararlanabilirler.

B. Risk Faktorleri

AH igin pek ¢ok gevresel, sistemik ve davranigsal risk
faktorii incelenmistir (Tablo 9-3). Giderek artan sayida
caligmada vaskiiler hastalik, vaskiiler risk faktorleri ve
AH riski arasinda bir iligki olduguna dikkat ¢ekmektedir.
Menopoz sonrasi 6strojen kullanimi bir¢ok gozlem aras-
tirmasinda %50 risk azalmast ile iliskilendirilmigse de
AH tanisi alan kadinlarda hormon tedavisi klinik ¢alig-
malari yarar saglamamigtir. Kadin Saghg: Kisisel Girisim
Hafiza Caligmasi yakin zamanda Gstrojen ve progesteron
kombinasyonu veya sadece Gstrojen, muhtemel olarak
vaskiiler bir mekanizmayla 65 tstii kadinlarda demans
riskini hemen hemen iki katina ¢ikarmaktadir.

» Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

AH entelektiiel fonksiyonlarda kademeli, ilerleyici bo-
zulma ile beraber hafiza, muhakeme, problem ¢6zme be-
cerisi, dil ve alg1 kaybu ile karakterizedir. Belirtiler biligsel
ve davrangsal olarak ikiye ayrilabilir:

Tipik Biligsel Semptomlar:

o Hafiza: Egyalarin yerini degistirmek, randevulari ka-
¢irmak.

» Diisiince bozuklugu: para saklamak, saplant1 gelis-
tirmek

«  Bozulmus soyut diigiinme

o Dil bozuklugu: kelime bulma giigliigii ya da anomi

e Zaman ve mekan oryantasyonu kayb1

o Basit ve alistlmus igleri yapmada giiliik

o Dikkat azalmasi

Tablo 9-2. Alzheimer Hastaligi ile iliskili Klinik Test icin Uygin Genler

Presenilin 1 (PSENT)

Presenilin 2 (PSENZ2)

Amiloid prekursor protein (APP)
Apolipoprotein E {e}4 (APOE {e}4)

Erken baslangi¢li otozomal dominan
Erken baslangi¢li otozomal dominan
Erken baslangi¢l otozomal dominan
Geg baslangigli ailevi ve sporadik

Mutasyon varsa %100
Mutasyon varsa %95
Mutasyon varsa %100
{e}4’'tn her kopyas! icin risk
~3'Un Ussi olarak artar




Inmelerin %20’si spontan kranyal hemoraji kaynaklidir.
Ancak diger inme tipleriyle karsilagtirdiginda bu oran-
dan bagimsiz olarak mortalite ve morbidite yiizdelerinin
biiyitkk bir kismindan sorumludur. ki gesit hemorajik
inme vardir. Beyin parenkiminin kanamasiyla gézlenen
intraparenkimal inme (IPH) ve de beyni gevreleyen su-
baraknoidal alandaki serebrospinal siv1 igindeki damar-
larin riptiiriiyle gozlenen subaraknoidal hemorajidir
(SAH). IPH ve SAH klinik ve radyolojik bulgulari, etyo-
lojileri ve uygulanan tedavi yontemleri ile kolayca birbi-
rinden ayrilir.

iNTRAPARENKIMAL HEMORAJi

TANI ESASLARI

» Saniyeler dakikalar icinde kétulesen bas agrisi, bulan-
t1, kusma ve komanin sikca gérulduga ani fokal yeti
kaybi

» Etyolojide hipertansiyon, vaskuler malformasyonlar,
vaskulopatiler, koagulopati ve digerleri

» Akut iPH icin Bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik
rezonans goruntilemenin (MRG) duyarliliklar yuk-
sektir

» intraparenkimal hemorajinin tedavisi ve 6nlenmesi
etyolojisine gére dizenlenir. Yeti kaybini iyilestirdigi
bilinen intraparenkimal hemoraji icin bir tedavi yok-
tur

b Genel Bilgiler
A. insidans

IPH tiim inmelerin tiim inmelerin %10-15ini olustu-
rur. Diinya gapinda 10-20/100. 000 oraninda goriiliir ve
bu oran yas ile artar. Erkeklerde,siyahlar irkta ve Asya
kokenli insanlarda daha siktir. Siyah irkta insidansin
yiiksek bulunmasi bu populasyonda goriilen yiiksek
hipertansiyon insidansiyla ve de birincil 6nleyici saglk
hizmetlerine ulagimdaki yetersizlikle uyumludur. Birle-

Beyin-Damar Hastaliklar:
Hemorajik Inme

Richard A. Bernstein, MD, PhD

Ceviri: Dr. Zeynep Karaoglu, Dr. Merve Aktan

sik devletlerde yaklagik 45. 000 insan her yil IPH gegi-
rir, bunlarin %38-50 kadar: 6liir. Yasayan hastalarin pek
gogu major norolojik yeti kayiplariyla hayatlarina devam
eder. Oniimiizdeki 50 yilda niifusun irksal dinamikleri-
nin degismesine ve yaslanan niifusa baglh olarak insidan-
sin iki katina ¢ikmasi beklenmektedir.

B. Risk Faktorleri

Intraparenkimal hemorajinin en sik rastlanan degistirile-
bilir risk faktérii hipertansiyondur. Ozellikle 55 yasindan
kiigiik hipertansiyon hastalari, sigara kullanan bireyler,
diizenli antihipertansif tedavi altinda olmayan birey-
ler intraparenkimal hemoraji igin risk altindandir. IPH
hastalarinin gogu hastaneye getirildiginde hipertansiftir,
bazi vakalarda intraparenkimal hemorajiye bagh olarak
hipertansiyon gelisebilir. Sol ventrikiil hipertrofisi ve
bobrek yetmezligi gozlenmesi uzun siireli hipertansiyo-
nun delilidir. Antihipertansif tedavi ile intraparenkimal
hemoraji riski %50 oraninda diiser.

Diger degistirilebilir risk faktorleri arasinda sigara ve
asir1 alkol kullanimu vardir. Kronik alkolizim siroz, trom-
bositopeni veya her ikisine birden yol agarak IPH riskini
yiikseltebilir. Serum kolesterol diizeyi diisiik olan ve 6zel-
likler ciddi hipertansiyonu olan hastalarda IPH goriilme
riskinde artig gosterilmistir. Yitksek doz statin tedavisi
alan ve inme hikayesi bulunan hastalarda da artmig IPH
riski bulunabilir.

Hastalarin %10 IPH igin ailesel yatkinlik yaratan
genetik risk faktorlerine rastlanmustir. Lober hemorajiye
yol agan 6nemli risk faktérlerinden olan APOE genini
€2 ve ¢4 alelleri kortikal damarlarda amiloid birikimine
bagli olarak vaskiilopati riskini arttirir. Lobar hemorajisi
olan hastalarda bu allelerin varhigi kanamanin tekrarla-
ma riskini {i¢ katina ¢ikarir. Ancak giiniimiizde [PH’I1
hastalarin genetik risk faktorleri agisindan rutin olarak
taranma endikasyonu yoktur.

) Patogenez

IPH beyinin herhangi bir bolgesinde ortaya ikabilir. Int-
raparenkimal hemorajilerin en sik gozlendigi lokalizas-



BEYIN-DAMAR HASTALIKLARI: HEMORAJIK INME

A Sekil 11-1. intraparenkimal hemorajinin cogunlukla
ortaya ciktigi yerler. A: Cogunlukla serebral amiloid anji-
opatiye bagli olarak lober hemoraji. B: Bazal gangliya ve
internal kapsil hemorajisi. C: Talamik hemoraji. D: Pontin
hemoraji E: Serebellar hemoraji B-E cogunlukla hipertan-
siyona bagl olarak olusur. Timér arteriovenéz malfor-
masyon ve diger etyolojilere bagli hemorajiler herhangi
bir bolgede gorulebilir (Quereshi Al, et al izniyle yeniden
yazildi. Spontaneous intracerebral hemorrhage. N Engl J Med
2001;344:1450-1460).

yonlar $ekil 11-1'de belirtilmistir. Hematom ak madde
icinde trakt arasindan ve sonucunda etkilenmemis canli
beyin dokusu adaciklar1 olugturarak yayilir. Hipertansi-
yona bagl kanama kiigiik penetran arterlerde skar doku-
su olugmasina ve medyal dejenerasyonuna bagli olarak
bifurkasyon bolgesinden kaynaklanir. Lober hemoraji
leptomeningeal veya kortikal kan damarlarinin amiloid
birikimine bagli olarak hassas hale gelmesine bagli ola-
rak gelisir. Bu olaya serebral amiloid anjiopati denir. He-
morajiye olusturan kanamaya yol agan beyin lezyonlar1
etyolojiye spesifiktir.

Kanama ¢ogunlukla kisa bir siire sonra sona erer, sa-
yilar1 ufak bir azinlikta kalan bazi hastalarda ise kanama
biiyiimeye devam eder. Bu genigleme kanama sonrasinda
ilk saati de igeren siire zarfinda gozlenir. Kanamanin 24
saatten uzun siire devam etmesi normal degildir. Tan
konulmamig bir kaogiilopatiye bagli olarak gelisebilir.
Ciddi hipertansiyon hematomun genislemesine katkida
bulunabilir. Kanamanin erken donemde genislemesi gi-
disatin kotiileseceginin habercisidir.

Oncelikle hematomdan salginan ozmotik aktif se-
rum proteinler ile hematomdan kaynaklanan pihtinin
etrafinda serebral 6dem sekillenir. Ayrica trombin no-

rotoksin etkisi olugturarak 6deme katki saglar. Odem 48
saat i¢inde doruk noktasina ulagir ve ¢ogunlukla 5 giin
iginde ¢oziliir, ancak daha uzun siire kalicillik gostere-
bilir. Odem nérolojik bozulmaya yol agabilir. Bunu do-
kularin yerinden oynamasina yol agarak kafa i¢i basinci
arttirarak ve transtentorial herniasyona yol agarak sagla-
yabilir. Hematom yok edilip 6dem ¢oziildiigiinde yarik
seklindeki hematom boslugu hemosiderin kalintilar ige-
ren atrofik beyin parenkimi gozlenebilir.

Hematom ile ¢evrelenen beyin dokusu vaskiiler ya-
pilarin basiya ugramasina bagh olarak iskemiye ugrama-
s1 tartismalidir. Yapilan c¢alismalarda gosterildigi {izere
hematom ile aniden ¢evrelenen bolgede beyin aktivitesi-
ni islevsel olarak baskilamasina (diaschisis) serebral kan
akimi ve metabolizmanin iskemiden daha fazla hizmet
ettigi gozlenmistir. [PH gegirildikten sonra akut donem-
de tansiyonu diisiiriici tedavinin iskemiyi arttirmadigi
ve sekonder beyin hasarina yol agmadigi gézlenmistir.
Yapilan gozlemlere gore intraparenkimal hemorajide kan
basincini akut dénemde diisiirmenin uygun oldugu tes-
pit edilmistir.

A. Derin Hemorajiler

Hipertansiyon bazal ganglia,internal kapsiil, pons, tala-
mus ve derin serebellar ¢ekirdekleride besleyen beyinin
kiigiik penetran arterlerine zarar verir (Bkz. Sekil 11-1).
Hipertansiyon serebral amiloid anjiopatiye bagli olarak
gelisen lobar hemorajiye de katkida bulunabilir (ileride
tartigilacaktir), Hipertansiyona bagl beyin kanamas: ge-
giren hastalarda kanamanin yillik tekrarlama riski %2dir.

B. Lobar Hemorajiler

Derin hemorajilerin aksine korteksin hemen altindaki
ak maddeden kaynaklanan hemorajiler (lober hemoraji)
siklikla serebral amiloid anjiopatiye (SAA) baghdir. SAA
siklikla yash hipertansiyonu olmayan hastalarda ortaya
¢ikar. Leptomeningeal ve kortikal arterlerin duvarin-
da amiloid birikimi ile ortaya ¢ikar. Amiloid anjiyopati
kanamalar: biiyiik siklikla parietal ve oksipital loblarda
gozlenir. Nedeni bilinmemekle birlikte serebral amiloid
anjiopatiler ayn1 anda beyinin birgok birbirinden uzak
bolgesinde birden ¢ok kanamaya yol agabilir. Patalojik
olarak kesin tani polarize 151k mikroskobu altinda korti-
kal damarlarin elma yesili “birefringence” gozlenmesiy-
le konur. Yasl, siklikla demansi olan ve hipertansiyonu
olmayan hastalarda bir veya birden ¢ok lobar hemoraji
ile birlikte Apoe2 ve Apoe4 allelleri varsa tani konabilir.
Gradiyent-eko yontemi ile yapila MRG ile korteks ve
hemen altindaki beyaz madde de ¢oklu hemosiderin bi-
rikimleri goriilebilir. Bu gériintii subklinik mikrohemo-
rajilerin olustugunu gosterebilir bu mikrohemorijilerin
sayist kanamanin tekrarlama riskini tahmin etmek igin
yardimei olur. Bu oran yillik %15 kadar yiiksek olabi-
lir. SAAnin sik goriilen bir beyin vaskiilopatisi olmakla
birlikte hastalarin MR goriintiilemelerinde siklikla agir
kronik iskemik ak madde degisiklikleri ve derin mikro-



Santral Sinir Sistemi
Neoplazileri

Christopher E. Mandigo, MD & Jeffrey N. Bruce, MD

Ceviri: Dr. Neslihan Turan

Sinir sistemi tiimorleri her yas grubundaki santral ve pe-
riferik sinir sisteminin biitiin elemanlarini etkileyen he-
terojen ve cesitli neoplastik lezyonlar: igerir. Yetiskin ve
¢ocukluk ¢ag1 merkezi sinir sistem (MSS) tiimorlerinin
gogunun sebebi bilinmemektedir. Norofibromatozisl ve
2, Li-Fraumeni sendromu, Gardner Sendromu, Turcot
Sendromu ve von-Hippel-Lindau hastaligi gibi birkag
genetik sendrom beyin timoért gelisiminde belirgin bir
rol oynar. Bu bozukluklardan bagimsiz olarak ailede kéti
huylu beyin tiiméri hikayesi de 6nemli bir risk faktorii-
diir. Cogu MSS tiimérlerinin sporadik oldugu diisiiniil-
mekle beraber tiim vakalarin sadece %5’inde ailesel ve
genetik iligkiler rol oynamaktadir. Bununla birlikte, cogu
sporadik tiimor p53 gibi timor siipresor gen inaktivas-
yonu ve PDGF (platelet-derived growth factor) gibi bir
onkogen aktivasyonuna sebep olacak kombine somatik
mutasyonlar sonucunda olusur. Cevresel faktorlerin —fi-
ziksel, kimyasal ya da enfeksiyoz- bu gibi mutasyonlara
sebep ya da bir risk faktorii olup olmadigi ise heniiz net-
lik kazanmamustir.

BEYiN TUMORLERI

TANI ESASLARI

P Primer ya da metastatik

» Tipik bulgular: bas agrisi, nébetler, fokal nérolojik bo-
zukluklar ve subakut bir seyir izleyen spesifik olmayan
bilissel ve kisilik bozukluklaridir.

P Gorlntuleme yontemleri tani ve tedavi stratejilerini
belirlemek icin esastir.

P Cerrahi biyopsi hemen her zaman kesin tani icin ge-
reklidir

PRIMER BEYiN TUMORLERI
> Genel Bilgiler

Primer beyin tiimoérleri beyin dokusu ve beyni saran zar-
lardan koken alan neoplastik ve neoplastik olmayan lez-
yonlardir. Amerika Birlesik Devletlerinde yetiskinlerde
yilda yaklagik 25.000 primer beyin tiimorii gézlenmekle
birlikte siklig1 her 100.000 kiside 8 civarindadir. Son 20
yilda sikhiginda bilgisayarli tomogrofi (BT) ve Manyetik
Rezonans Goriintilleme (MRG) yontemlerinin yaygin-
lasmas: ve yagh niifusun artmasi sebebiyle yiikselme go-
rilmektedir.

Her yil 20 yagindan kiigiik yaklagik 2200 kisiye be-
yin timori tanis1 konmaktadir. Malign beyin tiimorleri
cocuklarda kanser oliimlerine en sik sebep olan ve de
yayginlik olarak losemiden sonra ikinci sirada olan pe-
diatrik kanserlerdir. Cocukluk ¢ag1 beyin timorlerinin
%52’sini astrositomlar, %21’ini primitif noroektodermal
timorler (medulloblastoma gibi), %9’sini epandimom-
lar, %15 ‘sini diger gliomlar ve %3’tinii diger tip timorler
olusturur. Bu tiimorler glial ve glial olmayan olarak 2 ana
gruba ayrilirlar. Primer beyin tiimorleri hiicre kokenleri
agisindan alt gruplara ayrilirlar (Tablo 12-2). Lezyonla-
rin tan1 ve tedavisi alian biyopsi ve patolojik incelemeye
baglidir. Yine de bu lezyonlarin 6n tanisi gogu zaman kli-
nik hikaye, fizik muayene ve radyolojik inceleme ile dog-
ru olarak konur. Tamoriin yerlesim yeri tanida 6nemli
rol oynar g¢iinkii ¢ogu zaman belli tiimor tipleri santral
sinir sisteminin belli yerlerinde yerlesme egilimindedir
(Tablo 12-3).

» Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

Beyin tiimorii olan hastalar gogunlukla bag agrisi, nobet-
ler, fokal norolojik bozukluklar, spesifik olmayan biligsel



Tablo 12-1. Genetik Bozukluklar ve iliskili Timér Tipleri

BOLUM 12

Mutasyon

Timor

Kalitim Paterni

Gardner Sendromu
Li-Fraumeni Sendromu

Multipl Endokrin Neoplazi

(MEN) tip 1 ve 2

Noérofibromatozis (NF)
tip1 ve 2

Turcot Sendromu

Von Hippel-Lindau
Sendromu

APC
P53 Mutasyonu

Kromozom 11

Kromozom 17 (NF1),

Kromozom 22 (NF2)

Kromozom 5

Kromozom 3

Kolon polipleri, astrositomlar

Solid sistemik kanserler,
astrositomlar

Hipofiz adenomlari

Otozomal Resesif

Nérofibromlar, akustik schwanom- Otozomal Dominant
lar, menenjiomlar,deri lezyonlari

Kolon polipleri, astrositomlar

infratentoryal ve omurilik

Otozomal resesif ve
dominant

Otozomal Dominant

yerlesimli hemanjioblastomlar

Tablo 12-2. Primer Beyin Tumérleri Major Siniflamasi

Tablo 12-3. Yerlesimine Gore En Sik Rastlanan Beyin

Hiicresel Kéken

Timor

Glial Tumor
Astrositom

Ependimal timor

Koroid pleksus
tumorleri

Glial Olmayan
Tamor

Noral progenitor
hicre kokenli

Meningeal veya
mezenkimal timor

Hipofiz adenomu

Diger doku tipleri

Benign astrositom
Pilositik astrositom
Anaplastik astrositom

Glioblastoma multiforme

Oligodendrogliom

Seltler epandimom
Anaplastik epandimom

Miksopapiller epandimom

Koroid Pleksus papillomu
Koroid Pleksus karsinomu

Noroblastom
Primitif N6éroektodermal
Tumor (PNET)

Pineositom, pineoblastom

Ganglionérom

Menengiom
Hemanjiyoblastom
Hemanjiyoperistom
Mikroadenom
Makroadenom
Kranyofarengiom

Hamartom, teratom
Germ hucreli tumor

Epidermoid, dermoid kist

Kordoma

3. Ventrikulun kolloid kisti

MSS lenfomasi
Hemanjiyoblastom,
Hemanjiyoperistom
Vaskuler malformasyon
Kavern6z malformasyon

Tumorleri
Yerlesim Tamor
Serebral (Supraten- Astrositom
toryal) Menengiom

Serebellar ya da
beyin sapi
(infratentoryal)

Pineal

Lateral ventrikuller

Uctincti ventrikal

Dordunca ventrikal

Serebellopontin kose

Sellar bolge

Oligodendrogliom
Metastatik lezyon
Lenfoma

Schwannom

Menengiom

Primitif N6roektodermal
Tumor(PNET)

Pineal htcreli timor
(pineositom,pineoblastom)

Germ hcreli timor
(germinom,teratom)

Astrositom

Meningiom

Pineal kist

Astrositom

Ependimom

Santral nérositom

Astrositom
Kolloid kist
Santral nérositom
Beyin sapi gliomu
PNET

Ependimom
Hemangioblastom

Akustik schwannom

Meningiom

Epidermoid tumor

Mikroadenom, makroadenom

Meningiom

Kranyofaringiom

Gliom (pilositik optic sinir
gliomu)

Anevrizma




Paraneoplastik Norolojik
Sendromlar
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TANI ESASLARI

» Akut ya da subakut baslangi¢ (gtinler veya haftalar
icinde)
P Yaklasik %60't kanserden 6nce ortaya ¢ikar

P Belli sendromlar, spesifik belirtecler varliginda gizli
bir timaérun tipini ve lokalizasyonunu haber verebilir.

P Genel Bilgiler

Immiin aracili paraneoplastik nérolojik sendromlar
(PNS) kanserli hastalarda goriilen nadir bir grup hasta-
lig1 kapsar. Kanserin ya da metastazin direkt etkisi ola-
rak degil, uzaktan etkiyle noral yapilara zarar verirler.
Genelde noérolojik semptomlarla bagvuran hastalar ne
kanser olusum siirecindedir ne de dnceden tani almig-
lardir. Kanser tanimlanmis olsa da gogu zaman sessizdir
ve lenf nodu tutulumu nadir bir sey olmamasina ragmen
metastatik degildir. PNSler sinir sisteminin herhangi bir
béliimiinii tutup herhangi bir nérolojik bozuklugu taklit
edebilir, sonug olarak da kalic1 hasar olugunca yani geg
donemde tani alirlar.

Patognomonik bulgularin yoklugu PNS’lerin tani-
smin zor olmasina sebep olur ve bu ytizden bildirilen
%0.9-6’lik insidans aslinda ger¢eginden azdir. Bazi hasta-
lar tanimlanmus antikorlar1 olmadan da koken olarak pa-
raneoplastik olan nérolojik semptomlar gelistirirler. Or-
negin, Lambert-Eaton myasthetik sendrom (LEMS), kii-
¢iik hiicreli akciger kanserli (KHAK) hastalarin %3’tinde
gorilir ama KHAK’l1 hastalarin neredeyse %50’si para-
neoplastik olabilecek kas gligstizlugi gelistirirler.

) Patogenez

PNS’lerin anormal otoimmiinite sebepli olustugu diigii-
niilse de detaylar halen bilinmemektedir. Hipoteze gore,
primer tiimor sadece sinir sisteminde ya da anti Ma-

iligkili sendromlardaki gibi (Tablo 13-1) testiste ekspre-
se olan bir onkonoral antijen salar ve boylece norolojik
semptomlara sebep olacak otoimmiin bir yanit tetiklenir.
Bu hipotez, serumda ve beyin omurilik sivisinda (BOS)
otoantikorlar ve sinir sistemi ve iligkili kansere karst
yanit veren T hiicrelerin varlig: ile desteklenir. T hiicre
komponentli primer B hiicre aracili olan LEMS ve myast-
henia gravis (MG) digindaki birgok PNSde sinir sistemi-
ne zarar veren otoimmiin yanitin tam mekanizmasi bi-
linmemektedir.

PNSli hastalardaki tiimoérlerin yogun enflamatuar
hiicre ile infiltre olmus olmalar1 immiin iligkili teoriyi
destekler. Sinir sisteminde, lenfositik infiltrasyonun (T
ve B hiicreler) olusturdugu perivaskiiler kilif vardir; T
hiicreler ayrica parankimde de goriiliirler. Ancak pato-
lojik bulgular paraneoplastik opsoklonus-miyoklonus
(POM) olan hastalardaki gibi tamamen normal bir be-
yinden, ciddi paraneoplastik serebellar dejenerasyondaki
(PSD) gibi enflamasyonsuz isaretli néronal hiicre (pur-
kinje hiicresi) kaybina kadar degisen bir aralikta olabi-
lir. Klinikopatolojik perspektiften bakarsak, POM gibi
tedaviyle iyilesebilen sendromlar, PSD gibi tedaviye yanit
vermeyenlerden ayirt edilebilirler. Bu ytizden erken ve
dogru tan1 koymanin iki yonden 6nemi vardir. Birincisi,
paraneoplastik sendrom ne kadar erken tedavi edilirse
hiicresel hasar o kadar énlenir. Ikincisi, sendrom ne ka-
dar erken tanimlanirsa, altta yatan malignansinin lokali-
zasyonu ve tedavisi o derece miimkiin olur.

» Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

Cogu PNS akut ya da subakut baslar. Sinir sisteminin
herhangi bir kismin: etkileyebilir ve bu yiizden de gesit-
li norolojik semptomlar verebilirler. Hastalarin yaklagik
%601 kanser olmadan nérolojik semptomlar geligmek-
tedir. Kanser teshisi konmus olsa bile n6rolojik bulgular
kanser bulgularini golgede birakabilir. Birgok durumda
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Tablo 13-1. Paraneoplastik Sendromlarla iliskili Antikorlar ve sik Gértilen Kanserler

Antikor Sendrom ilgili Kanser

Anti-HU(ANNA1) PEM(kortikal,limbik ve beyinsapi ensefaliti, KHAK, diger
PSD,myelit, duysal néronopati,
otonom bozukluk

Anti-Yo (PCA-1) PSD Jinekolojik, meme
Anti-Ri (ANNA2) PSD,beyinsapi ensefalti,opsoklonus-myoklonus Meme,jinekolojik, KHAK
Anti-Tr PSD Hodgin lenfoma
Anti-CRMP5(CV2) PEM,PSD,kore,periferal néropati,tveit KHAK, timoma, diger
Anti-Ma proteinleri® Limbik, hipotalamik ve beyin sapi ensefaliti Testisin germ hucrelt tamorleri, diger
(ANNA3) (nadiren PSD) solid tumorler
Anti-amfifizin Stiff-person sendromu, PEM Meme
Anti-rekoverin® Kanserle iliskili retinopati KHAK
Anti-retina bipolar Melanomla iliskili retinopati Melanom
hucreleri
Anti-NMDA reseptoéri Ensefalit Over teratomu
Zic-4 antikoru PSD KHAK
Anti-mGlur1 PSD Hogdin lenfoma
SOX1(anti-glial nukleer  LEMS,PSD KHAK
antikor)
Anti-gefrin Stiff-person sendromu Mediastinal timaor
Anti-spektrin PMA Meme
Anti-VGCC(P/Q tip) LEMS, PSD KHAK
Anti-AChR Myasthenia gravis Timoma
Anti-VGKC Periferik sinir hipereksitabilitesi (néromyotoni), Timoma, diger
limbik ensefalit, Morvan sendromu
nAChR Otonom néropati KHAK, diger
Anti-GAD PEM, PSD Timoma, solid tumorler
Anti-GABA B reseptor Limbik ensefalit KHAK
Anti-AMPA reseptor Limbik ensefalit KHAK,meme
Aquaporin-4 (NMO) NMO Meme, diger
otoantikoru
Anti-GM1 ALS, PMA Lenfoma
Anti-MAG ALS Waldenstrom makroglobulinemisi

AChR=asetilkolin reseptort; ALS= amyotrofik lateral skleroz; AMPA= alfa-amino-3-hidroksi-5-metil-4-izokzalepropionik - asit;
ANNA=antinéronal ntkleer antikor; CRMP5= kollapsin cevap mediator protein 5; GABA B=gamma amino butirik asit tip B; mGIluR1=
metabolic glutamate reseptor; nAChR=ndéronal asetilkolin reseptort; NMDA= N-metil D-aspartat; NMO=noromelitis optika; PCA=
purkinje hticre antikoru; PSD=paraneoplastik serebellar dejenerasyon; PEM=paraneoplastik ensefalit; PMA= progresif kas atrofisi;
KHAK=kucutk hucreli akciger kanseri; VGCC=voltaj kapili kalsiyum kanali; VGKC=voltaj kapili potasyum kanali; Zic-4= serebellumun
“zinc finger” geni.

?Ma2'ye karsi antikor bulunan hastalar genellikle testis kanserli erkeklerdir. Diger Ma proteinlerine karsi antikor bulunan hastalar
genellikle cesitli solid timoru bulunan kadin ve erkeklerdir.

°Az sayida birkag olguda bildirilmis olan diger antikorlar arasinda tiknazimsi (tubby-like) proteine karsi ve fotoreseptére ¢zgii nikleer
reseptore karsi antikorlar yer alir).



Hareket Bozukluklar
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Hareket bozukluklar1 yetersiz veya asir1 hareketlere yol
acan durumlardir. Hareketlerde yavaslik veya duraksa-
malara yol agan norolojik bozukluklara hipokinetik bo-
zukluklar denir ve bu kategorideki hastaliklarin baginda
Parkinson hastalig1 ve parkinsonizmin diger sebepleri
gelir. Agir1 ve istem dis1 hareketlerle karakterize olan du-
rumlaraysa hiperkinetik bozukluklar denir ve anormal
hareketine gore bes ana grupta incelenir: distoni, kore,
tremor, miyoklonus ve tik.

Anormal hareketler aligilmadik goriiniimleri, komp-
leksiteleri, hemen goze garpmayabilmeleri veya ¢ok de-
gisken olabilmeleri gibi sebeplerle klinisyene tanima ve
kategorize etme zorluklar: yagatir. Hareket bozukluklari
uzmanlar1 bunu agmak i¢in bu anormal hareketleri izole
ederek veya bilesenlerine ayirarak ¢aliyma egiliminde-
dirler ama esas 6nemli tanisal ipucunu saglayan aslinda
bu hareketlerin paterni ve viicutta gosterdigi dagilimdur.
Ayrica pek ¢ok bozukluk da birden fazla kategoriye veya
anormal hareket fenomenolojisine uyacak, anormal ha-
reketlere sebep olabilmektedir. Tablo 15-1 hareket bo-
zukluklarinin ana kategorilerini agiklamaktadur.

Fenomenolojinin basit siniflandirmasina ¢ok net
bigimde uymayan daha bagka bir¢ok tipte anormal hare-
ketler mevcuttur. Sabit bir postiiriin olmamasi anlamina
gelen “atetoz” terimi ilk olarak postanoksik dogum ha-
sarina ithafen ortaya atilmistir ve ekstremite ile parmak-
larin titreyen, fibriller hareketiyle karakterize durumu
ifade eder. Oysa modern kullanimda bu terim, hem kore
hem de distoniyle benzerlikler tagiyan, yavas, devamli
kivrilma hareketlerini tanimlar. “Ballismus” ekstremi-
telerin asir1 siddetli, rastgele savrulma bigimli hareket-
lerini tanimlar ve korenin daha proksimal bir formunu
temsil eder. Unilateral ballismus manasina gelen “he-
miballismus” en ¢ok hareketin kontralateral tarafindaki
subtalamik niikleusun enfarkt: sonucu meydana gelir.
“Akatizi” ise Yunanca “oturamama” demektir ve tekrar-
layic1 kipirdanma, kivranma, volta atma ile birlikte i¢ hu-
zursuzlugunu ve hareketsiz kalamamayi tolere edememe
durumunu ifade eder.

Tamami olmasa da gogu hareket bozuklugu, bir
grup karsilikli baglantilar: olan subkortikal niikleusun,
bazal ganglianin bozulmus fonksiyonundan olusur.

Bazal ganglia; substansiya nigra, putamen, kaudat, glo-
bus pallidus ve subtalamik niikleustan olusur, bu yap1
korteks,beyinsapi ve serebellumla bol miktarda karsilikln
baglantilar1 vardir ve ekstrapiramidal motor kontrol sis-
temini meydana getirir.

Cok az hareket bozuklugunun spesifik bir tedavisi
vardir. Parkinsonizm ve distonilerin bazi istisnai meta-
bolik sebepleri disinda, ¢ogu hareket bozukluga ampirik
olarak miidahale edilir ki bu bozuklugun altinda yatan
patofizyolojik olguya direk miidahale etmeden sadece
istenmeyen belirtileri baskilayan veya azaltan ajanlar
kullanilarak yapilan, kisaca semptomatik, bir tedavidir.
Ama buna ragmen son birkag on yildaki terapétik, far-
makolojik ve cerrahi tedavilerde olan ilerlemelerin de sa-
yesinde hareket bozukluklari norolojide bir alt uzmanlik
alani haline gelebilmistir. ilerleyen kisimlarda her majér
hareket bozuklugu bulgusu, 6zellikle de klinik tani ve te-
davileri vurgulanarak tanitilacaktir.

PARKiNSQNiZM VE PARKINSON
HASTALIGI

TANI ESASLARI

|

» istirahat tremoru

» Bradikinezi

» Rijidite

P Posttiral reflekslerin kaybi
P Fleksiyon posturi

» Donma (Motor bloklar)

P Genel Bilgiler

Parkinsonizm terimi agagidaki bulgulardan bir veya bir-
kagini sergileyen hastalar i¢in kullanilir: istirahat tremo-
ru, bradikinezi, rijidite, postiiral reflekslerin kaybs, flek-
siyon postiirii, donma (motor bloklar). Parkinsonizmin
kesin tanis1 i¢in, en az biri istirahat tremoru veya bradi-
kinezi olmak tizere bu bulgulardan ikisi mevcut olmali-
dur. Parkinson hastaligi(PH), parkinsonizm vakalarinin
en yaygin formudur ve %80ini olusturur. PH prevalansi
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Tablo 15-1. Anormal Hareketlerin Genel Siniflandirmasi

Tanim ve iligkili

Hareketin Kategorisi  Klinik Ozellikler

Ayirici Tani

Hipokinetik  Parkinsonizm

istirahat tremoru,
Postural dengesizlik
Yurtrken donma,
Fleksiyon postiru

Hiperkinetik  Distoni

Kore

amagsiz hareketler

Tik

Miyoklonus

Tremor
osilasyonlar

Akinezi veya bradikinezi Rijidite

Kismi devam eden ve kivrilma
seklinde posturlere neden
olan torsiyonel hareketler

Akis paterni tahmin edilemeyen
rasgele, hizl, devamli olmayan

Stereotipik, otomatik, amacsiz
hareketler ve vokalizasyonlar

Ani, sok benzeri hareketler

Bir viicut kisminda tekrarlayan

Parkinson hastaligi

Yaygin Lewy cisimcikli hastalik

Atipik nérodejeneratif parkinsonyen sendrom-
lar Progresif suprantkleer palsi(PSP), multi
sistem atrofisi (MSA), kortikobazoganglio-
nik dejenerasyon (CBGD)

Hidrosefali

Vaskuler parkinsonizm

Noroleptik tarafindan induklenmis parkinso-
nizm

Wilson hastaligi

idyopatik ya da primer distoni

Dopa cevapl distoni

Anoksik-hipoksik hasar

Travma

Postensefalitik distoni

Tardif distoni

Huntington hastaligi
Noéroakantositoz

Postenfeksiyoz kore

ilag tarafindan indtiklenmis kore
Vaskuler kore

Otoimmuin kore

Korea gravidarum (gebelik koresi)

Tourette sendromu

Serebral palsi ya da gelisimsel gecikme
sendromlari

Otizm

Huntington hastahgi

Fizyolojik miyoklonus

Esansiyel miyoklonus

Metabolik ensefalopati

Postanoksik miyoklonus

Progresif miyoklonik epilepsi

Esansiyel tremor

Fizyolojik tremor

Parkinson tremoru

Serebellar tremor

100.000 kiside yaklasik 160 ve insidans: 100.000 kiside
her y1l yaklasik 20 vakadir. Prevalans da insidans da yasla
birlikte artar. 70 yasinda prevalans 100.000 kiside yakla-
sik 550, yaklagik insidanstysa 100.000 kiside 120 vakadur.
Bulgularin ortalama ortaya ¢ikis yas1 her iki cinsiyet i¢in
de 56dir. Ama yas aralig1 genistir ve erken baslangicl PH
(<40 yas) vakalar1 da pek o kadar seyrek degildir. Erkek-
lerde PH, ayni yastaki kadinlarin 2 kat1 kadar siktir. Ai-
lesinde PH 6ykiisii olan bireylerde PH ortaya ¢ikma riski
daha ytiksektir ve tanimlanmig PH genlerindeki mu-
tasyonlarin, kisilerin soyuna da bagh olarak, vakalarin
%5-40ndan sorumlu oldugu distiniilmektedir. Kalan

vakalarin gogunlugunda ise etyoloji daha karigiktir; gen-
gevre ve gen-gen karsilikli etkilesimi 6n planda rol oynar.

) Patogenez

Primer parkinsonizm yani PH'nin temel bulgular1 be-
yinsapinin lokus seroleus ve substansiya nigra pars kom-
paktasinda bulunan dopamin iireten néronlarin deje-
nerasyonundan kaynaklanir. Ama PH; koku duyusunda
bozulma, otonomik fonksiyon bozuklugu (konstipasyon,
kardiyak denervasyon gibi), uyku bozukluklar1 (REM
davranis bozuklugu gibi) ve duygudurum ile kognisyon-
da degisiklikler de igeren kompleks bir klinik bozukluk-



Ataksi ve Serebeller
Hastaliklar

Claire Henchcliffe, MD, DPhil

Ceviri: Dr. Zeynep Karaoglu

Ataksi (Yunancada “diizensiz” anlamina gelen), hem
ekstremitede, durus pozisyonunda ve yiiriiyiiste koor-
dinasyon ve denge bozukluklarini, hem de konusma ve
okiiler bozukluklar1 kapsar. Serebellum ve ilgili yollarin-
da norolojik islev bozukluklarina bagli bu semptomlar
ortaya ¢iktig1 zaman bu terim tercih edilir. Bununla bir-
likte ataksi, proprioseptif duyu yolaklarinin veya vesti-
biiler sistemden serebelluma giden duyu yolaklarinin
fonksiyon bozuklugunda da goriilebilir. Ataksi siklikla
bagimsiz hareketlerin kaybina, diiymeye yaralanmalara
ve bagka komplikasyonlara yol agarak 6nemli sorunlar
olusturabilir.

ATAKSILIi HASTAYA YAKLASIM

Yiiriime koordinasyon bozukluguyla ataksi tanindiktan
sonra, serebeller ataksinin proprioseptif anormallikler-
den duysal ataksiden veya vestibular labirent ataksisin-
den ayirt etmek gerekir. Proprioseptif atakside, hastanin
gozleri kapali iken koordinasyon bozuklugu olarak artar.
Nistagmus olmas: klinisyeni duysal ataksi tanisindan
uzaklastirir. Labirent ataksisi olan hastalarda da ytiriiyiis
ve denge bozuklugu bulunur ama bu hastalarin konus-
mast etkilenmez ve ekstremite hareketleri normaldir.
Miyelopati, bazal ganglia hastaliklar1 veya her iki hemis-
feri ayni anda tutan hastaliklarda da koordinasyon bo-
zuklugu ve ytirtime bozuklugu gozlenebilir.Ataksisi ol-
dugu distiniilen hastay degerlendirirken beceri kaybin,
parezi, kas tonusu, refleks anormallikleri veya mekansal
planlama problemlerini ayirici tanida incelemek gerekir.
Bu anormallikler serebeller hastalikla birlikte bulunabi-
lecegi igin klinik tablo kafa karistirici olabilir.

Ataksi, kazanilmig veya kalitsal nedenlerlerden kay-
naklanabilir. (Tablo 16-1) Aile dykiisiiniin dikkatli bir
sekilde sorgulanmalidir. Hastaligin seyri, baslangig yasi,
spastisite veya kognitif islev bozuklugu gibi ek bugular
veya sistemik bagka bir hastalikla birliktelik tan i¢in ka-
rar vermekte onemlidir.

» Klinik Bulgular ve Bunlarin
Serebeller Anatomiyle iligkisi

Serebellumun beyin sapi ile yakin yerlesimli olmas: ne-
deniyle beyin sap1 hastaliklarinda serebeller belirtilerin
ortaya ¢ikar. Bundan bagka, hacim kaplayan serebeller
lezyonlar beyin sapinda hizla bir basiya bulgusu olus-
turabilir. Serebellum fonksiyonel olarak karakteristik
Kklinik sendromlara karsilik gelen tig bélgeye ayrilir: an-
terior lob ve rostral vermis, flokiilonodiiler, posterior
loblar ve serebeller hemisferler (Tablo 16-2). Serebeller
hastaliklarin belirtileri Tablo16-3’de tariflenmistir.

) Serebeller Hastaliklarda Tedavi
Yaklasimlari

Ozellikle kronik ataksisi olan hastalarda, Kklinisyenler,
psikologlar, terapistler, hemsireler ve sosyal hizmet go-
revlileri birlikte galiymalidir. Sosyal servisler bu hasta-
larn fiziksel foksiyonlarini olasi en iyi seviyede tutmak,
uzun siireli sakathgin hastalar1 ve onlara bakanlar1 da
etkileyen sosyal ve psikolojik sorunlarinin ¢éziimii igin
ugrasirlar. Genetik testler 6zenli bir danisma ortaminda
yapilmalidir. Bazi hastalara hareket bozukluklar tizerine
uzmanlagmis merkezlerdeki ilag calismalarina katilmala-
r1 6nerilebilir. Bu konuda http://www.ataxia.org adresin-
den de ulagilabilecek olan Ulusal Ataksi Birligi (National
Ataxia Foundation) mitkemmel bir bilgi kaynagidir.

A. Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Tedavisi

Agirlik ekleme yontemi kullanilarak tremorun tedavisi
yapilabilir ve kol bacak ataksisine yardimci olunabilir.
Ancak fazla ytiklerle performansta diisme olabilir. Adap-
tif mekanizmalari igeren aletler, fizik tedavi; genel kon-
diisyon diastklugi, giigstizlik, veya spastisiteye sahip
hastalara yararli olabilir.
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Tablo 16-1. Ataksinin Nedenleri: Serebellumu Etkileyen Hastaliklar ve Seyirleri
Seyir®
Kategori Hastalik Akut Subakut Kronik
Gelisimsel Arnold-Chiari malformasyonu, Dandy-Walker malformasyo- = = +
nu, Serebeller hipoplazi
Kalitsal Otozomal-dominant spinoserebeller ataksiler (Bkz. Tablo - - +
16-6 ve 16-7)
Otozomal-resesif spinoserebeller ataksiler— Friedreich atak- - - +
sisi, digerleri (Bkz. Tablo 16-9)
Frajil X ile baglantili tremor ve ataksi sendromu - - +
Episodik Ataksiler (Bkz. Tablo 16-8) - - (+)
Mitokondriyal hastaliklar (Bkz. Tablo 16-10) + - +
Lokodistrofiler, depo hastaliklari + + +
Ure déngtsti bozukluklari + + +
Vaskuler iskemik serebeller inme (Bkz. Tablo 16-4), ataksik hemipa- + - -
rezi, laktner inme sendromlari
Serebeller hemoraji + - -
Arteriyoven6z malformasyonlar + + +
Kavern6z malformasyonlar + - -
Toksinlerle Alkol + + +
baglantili Metaller (kursun, talyum, civa) + + +
Solventler + - +
ilaglarla baglantili  Antikonvlzanlar (fenitoin, karbamazepin), amiodaron, + + +
sitotoksik ilaglar (metotreksat, sisplatin)
Neoplastik Metastatik tmorler (akciger, meme, melanom, renal, + + +
seminom, teratom) + + +
Medulloblastom, gliom, oligodendrogliom, astrositom, - + +
meninjiom, ependimom, serebellopontin timoérler
Serebeller hemangioblastom (von Hippel-Lindau sendromu) - +
Enfeksiyon Abse (bakteriyel, fungal) - + +
Akut viral serebellit (EBV, HHV-6, HSV-1, kabakulak) + - -
HIV ensefaliti (+) +
Prion hastaliklari - (+) +
Bakteriyel enfeksiyon (listeriosis dahil) + (+) -
immiin iliskili Multipl skleroz + + -
Postenfeksiyoz serebellit + (+) +
Gluten ataksisi - + +
Paraneoplastik (Bkz. Tablo 16-5) - + +
Metabolik veya Hipotiroidizm, hipoglisemi (+) +
besinle ilgili B, B, veya E vitamin eksikligi - - +

EBV = Epstein-Barr virlisi; HHV-6 =insan herpes virist 6; HSV-1 = herpes simpleks virlst 1; +, var; —, yok.

2Parantezler daha az olasi durumlari belirtmek icin kullanilmistir.

B. Konusma ve Yutma Terapisi

Dizartrisi olan hastalara konusma terapisi 6nerilir. Yut-
ma degerlendirmeleri ve egzersizleri yaninda morbidite-
nin 6nemli bir sebebi olan diyet diizenlemeleri de gere-
kir. Ilerlemis olgularda aspirasyon riskini azaltmak igin,
beslenme perkiitan endoskopik gastrostomi tiiptinden
yapilir.

C. Farmakoterapi

Ataksinin ilag ile tedavisiyle bityiik bir basar1 kazanila-
mamugtir. Aksiyon tremoru i¢in primidon, propranolol
gibi f-adrenerjik blokerler ve benzodiazepinler kullani-
labilir. Ayrica spastisite, parkinsonizm, distoni, mesane
fonksiyon bozukluklar1 ve ortostatik hipotansiyon gibi
belirtiler i¢in uygun ilaglar kullanilir.



Omuriligin Travma

OMURILIK SENDROMLARI

P Genel Bilgiler

Anatomik olarak medulla spinalis(MS) 4 bolgeye ayri-
lir; 7 vertebra ve 8 spinal siniri igeren servikal bolge, 12
vertebra ve spinal sinir iceren torakal bolge, 5 vertebra
igeren lomber bolge ve 5 kaynasmis vertebra igeren sak-
ral bolgedir. Medulla spinalisin enine kesitinde ak madde
ile gevrelenen gri madde kelebek gortiniimiindedir. Ak
madde sinir yollarini, gri madde ise néron hiicre govde-
lerini igerir (Sekil 18-1).

Temel klinikleriyle iliskili traktuslar1 siralarsak: vib-
rasyon-eklem pozisyon duyusunu ileten ve taktil-dokun-
ma duyusu ayrimini saglayan ¢ikici,dorsal-arka kordon-
lar; 1s1,agr1 ve kaba dokunma duyusunu ileten spinotala-
mik yollar ve motor kontrolu saglayan inici kortikospi-
nal yollardir. Yetiskinde medulla spinalis 1. ve 2. lomber
vertebralar arasinda sonlanir. Bu distal kisma ‘conus
medullaris’ denir ve bunun uzantisi filum terminale bag
dokusu ile koksikse yapisir. Medulla spinalisin sonundan
baslayip, 3. lomber vertebra ve 5. sakral vertebra sevi-
yelerinden ¢ikan sinir kokii topluluguna ‘kauda equina’
denir. Medulla spinalis; kemik kanaldan, yagh bag doku-
su ve meninksler araciliftyla korunur. Ug meninks icten
disa; pia, araknoid ve duramater olarak konumlanir. Pia
ve araknoidi birbirinden ayiran,serebrospinal siv1 ihtiva
eden subaraknoid bolgedir.

Medulla spinalisi koruyan diger yapilar, kordla ilis-
kili pozisyonlarina gore siniflandirilabilirler ($ekil 18-2).
Komgu vertebra pedikiilleri arasinda yer alan interver-
tebral foramen spinal sinirin gegisini saglar. Spinal sinir-
ler dorsal ve ventral kéklerden olugur. ilk 7 spinal sinir
ayni numarali vertebra govdelerinin tzerinden gikar,
buna karsilik diger spinal sinirler ayn1 numarali vertebra
govdelerinin altindan ¢ikar. Ciinkii 8 servikal spinal sini-
re kargilik, 7 servikal vertebra vardir. Intervertebral disk-
ler, vertebra govdelerini ayirarak soku emer. Avaskiiler

Disi Hastaliklari

Olajide Williams, MD, MSc, Michelle Stern,MD

Ceviri: Dr. Nilay D6nmez

disk, ekzantrik yerlesimli niikleus pulpozus ve onu saran
anulus fibrozustan olusur. Niikleus pulpozus, %70-80%
varan su oraniyla semijelatinoz bir yapidadir. Su igerigi
yaglanma ile azalir ve 6.-7. dekadlarda nukleus fibrokar-
tilaj yapiya doniisiir.

p Omurilik Hastaliklarinda
Klinik Bulgular

A. Bulgu ve Belirtiler

Omurilik hastaliklarindaki klinik bulgular: duysal, mo-
tor, sfinkter ve seksiiel olarak ayirabiliriz (Tablo 18-1).
Klasik medulla spinalis sendromlar1 Tablo 18-2'de 6zet-
lenmistir.

B. Taniya Yénelik incelemeler

Manyetik rezonans goriintiileme medulla spinalis send-
romlarinin degerlendirilmesinde kullanilacak en uygun
tetkikti., MRGnin olmadig1 veya kontrendike oldugu
durumlarda bilgisayarli tomografi (BT) miyelografi
kullanilabilir. Multip] skleroz gibi arka kordonlar: tu-
tan durumlarin degerlendirilmesinde somatosensoryal
uyandirilmig potansiyeller (SEP) kullanighidir. Amniyot-
rofik lateral skleroz ve periferik néropati tanisinda uygun
inceleme yontemleri elektromiyografi ve sinir ileti galig-
malaridir. Transkranyal manyetik stimiilasyon (santral
motor yollarin incelenmesi) histerik parapleji tanisinda
yardimcidir.

Cogu medulla spinalis sendromlarinda lomber
ponksiyonun degeri sinirlidir. Kord basisindan stiphe-
lenildiginde kitlesel lezyonu diglayabilmek i¢in MRG ve
BT miyelogram yapilmadan lomber ponksiyon yapil-
mamalidir. Sitomegaloviriis gibi enfeksiyoz etyolojiler-
de polimeraz zincir reaksiyonu ile tani konabilir, beyin
omurilik siv1 (BOS) sitolojisi tiimér hiicrelerini icerebilir
ve multipl skleroz stiphesinde BOSda oligoklonal bandin
olmasi destekleyici bir bulgudur.
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A Sekil 18-1. Medulla spinalisten gecen transvers kesit, karma temsil, ana cikan (sol) ve inen (saG) yollarin resmi. inen
lateral ve ventral spinotalamik yollar gévdenin kontralateral tarafini innerve eder. C: Servikal; D: Distal; E: Ekstensor;
F: Fleksor; L: Lomber; P: Proksimal; S: Sakral; T: Torasik. (Hauser S. Diseases of the spinal cord in: Braunwald E, ed. Harrison

Principles of Internal Medicine Online. McGraw-Hill, 2001).

OMURILIiK TUMORLERI

Omurilik timérleri 12. boliimde tartigimigtir.

MIYELITLER

TANI ESASLARI

» lyi lokalize edilemeyen sirt agrisi
P Ates (bazen) enfeksiy6z etyoloji varsa

P> Paraparezi,kuadriparezi veya Brown-Sekard sendro-
mu

» MRG'da basi bulgusunun olmamasi

» Genelde anormal beyin omurilik sivisi (lenfositik pleo-
sitoz ve yUksek protein gibi)

» Genel Bilgiler

Miyelit terimi genelde medulla spinalisin enfeksiyoz veya
enfeksiyoz digi inflamatuar siiregleri igin kullanilir. Lo-

komiyelit ak, polimiyelit gri madde tutulumunu gésterir.
Transvers miyelit kordun tiim enine kesit alanini kapla-
yan durumlarda kullanilir. Multipl veya yaygin lezyonlar
diffiiz veya dissemine olarak siniflanabilir, meningomi-
yelit meninkslerin de tutulmus oldugunu gosterir. Genel
olarak akut yerlesim semptomlarin saatler veya giinler
iginde gelistigini, subakut 2-6 hafta arasi bir donemde,
kronik yerlesim ise semptomlarin baglamasindan pik
yapmasina kadar 6 haftadan daha uzun siirenin gegtigini
gosterir. Miyelite Tablo 18-3’te gosterildigi gibi gok gesitli
nedenler yol agar.

» Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

Akut transvers miyelit travma,timér veya enfarktan
sonra gelisen akut spinal kesiye benzerdir. Ug grupta go-
riiliir. flk grup 1-14 giin iinde olugan asendan,sensoral
semptomlarla ve bunun ardindan gelen iyilesmeyle ka-
rakterizedir. Tkinci grup akut baglayan bel agrisi, parap-



Periferik Noropatiler
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Noropati periferik duysal, motor veya otonom sinirlerin
hastalig1 veya hasarlanmasina denir. Cogunlukla akson
govdesi (noronopati), kok (radikulopati) veya brakyal
veya lumbosakral pleksus hasarlanmasindan (plekso-
pati) farkli simiflandirilir. Noropati saf motor, saf duysal
veya duysal-motor olabilir. Simetrik (polinéropati) ola-
bilecegi gibi sinirler tek olarak tutulabilir (monondéropa-
ti) veya multipl, daginik,diizensiz dagilimli (multifokal
noropati) olabilir. Otonomik néropatiler daha biiyiik bir
noropatik siirecin bir pargasi olabilecegi gibi tek basina
da olabilir. Otonomik sinir sistemi bozukluklar1 B6liim
21’de anlatilmistir.

) Epidemiyoloji ve Etyoloji
A. Monondropati

Mononoropatiler, ¢ogunlukla tuzaklanma sonucu
gelisenler,genel toplumu en sik etkileyen hastaliklar ara-
sindadir. Klavye kullanimi gibi elle yapilan isler sirasin-
da olan tekrarlayan harekete bagli hasarlanma nedeniyle
meydana gelebilirler veya alevlenebilirler. Karpal tunel
sendromu ile sonuglanan medyan sinir tuzaklanmasi
en ¢ok kargilagilan mononoéropatidir, semptomatik pre-
velans1 %14’tiir ve hayat boyu insidans: daha ytiksektir.
Ulnar ve peroneal sinirler de sik olarak hasarlanabilir
(swrastyla dirsek ve dizde).

Mononéropati, multifokal demiyelinizasyon (6r-
negin multifokal motor noropati) veya siniri besleyen
damarin tikanmasi sonucu olugan iskemi (6rnegin mo-
nondropati multipleks) veya travma sonucu meydana
gelebilir. (Tablo 19-1).

B. Polindropati

Polindropatinin ¢ok gesitli nedeni vardir ve bunlardan
en sik goriilenleri Tablo 19-2’de 6zetlenmistir. Diabetes
mellitus Amerika Birlesik Devletleri’nde bati diinyasinda
da goriildiigii gibi ilk sirada rastlanan polinoropati nede-
nidir ve populasyonun %1-2’sinde goriilmektedir. Lepra

diinyada halen en sik néropati nedeni olup kronik simet-
rik polinéropatinin yash poliklinik hastalar1 arasindaki
prevelansinin yaklasik %3.5 oldugu diisiiniilmektedir.

p Patogenez ve Siniflandirma

Periferik sinirler elektriksel olarak aktif olan govde kismi1
veya akson ve miyelin olarak bilinen elektriksel yalitim1
saglayan yag katmanindan meydana gelir. Aksonal yapi-
nin bitinlagi aksiyon potansiyelinin motor veya duy-
sal sinirlerin hiicre membranlar1 boyunca yayilimi igin
6nemlidir. Akson boyunca herhangi bir noktada mey-
dana gelebilecek hasarlanma iletiyi bloke edebilir. Mi-
yelin kilifta akson boyunca uyarmin iletiminde 6nemli
olup uyarmin myelin segmentleri arasinda bir noddan
diger noda atladig: sigrayicr ileti ile iletinin hizlanmasi-
n1 saglar. Demiyelinizasyon bu tip iletiyi bozar ve sinir
ileti hizinda yavaglamaya sebep olur. Ilave olarak, fokal
demiyelinizasyon sinir boyunca spesifik bir noktada ak-
siyon potansiyelinin yayilimini durdurarak ileti blogu
olugturur.

Patolojik olarak sinir hasar1 4 ana grubta degerlen-
dirilebilir:

1. Noronal dejenerasyon motor veya duysal sinir hiic-
re govdesinde hasar sonucu meydana gelir ve ar-
dindan periferik aksonlarda dejenerasyon meydana
gelir.

2. Wallerian dejenerasyon hiicre gévdesinden distal-
de spesifik bir noktada aksonun hasarlanmasi sonu-
cu olur ve hasarin distalinde dejenerasyon olusur.

3. Aksonal dejenerasyon yaygin aksonal hasarlanma
sonucu meydana gelir. Aksonun distal pargas1 hiicre
govdesine en uzakta oldugu icin, en erken ve en cid-
di degisikliklere kars1 karsiyaya kalir, bu ilk semp-
tomlar ayaklarda ve ellerde goriiliir. Devam eden
stirecle bu durum proksimale yayilir.

4. Segmental demiyelinizasyon aksonda hasar olmak-
s1zin miyelin kilif hasarlanmasi sonucu olusur.
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Tablo 19-1. Tuzaklanmaya Sekonder Gérilen Mononéropatiler

Sinir Tuzaklanma Yer(ler)i Tuzaklanma Nedenleri

Medyan Bilek
Onkol
Ulnar Dirsekten gegerken
Ust énkol
Bilek
Radyal Aksilla
Spiral oluk
Onkol
Bilek
Lateral Femoral Kutanéz ~ Anterior superior iliak
cikinti
Femoral Anterior Ust bacak
Siyatik Pelvis
Peroneal Dizden gegerken
At fibular head
Tibyal Dizden gegerken

Ayak bilegi

Karpal ttinel sendromu(sik)

Anterior interossedz sendromu(nadir)

Ulnar felg(sik)

Kubital tinel sendromu (nadir)

Guyon kanali stenozu(nadir)

Koltuk degnegi felci

ic st kola sert cisim basisi(6rnegin sandalye sirti)

Zorlu supinasyonda posterior interossedz sinirin tuzaklanmasi

Yuzeyel radyal sinir(kelepce felci)

Meraljiya parestetika; basi, obezite, dar kemerler, diyabet,
gebelik

Femoral arterin kateterizasyon sonrasi kompresyonu

Piriformis sendromu; otururken tuberositas iskiyadikus altin-
da tuzaklanma

Uzun sureli comelme

Bacak bacak Usttine atarak oturma

Nadir
Tarsal tunel sendromu

Tablo 19-2. Polinéropati nedenleri

Periferik noropatiler baslangig hiz1 (akut, subakut,

kronik), semptomlar veya defisitler (duysal, motor,

Kategori Spesifik Stirecler
Enfeksiy6z Lepra
hastaliklar HIV
Lyme

Enflamatuar
hastaliklar

Akut Enflamatuar Demiyelinizan
Polindropati(Guillain Barre Sendro-
mu)

Kronik Enflamatuar Demiyelinizan
Polindropati

Multifokal motor néropati

Kollajen vaskuler hastaliklar (sarkoidoz,
Sjogren sendromu, romatoid artrit)

Vaskulitler

Diabetes Mellitus

Kronik Bobrek Yetmezligi
Tiroid Bozukluklari

Paratiroid Bozukluklari
Paraproteinemi

Amiloidoz

Vitamin eksikligi (B12 eksikligi)
Yogun bakim néropatisi

Akut intermitant porfiria

Diger sistemik
hastaliklar

Genetik
hastaliklar

Herediter motor duysal néropatiler
(Charcot Marie Tooth hastaligi,
familyal)

Herediter duysal ve otonom néropatiler

Toksinler Medikal ilaclar (kemoterapétikler,
antiviraller, statinler)

Madde kullanimi (alkol, hidrokarbonlar)

Zehirler (arsenik, kadminyum, talyum

vb.)

otonomik, mikst) ve dagilimina (distal veya proksimal,
simetrik, asimetrik veya multifokal) gore gruplandirilir.
Elektromiyografi (EMG) ve sinir ileti galismalar1 hasarin
primer olarak aksonal, demiyelinizan veya mikst tipine
dair bilgi verir up olmadigini ve tutulumun derecesini ve
dagilimini isaret eder.

P> Genel Tani Yaklasimi

Noropatisi oldugundan siiphelenilen hastanin degerlen-
dirilmesi Tablo 19-1 ve Tablo 19-2’deki tani olasiliklar:
tizerinde odaklanilarak, ayrintii Sykii alinmasi,genel
fizik muayene ve norolojik muayene yapilmasi ile basla-
nir. Cesitli kan testleri istenebilir (Tablo 19-3). anti-GM1
antikoru (akut motor aksonal néropati), anti-GQlb
antikoru (Gullian-Barré sendromunun Miller-Fisher
varyanti), anti-Hu antikoru (karsinomatéz duysal no-
ropati), anti-miyelin-ile iligkili glikoprotein (MAG) an-
tikoru (multipl miyelom) ve anti-sulfatid antikoru (dis-
tal duysal kayipli simetrik polinoropati) gibi belli basl
klinik sendromlar ile iliskili spesifik sinir veya miyelin
komponentlerine yonelik antikorlar igin testler gibi bas-
ka kan tahlilleri de gériilmesi iyi olabilir. Ozellikle HIV
ve hepatit gibi diger enfeksiyoz nedenlerin arastirilmasi
sarttir. Daha nadiren, serum kriyoglobulin ve serum ve
idrar agir metal taramasi gerekebilir.



MOTILITE BOZUKLUKLARI

P Genel Bilgiler

Sinir sisteminin araliksiz devam eden buttnlagi—Xkitle
lezyonlari, enfeksiyonlar, inme, multipl skleroz plaklari,
nobetler ve dejeneratif durumlar—tarafindan bozulma-
s1 siirecinde otonomik semptomlar meydana gelebilir.
Spesifik olarak otonomik yapilar1 hedef alan hastalikla-
rin ¢ok kii¢iik bir kism1 otonomik kontrol bozuklugu ile
sonuglanir (disotonomi).

Birbirinin tersi olan sempatik “savas ya da kag” ve
parasempatik “dinlen ve sindir” sistemleri sinir sistemi-
ni olusturur. Organlarin ¢ogunda, ikili kontrol bilince
yansimadan normal fonksiyonu saglar. Ancak serebral
korteks, limbik sistem, beyin sap1, omurilik, otonomik
gangliyonlar, periferik sinirler, 6zellesmis duyular ve
efektér end organlar ile birlikte bu sistemler oldukea
karmagiktir. Sempatik merkezler torasik omurilikte,
parasempatik sistemler beyin sap1 ve sakral omurilikte
bulunur. Gastroentestinal yolun enterik sinir sistemi-
nin “barsagin beyni” denen ek bir otonom sinir sistemi
oldugu diisiiniilmektedir. Asetilkolin ve norepinefrin,
otonomik kontrolde 6nemli rol oynayan nérotransmit-
terlerden sadece ikisidir. Ornegi, serotonin major enterik
motor noron nérotransmitteridir.

P Klinik Bulgular

A. Bulgu ve Belirtiler

Otonomik semptomlarin gogu (Tablo 21-1) spesifik de-
gildir ve disotonomi tanisi, semptomlar atipik oldugunda
ya da semptomlarin her biri tek bagina diisiiniildiigiinde
gbzden kagirilabilir. Ornegin, ortostatik hipotansiyon -
ayaga kalkma ile kan basincinda (KB) belirgin disme -
izole postural saf vertigo, oksipital bas agrisi, boyun ve
omuzda “aski paterni” boyun agrisi, kognitif degisiklik-
ler ve bag dénmesi olmaksizin yorgunluga neden olabilir.
Kotii kosullar ve kullanilan ilaglar1 aragtirmak ortostatik

Otonomik Bozukluklar

Louis H. Weimer, MD

Ceviri: Dr. Hatice Beyza Arbak

hipotansiyonu diger paroksismal siireglerden ayirt etme-
ye yardimei olur. Kétii kogullar:

Sicak ortam, sicak banyo ve ates

Agir yemekler (karbonhidrat yiiklemesi)

Valsalva manevrast

Hacim azalmasi

Ani postural degisiklikler

AL I O

Alkolu igerir.

Ortostatik hipotansiyon ayrica egzersiz sonrasi periyod-
da, sabahin erken saatlerinde ve uzun siireli yatak istira-
hatinden kalkista da tetiklenebilir.

flaglar arasinda ortostatik hipotansiyonu kétiilesti-
renler sunlardir:

1. Trisiklik antidepresanlar, atropin, propantelin, beta-
nekol

2. B adrenerjik blokorler (61, propranolol ve digerleri)

3. al adrenerjik antagonistler (6r, fentolamin, fenoksi-
benzamin, guanabenz)

4. a, adrenerjik aktivitesi olan ajanlar (6r, klonidin,
prazosin, metildopa, terazosin, doksazosin)

5. Gangliyonik blokerler (6r, guanetidin, heksameton-
yum, mekamilamin)

6. Antihipertansif ajanlar (6r, kalsiyum kanal blokér-
leri, hidralazin, ditiretikler, anjiotensin dontstiiriicti
enzim inhibitorleri)

7. Erektil disfonksiyon i¢in kullanilan ajanlar1 (alpros-
tadil, sildenafil, tadalafil, vardenafil)

8. Diger ajanlar; antipsikotikler (néroleptikler ve daha
yeni atipik ajanlar), antiparkinson ajanlari, dizopira-
mid, nitratlar, antihistaminikler, narkotikler ve pri-
dostigmin, prostatik hipertrofi ajanlar1 (finasterid,
dutasterid, tamsulosin)



OTONOMIK BOZUKLUKLAR

Tablo 21-1. Disotonominin Sik Karsilasilan Semptomlari

Tablo 21-2. Disotonominin Muayene Bulgulari

Ot sl 1

L

Klinik Bulgular

Sekretomotor Agiz ve g6z kurulugu (sicca sendromu),

sik su yudumlamay! gerektirir

Bulanik gérme, isiga hassasiyet veya
g6z kamasmasi, gece gérusiunin zayif
olmasi

Gorsel

Ust GE Postprandiyal siskinlik, doluluk, bulan-
t1, bag donmesi, terleme, ortostatik

hipotansiyon

Alt GE Konstipasyon, nokturnal veya intermitan

diyare, inkontinans veya yetistirememe

idrar retansiyonu, baslatma guiclugu, sik
iseme, tam bosaltamama, inkontinans

Urogenital

Yetersiz ereksiyon, ejakulasyon fonksiyon
bozukluguu, mesaneye retrograd eja-
kulasyon, disparoni, vajinal kayganlikta
azalma

Seksuel

Sudomotor  Terlemede azalma veya kayip (polinéro-
patilerde distallerde); asiri, paroksismal
veya uygunsuz terleme (6rn. Tad ile
ilgili); terlemeyen ve asiri terleyen
alanlarin birlikteligi; sicak tahammul-
suzluga, suda parmak ucu kivriminin
kaybolmasi ve tuyleri diken diken
olmak

Distal renk degisikligi, deri gérinimtnde
degisiklik, surekli soguk ekstremiteler,
Raynaud fenomeni, suda parmak ucu
kivriminin kaybolmasi, sicak tahammuil-
suzlagu

Vazomotor

Ortostatik Bas donmesi veya sersemlik hissi, gligstiz-
luk, yorgunluk, bilissel degisikliler veya
konfuzyon, peltek konusma, gérme
bozuklugu, vertigo, ense veya omuz
huzursuzlugu, anksiyete, carpinti,
solukluk, bulanti, senkop

Diger Aciklanamayan senkop

GE: Gastroentestinal

Otonomik fonksiyon bozuklugu belirtileri lezyo-
nun yerine baghdir. Baz1 kolaylikla taninabilen belirti-
ler Tablo 21-2de listelenmistir. Ortostatik hipotansiyon
ileri derecede otonom yetmezliginin bir belirtisidir. KB
tespitleri, en az 15 dakika yatar pozisyonda duran hasta-
da yapilmalidir. Baslangigta, KB ve kalp hiz1 hasta yatar
pozisyondayken kaydedilir. Ardindan mangon kalp sevi-
yesinde (kol yukarda) tutularak hasta hemen ayaga kal-
kar. Akut KB disiisleri, aktif egzersiz refleksini tetikler.
Normalde, KB bazal seviyeye 45-120 saniye iginde geri
doner; uzun stireli gecikme bazen KB kontrol problemi
olan hastalarda goriilebilir. Fikir birligi olan kriterlere
gore sistolik basingtaki 20 mmHg ve diastolik basingtaki
10 mmHg’lik diigme anlamlidir, ancak tedavilerin ¢ogu
ortostatik hipotansiyon tanisi i¢in en az 30 mmHg ik
sistolik diigiis olmasina yogunlagir. KB ¢ok kisa zaman-
da yeniden kontrol edilirse yanlis pozitif tan1 konulabilir.
Tetiklenen semptomlara da dikkat edilmelidir.

Gozler Kuru, kirmizi goézler; pitoz; pupilla
fonksiyon bozuklugu

Adie pupillasi — dilate, 151k cevabi

Yavas

Horner sendromu — miyoz, pitoz,

ipsilateral anhidroz

Mukoza Agiz, g6z kurulugu

Schirmer testi — azalmis goz yasi
Gretimi

Deri Kuru, kabuklu, soluk deri; kuru ¢orap-

lar; asiri terleme bolgeleri
Benekli ekstremiteler, kizarma,
Raynaud fenomeni, asiri sicak veya
soguk cilt

Vazomotor

Kardiyovaskuler — Ortostatik hipotansiyon, ortostatik
tasikardi (kalp hizinda 30 vuru/dk.
artis veya 120 vuru/dk. Uzerinde

kalp hizi)

Diger Sicaklik regtilasyonunun bozulmasi

Ortostatik hipotansiyon klinik bir belirtidir, hastalik
degildir. Pek ¢ok yaslt hastada 6lgiilebilir ancak asempto-
matik KB distsleri vardir, ancak kotii kosullarin yoneti-
mi diginda bagka bir tedavi gerektirmez. Duysal periferik
noéropati, parkinsonizm, demans ve serebellar belirtiler
gibi beraberindeki diger nérolojik belirtiler saptanabilir.

B. Otonom Fonksiyon Testleri

1. Genel Bilgiler—Duysal ve motor gibi diger otono-
mik sistemler diginda otonomik sistem fonksiyonlarinin
gogu direkt olarak degerlendirilemez, ancak kontrolli
degisimlerden sonra karmagik refleks yanitlar1 6lgiilebi-
lir. Pek ¢ok teknik tanimlanmugtir, ancak sadece birkag
tanesi rutin klinik uygulama i¢in uygun gériilmiistiir
(Tablo 21-3). Kardiyovagal kalp hizi degiskenligi (pa-
rasempatik), adrenerjik vazokonstriiksiyon (sempatik)
ve sudomotor (sempatik kolinerjik, terleme) en sik kul-
lanilan fonksiyon testleridir. Invazif yéntemlere gerek
kalmaksizin invazif olmayan sekilde vurudan vuruya
kan basincini kaydeden aletler yaygindir. Bazi 6lgiimler
sinirl ekipmanla yapilabilir, ancak 6zel bir laboratuvar-
da otonomik fonksiyonlarn tiimiiyle incelenmesi arzu
edilir (Tablo 21-4). Plazma katekolamin seviyesi bazen
faydalidir ancak genellikle bahsedilen diger 6lgiimlerden

daha az sensitiftir ve nadiren spesifik bir tan1 saglar.

2. Laboratuar incelemesi icin endikasyon-
lar—Detayli otonomik inceleme, 6zellikle agikar klinik
belirtiler (6r, ortostatik hipotansiyon) olmaksizin siipheli
semptomlar goriildagiinde degerlidir. Labaratuar testleri
i¢in yaygin endikasyonlar Tablo 21-4’te listelenmistir.
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MiYOPATI

TANI ESASLARI

P Proksimal kas kuvvetsizliginin distal kuvvetsizlikten
daha ¢ok olmasi (miyopatik dagilim)

» Normal duyu

» Normal sfinkter islevi

P Derin tendon reflekslerinin rolatif olarak korunmasi
P Kas biyopsisi siklikla tani koymayi saglar

P Genetik test, spesifik mutasyonlar nedeniyle olusmus
kalitsal hastaliklarin tanisini teyit edebilir

P Genel Bilgiler

Kasin primer yapisal ya da fonksiyonel bozukluklart
(miyopati), bir¢ok kalitsal ya da kazanilmig bozukluklar
sonucu meydana gelebilir (Tablo 23-1). Etyolojik faktor-
ler genis bir alan kaplamasina ragmen, kas gii¢siizliigii-
niin dagilimi benzer sekildedir. Bu dagilim, hastaligin
baslangi¢ yasi (motor gelisim basamaklar1 dahil) ve kas
kuvvetsizliginin gelisim siireci kas hastaliklarinin ayirici
tan1 araliginin daralmasinda ¢ok yardimci olur. Genel-
de distalden ziyade proksimalde ¢ok daha dominant
goriinen kas kuvvetsizligi, sandalyeden veya tuvaletten
ayaga kalkmak, merdivenleri ¢ikmak, yiiksekteki cisim-
lere ulagmak, sagini taramak gibi hareketleri yapmakta
gligliiklere neden olur. Daha sonra bu béliimde tartigilan
bazi hastaliklarda oldugu gibi 6zgiin kuvvetsizlik pat-
terni gorilebilir, ytiz, ekstraokiiler, bulber, kalp ve solu-
num kaslar1 da bazen tutulmus bulunabilir. Detayli aile
Oykiisii, genis sistemik bir inceleme ve dikkatli alinmig
ilag 6ykiisii zorunludur. Bu karmagik hastalik grubunu
anlamamiz molekiiler genetik ve immiinolojide goriilen
onemli gelismelerle bityiik oranda artmugtir.

» Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

Kas kuvvetsizligi ve yorgunluk en ¢ok goriilen sikayet-
lerdir. Yorgunluk, kas hastaliklarinda sik bir yakinma
olsa da; kas kuvvetsizligi ile orantisiz sebepli asir1 yor-
gunluk noromiiskiiler bileskedeki bir bozukluk kuskusu
uyandirmalidir. Hasarin gesidine bagl olarak kas agrisi,
kas sertlesmesi, spazmlar veya kramplar degisik seviye-
lerde olabilir. Hastalara idrarlarimim renkleri sorulma-
Iidir. Koyu kirmuzi idrar varligi miyoglobiniiri stiphesi
uyandirir. Cift gérme, yutma giigligti ve nefes darligi
goriilebilir. Kas kuvvetsizligi paterni hastaliklar arasinda
degiskenlik gosterir, bazi kaslar digerlerine gore cok daha
fazla etkilenmis goriilebilir. Tipik dagilim 6rnekleri Tab-
lo 23-2de gosterilmistir.

Kas tonusu genellikle azalmistir ve bu durum, siit o-
cuklugu cagindagevsek bebek'sendromuna yol agar. Istis-
na olarak goriilen bazi durumlarda da; 6rnegin devaml
olarak motor tinitenin asir1 aktifligi veya erken kontrak-
tiirlii distrofiler, kas katilig1 gériiliir. Miyotoni, baz1 6zel
muskiiler distrofiler ve iyon kanali bozukluklarinda (ka-
nalopatiler) gorilir. Kas atrofisi siktir ancak belli baz1
hastaliklarda psodohipertrofi izlenir. Bu durumun sebe-
bi kas dokusunun yerini yag ve bag dokusunun almasidir
ve Ozellikle baldir kaslarinda goriliir. Cok zayif kaslarda,
tendon refleksleri azalir veya tamamen kaybolur. Kas
hassasiyeti baskindir veya yoktur. Tiroid hastalig: gibi
endokrin bozukluklarin sistemik belirti ve semptomlar1
ve yanisira ciltte dokiintiler tan1 koymaya yarayan ipug-
laridir. Bazi konjenital miyopatilerde, dismorfik ozellik-
ler ve iskelet anormalliklerine rastlanir.

B. Laboratuvar Bulgulari

Miyozit kuskusu olan hastalarin degerlendirilmesinde
kullanilan rutin ve ileri testler Tablo 23-3’te ayrintili se-
kilde belirtilmistir. Kreatin kinaz (CK) gibi kas enzimle-
rinin seviyeleri belirgin sekilde artmug, hafif artmis veya
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Tablo 23-1. Miyopatilerin Siniflandiriimasi

Kalitsal
Konjenital miyopatiler
Kas distrofileri
Miyotoniler ve kanalopatiler
Primer metabolik miyopatiler
Mitokondriyal miyopatiler
Kazanilmis
Enflamatuvar miyopatiler
ilag kullanimina bagli ve toksik miyopatiler
Sekonder metabolik miyopatiler
Endokrin miyopatiler
Enfeksiy6z miyopatiler

normal bulunabilir. CK, kas yaralanmasindan sonra sar-
koplazmik retikulumdan seruma salinir. Serum miyog-
lobin seviyesi, bobrek esik degerini agtiginda miyoglobi-
niiri olur. Sonugta koyu renkte idrar izlenir ve eritrositin
olmadig1 pozitif hematest bunu kanitlar. Tiroid hastaligt
ile iliskili miyopatiyi ekarte etmek amaciyla tiroid fonksi-
yon testleri yapilmalidir. Anti-Jo-1 gibi miyozite spesifik
otoantikorlar enflamatuar miyopatilerde goriilebilir.
Alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz ve
laktat dehidrogenaz seviyelerinin kas hastalig1 olanlarda

Tablo 23-2. Miyopatilerde Kas Kuvvetsizliginin Dagilimi.

Dagilhim iliskili Miyopati

Boyun ekstensér kuvvet- Polimiyozit, inkltzyon cisimcikli
sizligi (dusuk bas) miyozit (ICM), Mitokondrial
miyopatiler, Nemalin miyo-
patisi, Metabolik miyopati-

ler, bazi muskdler distrofiler

Asit maltaz eksikligi, agir
polimiyozit

Solunum kaslarinin
erken etkilenmesi

Okdler ve faringeal
kaslarda baskin kuv-
vetsizlik

Okulofaringeal distrofi,
Mitokondriyal miyopati

Kavsak tipi kuvvetsizlik ~Miyopatilerin en sik gértlen
dagilim seklidir ve spesifik
olmayan enflamatuvar, ilaca
bagli, toksik ve herediter
miyopatileri

Distal baskin kuvvet- ICM, miyotonik distrofi,

sizlik Miyoshi ve Nonaka distal
miyopatileri
Distal 6n kol ve proksi- ICM

mal bacak kuvvetsizlik
Bifasyal, omuz kavsagi

ve proksimal kol

kuvvetsizlik

Fasyoskapulohumeral distrofi

Omuz kavsagi ve distal
bacak kuvvetsizlik

Fasyoskapulohumeral distrofi-

nin skapuloperoneal tipi
Yaygin kuvvetsizlik Periyodik paralizi ve cogu

miyopatinin son evresi

Tablo 23-3. Miyopati Degerlendirilmesinde Kullanilan La-

boratuar
Rutin Testler ileri Testler?
Kreatin kinaz seviyesi HIV taramasi

idrar tetkiki ve idrarda
miyoglobin seviyesi

Karaciger fonksiyon
testleri

Tiroid fonksiyon testleri

Rutin biyokimya testleri
(Kalsiyum, fosfor,
magnezyum dabhil)

Eritrosit sedimentasyon
hizi

Elektrokardiyografi

Anjiyotensin dénustrici
enzim seviyesi

Arter kan gazi 6lcumu

Arteryel laktat seviyesi

Miyozit spesifik antikor seviyesi

Akciger grafisi

Solunum fonksiyon testleri
Transtorasik ekokardiyografi
Holter monitorizasyonu

Genetik testler
Kas biyopsisi
Kas goruntuleme teknikleri

Elektromiyografi

?Klinik duruma bagl olarak

artmus olabilir. Bu durumda normal bir y-glutamil trans-
peptidaz seviyesi karaciger hastalig1 olasiigindan uzak-
lastirir. Serum kreatinin ve elektrolit seviyeleri istenme-
lidir ¢linkdi hipokalemi ve kronik bébrek yetmezligi kas
kuvvetsizligiyle iliskili bulunabilir. Hiperkalsemili hasta-
larda paratiroid hormon seviyeleri kontrol edilmelidir.
Eritrosit sedimentasyon hiz1 bir ‘overlap’ sendromdan
kuskulanildiginda veya polimiyaljiya romatika tanisinda
yardimci olur. Anjiyotensin doniistiiriicii enzim seviyesi-
nin artmis olmasi sarkoidoz tanisini destekler. HIV testi-
ne bakilmasi gerekebilir.

Arteryel kan gazi ol¢imlerinde eger hastanin so-
lunum kaslar1 da tutulmusgsa ve nefes darlig1 gekiyorsa
yiiksek karbondioksit seviyeleri goriilebilir ve solunum
fonksiyon testleri bu bulgular: destekleyebilir. Yiikselmis
arteryel laktat seviyeleri mitokondrial bozukluklari olan-
larda gortlebilir. Molekiiler genetik testler 6zgiin mu-
tasyonlar1 olanlar1 gostermek igin klinik olarak gerekli
goriilebilir. Kalp kasini da tutan miyopatilerde, klinik
agidan gerekli goriildiigiinde, elektrokardiyografi, eko-
kardiyografi ve Holter monitorizasyonu yapilmalidur.

C. Goriintiileme incelemleri

Rutin amaglar i¢in ¢ok ender gerekli goriiliir. Buna kar-
sibik goriintileme yontemleri; 6zel durumlarda (6rn.
kas enfarkt1) ya da uygun biyopsi bolgesini saptamak
igin kolaylhik saglar. Teknesyum isaretli fosfat, indiyum
isaretli fosfat ve galyum 67 sitratla yapilan radyoniiklit
tarama, enflamatuvar miyopatilerde kaslarin etkilenme
yayginlig1 ve agirlig1 tespit etmeye ve biyopsi alinabilecek
en uygun yeri saptamaya yardim eder. Ultrason hizli bir
sekilde yapilabilir ve 6zellikle kiigiik ocuklarda biyopsi
alinabilecek en uygun alani bulma degerlidir. Manyetik
rezonans goriintiileme (MRG), gesitli sebeplerle kas 6de-
mine neden olan miyopatileri ve enflamatuar miyopati-
lerde tedaviye cevabi gosterir.
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TANI ESASLARI

» Agirlikh olarak beyni ve iskelet kaslarini etkileyen
multisistemik rahatsizliklardir (ensefalomiyopatiler)

» Genellikle laktik asit miktari kanda, BOS'ta ya da her
iki sivida birden yukselmistir

» Mitokondriyal solunum zincirinde biyokimyasal de-
fekt bulunur

P Genel Bilgiler

Mitokondri; karbonhidrat, lipid ve protein metabolitleri-
ni organizmada kullanilabilir enerji sekli olan adenozin
trifosfata (ATP) doniistiiren temel organeldir. Mitokond-
riyal hastaliklar terimi, oksidatif fosforilasyon yoluyla
ATP iiretmekten sorumlu terminal mitokondriyal yolak
olan solunum zinciri defektlerine bagl hastaliklara kar-
silik gelir.

Memelilerde iki genomun -niikleer DNA(nDNA)
ve mitokondriyal DNA(mDNA)- triinii olan solunum
zinciri enzimleri 6zgiinliik gosterir. Mitokondriyal has-
taliklarda goriilen klinik heterojenitede solunum zinciri
enzimlerinin bu gift kokenli olma 6zelliginin pay1 vardur.
Fenotipik gesitlilik ve kompleks multisistemik belirtiler
gosterdiginden tanm1 koymak zor olabilmektedir. Mito-
kondriyal hastaliklar ¢ogu kez beyni ve iskelet kaslarini
etkilediklerinden mitokondriyal —ensefalomiyopatiler
olarak adlandirilirlar (Tablo 24-1). Merkezi sinir sistemi,
mitokondriyal hastaliklarda demans, geng yas inmeleri,
nobet, miyokloni, migren benzeri bas agrilari, optik n6-
ropati ve isitme kaybi gibi belirtiler gosterir.

A. Mitokondrinin Biyokimyasal
Fonksiyonlari

Mitokondrinin; yag asitlerinin f-oksidasyonuyla yitkimi
ve Krebs dongiisii veya sitrik asit siklusu tizerinden elde

edilen piriivatin katabolizmasini da igeren gesitli biyo-
kimyasal iglevleri vardir(Sekil 24-1). Bu iki metabolik
yolla serbestlenen elektronlar, mitokondri i¢ membra-
ninda gomiilii dért solunum zinciri enzimine (kompleks
I-1V) aktarilir. ig membran boyunca bu enzim kompleks-
lerinde gergeklesen elektron transportu, kompleks V’te
ATP senteziyle sonuglanan bir proton gradyant meydana
getirir (oksidatif fosforilasyon).

B. Mitokondriyal Hastaliklarin
Genetigi
Endosimbiyoz hipotezine gére mitokondri sadece oksi-
datif fosforilasyonla ATP {ireten probakterilerden degil,
genetik materyali mtDNAya doniigmils probakteriler-
den de evrimlesmistir. MtDNA yalnizca 37 genden (13
polipeptit, 22 transfer RNA, ve 2 ribozomal RNA ile sif-
relenmis) olusan (16.569 baz cifti iceren) kiigiik sirkiiler
bir molekiildiir. Solunum zinciri fonksiyonunun normal
olarak yiiriitiilebilmesi i¢in biitin mtDNA genlerinin
yan1 sira daha fazla sayida nDNA genleri gereklidir. Bun-
dan dolay, iki genomun herhangi birinde gergeklesen
mutasyon mitokondriyal hastaliklara neden olabilir.

MtDNA, nDNA ile ayni kalitim kurallarina uymaz.
MtDNA genetiginin 6nemli bir ilkesi heteroplazmidir.
Her hiicre ¢ok sayida mitokondri, her mitokondri 2-10
kopya mtDNA bulundurur. Dolayisiyla her bir hiicrede
pek ¢ok mtDNA kopyasi vardir. MtDNA degisimleri
bazi mtDNAlarda (heteroplazmi) olabilecegi gibi biitiin
mtDNAlarda (homoplazmi) olabilir. Heteroplazminin
sonucu olarak zararli mtDNA mutasyon oran1 bityiik 61-
ciide degiskenlik gosterebilir. Yitksek miktarda mtDNA
mutasyonuna sahip bir bireyin mitokondriyal fonksiyon
bozukluklarindan etkilenmesi, ayn1 mutasyonu diisiik
oranda igeren bir bireye gore daha fazla olacaktir. Bu se-
beple mitokondriyal mutasyonun hastalar arasinda kli-
nik agirliklar: farklidur.

Dokudaki mutasyon dagilimi kisideki mtDNA bo-
zuklugunun ifadesini etkileyen ikinci faktordiir. Doku
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Tablo 24-1. Mitokondriyal Hastaliklarin Tipik Ozellikleri

Merkezi Sinir Sistemi
Migren bas agrilari
Sensoérinoral isitme kayb,

Kardiyak
Hipertrofik kardiyomiyopati
Kardiyak ileti blogu

Nobetler Gastrointestinal

Kognitif bozukluk Disfaji

Ataksi Gastroparezi

Miyoklonus intestinal psédo obstriiksiyon

Ekstrapiramidal bulgular Hepatopati

Oftalmolojik (optik atrofi, pigmenter Endokrin

retinopati) Diyabetes mellitus

Noromiiskiiler Blyume hormonu yetersizligi

Progresif eksternal oftalmolopleji Hipotiroidi

Ptoz Hipoparatiroidi

Egzersiz intoleransi Renal

Periferik néropati
Psikiyatrik

Afektif

Sizofreni benzeri semptomlar

Tubuler asidoz

Pyruvate

Krebs sikliisi

Yag asitleri

H*
H* H* ADP ATP
Matrix
ic ND1| ND4 2 e e = 28
cox i
menbran frozfi il CU i =
ND3| ND5 | ND& AB
Kompleks | Kompleks Il Kompleks I Kompleks IV Kompleks V
Dis
membran
A Sekil 24-1. Mitokondriyal metabolizmanin sematik sunumu. Beyaz ovaller solunum zinciri komponentleri veya

ntkleer DNA tarafindan kodlanan kompleksler; gri dértgenler mitokondrial DNA tarafindan konlanan subunitler.
ADP: Adenozin trifosfat, CoA: Koenzim A, CoQ: Koenzim Q, Cyt b ve c: sitokrom b ve ce, FADH2: Flavin adenin dintk-
leotid (redtikte form), NADH: Nikotinamid adenin dintikleotid (redtkte form), PDHC: Pirtivat dehidrojenaz kompleksi,
I, 11, 111, IV, V: solunum zinciri enzim komplekleri.
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ARTMIS iNTRAKRANYAL BASING

TANI ESASLARI

P Bas agrisi, mide bulantisi, kusma, lokalize edici bulgu
bulunsun veya bulunmasin etrafa ilgisinin azalmasi ve
koma haline progresyon gostermesive reflekslerde za-
yiflama hali

P Yer-kaplayan lezyon, 6dem, kan veya hidrosefali bul-
gusu tasityan beyin géruntuleme

P Genel Bilgiler

Artmis intrakranyal basing (AIB), hepsi intrakranyal
bolgede hacim artis1 ile karakteristik olan, ¢ok ¢esitli
agir norolojik rahatsizliklarda gozlenen patolojik bir du-
rumdur. Monro Kellie doktrinine gére; beynin, kanin ve
serebrospinal sivinin dahil oldugu intrakranyal igerikler
goreli olarak sikigtirilamaz. Bu kompartimanlardan her-
hangi birinin genislemesi, digerlerinin kiigiilmesi ile ger-
geklesir ve bu durum intrakranyal basingta (IKB) artisla
sonuglanir. Normal intrakranyal basing, 5-20 cm H20
veya 3-15 mmHg degerleri arasinda degiskenlik gosterir.
Bu seviyelerin iistiine ¢tkilmasina neden olacak artig, ani
gerceklesen bir 6liime veya ciddi beyin hasarina sebep
olabileceginden, artmis IKB'nin 6nciil sebebine ydnelik
hizli akut teshis ve tedavi yiiksek 6neme sahiptir.

P Klinik Bulgular

Artmug IKB tanust igin izlenecek en uygun yol, IKB'i di-
rekt 6lgmektir. Tiim evrelerde baskilanmis biling seviyesi
ve refleks hipertansiyonu, muhtemelen en kalic1 klinik
bulgulardir. Prensipte, her iki bulgu global sekilde azalan
serebral kan akiminin etkilerini yansitmaktadir. Bradi-
kardi ve irregiiler solunum ile karakterize hipertansiyon;
posterior fossada ani IKB artisindan kaynaklanan Koc-
her-Cushing refleksinin ve yaklasan serebral herniyas-
yonun karakteristik 6zellikleridir. Ancak klinik pratikte
hipertansiyon bradikardik etkiden 6nce siklikla ilk tai-
kardi ile iligkilendirilmektedir.

Bas agrisi, mide bulantisi, projektil kusma, 4. ve 6.
kranyal sinirlerde gozlenen felg ve pupiller dilatasyon da

artmis IKB'li hastalarinda sik gozlenen bulgulardir. Yine
de, hastaligin siddeti ile dogrudan korelasyona sahip
degillerdir. Papilla 6demi, intrakranyal hipertansiyonun
spesifik indikatorii olmasina karsin hastalarin sadece kii-
giik bir kesiminde gozlenmektedir.

Lokalize kitle lezyonlar1 veya artmis IKBdeki diffiiz
artly;  supratentoryal-infratentoryal kompartimanlar
arasindaki sinir gevresindeki beyin yapilarinda herni-
yasyona neden oldugu igin komaya sebebiyet verebilir.
Supratentoryal lezyonlar, lezyonun lokalizasyonuna bagli
olarak unkal ve merkezi felglerle iliskilidir. Infratentoryal
yapisal lezyonlar da transtentoryal olarak yukarida olup
beynin ortasinda kompresyon yaparak ya da foramen
magnumdan gegerek asag1 kisimda serebellar tonsiller ile
medullanin distorsiyonu ile herniasyona neden olabilir.
Bu tiir sendromlar, ¢ok hizli bir sekilde teshis edilerek
uygun yollarla-cerrahi ve medikal olarak- tedavi edilme-
lidir (Tablo 25-1).

Goriintiileme rehberliginde (orta hat sifti, bozulmusg
bazal sisternalar, gri-beyaz madde farklilagmasinin kay-
by, hidrosefali) siipheli artmig IKB’li hastalarin teshisine
yardim edebilir, ancak énemli IKB artiglar1 bu bulgular
olmaksizin da gergeklesebilir. Beynin bilgisayarli tomog-
rafisi (BT), klinik stiiphe ve hastanin stabilitesine gore
MRG veya vaskiiler goriintilleme metodu ile devam ede-
cek sekilde tercih edilen baglangi¢c metodudur.

Intrakranyal basing artis;; 6dem, fokal yer-kaplayan
serebral veya ekstraserebral Kitle, torakstan iletilen venéz
basingta artis veya tikaniklik nedeni ile serebrospinal
sv1 hacmindeki artisa bagh olarak gozlenen beyin hac-
mindeki artigtan kaynaklanabilir (Tablo 25-2). Mekanik
sikigtirma ve beyin dokusu distorsiyonuna ek olarak; se-
rebral perfiizyon basinci (SPB) ve serebral kan akimin-
daki kritik diisiisiin sonucu olarak intrakranyal basing
artisl, global hipoksik-iskemik hasara neden olur.

Intrakranyal basincin gériintillenmesinde invazif
metot olarak halen eksternal ventrikiiler dren veya eks-
ternal basing transdiiserli ventrikiiler kateter, ki ventri-
kiilostomi olarak da bilinir, altin standart olma 6zelligini
korumaktadir. Eksternal ventrikiiler dren, global int-
rakranyal basing goriintiilenmesine ek olarak terapotik
serebrospinal sivi drenajinin tercih edilecegi durumlar-
da 6nciil olarak kullanilmaktadir. Eksternal ventrikiiler
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Tablo 25-1. Herniyasyon Sendromu

Hasarlanan Yapi

Klinik

Tip Lezyon

Unkal Hemisferik veya lateral
orta fossa kitlesi

Santral Supratentoryal diffuz

beyin 6demi, hemoraji
veya orta hat beyin
tumorleri

ipsilateral 3. kranyal sinir
kompresyonu ve sereb-
ral pedinkul

Baslamis obstruktif
hidrosefali ve talamus
ile hipotalamusun yer
degistirmesi

Baslangicta: Isiga korunmus veya
cevabi azalmis ipsilateral dilate
pupil reaksiyonu.

ileri evre: Tam internal ve eksternal
oftalmopleji, hemiparezi (%50
ipsilateral ve %50 kontralateral)

Baslangicta: Azalmis biling, kuictik
reaktif pupiller, normal g6z
hareketleri.

Mezensefalon
kompresyonu

Unkal, santral veya yukari
yonde infratentoryal
herniyasyon ileri evreleri

infratentoryal lezyonlar
veya son evre transten-
toryal herniyasyon

Foramen magnum
herniyasyonu

Subfalsin herniyasyonu Frontal veya temporal

lezyonlar

Mezensefalon ve pons
asta

Medulla, pons alti ve sere-
bellar tonsiller.

Bilateral kallosum cevresi
ve marjinal arterler.

ileri evre: isik refleksi olmayan orta
hatta pupiller, oftalmopleji, flek-
sOr postur (dekortike)

Ekstansor postur (deserebre), orta
hatta pupiller, bazen pupiller,
okulosefalik ve okulovestibuler
reflekslerin degismesi ve hatta
kaybi.

Beyinsapi reflekslerinin kaybi, flask
paralizi, ataksik, dlizensiz, yavas
solunum.

Baslangicta: Asemptomatik veya alt
ekstremitelerde artmis tonus.

ileri evre: Alt ekstremitede zaaf ve
abuli.

A Sekil 25-1.
subfalsin — unkal herniyasyona yol acan buyuk akut int-
rakranyal hemorajiyi géstermektedir.

Beyin BT'si belirgin orta hat kaymasi ve

drenin en 6nemli komplikasyonlari, genellikle 5. giinden
sonra goriilme olasilig1 artig gosteren hemoraji ve enfek-
siyondur. BOS kiiltiirleri eksternal ventrikiiler drenden
rutin olarak eglik eden enfeksiyonlar1 goriintiileme ko-
nusunda elde edilebilir.

Serebrospinal sivida sapma istenmiyor veya kom-
partimanli intrakranyal basing artisindan siiphe ediliyor
ise, genellikle parankimal fiberoptik goriintiileme kullanil-
maktadir. Bu metot; oldukga diigiik bir enfeksiyon riski
(<1%) tasimakla beraber, zaman gegtik¢e dogrulugunu
yitirmekte ve yerlestirildikten sonra yeniden kalibrasyonu
imkénsiz kilmaktadir. Epidural transdiiserler ve subarak-
noid civatalar, intrakranyal basinci goriintiilemede kulla-
nilan diger metotlar arasindadir. Daha diisiik enfeksiyon
riski tagidiklar1 halde; her biri, daha disiik dogrulukta sa-
yilabilecek 6l¢timler yapmaktadir ve gogu nérolojik yogun
bakim iinitesinde kullanimlar1 kaldirilmigtir. (Sekil 25-2)

Su anda; dogru, siirekli ve online bir sekilde intrak-
ranyal basinct goriintiillemek igin kullamlabilecek nonin-
vazif bir yontem bulunmamaktadir. Transkranyal Doppler
(TKD) ultrasonografi, karakteristik sekilde vaskiiler diren-
ci degistirerek intrakranyal basingtaki artigi indirekt olarak
yansitabilmektedir. Pulsatilite indeksi, sistolik ve diyastolik
akim hizlarmin farkinin ortalama akim hizina oranina
esittir. Artmug intrakranyal basingta gozlendigi gibi; akisa
direng arttikea, pulsatilite indeksi de artmaktadur.

Serebral fizyolojinin ¢ok yonlii degerlendirmesi; TKD
ultrasonografi, nérogoriintilleme, intrakranyal basing, se-
rebral perfiizyon ve serebrospinal siv1 goriintiilemesi, beyin
doku oksijen gerilimi problari, beyin mikrodiyalizi, uyaril-
mus potansiyeller ve devamli elektroensefalografinin(EEG)
kombinasyonunu igermektedir.



Sinir Sisteminin Bakteri,
Mantar, Parazit
Enfeksiyonlari

Barbara S. Koppel, MD, Todd Hayano,MS

Ceviri: Dr. Merve Aktan, Dr. Rana Gunéz Comert

Enfeksiyon, beyine, onun zarlarina (meningoensefalit,
abse, subdural ampiyem), omurilige (miyelit, kordbasi-
s1), lumbosakral pleksusa, kaslara ve sinirlere zarar vere-
rek merkezi sinir sistemini etkileyebilmektedir. Hastane
kayitlarinin en az %1’i 6zellikle bakteriyel menenjit ol-
mak tizere santral sinir sistemi enfeksiyonu ile iligkilidir.

BAKTERIYEL ENFEKSIYONLAR

BAKTERIYAL MENENJIT

TANI ESASLARI

» Ani baslangicli bas agrisi, ense sertligi, konfuizyon, le-
tarjiyada koma ve ates.

P Petesiyal dokiuntil, meningokoknedenli

P En ¢cok hastanin yasina, asilanma da dahil olmak tze-
re bagisikhk durumuna, diger risk faktérlerine maruz
kalmaya ve ila¢ kullanimina baglhdir

P Beyin ve omurilik sivisi (BOS) analizi yapildiginda ytik-
sek acilis basinci, dusuk glukoz duzeyi (normal duzeyi
0.6 BOS/serum) 10/pl den fazla l6kosit (sikhkla parcah
cekirdekli nétrofiller) ve yuksek protein diizeyi tespit
edilir.

» Gram boyama teknigi ile kapstlli organizmalar goru-
lar

P Genel Bilgiler

Yetiskinlerdeki bakteriyel menenjit ABDde 100.000Kkisi-
de 4-6 vaka gibi bir siklikta goriiliirken, gelismekte olan
iilkelerde bu oran artig gosterebilmektedir. Hastalarin
yaklagik %30’unda; serebral 6dem ile birlikte biling kay-
by, inme, septik sok ve hayatta kalanlarin %25’inde kog-
nitif kayip goriilmekle birlikte kayit altina alinan 6lim
orani %20’yi bulmaktadir. Tedaviye baglangig zamaninin
6nemi buyiiktir. Altisaatlik bir gecikme ile antibiyotik
tedavisine baglandiginda prognoz daha kéti olmaktadr.
(Genellikle gecikme lumbar ponksiyondan énce gériin-
tiilemenin yapilmasinin uzamasindan kaynaklanmakta-

dir.) Ote yandan menenjite acil miidahalede; antibiyotik-
ten once kortikosteroidlere baglamak ve beyin omurilik
sivi killtiirleri alindiktan sonra herhangi bir gecikme
yasanmamasi igin BOS alinmadan 6nce ampirik antibi-
yotikler vermek (kan kiiltiirleri alindiktan sonra antibi-
yotik vermek)simdilerde sik¢a kullanilan yontemlerdir.
Lomberponksiyon bakteriyel menenjiti kanitlamada ve
sebep olan organizmayu izole etmekte ok degerli olmak-
la birlikte klinik ipuglar1 bu yéntemin yerine gegebilmek-
tedir. Hastalik sebebi organizma; hastanin yagina, genel
tagtyicilara kars1 as1 gegmisine (Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumonie veya Neisseriameningitidis)im-
miinite durumuna, salgina maruzkalmasina ve disope-
rasyonlari gibi diger risk faktorlerine bagli olarak tahmin
edilebilmektedir. Yaygin organizmalar ve tedavileri Tablo
26-1 ve 26-2 de listelenmistir.

) Patogenez

Bakterilerin  biiyiik kismi  nazofarenksteki koloni-
lesme sonucunda BOSa geger. Kan yolu ile koroid
pleksusa(BOS’un tretim yeri) yada kapilleryayilip pa-
renkim ve subaraknoid bosluklara girer ve zarlarin igin-
de proenflamatuar sitokinler salgilarlar. Bu sitokinler,
timor nekrotizan faktor ve interlokin-1 gibikan beyin
bariyerinin yikilmasina ve 6dem ile birlikte hiicre 6lii-
miine sebep olmaktadirlar. Kapsiil, bakteriyi fagositoza
ugramaktan kurtarmakta ve bakteri dis zar1 tarafindan
salgilanan vezikiiller de immiin cevabin etkisiz hale geti-
rilmesini saglamaktadir. Sintislerdeki araknoidgraniilas-
yonlarinin tikanmasi serebral 6demi arttirmaktadir. Ka-
fatas1 dig1 enfeksiyonlarda otit ya da mastoidit, tromboze
venler gibi 6zel mekanizmalar enfeksiyonun geriye dog-
ru tasinmasina firsat verebilir. Kafa travmasy; nazal, siniis
yada kafatas1 operasyonlar gibi sebeplerle zarar gormiis
dura bakteri girisi i¢in bir yol agabilmekte, bu gegisle de-
ride yada siniislerde gerceklesen kolonilesme menenjite
sebep olabilmektedir. Benzer sekilde epidural kortikos-
teroid enjeksiyonu, anestezi uygulamalari, omurilik yada
derin beyin stimulasyonlari, lomberyada ventrikiiler
drenaj iglemleri deride organizma kiimelesmelerine ve
menenjite neden olmaktadir. Koklear implant, Omma-
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Tablo 26-1. Bakteriyel Menenjitin Antibiyotik Tedavileri

Neden Olan Organizmalar:

Doz*

ilag (2 Hafta Siireyle)

Cocuk

Yetiskinler icin

Neisseria menigitides (gram
negatif turler)

« Hastayla yakin temasta
bulunanlarda kemoproplaksi
(ilagla 6nleme)®

Penisilin
ya da
Ampisilin

Seftriakson
(penisilin direnci varsa)
ya da
Sefotaksim
ya da seftizoksim
Rifampin (agiz yolu)
ya da
Siprofloksasin
(agiz yolu)

Streptococcus pneumoniae (gram pozitif tarler)

« Penisiline duyarli,

« Penisilin direnci yuksek

Haemophilus influanzae Tip B
(gram negatif koklar),

Listeria monocytogenes®
(gram pozitif rodlar),

Staphylococcus aureus
(gram pozitif koklar)

Staphylococcal epidermidis

« Methisilin dayanikh
s aureus (MRSA):
Pseudomonas aeruginosa
(gram negatif rodlar)
Diger gram negatif negatif
basilli¢

Grup B Streptococcus
(gram pozitif ovoid
ya da koklar)

Bilinmeyen patojenler

Penisilin G
ya da
Seftriakson

Vankomisin
arti ve
3.jenerasyon
Sefalosporin
ya da
Meropenem
Amfisilin
ya da
Seftriakson
ya da
Sefotaksim

Amfisilin art/

Seftriakson ya da
Gentamisin

Trimethoprim-
sulfomethoksazol

Oksasilin ya da
Nafsilin

Vankomisin©

Linezolid ya da
Kinupiristin-dalfopristin
Seftazimid

Seftriakson ya da

Sefotaksim ya da

Meropenem

Amfisilin, Penisilin G
ya da

Vankomisin( monitor
seviyeleri)

Vankomisin
Arti
Seftazimid

50.000 U/kg g 4 s yenidoganlarda

0.15-0.2 mU/kg/d (q 8-12 h)
75 mg/kg q's,

Yenidoganlarda: 50 mg/kg q 8 s

40-75 mg/kg q 12's

50-75 mg/kg q 6 s
yenidoganlarda: 50-5q 12 s

5-10 mg/kg g 12 s -2 gUnler

Onerilmiyor

50.000 Ukg q 4's

40-75 mg/kg q 12's

15 mg/kg g s veya
IT 10 mg/giin

seftriakson icin
yukaridaki gibi

200-300 mg/kg q 4 s
40-50 mg/kg q 12's

200 mgbkg q 4-6 s

75 mg/kg g 6s
50-75 mg/kg q 12's

10 mg/kgq12s

35-50 mg/kg q 4 s
35-50 mg/kg q 4 s

15 mg/kg q 6 s IVT ya da
0.5 mg/kg/gun IT

7.5 mg/kg q 8 IVT
2 mg/gun IT

45-50 mg/kg q 8 s

50-50 mg/kg g 12's
50 mg/kg q 6-8 s
50 mg/kg q 8 s

50 mg/kg q 4s

15mg/kgq 6 s

15mg/kgq6s

yenidoganlarda: 20-30 mg/kg/d

45-50 mg/kg q 8 s

24 milyon giin q giin
(q4-65)
3gqg4s

299 12s

2-3gq6s

600 mg g 12's -2 gunler

500 mg - 1 doz

4 milyon unite g4 s

29q12s

1-39q6-12sveya
20 mg/gin IT

seftriakson igin
yukaridaki gibi

1-29q98s
12g9q94s

129q12s

12gq94s

2-3gq4s

299 12s

8 mg/kg dun bobrekler
icin ayarlama

20 mg/kg q 65

1-3gq4s
2-39q4s

1-39qg8-12sIVTyada
20 mg/gun IT

600-1200mg q 12 s

299q8s

29gq12s
29qbs
19q98s

2-3gqé4s
19q12s
15-20 mg/kg q 8 s

2998s

IT: intratekal; IVT:intraventrikuler; g: her; s: saat
“belirtiimeyen tim tedaviler intravendz uygulanmalidir.
°N menengitides tasiyan hasta ile etkilesimde bulunan hamileler, 500 mg oral azitromisin, 250mg kas icine, almalidir.(tek sefer)
L monocytogenes igin tedavi donemi 3 haftadir. stafilokok enfeksiyonu icin vankomisin ile atesin diismesinden sonra 1 hafta ya da

5 glndur.

9Enterobacteria, klebsiella, acinetobacter'i icerir.



Sinir Sisteminin Viral
Enfeksiyonlari

Jeffery Sevigny, MD, Jennifer Frontera, MD
ve James M. Noble,MD,MS

Ceviri: Dr. Merve Aktan

AKUT ViRAL ENSEFALIT

TANI ESASLARI

P Ates, bas agrisi ve mental degisiklikten olusan klinik
ucla

» Beyin ve omurilik sivisi (BOS) analizi, hafif artmis acilis
basinci, lenfositik pleositoz, normal glikoz duzeyi ve
biraz yukselmis protein miktari géstermektedir.

P BOS virus spesifik polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
ve antikor testi (IgM ve IgG) taniyr desteklemek igin
yararhdir.

P Genel Bilgiler

Viral ensefalit, viral bir tasiyicidan kaynaklanan, beyin
parankimasinin iltihaplanmasidir. Vakalarin biyiik ¢o-
gunlugundan direkt olarak néron enfeksiyonu sorum-
ludur. Viral ensefalit, aktif bir enfeksiyondur; 6nceden
gelismis merkezi olmayan sinir sisteminin enfeksiyonu-
na immiin cevap olarak olusan postinfeksiyoz ensefalitle
ayni klinik tabloya sahiptir. ABDde yilda binlerce viral
ensefalit vakasi kayitlara ge¢mesine ragmen; saglikli
epidemolojik bilgi mevcut degildir. Yiiziin tizerinde vi-
ris ensefalite sebep olabilmektedir. Amerika Birlesik
Devletlerinde, Herpes simpleks Tip 1 (HSV-1), artropod
kaynakli virtsler(arbovirtsleri, 6zellikle Bat1 Nil viri-
sili) ve enteroviriisler yetigkinler arasinda en yaygin olan
viris tiirleridir. Tablo 27-1de ensefalite sebebiyet veren
virtislerden segilenlerin epidemolojik ve klinik 6zellikleri
listelenmistir.

p Klinik Bulgular

A. Bulgu ve Belirtiler

Akut ya da subakut baslangich ates, bag agris1 ve mental
aktivitede azalma akut viral ensefalitin temel belirtileri-
dir. Mental aktivite azalmas: hafif biling kaybindan agir

koma haline kadar degisim gosterebilmektedir. Kisilik
degisimi, algisal karmasa (iltizyon ve halusinasyonlar) ile
dezoryantasyon sik ve haber verici bulgulardir. Beynin
etkilenen bolgelerini yansitan gok sayida nérolojik bulgu
ve belirtiler sendromla birlikte goriilmektedir. Ensefali-
te; genellikle kendini Brudzinski ve Kernig belirtileri ile
gosteren meningeal enflamasyonlar (meningoensefalit)
eslik etmektedir. Daha az goriilen sendromlar; beyin
sapinin katildigi rombenensefali ve omuriligin katildig
ensefalomiyelittir. Bunlara ek olarak etkilenen bolgede;
ataksi, afazi, hemiparezi, hareket bozukluklari, gérme
bozukluklari, kranyal sinir hasarlari, fokal nobetler ve
patolojik refleksler goriilebilmektedir.

Ust solunum yolu enfeksiyonu (kabakulak, ente-
roviris) ya da gastrointestinal sistem enfeksiyonun
(enterovirus) genel fiziksel semptomlari, ekzantem
(enteroviriis, kizamik, kizamikgik, herpes viriisii), pa-
rotit, orsit (kabakulak, lenfatik kriyomenenjit)ya da
sivrisinek(arboviriisleri), kene (Powassan,Kolorado vi-
rtsleri), hayvan isiriklari(kuduz) etkili patojenin tiri ile
alakali ipuglar1 vermektedir.

B. Laboratuvar Bulgulari

BOS analizi hastalarin %95’inde 5-1000 hiicre/milimet-
rekiip araliginda pleositoz gosterir. Enfeksiyonun ilk 48
saatinde pleositoz polimorfoniikleer hiicrelerin baskin
olmasi egilimindeyken, giinler gegtikge lenfosite donii-
stim gerceklesmektedir. BOS glukozu normal ya da hafif
diigiik, protein derigsimi artmig (50-500mg/dl) ve agilis
basincr hafif yiiksektir.(20-30cm H, 0) Immiinoglobulin
G sentezi orani tipik olarak artmigtir. Bu durum Iglerin
intratekal tiretimini isaret etmekle birlikte, sebebi kesin
olarak bilinememektedir. Ksantokromi ve kirmizi kan
hiicreleri genellikle HSV-1 ensefalit ile birlikte goriil-
mektedir. Enfeksiyonda ya da immiin sistemi baskilan-
mus hastalarda erken alinan BOS ile yapilan analiz so-
nuglari; goze garpan norolojik bulgularin aksine normal
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Tablo 27-1. Viral Ensefalit; Secilmis Nedenlerin Epidemolojisi

Viris Yilin Dénemi
HSV-1 Farketmez-
HSV-2 Farketmez
cMV Farketmez
EBV Farketmez
vzv Farketmez
HHV-6 Farketmez

Cografi
Dagihm

Dunya genelinde

Dunya genelinde

Dinya genelinde

Diinya genelinde

Dinya genelinde

Dunya genelinde

Frekans

1000'den fazla/yil
ABD'’de en yaygin

Nadir

Nadir

Nadir

Nadir

Bilinmiyor-

Klinik Bulgular

Orbitofrontal ve frontal lobta sporadik
ensefalit

Kisilik degisimi, kognitif bozukluklar, fokal
norolojik bozukluklar (afazi, hemiparezi)
ve ndbetler

Asiklovir tedavisi gérenlerde bile %30’'a
varan mortalite

Nukseden ve kronik bulgular géralmustur.

Yeni dogan ensefalitinin yaygin sebebi

Yetiskinlerde klinik tablo HSV-1 ile benzer
olup daha hafif gegirilir.

Menenijit, radikulit ve miyelit yetiskinlerde
gorulen komplikasyonlari

Akut ya da subakut baslangi¢

Ensefalite; retinit, poliradikulit, miyelit
ya da multifokal néropati eslik edebilir.

Genellikle sistemik enfeksiyonlarda gérular.
CMV DNA'sI icin pcr amplifikasyonu
pozitif olmahdir.

imman sistemi baskilanan kisiler risk
altindadirlar. (6rn: AIDS)

Optik nevrit, miyelit, poliradikulit ya da
serebellit eslik edebilmektedir.
Serebellit ve menenjit yaygin komplikasyonlar

Ensefalit, miyelit ya da serebellit nadirdir.

Santral sinir sisteminin ktcuk ya da buayuk
damarlarinda vaskulit daha yaygindir.

Zoster kizarikliklari haftasinda géralmektedir.

Yash ve immun sistemi baskilanmis bireyler
risk altindadir.

Klinik Tablo HSV-1'e benzerdir.
Bircok vaka, immun sistemi baskilanmig
organ alicilaridir.

Artropod Aracili Viriisleri

Eastern Sivrisinek
equine mevsimi

Western Sivrisinek

equine mevsimi
St Louis Sivrisinek
mevsimi

Kaliforniya Sivrisinek
serotipleri mevsimi

Bati Nil Sivrisinek
ensefaliti  mevsimi

Atlantik ve korfez

Bati ABD

Orta ABD

Dogu ve Orta
Amerika

Entire but
primarily
westren US

0-15/yi1l

0-40/y1l

2-250/yil

30-160/y1l

100-1000'den
fazla/yil

Bazal ganglia ve talamusta ani baslangigh
Yuksek morbidite ve nérolojik sekel orani
Yashlar ve ¢ocuklar igin yuksek risk

Arbovirls enfeksiyonu ile birlikte hafif
semptomlar

Dusuk mortalite ve morbidite oranlari

Cocuklar yuksek risk grubu

Genelde epidemik cocuklarda menenijit,
yetiskinlerde ensefalit yaygin

Hafiften agira giden ani baslangicli
semptomlar, miyopati yaygindir.

Bazal ganglia'yi da etkileyen tremor ve
miyoklonus

Menenijit en yaygin,

Semptom ve MRG HSV-1 ile benzerlik
gosterir.

Nobetler yaygin, mortalite dusuk, cocuklar
yuksek risk grubu

Meningoensefalit hastalarinin %50’sinde
néromuskuler kas gugstzlugu. (Akut flask
paralizi/poliomiyelit benzeri sendrom,
Guillain Barré benzeri sendrom veya
jeneralize miyeloradikulit)

Meningoensefalit ile beraber hareket
bozukluklari gérulur

Doku ve kan transplantasyonu ile
tasinabilir. Anne karnindakiler ve ileri
yastakiler yuksek risklidir.

(devam ediyor)



HIV Norolojisi

Ned Sacktor, MD, Jeffrey Rumbaugh, MD,
Jeffrey Sevigny, MD & Lydia B. Estanislao, MD

Ceviri: Dr. Murat Garli

HIV, Lentiviriis (yavas viriis) alt-ailesinde yer alan bir
retroviriistiir. Primer enfeksiyon ile AIDS igin karak-
teristik olan CD4" T hiicresi azalmasi arasindaki uzun
latans donemi sebebiyle bu sekilde isimlendirilir. Bu la-
tans doneminde bagisiklik sisteminin diizeni bozulmaya
baslar, hipergammaglobulinemi ve ¢esitli sitokinlerin
artmis sekresyonu ile kendini gosteren kronik bir pro-
enflamatuvar durum meydana gelir. Pek gok nérolojik
komplikasyon, 6zellikle AIDS’in baglangicinin 6ncesin-
de olusanlar, immiin aracili siireglere dayandirilabilir.
Virolojik kontrol olmadiginda, immiin sistemin biitiin
bilesenleri (6zellikle hiicresel yanit) yetersiz hale gelir ve
bu, firsat¢1 enfeksiyonlar ile habis siireglerin gelismesine
imkan verir.

HIV/AIDSli kisilerin en az tigte birinin HIV ile ilis-
kili nérolojik bir sorunu oldugu tahmin ediliyor. 1996da
birlesik antiretroviral tedavinin (BART) yaygin kullani-
mu ve flukonazol ile sulfametoksazol-trimetoprim gibi
diger kemoprofilaktik ajanlarin akilcr kullanilmas: ile
bu komplikasyonlarin epidemiyolojisi dramatik olarak
degismistir. Genel olarak nérolojik komplikasyonlarin
insidanst dismistiir. Fakat, sagkalimin iyilesmesi ile
pek¢ogunun prevalansi artiyor gibi izlenmektedir. Sonug
olarak, norologlarin HIV/AIDS'li bir hastaya akut, yasa-
mu tehdit eden, HIV ile iligkili bir hastaliktan ¢ok, kronik
bir HIV ile iliskili hastalik ya da HIV ile iligkili olmayan
norolojik bir durum igin bakmasi giderek artis goster-
mektedir. Norolog, HIV enfeksiyonu olan bir hastaya
yaklagiminda su prensipleri unutmamalidir: beyinden
kaslara kadar biitiin sinir ekseni hasar gorebilir; “cimri-
lik” kuralr siklikla ihlal edilir ve klinik tablonun altinda
birden fazla patolojik stireg olabilir; komplikasyon ¢esit-
leri HIV enfeksiyonunun siiresi ve bagisikligin baskilan-
ma derecesi ile iligkili olma egilimi gosterir (Tablo 28-1).
Primer enfeksiyon esnasinda goriilenlerde oldugu gibi,
erken evredeki (CD4" > 500/uL) norolojik komplikas-
yonlar genelde HIV’in kendisinden ya da immiin aracilt
bir siirecin sonucu olarak ortaya gikar; orta evre (CD4"
200-500/uL) komplikasyonlar immiin aracili siiregler ya

da ilag toksisitesinden kaynaklanma egilimi gosterir; geg
evre (CD4" < 200/puL) komplikasyonlar ise, firsat¢1 enfek-
siyonlar, immiin aracili siiregler veya ilag toksisitesinden
kaynaklanma egilimi tagir. Detayli bir 6ykii alinmasi, uy-
gun bir ayirici tani listesi yapmakla ayn1 6neme sahiptir,
bazi temel belirleyici 6zellikler Tablo 28-2de ana hatla-
riyla gosterilmistir.

HIV iLE iLiSKiLI MERKEZi SINIR
SISTEMi BOZUKLUKLARI

KRIPTOKOK MENENJITI

TANI ESASLARI

» HIV enfeksiyonunun geg evre komplikasyonudur.

» Subakut bas agrisi, genel halsizlik ve atesi takip eden
artmis kafa ici basincina bagh kranyal néropatiler ve
ensefalopati

» Beyin omurilik sivisinda (BOS) kriptokok antijeni ve
kaltar tani icin 6nemlidir

> Genel Bilgiler

Cryptococcus, HIV + bireylerde menenjitin en sik ne-
denidir. Kriptokok menenjitinin etkeni, toprak ve kus
diskas1 gibi her yerde yaygin olarak bulunan kapsiillii bir
maya olan Cryptococcus neoformans mantaridir. Crypto-
coccus, akcigerlerde asemptomatik pnémoniye neden
olduktan sonra, kan yoluyla yayilir. Santral sinir sistemi
(SSS) ikinci en sik enfeksiyon bolgesidir ve kriptokokse-
mi olan AIDS hastalar: tedavi edilmezse, hastalarin ¢o-
gunun menenjite yakalanacag diisiintilmektedir. Mantar
santral sinir sistemine yerlestikten sonra, yavas ilerleyici
menenjit ortaya ¢ikar. Bu, HIV enfeksiyonunun geg bir
komplikasyonu olarak gelisir ve tipik olarak CD4" T len-
fosit sayis1 100 hiicre/uLnin altinda olanlarda meydana
gelir. Kaynak sinirlamasi olan tilkelerde tanisi yeni konan
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Tablo 28-1. Evrelere Gore Siniflandiriimis Sekilde HIV'in Sik
Gorulen Norolojik Komplikasyonlari

Erken Evre (CD4* > 500)
HIV menenijiti (akut konversiyon sendromu)
Zona (varicella-zoster)
Akut enflamatuar demiyelinizan polinéropati (AIDP)
Orta Evre (CD4* 200-500)*
Distal duysal polinéropati (DSP)
HIV ile iliskili demans (HIVD)
HIV ile iliskili n6romuskuler kuvvetsizlik sendromu
Mononéropati multipleks
HIV ile iliskili miyopati
Gec¢ Evre (CD4* <200)
SSS toksoplazmozu
Kriptokok menenijiti
Primer SSS lenfomasi (PCNSL)
Progresif multifokal I6koensefalopati
HIV ile iliskili miyelopati
Varicella-zoster vaskuliti
CMV ventrikuliti veya poliradikuliti (CD4* <100)

CMV: sitomegalovirlis, SSS: santral sinir sistemi
°Orta evrede meydana gelen komplikasyonlar geg evrede de
ortaya cikabilir.

vakalarda oldugu gibi, antiretroviral tedavi almayan HIV
+ bireylerde kriptokok menenjiti, hastalarin %5-13’liik
kisminda gelismesiyle, en sik goriilen SSS firsatc1 enfek-
siyonlarindan biridir.

P Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

Ozgiil olmayan bag agrist ve ate, kriptokok menenjitinin
baslica belirtileridir. Bulanti, kusma, fonofobi ve foto-
fobi (migren semptomlar1) erken enfeksiyonda nadiren
goriliir. Klinik seyir genellikle birkag haftanin Gstiinde,
yavas ve sinsidir. Erken semptomlar 6nemsenmediginde
genellikle artmis kafa i¢i basincini gosteren ensefalopati,
diplopi, gérme zayifliklari, bulant1 ve kusma meydana
gelir. Nobetler ve daha az miktarda olmak tizere inme,
kriptokok menenjiti ile iliskilidir. Enfeksiyonun erken
evrelerinde noérolojik Dbelirtiler yetersizdir. Bagisiklik
sistemi baskilanmig olan hasta, organizmaya kars1 giic-
lii bir inflamatuar cevap olusturamadig: i¢in menenjitin

Tablo 28-2. HIV ile iliskili Ayirici Tanida Gerekli Klinik
Bilgiler

HIV enfeksiyonunun suresi

HIV ile iliskili hastalik 6ykusu

CD4+ hticre sayimi (guncel ve en dusuk deger)

HIV RNA’sI seviyesi

ilag kullanimi ve tedaviye uyum

« Antiretroviral ajanlar, gtincel ve ge¢mis

» Kemoprofilaktik ajanlar (sulfametoksazol-trimetop-
rim, flukonazol, asiklovir)

Serum Toxoplasma 1gG antikor seviyesi

Serum sifiliz serolojisi

tipik bulgu ve belirtileri gérillemeyebilir. Bununla birlik-
te hem meninksler hem de beyin enfekte olabilir. Buna
bagli olarak odaksal norolojik bulgular ortaya gikabilir.
Enfeksiyon ilerledikge ve kafa i¢i basinci yiikseldikge, en-
sefalopati, kranyal néropatiler (6zellikle altinci sinir fel-
ci) ve papilla 6demi meydana gelir. Erken enfeksiyonun
stirekli degisen o6zelliklerine bagli olarak atipik bas agrist
veya santral sinir sistemini ilgilendiren diger belirti veya
bulgular, kriptokok menenjitinin arastirilmasini gerek-
tirir. Kriptok menenjiti nadir olarak fulminan (siddetli
gelisen) bir sendrom seklinde kendini gosterebilir.

B. Laboratuvar ve Goriintiileme
Incelemeleri

BOS incelemesi, vakalarin gogunda kesin bir taniya ola-
nak verir. Cryptococcus igin pozitif BOS kiltiirii ya da
kriptokok antijeninin olmasi kriptokok menenjiti tani-
sin1 dogrular. Cini miirekkebi preparatlar: esit derecede
6zgiil ya da duyarli olmayabilir (< %50), fakat diger test-
lerin sonuglar1 beklenmekteyken hizli bir sekilde yapila-
bilir. Rutin BOS analizi genellikle, hafif ile orta derecede
lenfositik pleositoz, yiikselmis protein konsantrasyonu
ve normal ile orta derecede diisiik glukoz seviyesi gibi
o6zgtl olmayan anormallikleri ortaya koyar. Uyar1:: BOS
analizi 6zellikle ilerlemig AIDS vakalarinda normal ¢ika-
bilir veya sadece hafif bir mononiikleer pleositoz ya da az
miktarda bir protein artigini gosterebilir; 6nemli derece
anormal bulgular alternatif tan1 ya da mevcut hastaliga
eslik eden bagka bir tan1 i¢in aragtirmay1 gerektirir. Agilig
basinci genelde yiiksektir (> 250 mm H,0) ve bunun te-
daviye rehberlik etmesi i¢in kriptokok menenyjiti kugskusu
duyulan biitiin hastalarda 6lgiilmesi gerekir.

Serum kriptokok antijeni ve mantar kiiltiirleri krip-
tokoksemi icin duyarli testlerdir. Lomber ponksiyon
kontrendike ise veya nadiren, BOS kriptokok antijeni
veya kiiltiiriiniin yalanci negatif olmasi dahil olmak tize-
re BOS incelemesi normal oldugunda, pozitif serum an-
tijeni ya da kiltiirii olas1 bir kriptokok menenjiti tanisini
destekler. Bununla beraber negatif bir serum antijen testi
menenjit tanisini zorlastirsa da, taniy diglatmaz.

Fokal bir nérolojik bulgu ya da ensefalopati, lomber
ponksiyon oncesi goriintileme caligmasini gerektirir.
Fakat, ne bilgisayarli tomografi (BT) ne de manyetik re-
zonans gorintilleme (MRG) kriptokok menenjiti tanisi
koymak igin yeterli kanit saglayabilir. MRGde genislemis
Virchow-Robin araliklar1 ya da meninkslerde kontrast
tutulumu goériilebilir. Kriptokokomay: ya da eslik eden
diger SSS siireglerini diglamak igin, tercihen kontrasth
olan en az bir goriintiileme testi gereklidir.

p Tedavi

Akut enfeksiyonlu hastalara intravenoz olarak 0.7-1.0
mg/kg/giin amfoterisin B ile baglangi¢ tedavisi ve 6 sa-
atte bir oral olarak 25 mg/kg flusitozin, 2 hafta boyunca
veya BOS steril olana kadar, hangisi daha ge¢ meydana
gelirse, uygulanir. Daha sonra oral olarak 400 mg/giin



Uyku Bozukluklar

Anne Helena Remmes, MD

Ceviri: Dr. ismail Simsek

Uyku anormallikleri toplumda sik¢a rastlansa da genel-
likle kapsaml: tibbi degerlendirmenin bir pargasi olarak
goriilmezler. Oysa uykulu olma halinin kendisi bile baslh
bagina trafik ve is kazalarinin riskini artirip, performan-
st ve hayat kalitesini diigiirmektedir. Uyku bozukluklar1
teshis edilip uygun bi¢imde tedavi edilmedigi takdirde
hipertansiyon, koroner veya serebral damar hastaliklari,
obezite ve depresyonun ortaya gikmasina sebep olabilir
veya bu hastaliklar1 siddetlendirebilir. Gece eglenceleri,
hayatin zorluk ve karmagikliklar1 yataga gidisini geciktir-
mesi major bir problem olarak kisinin bilerek kendi uyku
stiresini kisaltmasini ortaya ¢ikarir. Bugiin 100 yil kadar
6nce uyudugumuzdan ortalama bir saat kisa uyuyoruz;
halbuki hala, o zaman da oldugu gibi, gecede yaklasik 8
saatlik uykuya ihtiyacimiz var.

Tablo 31-1de major uyku bozukluklarinin kisaltil-
mus bir listesini gorebilirsiniz

UYKUNUN ASAMALARI

Uyku her biri kendine has 6zelliklere sahip olan 5 farkli
evreden olusur. Gecenin ilk 1/3iine daha ¢ok delta uykusu
hékimken, kalan kisminda REM(hizli g6z hareketleri)’in
degisen periyotlar: ve evre 2 uykusu goriiliir.

Evre 1; elektroensefalogramda (EEG) teta aktivite-
siyle karakterize uyuklama veya hafif uyku ve yavas goz
hareketlerinden olusur. Evre 2; esas olarak teta aktivitesi
igerir. Evre 3 ve 4; azalmis uyanabilirlik ile birlikte, yavas
dalga aktiviteli,ytiksek amplitiidlii bir delta uykusundan
meydana gelir. REM uykusunda ise uyaniklik EEG’sine
benzer aktivitesi ve periyodik hizli g6z hareketlerinin
gozlendigi derin uyku evresidir.

UYKU TESTLERI

Uyku paternlerinin degerlendirilmesinde polisom-
nogram (PSG), mulitpl uyku latans testi(MULT), uyku
gtinliikleri veya bu metotlarin kombinasyonlar1 kullani-
labilir. PSG uykunun yapisi(gece boyunca uykunun aga-
malar1 arasindaki gegisler), oksijenizasyon, hava akimi

ve ekstremite hareketleri de dahil noktiirnal uykuyu EEG
ve elektrokardiyogram (EKG) okumalariyla birlestire-
rek degerlendirilir. MULT, PSG'nin uygulandig: gecenin
ertesi giinii yapilir. Giin i¢inde ne kadar siire uykulu
olundugunu belirleme, REM ve diger evrelerin anor-
malliklerini saptamak amaciyla dort veya bes kez kisa
kestirmeler saglanir. Uyku giinliikleri ise yatakta uyanik,
uykuda veya kestirmeyle (istemli veya istemsiz) gegirilen
zamanin giinliik bir kaydini saglar.
Espana RA, Scammell TE. Sleep neurobiology for the clini-cian.
Sleep 2004;27:811-820. [PMID: 15283019] (An overview of
the principles of sleep mechanisms.)

Garbarino S, et al. The contributing role of sleepiness in high-way
accidents. Sleep 2001;24:203-206. [PMID: 11247057] (One of
many articles on the dangers of sleepiness in our daily lives.)

iNSOMNI

TANI ESASLARI

» Uykuya dalmakta veya uykunun devam ettirilmesin-
deki zorluklar

P Yetersiz kalitedeki uyku sebebiyle ortaya ¢ikan guin-
ltk fonksiyon bozukluklart

> Genel Bilgiler

Amerika Birlesik Devletlerindeki niifusun yaklagik
%30’'unun gegici ve %17’sinin kronik insomnisi vardir.
Primer insomni (idyopatik, psikofizyolojik veya uy-
kuyu hatali algilama sendromu), beraberinde seyreden
medikal veya psikiyatrik bir bozukluk olmadan frajil
uykuya organik bir yatkinlik olmasidir. Idyopatik in-
somni ¢ocuklukta baslar ve hayat boyunca siddetlenme
ve remisyonlarla devam eder; psikofizyolojik insomni ise
genellikle stresli hayat tarzi veya bir hastalik tarafindan
tetiklenir ve bu tetikleyicilerden sonra da devam eder.
Uykuyu hatalr algilama sendromu ona bir hasta PSGde
normal bir uyku grafisi verse de uykuyu dogru algilaya-
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Tablo 31-1.
Siniflamasi

Major Uyku Bozukluklarinin Kisaltilmis

Tablo 31-2. insomni Tedavisinde Kullanilan Davranig
Olgutleri

Primer insomni

Idyopatik insomni

Psikofizyolojik insomni

Uykuyu hatali algilama bozuklugu sendromu
Diger durumlara sekonder olusan insomni

Medikal veya psikiyatrik bozukluklar

Huzursuz bacaklar sendromu veya periyodik

ekstremite hareketleri
Yasadisi uyusturucu madde, etkilesim yapabilen ilag,
alkol kullanimi veya birakilmasi

Obstruktif uyku apne /hipopne sendromu (OSAHS)
Hipersomniler ve giindiiz asiri uykululuk

Yetersiz uyku

OSAHS

Narkolepsi

Santral sinir sistemi hipersomnolansi

Uzun uyku ihtiyac
Sirkadyen aracili dissomniler

Jet-lag

Vardiya isi

ilerlemis uyku fazi bozuklugu

Gecikmis uyku fazi bozuklugu
Parasomniler

REM davranis bozuklugu

Uyurgezerlik

Uyku terért

maz. Primer insomnisi olan tiim hastalar ayn1 tedaviye
yanit verirler.

Buna karsilik sekonder insomni, bir bireyde siir-
mekte olan bariz psisik stres, bir medikal hastalik veya
diger bir uyku bozuklugu (6rnegin uykunun periyodik
ekstremite hareketleri, vardiyali is uyku bozuklugu, jet-
lag, obstriiktif uyku apne sendromu) sonucu veya bir psi-
kiyatrik hastalikla birlikte, onun bir komponenti olarak,
ortaya ¢ikar. Uyku hijyeninin yetersizligi veya rahatsiz
edici ¢evre sartlarindan kaynaklanabilir. Eglence veya
tedavi (regeteli /regetesiz) amagl alinan ilaglar, alkol ve
kafein de bunda rol oynayabilir. Tedavi edilmemis in-
somnia ciddi sosyal, mesleki ve kognitif fonksiyon bo-
zukluklarina yol agar ve major depresyon riskini artirir.

p Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

Insomni hastalarinin kendileri tarafindan bildirilen bir
durumdur. Primer ve sekonder insomniler arasinda ay-
rim; insomninin siire ve paterni, 6nceden kullanilmisg
veya kullanilmakta olan ilaglar, uyusturucu veya alkol
kullanimi, medikal ve psikiyatrik bozukluklar ve diger
uyku bozuklugu semptomlarini (horlama, bacak huzur-
suzlugu veya anormal hareketler) da dahil edecek detayli
bir sorgulamayla yapilabilir. Bir uyku giinliigiinden giin
ortasinda kestirme veya uyuyakalma ve degisken uyuma/
uyanma zamanlari gibi disfonksiyonel uyku aligkanlikla-
rinin ortaya ¢ikartilmasinda faydalanilabilir.

Hastayi sunlar icin bilgilendirmek:

» Haftanin 7 guinu de uyku periyotlarini diizenli hale
getirmek(dizenli yatis ve kalkis zamanlarr).

» Yatmadan bir saat kadar 6nce sandalyede oturarak,
cok sikict olmadigi gibi ¢cok heyecanlandirici da ol-
mayan ve iyi gorsel hayalleri olan okumalar yapi-
labilir. Ama bu sirada telefon gértsmesi, bilgisayar
kullanimi veya bir baskasiyla herhangi bir etkilesim-
de bulunmamak.

» Gece boyunca saate bakmaktan kaginmak.

« Yaklasik 20-30 dakikadir uyuyamiyorsa yataktan ¢ik-
mak.

« Sabahlari 2 saat gineste yuramek.

» Gunduz kestirme veya uyuya kalmalardan uzak dur-
mak.

Baslangi¢ insomnisi olan hastalar gecenin baglangi-
cinda uykuya dalmakta zorluk gekerler. Uyku siirdiirme
insomnisi olan hastalar; gece boyu sik¢a veya uzun sii-
reli uyanmalardan veya uykunun yiizeyellesmesinden
sikdyetci olurlar. Hastanin umulandan bir veya iki saat
evvel uyanmasi ise terminal insomnide gériiliir ki bu sik-
likla depresyonun bir isaretidir.

B. Taniya Yonelik incelemeler

Uygun davranigsal ve farmakolojik tedaviye yanit ver-
meyen hastalar, diger primer uyku bozukluklarini ekarte
etmek ve uyku kesintilerinin siddetini belgelemek ama-
cryla PSGye tabi tutulmalidir. Eger hastanin anemnezi
ve fizik muayenesi baska bir medikal veya psikiyatrik
bozukluga da isaret ediyorsa daha ileri testlerin de yapil-
masi gerekli hale gelebilir.

p Tedavi

En iyi sonuglar1 dogurmasi en olasi goriilen tedavi; dav-
ranigsal (Tablo 31-2), kognitif (kas gevsetme ve glidiim-
lenmis gorsellik uygulamalar1) ve farmakolojik(Tablo
31-3) tedavilerin kombinasyonlaridir. Insomninin uzun
donemli farmakolojik tedavisi halen daha tartigmali olsa
da, uygun hipnotik tedavisi kronik olarak uygulanmig
vakalara gore tedavi edilmemis insomnisi olan vakalar,
daha ciddi ve daha refrakter hale gelebilmektedirler.

Leger D, et al. Medical and socio-professional impact of in-somnia.
Sleep 25;200;25:625-629. [PMID: 12224841] (Out-lines the
consequences of sleepiness for society.)

Rosen R, Lewin D, Goldberg L, Woolfolk R. Psychophysiolo-gical
insomnia: Combined effects of pharmacotherapy and relax-
ation-based treatments. Sleep Med 2000; 1:279-288. [PMID:
11040460] (Medication alone is not the optimal treatment for
insomnia; this article compares the effectiveness of various
modes of treatment.)

Spiegel K, Tasali E, Penev P, VanCauter E. Sleep curtailment in
healthy young men is associated with decreased leptin levels,
elevated ghrelin levels and increased hunger and appetite.
Ann Intern Med 2004;141:846-850. [PMID:15583226] (Sleep
intrinsically is necessary for health; this assessment of sleep
curtailment and subsequent hunger improves understanding
of the relationship between obesity and sleepiness.)



BESLENME YETMEZLIKLERI

TANI ESASLARI

P Bazen santral sinir sistemi (SSS) bulgularinin da eslik
ettigi polinéropati (ayaklarda simetrik duyu kaybi, ka-
rincalanma, agri, baskilanmis refleksler ya da refleks
kaybi ile birlikte)

» Yeme bozukluklari, kronik gastrointestinal hastalik ya
da cerrahi girisim (bariatrik islemleri de kapsar), sos-
yoekonomik yoksunluk, alkolizm ve gebelikle iliskisi
vardir

Bazi B vitamini eksikligi vakalari nérolojik hastalikla
baglantiidir. Agir B, vitamini (tiyamin) eksiklikleri,
periferik néropati ve Wernicke-Korsakoff sendromu-
nun yanisira, kardiyomiyopati kaynakli periferik 6demle
beraber “yag” beriberiye yol agar. Sanayilesen diinyada
norolojik belirtiler en sik alkolizm zemininde gorilir.
Belirtiler, ilerlemis malinitelere baglh kaseksi, HIV, hi-
peremezis gravidarum ile veya parenteral beslenme da-
hil olmak tizere, malnutrisyonlu bir hastaya intraven6z
glukoz verildiginde mevcut tiyaminin tiikenmesi ile
ortaya ¢ikabilir. Daha hafif tiyamin eksikligi, tek basina
periferik néropatiye yol agabilir, “kuru” beriberi olarak
da bilinir. Serum tiyamin diizeyleri, tiyamin durumunu
dogru olarak yansitmaz. Cogu akut durumda, tiyamin
destegi (8-12 saatte bir intravenoz olarak 100 mg) ve ta-
kiben uzun dénem oral idame tedavisi (50-100 mg/giin)
ampirik olarak uygulanabilmesine ragmen tam kan tiya-
min seviyeleri veya eristrosit transketolaz aktivitesi tipik
olarak azalmustir.

B,, Vitamini (siyanokobalamin) eksikligi, ayr
sendromlar halinde ya da beraber bulunan, daha gok
miyelondropati seklinde norolojik hastaliga ve megalob-
lastik anemiye yol agabilir. Diyet kaynakli eksiklik go-
receli olarak seyrektir, fakat kat1 vejeteryanlarda ortaya
gikabilir. Daha sik nedenlerin arasinda, pernisyoz anemi,
gastrektomi, bariatrik cerrahi, atrofik gastrit ve aklorhid-
ri gibi gastrik bozukluklar; bakteriyel asirigelisim, balik

Sistemik ve Metabolik
Bozukluklar

Cheryl A. Jay, MD

Ceviri: Dr. Murat Garli

tenyast olan Diphyllobothrium latum enfestasyonu ve
cerrahi girisim gibi ileumla iligkili bozukluklar ve infla-
matuar barsak hastaligi bulunur. Nitréz oksitin siyano-
kobalamini inaktive etmesinden dolay1; miyelonéropati,
nitroz oksit kotiiye kullaniminin ya da subklinik B, vita-
mini eksikligi olan hastalardaki terap6tik kullanimin bir
komplikasyonu olabilir. B,, vitamini eksikligi 19. Bolim-
de daha genis olarak tartigilmigtir.

Agir malabsorpsiyon kaynakli veya izoniyazid, siklo-
serin, hidralazin veya penisilamin tedavisinin bir sonucu
olarak ortaya gikabilen piridoksin(B, vitamini) eksik-
1igi periferik noropatiye neden olabilir. izoniyazid alan
hastalarda giinliik piridoksin tedavisi (25 mg/ giin oral
yolla) standarttir. Asir1 piridoksin alimi, klinik olarak
duyusal ataksi seklinde ortaya ¢ikan duysal noropatiye
de yol acabilir. Gelismis tilkelerde nadir olarak goriilen
niasin eksikligi (pellegra), dermatit ve diyare ile birlikte
demans ve néropatiye neden olur.

Norolojik bozukluklar, yagda ¢oztinen vitamin ek-
sikliklerinin komplikasyonu olabilir. A vitamini eksik-
ligi gece korliigiine sebep olur, korneal iilserasyon ve
yara dokusu olusumu kaynakli kalic1 kérliige yol agabilir.
D vitamini eksikligi olan yetigkinlerde kemik agris1 ve
proksimal kuvvetsizlik ile beraber osteomalazi meydana
gelir. D vitamini eksikliginin risk faktorleri arasinda ma-
labsorbsiyona ilave olarak, giines 151g1 aliminda azalma
(kurumsallagma dahil olmak iizere), birgok antiepileptik
ilag ve obezite vardir. Kronik yag malabsorbsiyonu, abe-
talipoproteinemi ya da ailesel bozukluk kaynakli E vita-
mini eksikligi néropati ve serebellar ataksiye yol agar. K
vitamini eksikligi, sebep oldugu koagiilopati subdural
hematoma ya da beyin kanamasina yatkinlik olustursa
da, bilinen bir nérolojik sendromla iligkili degildir.

Malabsorbsiyona veya asir1 ¢inko alimina bagh ba-
kir eksikligi, siyanokobalamin eksikliginde goriilene
benzer sekilde miyelondropatiye neden olabilir. Kwashi-
orkor, marasmus ve agir kaseksi gibi protein-kalori mal-
nutrisyon durumlarindaki kas kuvvetsizligi ve titkenme
durumu ortaya ¢ikar. Bu zemindeki norolojik bozuklu-
ga, eslik eden vitamin eksiklikleri de muhtemelen katki
yapar (Tablo 32-1). Agir obezite tedavisinde kullanilan



SISTEMIK VE METABOLIK BOZUKLUKLAR

Tablo 32-1. Vitamin Eksiklikleri: Norolojik ve Sistemik Ozellikler

Vitamin Norolojik Ozellikler

Sistemik Ozellikler

A (B-karoten)
B, (tiyamin)

Gece korlugu

Wernicke ensefalopatisi (konfuzyon, ataksi ve oktilomo-

Korneal ulserasyon
Konjestif kalp yetmezligi

tor anormalliklerden olusan klasik triad)

Korsakoff amnestik sendromu

Periferik néropati

Ensefalopati
Polinéropati

B, (niyasin, nikotinik asit)

By (piridoksin) Periferik néropati

Yeni doganlarda nébetler (yetiskinlerde ise asiri doz

izoniyazid zemininde)

B,, (kobalamin)
Bilissel bozukluk
Optik néropati

D (Kalsiferol)

E (a-tokoferol)

Proksimal kas kuvvetsizligi

Spinoserebellar sendromlar
Periferik néropati

Miyelonéropati (subakut kombine dejenerasyon)

Dermatit
Glossit
Diyare

Sebore
Glossit
Mikrositer anemi

Makrositer anemi

Kemik agrisi

bariyatrik cerrahi, periferik noropatiyi de kapsayan no-
rolojik bozukluklara yol agabilir. Birgok durumda bu, ti-
yamin ya da kobalamin eksikligine bagli goriinmektedir.

Kumar N. Neurologic presentations of nutritional deficiences.
Neurol Clin 2010:28: 107[PMID: 19932379] (Exhaustively
referenced review, emphasizing these disorders in association
with bariatric surgery, alcoholism, and in specific internatio-
nal settings.)

ELEKTROLIT BOZUKLUKLARI

TANI ESASLARI

» Noromduskuler bozukluklarin (kramplar, kuvvetsizlik,
fasikulasyonlar) degisik seviyelerde eslik ettigi meta-
bolik ensefalopati (reaktif géz bebeklerinin oldugu
ancak lateralizasyon bulgularinin olmadigi azalmis ya
da dalgalanan biling duizeyi)

» Kronik hafif elektrolit anormallikleri olan hastalar
asemptomatik olabilir; akut, siddetli bozukluklar n6-
romuskuler belirtilerle beraber olan ya da olmayan
ensefalopati ile seyretme egilimi gésterir

P Siklikla geriye dontstimu vardir

1. Sodyum Dengesizlikleri

Hipernatremiye siklikla, su aliminin bozulmas, ishal ve
artan kayiplara bagl toplam su kayb1 ya da daha az sik-
likla diabetes insipidus neden olur; fakat hipertonik salin
tedavisinin bir komplikasyonu olarak da hipernatremi
ortaya ¢ikabilir. Sodyum konsantrasyonu yiikselmeye

devam ederse; baslangigtaki irritabilite ve susuzluk si-
kayetleri yerini hafif uyusukluktan komaya kadar varan,
kotiilesen metabolik ensefalopatiye birakir. Hiicresel su
kaybi1 beynin biiziigmesine neden olur; ki bu durum na-
dir durumlarda kopriilesen venlerin yirtilmasi ve paren-
kimal ya da subdural hemorajiye yol agar.

Hiponatermi sik goriliir ve hastanin sivi durumuna
gore siflanan genis bir ayirici tanist vardir: hipovole-
mik (bobrek ya da barsaklardan sodyum kaybi veya asir1
terleme), 6volemik (uygunsuz antiditiretik hormon sa-
linim1 sendromu, hipokortizolizm, hipotiroidizm) veya
hipervolemik (kalp yetmezligi, siroz veya bobrek hasta-
lig1 gibi siv1 yiiklenmesi durumlari). Ensefalopati, bazen
bag agrisi, kusma, kramplar ve fasikiilasyonlarin eslik
ettigi hafif konfiizyonel durumdan komaya kadar degise-
bilir ve nobetler veya beyin 6demi ile daha karmagik hale
gelebilir. Uzun mesafe kosusu gibi siddetli fiziksel aktivi-
te ya da cerrahi girisim sonrasi mental durum degisikligi
olan hastalarda hiponatremi distiniilmelidir. Hiponatre-
miye bagli olarak kalic1 nérolojik hasar ya da 6liim riski
kadinlarda, 6zellikle menopozdan 6nce, daha yiiksektir.

Hiponatreminin hizli diizeltilmesi ya da asir1 di-
zeltilmesi, bir ozmotik demiyelinasyon sendromu olan
santral pontin miyelinolize yol agabilir. Tipik klinik va-
kalar, kuadriparezi ile birlikte kilitlenme sendromunu
(locked-in) veya komay1 kapsar.

2. Potasyum Dengesizlikleri

Bobrek yetmezligi, hipokortizolizm ve potasyumun
ekstraselliiler bosluga yayilmasi hiperkalemiye yol agar.
Kas kuvvetsizligi, baskin norolojik anormalliktir ve SSS
belirtileri seyrektir. Hiperkaleminin potansiyel 6limciil
komplikasyonu malin kardiyak ritm bozukluklaridir.
Diiiretiklerin yol agtig1 renal kayip veya mineralokorti-
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P Psisik bagimlilik: Siddetle arzulama, madde arama

» Fiziksel bagimhlk: Somatik yoksunluk semptom ve
bulgular

» ilaca spesifik semptomlar ve bulgular
P Tibbi ve nérolojik komplikasyonlar

flag bagimlilig1 iki tiptir. Psisik bagimlilik, siddetle arzu-
lama ve maddeyi bulma davraniglarina yol agar. Fiziksel
bagimlilikta ise somatik yoksunlugun semptom ve bul-
gular1 olur. Psisik ve fiziksel bagimliliklar tek veya birlik-
te goriilebilir. Tiryakilik ise psigik bir bagimliliktir.

Tolerans, arzu edilen etkiye erigmek igin maddenin
daha yiiksek dozlarina gereksinim duymaktir. Sensitizas-
yon (“ters tolerans”) , tekrarlanan alimlar sonucu, siddet-
le arzulama dahil, maddenin etkisindeki artmadir.

Tiim diinyada psisik 6zellikleri i¢in eglence maksat-
I1 sayisiz madde kullanilmaktadir. Tablo 34-1 de Kuzey
Amerikada ve Avrupada popiiler olan ajanlarin genis
kategorileri listelenmistir. Bu maddeler yarattiklar: etki,
intoksikasyon, asir1 doz ve yoksunluk ile iligkili semptom
ve belirtilerde ve kullanimlari sonras: bazen ortaya ¢ikan
tibbi ve norolojik komplikasyonlar bakimindan gesitlilik
gosterirler.

BAGIMLILIK YAPAN MADDELER
) Opioidler

Opioidler; agonistleri, antagonistleri ve agonist-anta-
gonist karigimlarini kapsar. Opioid agonistleri, istenen
intoksikasyon seviyelerinde sersemlikle birlikte efori,
miyozis, analjezi, 6kstirtgiin baskilanmasi ve ayrica ¢o-
gunlukla mide bulantisi, kusma, kaginti, hipotermi, pos-
tiral hipotansiyon, konstipasyon ve libido azalmasina
yol agarlar. Parenteral ve sigara olarak almmuig eroin (en
yaygin kotiiye kullanimi olan opioid), 6fori ve gevsemis
bir gekilde bagin 6ne diistisii veya gok konusma gibi hipe-

Madde Bagimhiligi

John C.M. Brust, MD

Ceviri: Dr. Dogan Yilmaz

raktivitenin takip ettigi kisa bir kendinden ge¢me ve bir
telas hali olusturur.

Asir1 doz; koma, pinpoint gozbebekleri ve solunum
depresyonu tiglemesine yol agar. Solunum destegi ve na-
loksondan ibaret olan bir tedavisi vardir. Nalokson 2mg
intravendz uygulanur, gerekirse 20 mga dek tekrar uygu-
lanir. Solunum deprese degilse , yoksunluk belirtilerinin
tetiklenmesinden kaginmak igin 0,4-0,8 mg gibi daha
kiigiik dozlar verilir. Nalokson kisa etkili oldugu igin siki
gozlem yapilmalidir.

Opioid agonistlerinden yoksunluk; irritabiliteye,
gozyas1 akmasi, burun akintisi, terlemeye, esnemeye,
midriyazise, miyaljiye, kas spazmlarina, piloereksiyona,
mide bulantisina, kusmaya, mide kramplarina, atese, s1-
cak basmalarina, tagikardiye, hipertansiyon ve orgazma
yol agar. Nobetler ve deliryum, yetiskinlerde hayati nere-
deyse hig tehdit etmeyen opioid yoksunlugunun bulgula-
rindan degildir. Ancak yenidogan opioid yoksunlugunda
yenidogan tedavisiz kalirsa 6ldiirticii olabilen nébetler ve
miyoklonus meydana gelir. Yenidogan paregorigi bir al-
ternatif oldugu i¢in opioid yoksunlugunun tedavisi titre
edilmis metadon dozlariyla kullanilir.

Opioid bagimhliginin etkili tedavisi, uzun siireli
opioid agonisti metadon destegi (Yalnizca federal onayl
metadon-idame tedavi programlarinda ayaktan hastala-
ra uygulanabilen Schedule-2 maddesi) veya karigik ago-
nist-antagonist buprenorfin destegi olabilir (kayith 6zel
doktorlarca yazilabilen Schedule-3 maddesi).

p Psikostimiilanlar

Psikostimiilan maddeler amfetamin benzeri maddeler,
kokain ve metilfenidat ile dekonjestanlar igerisinde bu-
lunan bir grup bilesenler, diyet haplar1 ve besin destekle-
rinde bulunan birkag bilesigi kapsar (Tablo 34-3).
Istenen etkiler; efori, artmis motor aktivite ve artmis
dayanikliliktir. Metilendioksimetamfetamin (MDMA,
“ecstasy”), amfetamin ve haltisinojenik olan meskalin
gibi maddelerin 6zelliklerini kapsadig1 i¢in bir koprii go-
revi goriir. MDMA, giiriiltiilii miizikte ¢ilgincasina dans
edilen, yiiksek sesle miizik ¢alinan yerlerde popiilerdir.
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Tablo 34-1. Kullanimi Sakincali ilaclar

Tablo 34-3. Psikostimulanlar

Opioidler
Psikostimulanlar
Hipnotikler/sedatifler
Marihuana
Halusinojenler
inhalanlar
Fensiklidin
Antikolinerjikler
Tutan

Kokain, intranazal olarak buruna ¢ekilir, parenteral
olarak enjekte edilir veya alkaloidal “crack” adiyla sigara
gibi igilir. Metamfetaminin “buz” olarak adlandirilan for-
mu sigara gibi igilir. Diger opioidlerden farkli olarak, pa-
renteral veya sigara gibi icilebilen kokain veya metamfe-
tamin, alanlarda bir telag hali gortlir. Tekrar tekrar kulla-
nimlar, stereotipik aktiviteden bilin¢digi bruksizm veya
bagka diskinezilere veya paranoyadan haliisinasyonlu
psikoza ilerleyen farkli kliniklerle kendini gosterir. Doz
fazlaliginda, bas agrisi, gogiis agrisi, hipertansiyon(bazen
ciddi olgiide), tasikardi, atrial veya ventrikiiler aritmi,

Tablo 34-2. Birlesik Devletler'de Gtincel ve Yakin Zamanda
Ulasilabilir Opioidler

Agonist
Opium tozu
icine katilmis opium (laudanum)
Camphorated Opium (paregorik)
Purifiye Opium Alkaloidleri (pantopon)
Morfin (Morfin Stlfat Enjeksiyonu; MS
Contin;Oramorf)
Eroin (Yasal olarak sadece sorusturma amacl bulun-
durulabilir)
Metadon (Dolophine)
Fentanil ( Sublimaze; in Innovar; Duragesic Patch)
Sufentanil (Sufenta)
Alfentanil (Alfenta)
Oksimorfon (Numorphan)
Hidromorfon (Dilaudid)
Kodein
Dihidrokodein (Synalgos)
Oksikodon (Oksi-kontin ve karisimlari,
Percodan,Percocel, Tylox)
Hidrokodon ( Karisimlari; Hycodan,Lortab,Lorcet, Tussi
onex,Vicodin)
Levorfanol (Levo-Dromoran)
Meperidin (petidin, Demerol, Pethadol)
Alfaprodin (Nisentil)
Propoksifen (Darvon, ve Darvocet,Wygesic icinde)
Difenoksilat (Lomotil icinde)
Apomorfin
Antagonist
Nalokson (Narcan)
Naltrekson (Trexan)
Nalmefen (Revex)
Mikst Agonist-Antagonist
Pentazosin (Talwin,Talwin Nx ve Talacen icinde)
Butorfanol (Stadol)
Buprenorfin (Buprenex)
Nalbufin (Nubain)

Amfetamin (Benzedrine)

Dekstroamfetamin (Dexedrine)

Amfetamin ve Dekstroamfetamin (Biphetamine)

Metamfetamin (Methedrine;Desoxyn, Felamin)

Metilen dioksimetamfetamin (MDMA; “Ecstasy”)

Metilen dioksietilamfetamin (MDEA)

Kokain

Efedrin

Psodoefedrin

Metilfenidat (Ritalin)

Pemolin (Cylert)

Fenmetrazin (Preludin; Prelu-2)

Dietilpropiyon (Tenuate; Tepanil)

Benzfetamin (Didrex)

Fenfluramin (Pondimin) (yoksunluk)

Deksfenfluramin (Redux) (yoksunluk)

Fendimetrazin (Plegine; Bontril)

Fentermin (lonamin; Wilpo; Adipex-P; Fastin)

Mazindol (Sanorex; Mazanor)

Fenilpropanolamin (Propadrine; Propagest; ve dekonjes-
tanlar ve diyet haplari icinde) (yoksunluk)

Propilheksedrin (Benzedrex nazal inhaler)

Nafazolin (Privine nazal solisyonu; Naphcon oftalmik
soltsyonu)

Tetrahidrozolin (Tyzin nazal soltsyonu; Visine oftalmik
sollsyonu)

Oksimetazolin (Afrin nazal solusyonu; OcuClear oftal-
mik soltisyon)

Ksilometazolin (Otrivin nazal soltsyonu)

Fenoksazolin (Nazal soltisyonlar)

ates, heyecan, deliryum, miyoklonus, nobetler ve miyog-
lobiniiri kombinasyonlarina yol agar. Koma, sok ve 6liim
goriilebilir; malign hipertermi ve dissemine intravaskii-
ler koagiilasyon (DIC) bildirilmistir. Tedavi, sakinlesti-
rici, oksijen, bikarbonat, antikonvulsanlar, sogutma, kan
basincini diisiirme, kardiyak monitorizasyon ve solunum
ve kan basinci desteginden olusur.

Psikostimiilan yoksunlugu, yorgunluk, aglik ve dep-
resyona sebep olurken objektif isaretler belirgin degildir.
Intihar fikirleri en énemli tehlike olarak karsimiza cikar.

Sedatifler

Sedatif maddeler; barbituratlari,benzodiazepinleri ve di-
gerlerini igerir (Tablo 34-4). Istenen etkileri, doz agim1 ve
yoksunlugu , etanoldekine yakindir. Solunum depresyon,
benzodiazepinle oldugunda, barbituratlarla oldugundan
¢ok daha hafiftir. Doz agimui icin destekleyici tedavi gere-
kir. Spesifik benzodiazepin antagonisti olan flumazenilin
etki siiresi kisadir ve tedavi etmekten ¢ok doz agimu teg-
hisinde etmek i¢in kullanilir. Yoksunluga bagl tremor ve
nobetleri onlemek igin kullanilir veya titre edilmis barbi-
turat veya benzodiazepin dozlar1 tedavi edilir. Etanolde
oldugu gibi, delirium tremens yogun bakim gerektiren
tibbi acildir.
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Psikiyatrideki standart tanisal kilavuz Amerikan Psiki-
yatri Dernegi’nin Mental Bozukluklarda Tanisal ve Ista-
tiksel Kilavuzu’nun Dérdiincti Basimidir (DSM-1V). Bu
kilavuz tizerinde anlagilmigs bulgularla olusturulmus agik
bir sistem sunmaktadir. Fakat bazen klinisyen igin psiki-
yatrik bulgular1 olan bir hastayla kargilagtiginda uygun
bir liste belirlemek zordur. Bu boliim psikiyatrik bulgu-
larla seyreden nérolojik bir hastaligi bulunan hasta igin
ayirici tantya gidilmede gerekli olan bilgileri saglamakta-
dir. Sonrasinda DSM-IV’a bagvurularak detaylandirilabi-
lir ve dogrulanabilir.

PSIKiYATRIK HASTAYA YAKLASIM

Mental durum muayenesi hastanin genel durumu ve
Oykiistinii anlatmasi sirasinda ifadelerini gozlemlemek-
le gergeklestirilir. Degerlendirilmesi gereken asil yeti ise
mantikl diisiinme ve bellegi de i¢eren kognisyondur.

Mantikli diisiinme oOzellikle kategorize etme, se-
kanslama ve bilgiler, olaylar, fikirler arasinda mantikli
iligkiler kurmay1 icermektedir. Hasta 6ykiisti makul bir
sekilde ve anlagilir bir sirayla hastanin kendi agzindan
alinmalidir. Gergekler ve gergekler hakkindaki duygular
gorece ayrilmis olmaldir. Hasta, ykiisiindeki olaylar:
kategorize etmedeki soyut diisiinebilme kapasitesini gos-
terebilmelidir. Hasta, ayrica olaylar1 siralarken 6ncesine
ve sonrasina gitmede ve soyutlamanin farkli derecelerin-
de hareket etmede esnek olabilmelidir.

Psikotik hastaliklarda olmayan, 6zel bir gozlem ve
zaman zaman ise 6zel bir muayene gerektiren kognis-
yon fonksiyonu bir gergeklik degerlendirme yetisidir.
Gergeklik degerlendirme yetisi zihnin, duysal bilgi ve
mantikli hareketler ile duygusal tepkiler arasinda karsi-
lagtirma yapma yetenegini gosterir. Zihin, bilingli kav-
ramada ve yalnis oldugu ortaya ¢iksa bile kararlarini dig
diinyadaki duysal ve mantiksal gerceklige dayandirmada
bu iki genis deneyimsel kategoriyi ayr tutma yetisine sa-
hip olmalidur.

Psikozda goriilen iki deneyim modalitesi bulunmak-
tadir. Birincisi diigiinme modalitesi digeri ise deneyim
modalitesidir.

Kognisyon alanindaki gergeklik degerlendirme yeti-
sinin kayb1 deliizyon olarak adlandirilir. Psikotik bir fikir
deliizyon olarak ifade edilir. Deliizyon gergeklik deger-
lendirme fonksiyonun kaybolmas: fikridir. Deliizyona
yakin ya da psédo-deliizyon gergeklik degerlendirme
yetisinin kaybi gibi goriinmesi fakat bir agiklama igin
yapilan son sorgulama ve duyusal olarak yatistirma ile
gergeklik degerlendirme yetisinin tekrar ortaya gikmasi-
dir. Sonug olarak psikolojik i¢erigin bir konusu olan ger-
ceklik degerlendirme yetisi kuskuya yer birakmayacak
sekilde korunmustur.

Duysal yagamin psikotik formu haliisinasyon olarak
adlandirilir. Haltisinasyon, duysal gergeklik deneyimi olan
hastada goriilen gergek bir duysal olaydir: fakat buna uyan
gergeklik uyarani yoktur. Eger ses duyulmussa, hasta bu
sesin yiiksek ya da alcak, kadin ya da erkek sesi, tek ya da
birden fazla ve herhangi bir s6z sdylenip sdylenmedigini,
soylendiyse ne dedigini tanimlayabilir. Duysal deneyimin
gergek bir kaynagi olmadigindan, hastanin deliizyonel bir
aciklamast olabilir. Gergeklik degerlendirme yetisi yoktur.
Hasta sesin gergek bir orijini oldugunu zanneder.

Haliisinozis, haltsinasyon gordiginiin farkinda
olanlarda goriiliir. Gergeklik uyarani olmaksizin gercek
bir duysal olay vardir fakat gergeklik degerlendirme ye-
tisi saglamdir. Insanlar olmayan seyleri gérdiiklerdinden
dolay1 ¢ildirdiklarini séyleyebilirler. Tanim olarak, onlar
psikotik degillerdir fakat genellikle beynin nérolojik bir
hastalig1 olmak tizere ciddi bir huzursuzluklar: bulunur.

Haliisinasyon benzeri ya da psodohaliisinasyon sor-
gulanma tzerine gergek bir duysal olay olmadig: anla-
silan, hastanin duydugu ya da gordiigii seyin duysal
ozelliklerini tanimlayamadig: bir olaydir. Gergeklik de-
gerlendirme yetisi baslangigta yoktur, 6zellikle hasta sa-
kinlestice, sorgulandikga geri gelir.

Illuzyon ise yanlis algilanan gergeklik uyaranidir.
Gergek bir duysal olaydir ¢iinkii ger¢ek bir uyaran bu-
lunur. Gergeklik degerlendirme yetisi, anlik karigsa da,
derhal geri doner.
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Hasta Oykistiniin gozlemi, bilgilerin ve zamansal
siralamalarinin tutarliligini da yansittigindan dolay: kli-
nisyene bellek fonksiyonu hakkinda 6nemli bilgiler verir.

Emosyon ise gozlenen, etkilerinin diizenlenip dii-
zenlenmedigi, kontrol edilebilir olup olmadig1 ve kog-
nisyonla uyumlu olup olmadig degerlendirilen diger bir
major yetidir. Hasta tarafindan ¢arpici bir hastalik 6ykii-
st anlatilirken, uygun etkileri gézlemlenebilir olmalidir.

Tim mental icerigi etkileyen dominant etken duygu-
durum olarak adlandirilir. Duygudurum genisligince ve
derinligince gozlemlenebilir. Duygudurum daha yogun
oldukga, ierdigi konu yelpazesi genisler ve daha derin-
den hissedilir.

Tutum insanlar arasi iligkileri etkileyen baskin duy-
gusal tavri belirtir. Tutum Oykii sirasinda ya da hastanin
klinisyenle ilerleyen iligkisinde gozlemlenebilir.

Mental yetinin diger bir kategorisi ise davranistir.
Klinisyen davranigin uyar1 kontroltiniin kati ya da ki-
sitlanmaz olup olmadigini gozlemler. Bu, sosyal etkile-
simlerin uygunlugunu etkiler ve klinisyene olan sozel ve
sosyal davranislarda gozlemlenebilir.

MAJOR PSKIYATRIK HASTALIKLAR

Major psikotik hastaliklar DSM-1V igerisinde, organik
beyin sendromlari, manik depresif hastalik ve sizofreni-
yi icermek tizere, eksen-I hastaliklar1 olarak kategorize
edilmislerdir. Bu hastaliklarin herhangi biri psikotik ya
da psikotik olmayan formlarda olabilir.

ti¢ kategorinin timii de organik bir zeminde olugsa
da, organik beyin sendromu terimi beyne makromolekii-
ler seviyede hasar vererek demansa deliryuma ve bilincin
gesitli seviyelerde degismesine neden olan hastaliklar:
ifade eder. Bu hastaliklar psikiyatrik olmaktan ziyade
norolojiktirler. Haltisinasyonlar, deliizyonlar ve duygu-
durum degisiklikleri gibi psikiyatrik semptomlar olsa
da klinisyenin aklinda bulundurmas: gereken bu semp-
tomlarin nérolojik bir hastada da belirgin olabilecegidir.
Bu norolojik hastaliklar kitabin diger béliimlerinde 6zel
olarak ele alinmistir. Ozellikle yakin bellekle ilgili bo-
zukluklar organik beyin sendromlarinin baglica mental
durum belirtisidir.

Suarez RE. Quick Reference to the Diagnostic Criteria for the
DSMIV-R, 3rd ed. American Psychiatric Association; 2000.
(A quick-look format for psychiatric diagnosis)

MANIK DEPRESIF HASTALIKLAR

TANI ESASLARI

» Periyodik duygudurum degisiklikleri (ytuksek, dustk,
degisken ya da miks olmasi)

P Ciddiyeti hafif ile agir arasinda degisen hastalik spekt-
rumu

P Genel Bilgiler

Manik depresif hastaliklar, hastanin manik, depresif ol-
dugu ya da ayni anda iki ruh halini de yasadig1 veya ikisi
arasinda gidip geldigi bir takim bozukluklari igerir. Her-
hangi bir kombinasyon ya da sira miimkiin olabilir. Eger
hasta ayn1 anda ya da degisen zamanlarda depresyon ve
mani varsa, hasta bipolardir ya da manik-depresif hasta-
ligin bipolar formuna sahiptir denir. Bazi farkli formlar
DSM-IV'de kategorik olarak listelenmistir. Patognomo-
nik 6zellikleri ise duygudurum hastaliklar1 olmalaridir.

p Epidemiyoloji

Duygudurum hastaliklar1 organik beyin sendromlar1 di-
sindaki psikiyatrik hastaliklardan daha sik goriilir. Genel
popiilasyon hayat boyu %8-25 ya da yiiksek bir oranda
major depresyon riski tagirlar. Kardiyak ya da gastroente-
rolojik tedavi gérenler gibi alt grup hasta popiilasyonlar-
da ise depresyon prevalanst %50’ye kadar ¢ikar. Yiiksek
risk tagtyan diger bir grup ise duygudurum bozukluklu-
gu agisindan predispozan genetige sahip olanlardir. Agir
formda hastaligin bulundugu aile 6ykiilerinde genellikle
her iki tarafta da etkilenen birgok aile bireyi vardir.

Predispozan bir genetige sahip bireylerde ¢ocukluk
istismar ya da terkedilme Gykiisti artan bir risktir. Hem
gocukluk hem de yetiskinlik doneminde, kronik olarak
elestiren ve titiz gevrelerde bulunma gibi duygusal istis-
mara ugrama da riski artirmaktadir. Herhangi bir yastaki
-aile, es, sevgili, is, 6zlem gibi- biyiik kayiplar duygudu-
rum epizodunu tetikler.

Tiim yas gruplar1 duygudurum bozukluklarina kars
savunmasizdir fakat adolesan ve yaghlar gibi sosyal bii-
yiime ve gelismede hizli degisimler yasayan gruplar daha
hassastir. Sosyal statiideki degisikliklerden ya da uzak bir
okula gitme veya emekli olma durumundan dolayi, yaga-
nilan yeri degistirmeden kaynaklanan bedensel alg: fark-
liliklari fizyolojik adaptasyona neden olan major stresler-
dir. Iyi olarak algilanan majér degisiklikler, kétiiler kadar
strese yol agabilir. Sosyal degisikler 6zellikle adeloesan,
postpartum, menapoz ya da yashlik dénemi gibi fizyolo-
jik degisime eslik ediyorsa problemli olabilir. Prognozda
kritik nokta, sosyal gevrenin stabil ve 6zellikle ailede, ar-
kadas gevresinde ve isyerinde pozitif ve destekleyici duy-
gusal iliskilerin olmasidur.

Intihar ruh hali bozukluklari olan hastalarda (dep-
resyon ya da mani) bulunan bir risktir. En yiiksek inti-
har orani depresyonda goriiliir ve bu yiizden hastaligin
depresyon formu 6zellikle tehlikeli sayilabilir. Hastaligin
psikotik depresyon gibi bazi formlarinda tedavi gorme-
yenlerde intihar orami %15e yaklagmaktadir. Psikotik
depresyonun, psikotik olmayan depresyona gore tedavisi
farkli olmasindan dolay, klinisyenin 6nceden tanimla-
mis oldugumuz bozulmus gergeklik degerlendirme yeti-
sinin bulgularini derinlemesine inceleyerek depresyonun
kategorisini belirlemesi kritik 6nem tagir.



Cocukluk ve Ergen Cagin
Norolojik Bozukluklari

Claudia A. Chiriboga, MD, MPH
& Marc C. Patterson, MD, FRACP

Ceviri: Dr. Mige Kepekgi

Cocuklarin kiigiik erigkinler gibi oldugu erigkin hasta-
larla ilgilenen doktorlar tarafindan bazen dile getirilir.
Cocuk norologlart ise erigkinleri, potansiyelleri daha de-
gisik olan biiyiik ¢ocuklar oldugunu belirtmislerdir. Uy-
gun lokalizasyon ve tani koymak igin, eriskinlerde elzem
olan sinir sisteminin anatomi ve fizyoloji bilgisine ilave
olarak ¢ocuklarda normal gelisim sirasinin bilinmesi ve
degisken olabileceginin anlagilabilmesi ve bilgilerinin
eklenmesi lazimdir. Cocuk nérolojisinin iyi ve zor yoni
de erigkinleri harap edecek bir hasarin ¢ocuklarda nor-
malin {izerinde iyilesme ve gelisme potansiyeline sahip
olmasidir. Erigkinlerde beliren hastalik gruplar1 ¢ocuk-
larda da s6z konusu oldugu gibi, bunun yani sira gelisen
beyne 6zgii birgok hastaliklar: da vardir. Bu boliim yas ile
ilgili ensefalopatilerin en belirginlerinin baslica 6zellikle-
ri iizerinde durmaktadur.

YENIDOGAN DONEMININ

NOROLOJIK BOZUKLUKLARI

HIPOKSIK ISKEMiK ENSEFALOPATI

TANI ESASLARI

P Perinatal hipoksik iskemik durum kaynakli akut beyin
hasari

P Jitteriness'ten derin komaya kadar farklilasan nérolo-
jik yeti kaybi

b Genel Bilgiler

Hipoksik iskemik ensefalopati(HIE), fetusun dogum ey-
leminden iliskisiz olarak, prenatal sorunlara bagh dogum
asfiksisinden veya riskli hamileliklerden kaynaklanabilir.
HIE siiphesi fetal distres'ten diisitk APGAR skorundan
ve asidozdan kaynaklanabilir fakat klinik muayene sant-
ral sinir sistemi hasarinin en belirgin bagica 6n belirle-
yicisidir.

» Klinik Bulgular
A. Bulgu ve Belirtiler

HiE’nin klinik bulgular1 term ve preterm infantlar ara-
sinda degisiklik gosterir. Term infantlarda tig evre tanim-
lanmugtir. (1)Hafif, ilk 24 saat i¢inde belirir ve hiperviji-
lan, titrek ‘jitter’ durum ile karakterizedir (2) Orta, le-
tarji veya duyu algisinda azalma ve ilk 24 saat igerisinde
azalan spontan hareketler (infant uyandirildiginda ‘jitter’
hali vardir) ve (3) Ciddi, bilingte dalgalanma veya koma,
hipotoni, refleks kayb1 ve azalmis emme yutma ile karak-
terizedir, HIE'nin klinik yansimasi preterm infantlarda
sessizdir.

B. Laboratuar Bulgulari

Laktik asidemi (ph<7.0) genellikle dogumda gézlenir.
HIE, yaygin olarak diger sistemlerde hipoksik hasar ile
iligkilidir (6r: afonksiyone bobrek veya nekrotizan ente-
rekolit).

C. Goriintiileme incelemeleri

Norogoriintiileme diffiiz veya fokal iskemiyi gosterebilir
(kortikal veya subkortikal). Kisa gegici iskemi,klinik ola-
rak serebral palsinin koreoatetoid formundan sorumlu
bazal ganglialarin enfarktindan kaynaklanabilir.

D. Ozel Testler

Elektroensefalografi (EEG) term infantlarda progresi
belirlemede yardimcidir. Normal elektroensefalograma
sahip infantlar iyi prognoza sahipken; baskilanmig temel
aktivite ya da baskilanma-bosalim paternlerine sahip
olanlar kotii prognoza sahiptir.

» Ayirici Tani

HiEnin baglica ayirict tanisi neonatal sepsistir ki aksi
kanitlanana kadar HIE'li tiim infantlarda olasiligindan
birincil olarak siiphelenilmesi gerekir. Plasenta koryo-
amniyonit agisindan degerlendirilir
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ERISKINLER VE Kolay taginabilen tek bir ciltte ihtiyaciniz olan
COCUKLARDA herseyi size sunan yararli, pratik ve tedaviye

EN SIK GORULEN yonelik néroloji kaynak kitabi.
NOROLOJIK SORUNLARI

DEGERLENDIRIP TEDAVi
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» Hem erigkinler hem de g¢ocuklari kapsar

Birinci basamak ya da
noéroloji kliniginde nérolojik
yakinmalari olan hastalar
goren herkes icin faydalidir

» Bas agrilari, hareket bozukluklari, ve santral sinir sistemi
enfeksiyonlari hakkinda pratik bilgi

» iskemik ve hemorajik inme, epilepsi, uyku bozukluklari,
sersemleme, isitme kaybi, demans ve bellek kaybi,
psikiyatrik problemler ve fazlasina dair uzman yardimi
icerir

P Tanisal testler titizlikle kapsanir
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» En son bulgular ve gelismelere gére glincellenmistir
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