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ÖZET 

Son bildiriler, beyin sap ı  ve kortikal Lewy cismi olu şumunun, otopsiye getirilen senil demans vakalar ının % 20' 
Binden sorumlu olan nörodejeneratif bir hastalığı  tanımlayabileceğ ini düşündürmektedir. Dalgalanan bilicsel 
bozulma; görsel ve iş itsel varsanı ları  ve paranoid sanrı lart da içeren psikotik özellikler; depresif semptomlar, 
düşmeler ve aç ıklanmayan bilinç kay ıpların ın tümü, bu hastalıkta Alzheimer hastal ığı ndan belirgin bir şekilde 
daha sık görülmüş tür. 
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SUMMARY 

Recent reports have suggested that brain stem and cortical Lewy body formation may identify a neurodegene-
rative disorder in elderly demented individuals which accounts for up to 20 % of cases of senile dementia co-
ming to autopsy. Fluctuating cognitive impairment; psychotic features including visual and auditory hal-
lucinations, and paranoid delusions, depressive symptoms, falling and unexplained losses of consciousness were 
all seen significantly more often than in Alzheimer disease. 
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LEWY CİSİMCİĞİ NİN ÖZELLİKLERİ  

Lewy cisimleri, immünreaktif, muhtemelen nöronal 
distresin belirteci olan inklüzyon cisimleridir. Yak ın 
zamana kadar idyopatik Parkinson hastal ığı yla sı -
nırlı  olduğu düşünülürdü ( 1 ). Lewy cisimleri merkezi 
bir çekirdek ve 7-10 mm çapında ve bir merkezden 
yayılan flamanlardan olu şan proteinöz yap ı lardır. 
Nörolojik ve psikiyatrik aç ıdan normal olan yaş lı lar-
da (50 yaş  ve üzeri) % 2-3 oran ında görülür (2) . 

ADLANDIRMA 

Lewy cisimciğ inin demansta ilk bildirimi 1938'de 
Hassler tarafından yapı lmış , takiben Woodard nadir 
nedenler kategorisinde spesifik demans sendromuyla 

birlikte bildirmiş tir (2) . Son yıllarda belirgin demans-
lı  ya da Parkinsonizm ve demansl ı  olgulara yapı lan 
otopsilerde % 20 oran ında subkortikal ve kortikal 
Lewy cisimciğ i saptanm ış tır. Alzheimer hastal ığı  
için tan ı  kriterlerini karşı layan hastalar ın otopsi se-
rilerinde, olguların 1/3'ünde subkoırikal ve kortikal 
Lewy cisimciğ i saptanm ış tır (2) . 

Bu tür hastalara çe ş itli adlar verilmi ş tir. Gibb ve ark. 
hastalarını  diffüz kortikal Lewy cismi hastal ığı  ve 
kortikal Lewy cisimli demans olarak iki kategoride 
sunmuş ; Hansen ve ark. Alzheimer hastal ığı nın 
Lewy cismi varyantı  olarak Lennox ve Byrne diffüz 
Lewy cismi hastalığı  olarak, Perry ve ark. ise Lewy 
cismi tip senil demans olarak adland ırmış lardır (2) . 

Bakırköy Ruh ve Sinir Hastal ıkları  Hastanesi 
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Tablo 1. Postmodern serilerde Lewy cisimli demans prevalans ı  

Referans n Örneklem Lewy cismi demansl ı  
n (%) 

Fomo ve Langston (1988) 260 Otopsi 12 (4.6) 
Lennox ve ark. (1989) 216 Otopsi 15 (6.9) 
Joachim ve ark. (1988) 150 Ante-mortem demans tamil 26 (17.3) 
Dickson ve ark. (1989) 216 Ante-mortem dejeneratif beyin hastal ığı  taml ı  26 (12.5) 
Perry RH ve ark. (1990) 93 Demansl ı  psikiyatrik hastane hastalan 20 (21.5) 
Bums ve ark. (1990) 50 Azheimer hastal ığı  için tanı sal kriterleri dolduran hastalar 6 (12) 
Galasko ve ark. (1994) 170 Ante-mortem olası  Alzheimer hastal ığı  tamlı  42 (24.7) 

PREVALANS 

Newcastle grubu, psikogeriyatrik servise demansla 
başvuran 70 yaş  ve üzeri 80 hasta ile çal ış mış lar, de-
mansın ikinci s ıklıkta nedeni olarak hastalar ın % 19' 
unda Lewy cisimli demans saptam ış lardır (3) . Lewy 
cisimli demans bu yüzdeyle dejeneratif demans ın en 
sık ikinci nedenidir (olgular ın % 15-25'i). 

ETYOLOJİ  ve PATOLOJİ  

Kortikal Lewy cisimciğ i, subakut sklerozan panen-
sefalit (SSPE) ile birlikte görülmü ş  olduğundan viral 
ajan olma olas ı lığı  artm ış tır. Parkinson hastal ığ mda-
ki etyolojik teoriler, hem çevresel (örn. MPTP) hem 
de kal ıtsal (mitokondriyal enzim disfonksiyonu) fak-
törlerle subkortikal Lewy cisimci ğ i oluş tuğu yolun- - 
dadır. Bu teoriler kortikal Lewy cisimci ğ i oluşumu 
ve Lewy cismi tip senil demans için de geçerlidir. 

Parkinson hastal ığ mda Lewy cisimciğ i dağı lımı  sub-
kortikaldir. Daha yayg ın Lewy cismi dağı lımlı  has-
talar, Lewy cismi tip senil demans, diffüz Lewy 
cismi hastal ığı  ya da Alzheimer hastalığı mn Lewy 
cismi varyantı  olarak çe ş itli şekilde tanımlanmış tır. 
Lewy cismi dağı lımı  senil plaklarla birlikte subkor-
tikal, limbik ya da neokortikal olabilir. Neokortikal 
nörofibriler de ğiş iklikler ya yoktur ya da olgular ın 
çok azında görülmektedir. Lewy cisimli demansta 
substantia nigrada nöron say ısı  % 60'ın altına inmiş -
tir ( 1 ). 

Lewy cisimciğ i, Parkinson'da subkortikal nukleus-
lara yayı lır. Kortikal Lewy cismi Parkinson'un s ık 
görülen bir özelliğ i olarak bilinmemektedir (2) . 
Lewy cisimli demansta, Alzheimer hastal ığı nın kri-
terlerini karşı lamas ı  için yetersiz olan nörofibriler 
yumakların yokluğu ya da azl ığı yla birlikte senil 

plak oluşumu, beyin sap ı , substantia nigra ve locus 
ceruleus dahil subkortikal nukleuslarda nöronal 
kayıp, neo ve limbik kortekste Lewy cismi olu şumu 
yer al ır (2) . 

Lewy cismi neokorteste bask ın olarak temporal lob-
da (frontal ve paryetal bölgeden 4 ile 9 kat fazla) ve 
derin tabakalarda (IV, V+VI) bulunur (3) . Diffüz 
Lewy cismi hastalığı  beyinde Lewy cisimci ğ inin 
geniş  yayı lım gösterdiğ i demans hastalar ı  için kul-
lanı lır (klasik yerler substantia nigra ve di ğer sub-
kortikal bölgelere ilave olarak hipolcampus, tempo-
ral lob, singulat, neokorteks bölgelerinde) (4) . 

NÖROKİMYASAL BULGULAR ve TEDAVI 

Otopsi materyalinin nörokimyasal incelemesinde, 
Lewy cisimli demansta Alzheimer hastal ığı ndan 
daha fazla kolinasetiltransferazda azalma ve tempo-
ral neokortekste yoğun kolinerjik defisit saptanm ış tır 
(2) . Bu da fonksiyonel monoaminerjik sistemlerde 
azalmış  kolinerjik fonksiyonun varsan ılara predis-
pozisyon yaratacağı nı  düşündürür. Özellikle görsel 
varsan ı , antikolineıjik ilaçların yüksek dozlarının sık 
görülen bir sonucu olarak bilinir. Dopaminerjik dü-
zeyler caudatta normalin % 60' ına inmiş tir (Parkin-
son'da % 80 azalma). 

Weiner ve ark. çal ış masında BOS homo vanilik asit 
(HVA) düzeyi Lewy cisimli demansta Alzheimer 
hastalığı ndan belirgin düzeyde daha dü şük bulun-
muş tur (6) . 

Buna dayanarak mezolimbik ve mezokortikal böl-
gedeki Lewy cisimciğ inin azalmış  dopamin me-
tabolizmas ı  ve kullanım döngüsünden sorumlu ol-
duğu ve bunun da bu hastalıktaki psikotik semptom 
sıklığ lyla ilgili olabileceğ i öne sürülmü ş tür. 
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Bu hastalıkla ilgili ön kestirimler 

1. Bu hastalar Alzheimer hastalığı na benzemeksizin 
kolinerjik replasmandan fayda görebilirler; geri ka-
lan kortikal nöronal sistemler de ğ iş iklik (tangle) olu-
şumuyla göreceli olarak etkilenmez ve i ş levsel ola-
rak sağ lam kalabilirler. 
2. Dopamine ıjik blokerler dopamin fonksiyonunu 
tehlikeli olarak dü şünürler. 
3. Monoaminejik fonksiyonu arttıran ilaçlar kon-
füzyon ve halüsinasyonu artt ındar. Parkinsoniu has-
talara L-dopa verilmesi deliryum yarat ır (% 10-15), 
biliş sel bozukluk geli ş ir. 

Nöroleptiğin kontrendike olduğu varsamlan kontrol 
etmede 5-HT sisteminin potansiyel olarak etkili ola-
bileceğ i görülmektedir. Bir çal ış mada dört hastaya 
GABA'erjik inhibitör i ş levli clormethiazol denen-
miş tir. 

Lewy cisimli demans hastalarının tedavisi için aç ık 
bir rehber yoktur. Kolinerjik azalmayla birlikte do-
paminerjik defisifierin kombinasyonu bu hastalar ı  
çeş itli tedavi s ınıflanna duyarlı  kı lar. Nöroleptik, bi-
lişsel ve motor i ş levlerde dramatik kötüle şmeyi pro-
voke edebilir. Psikotik semptom ya da ajitasyonu 
kontrol için gerekirse, nöroleptik dikkatle kullan ıl-
malıdır. Antikolinerjik ilaçlar mental bulan ıklık ya 
da deliryum yaratabilir. 

İdyopatik Parkinson hastal ığı nda ana tedavi olan L-
dopa gibi dopaminerjik ilaçlar Lewy cisimli de-
mansta daha az etkilidir. Özellikle fizyoterapi ile 
kombineyse antiparkinsonyen tedaviden orta derece-
de fayda görülür. Antiparkinsonyenlerin dü şük doz 
kullanımı  önerilmektedir. 

Yaş lı  hastalar gençler kadar L-dopaya ihtiyaç duy-
mazlar. Alzheimer hastal ığı  için onaylı  bir kolines-
teraz olan Tacrin, özellikle kolinerjik aktivitenin çok 
düşük olduğu saptanan ve görsel varsamlan olan 
hastada denenebilir, bili ş sel iş levleri düzeltir, muh-
temelen Lewy cisimli demanstaki psikiyatrik semp-
tomlan da düzeltir. Clozapin in diffüz .Lewy cisimli 
demans hastas ında psikotik semptomlar' tedavi et-
mede faydal ı  olduğu söyleniyorsa da bunu do ğ rula-
yacak çal ış malar yapı lmamış tır. 

Tedaviye baş lama için ampirik bir yakla şı m öneril-
mektedir. Dü şük doz baş lamak ve dozu hem motor 
hem de mental durum de ğ iş ikliklerine göre titre 
etmek. Önerilen ba ş langıç dozlan; 

a. Antiparkinsonyen ajanlar 
• L-dopa 100 mg ve carbidopa 10 mg'dan olu şan Si-
nemet 2x1/2 tablet 
• Co-beneldopa 50 mg ve benserazide 12.5 mg'dan 
oluşan Madopar 2x1 tablet 
• L-deprenil 5 mg/gün 

b. Psikotik semptomu tedavi için ilaçlar 
• Chlomıethiazole 192-384 mg/gün 
• Lorazepam 2x1-2 mg (sadece k ısa süreler için) 

c. Nöroleptik (son derece dikkatli olarak) 
• Thioridazin 2x10 mg/gün 
• Sülpirid 100-200 mg/gün 
• Clozapin gibi yeni antipsikotikler Lewy cisimli de-
mansta faydal ı  olabilir (Abelskov ve Torpdahl, 1993), 
fakat clozapin yan etkileri için dikkatli izlenmelidir 
ve pahal ı  bir ilaçtır. 

Bazıları  chlormethazolün nöroprotektif oldu ğunu 
ileri sürer, Lewy cisimli demansta ampirik kullan ı -
mı , deliryum tremensdeki etkinli ğ i gözönüne al ına-
rak öne sürülmektedir. 

NÖROLEPTİK DUYARLILIĞ I 

Lewy cisimcikli hastalar ın % 50'sinden fazlas ında 
nöroleptiğe maruz katmadan önce de ekstrapira-
midal bulgular görülür ve Parkinson hastal ığı nda bu-
lunanlardan genellikle daha hafiftir. Erken rijidite 
sildılda bulunur. Parkinsonyen bulgular Lewy ci-
simli deınansa özel değ ildir; Alzheimer hastal ığı , 
progresif supranükleer palsy gibi diğer dejeneratif 
demanslar ya da nöroleptikle tedavi sonras ı  ortaya 
çıkabilir. Klinik olarak Alzheimer hastal ığı  olan has-
taların % 10-20'si demans ın erken ya da ara ev-
relerinde ekstrapiramidal bulgu gösterirler. 

Bu hastaların psikotik semptom prevalans ı  yüksektir 
ve ekstrapiramidal bulgusuz Alzheimer hastalar ın-
dan daha h ızlı  progresyon gösterirler. Ancak Alz-
heimer hastal ığı  ile birlikte görülen ekstrapiramidal 
bulgulann tümü Lewy cisimli demansla aç ıklanamaz 
(4).  
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Ciddi ve sıklıkla öldürücü olan nöroleptik duyarl ı -
lığı ; konfüzyon, demans ya da davran ış  bozulduğu 
olan yaş lı  hastalarda görülür. Alzheimer hastalığı nda 
yüksek doz nöroleptiğe maruz kal ınmaktad ır, bu 
yüzden burada nöroleptik duyarl ılığ mın artmas ı  bek-
lenir, ancak gözlemler bunun tersidir. Lewy cisimli 
demans ın % 80'i Alzheimer hastalar ının % 67'si nö-
roleptik tedavi almaktad ır. Lewy cisimli demansta 
psikotik semptomlan kontrol etmek için nöroleptik 
verilir. 

McKetth le ark. çal ış masında nöroleptik alanların % 
8 l'inde nöroleptik duyarl ılığı  görülmü ş tür. Alzhei-
mer hastalığı nda da ajite ya da y ıkıcı  davran ışı  azalt-
mak için verilmektedir. Nörolepti ğe karşı  yan etki 
ortaya ç ıkan alt grupta psikiyatrik servise ba şvuru-
dan sonra yaşam süresi belirgin bir şekilde kı sa, 
hatta fatal bulunmu ş tur. Nöroleptik duyarl ılığı  için 
önkestirici veri veya iki grup aras ında yaş  farkı  sap-
tanmamış tır, hangi nöroleptiğ in hangi yolla duyarlı -
hğ a neden oldu ğu konusunda da yeterli veri yoktur. 

Nöroleptik duyarldi ğı  iki ayr ı  şekilde ortaya 
konmu ş tur: 

• Daha hafif reaksiyonlar: Egzajere ekstrapiramidal 
yan etkiler şeklinde görülür. Lewy cisimli demansta 
daha s ık ortaya ç ıkar, Alzheimer hastal ığı ndan daha 
düşük doz e ş iğ ini yansı tıyor olabilir. Nöroleptik ah-
mından kısa bir süre sonra ortaya ç ıkar, geri dönü ş tü 
akut bir jeaksiyondur ve Parkinsonizm olarak ta-
nımlanmış tır (çalış mada hastal ık süresi 42.2 ay, baş -
vurudan sonra 25.8 ay olarak saptanm ış tır). 

• Ciddi reaksiyonlar: İdyosenkratik reaksiyonlard ır, 
nöroleptik malign sendroma benzer (total hastal ık 
süresi 29.3 ay, başvurudan sonra 9.6 ay olarak sap-
tanm ış tır). Nöroleptik verilme ş inden sonra ani kö-
tüleşme Lewy cisimli demans ı  akla getirmelidir ( 1 ). 
Nöroleptiğe yan ıt baş langıçta sedasyon, ani rijidite, 
postural dengesizlik ve dü şmeler şeklindedir, h ı zlı  
kötüleşme geriye dönü şsüzdür. Orta doz nöroleptik 
özellikle hızlı  verilirse ani ve ciddi dopaminerjik 
blokaj yapmas ı  beklenir (2) . 

KLINIK TANI 

Klinik tanıda demans, Parkinsonizm, nöropsikiyatrik 
bulgular (erken beliren özellikle görsel varsan ı  ve 

sannlar) önemlidir. En önemli özellik bellek bozuk-
luğundan önce varsamlann ve davran ış  bozukluğu-
nun ortaya çıkmas ıdır. Yaş  bu bulgular! değ iş tirebi-
lir. Japonya'da yap ı lan bir çalış mada belirgin Parkin-
sonyen bulgular genç grupta daha s ık bulunmu ş tur. 
Sık görülen ve nedeni bulunamayan akut konfiizyo-
nel ataklar geçiren hastada Lewy cisimli demanstan 
şüphelenilmelidir, ancak konfilzyonel durum sadece 
gece görülmeyle s ınırlı  olmamalıdır (4) . Lewy ci-
simli demansta; dalgal ı  kognitif bozulma, görsel ve 
iş itsel varsanı , paranoid sana Alzheimer hastal ığı n-
dan daha sık görülür ( 1 ). 

Nottingham grubu, kortikal Lewy cisimci ğ i ile bir-
likte demans geli şen olgular için tan ı  kriterleri ge-
liş tirmiş  ve demans geli şen Parkinson hastalann ı  da 
çalış ma grubuna alm ış lardır. Newcastle grubu ise sa-
dece psikiyatrik semptomlu olanları  çalış malanna al-
mış lar ve bunların farklı  sınıflanmas ı  gerektiğ ini 
söylemi ş lerdir. Byrne kriterlerine göre (Nottingham 
grubunun) diffüz Lewy cisimli tan ısı  için, ekstrapi-
ramidal özelliklerin varl ığı  zorunludur. Bunlar hafif 
olabilirler, hastalığı n seyrinde geç geli ş ebilirler. Not-
tingham grubuna göre ekstrapiramidal özelliklerin 
zorunlu kriter olmas ı  psikiyatrik semptomlu has-
taların büyük kısmını  dış lar, ayıncı  tanının önemli 
olduğu erken fazlarda onlar ı  gözden kaç ırabilir. 

Newcastle grubu; Lewy cisimli demans hastalar ının 
% 85'inde hafıza ve diğer yüksek kortikal i ş levleri 
etkileyen dalgal ı  kognitif bozulma ve s ıldıkla ikincil 
paranoid sannlara yol açan bariz i ş itsel ve görsel 
varsan ılarla, aç ıklanamayan deliryum epizodlan sap-
tamış lardır. Birlikte bulunan semptomlar ise hafif 
ekstrapiramidal özellikler, nörolepti ğe karşı  ş iddetli 
yan etki, tekrarlayan aç ıklanamayan dü şmeler ve/ 
veya da geçici bilinç bozulmas ı  ya da bilinç kayb ı -
dıır. Lewy cisimli hastal ık, bir uçta motor semptomlu 
bozukluk, diğer uçta psikiyatrik bulgular olan iki 
uçlu bir kavramd ır, psikiyatrik uçta motor semp-
tomlar seyrek ya da hafiftir. Bu yüzden bu ayr ım sı -
nırlı  değer taşı r. Bu modeli destekleyen ya da red-
deden veri de yoktur (3) . 

Lewy cismi tip senil demansta hastalar ın tüm ölçüm-
lerinde dalgalı  performans, dalgal ı  hafıza bozukluğu 
ve karmaşı k görsel varsam (% 48), i ş itsel varsan ı , 
paranoid sana (% 57), bilinç bulanmas ı  (% 81) sap-
tanmış tır. Görsel varsan ılar akşam üzeri ve gece kö- 
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tüleş ir, bazen kabuslar biçiminde tan ımlanır, canlı  
renkli hızlı  hareket eden 3 boyutlu imajlard ır, sık-
Ula çocuklar, hayvanlar ve kuş lar görülür. iş itsel 
varsan ı  genellikle görsel varsamyla birliktedir. Dal-
galı  psikotik semptomlar nedeniyle ba ş langıç anidir, 
gece kötüle ş ir, içgörü göreceli olarak korunur. Has-
talığı n geç dönemlerine kadar korunmu ş  kısa ve orta 
süreli bellek kapasitesi ile bilincin yerinde oldu ğu 
periyodlar ve bilincin kaybolduğu ya da azaldığı  dö-
nemler bildirilmiş tir. Kollaps ve dü şmeler 
lir. 

Bu vakalar fokal nörolojik bulgu olmaks ızın geçici 
iskemik atak olarak bildirilmi ş tir. Bu erken bulgu 
tekrarlayan dü şmelerden farkl ı  görülür. Lewy cismi 
tip senil demansta bu aç ıklanamayan düşmeler % 38 
olarak saptanm ış tır. Nedeni; Shy-Drager sendro-
mundaki gibi otonom sinir sistemi bozuklu ğu mu, 
yoksa primer bir serebral bozukluk mu bilinme-
mektedir. Sürekli dalgalanma a şı rı  sıkıntıya yol açar 
ve günlük yaşama uyumda güçlük doğurur. 

Bryne, 51 olguyu gözden geçirmi ş  ve % 67'sinde nö-
ropsikiyatrik özellikler saptam ış tır. Baş langıçta sa-
dece ekstrapiramidal bulgulann oldu ğu vakalar to-
talin % 8'ini, motor bulgusuz demans % 22'sini olu ş -
turmuş , kalanında da bir ya da iki ekstrapiramidal 
bulgu saptanmış tır. Subkortikal Lewy cisimciğ i olu-
şumu ve nöron kayb ı  ekstrapiramidal özelliklerle 
birlikte, kortilcal Lewy cisimciğ i organik psikosend-
romlarla birlikte görülmüş tür. Lewy cisimli hastal ık 
spektrumunda erken dönemde psikiyatrik semptom-
lar baskındır, ekstrapiramidal semptomlar geç dö-
nemlerde görülür. Hastalann pek az ında motor 
semptomlar baskındır ve sonra da kognitif bozukluk 
geliş imi bildirilmektedir. Bu Parkinson hastal ığı n-
daki demans ın prevalansında artmaya da yol açabilir 
ve % 20 civarında tahmin edilmektedir. 

Burns, Alzheimer hastal ığı  için NINCDS-ARDRA 
kriterlerini kar şı layan kortikal Lewy cisim patolojili 
(% 12) 6 hasta bildirmi ş tir. Burns'e göre Lewy cismi 
tip senil demansl ı  hastalar Alzheimer hastal ığı  için 
tanısal kriterleri kar şı larken, Alzheimer hastalar ı  için 
de Lewy cismi tip senil demans için tan ı  kriterlerini 
karşı layan yoktur. Önerilen Lewy cismi tip senil de-
mans tan ısının duyarlılığı  (sensitivity) % 85, öz-
güllüğü (spesifity) % 96 bulunmu ş tur. 

Tablo 2. Lewy cisimli demans ı n klinik özellikleri (çal ış malar-
daki yaklaşı k sıkl ı klar) 

Semptom gösteren 
hastaların yaklaşı k 

yüzdesi 

Demans: baş langıçta hafif, belirgin erken 	100 
vizyospasyal problemler, belirgin dikkat 
bozukluğ u 
Deliryumu hat ırlatan episodlarla bili şde 	 80 
dalgalanma 
Parkinsonizm 	 90 
Parlcinsonizm olarak ortaya ç ıkma 	 20-25 
Rijidite 	 80 
Tremor 	 50 
Bradikinezi 
	

40 
Yürüyüş  bozukluğ u 	 50 
Postural anormallik (baş l ıcası  fleksiyon) 	-30-50 
sıklıkla hafif olarak tan ımlanır 
Nöropsikiyatrik özellikler 	 30-50 
S ıklıkla kompleks görsel varsamlar 	 25 
Depresyon 	 15 
Paranoid sanr ılar 	 10 

Lewy cismi tip senil demans için önerilen kriterler 

• Hafıza, dil, vizyospasyal beceri gibi yüksek korti-
kal iş levlerde dalgal ı  kognitif bozulma. Deliryum-
daki gibi dalgalanma hem episodik konfüzyon hem 
de bilincin aç ık olduğu dönemler bildirilmiş tir. Bu 
durum tekrarlanan bili ş sel iş lev testlerinde ve gün-
lük yaşam becerilerindeki performanslanyla ortaya 
konur. 

• A şağı dakilerden en az biri bulunur. 

1. Görsel ya da iş itsel varsamlar ya da her ikisi (s ık-
lıkla paranoid sannlarla birlikte) 
2. Orta derecede spontan ekstrapiramidal özellikler 
ya da standart doz nörolepti ğe karşı  ş iddetli yan etki 
ortaya ç ıkarma şeklinde nöroleptik duyarl ılık send-
romu vardır. 
3. Tekrarlanan aç ıklanamayan düşmeler ve/veya ge-
çici bilinç kaybı  ya da bulutlanma 

• Dalgalı  seyre rağmen klinik özellikler deliryuma 
benzemeksizin uzun süre haftalar ya da aylarca 
devam eder (deliryumda ise nadiren bu kadar uzun-
dur). Hastalık ilerler ve ciddi demans sonlan ır. 

• Dalgalı  kognitif durumu yeterli olarak aç ıklaya-
bilecek altta yatan herhangi bir fiziksel hastal ığı n, 
uygun muayene ve araş tırmayla dış lanmas ı  gerekir. 
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• Fizik muayene ya da beyin görüntüleme bulgu-
lanyla doğ rulanm ış  inme ya da serebral iskemik 
hasar bulgusu ya da her ikisinin geçmi ş  öyküsünün 
dış lanmas ı  gerekir. 

Lewy cisimli demans ın daha az görülen semptom-
lan; otonomik disfonksiyon, myoklonus, supranük-
leer palsy, polidipsi, diskinezi, kore, alt motor nöron 
bulgular' (fasikülasyon, kas erimesi), dizartri ve dis-
fajidir. 

SEYIR ve PROGNOZ 

Lewy cisimli demans ın hastalık süresi Alzheimer 
hastalığı na göre daha kısadır (37.7 ay, 68.48 ay): 
Lewy cismi tip senil demans seyri birbiriyle örtü şen 
üç evreden oluş an progresif bir bozukluktur. 

I. evre: Başvurudan 1-3 yıl önce, aralarda tam dü-
zelme gösteren minör unutkanl ık epizodlan vardır. 
Günlük iş levini yapar, ancak yakınları  mental ve fi-
ziksel kapasitesinde bir azalma bildirirler. 
2. evre: İlk başvurudaki halidir. 
3. evre: Konfüzyonda ani art ış , psikoz ve davran ış  
bozuklukları  ortaya ç ıkar. 

AYIRICI TANI 

Demansı  olmayan Parkinson hastalanndan Lewy ci-
simli demans ı  ne ayıracak? Birinci faktör özellikle 
korteksteki Lewy cisimci ğ i sayısıdır. Ölüme yakın 
zamandaki kortikal Lewy cisimci ğ i yoğunluğu ile 
demans ı n ş iddeti aras ında doğ rudan ilişki saptan-
mış tır. Ancak Lewy cisimciğ i ile bilişsel ya da psi-
kiyatrik semptomlar aras ındaki ilişkiyi netleş tirmek 
için Lewy cisimciğ i olu şumuna duyarl ı  nöronlarm 
fizyolojik i ş levi ve anatomik bağ lantıları  hakkında 
daha fazla bilgi gereklidir. 

Kortikal Lewy cisimciğ i olan pekçok hastada senil 
plak ve nörofibriler de ğ iş ikler (tangle) görülür. 
Ancak Lewy cisimli demansta neokortikal bölgede 
nörofibriler yumaklann say ısı  Alzheimer hastal ığı n-
dan çok daha azd ır. Bazı  Lewy cisimli demans has-
talan, minimal derecede Alzheimer hastal ığı  pa-
tolojisi gösterirler. Alzheimer hastal ığı  lezyonlan ve 
Lewy cisimcikleri her ikisi , de yaş lıda birlikte görü-
lür ve bu birlikte görülme rastlant ısal, sadece şansa 
bağ lı  olabilir. 

Lewy cisimciğ i ve nörofibriler yumaklar baz ı  özel-
likleri paylaşı r; her ikisi de nöroflaman ya da ili şkili 
protein içeren cytoskeletal düzensizliklerdir, fos-
forilasyon geçirirler. Lewy cisimli demans hastalar ı  
sıldılda Alzheimer hastal ığı  lezyonlanna sahip ol-
duğundan, klinik görünüm genellikle Alzheimer has-
talığı nın karakteristikleriyle örtü şür ve unutkanlığı n 
ağı r ağı r baş lamasını  izleyen kelime bulmada zorluk 
ve diğ er biliş sel becerilerde bozulmay ı  kapsar. 

Lewy cisimli demansın baş lama yaşı  Alzheimer has-
talığı na benzer. Erkekler kad ınlardan daha s ık etkile-
nirler. Nöropsikolojik defisitin biçimi; Lewy cisimli 
demans ı , tek başı na bulunan Alzheimer hastal ığı n-
dan ayırmaya yardım edebilir. Alzheimer hastal ığı  
eşdeğer evrede Lewy cisimli demansla kar şı laş tırı l-
dığı nda; Lewy cisimli demansta vizyospasyal testler, 
yönetici iş lev (executive) testleri, problem çözme ve 
kategorilere ayırmada daha ciddi bozukluklar vard ır. 
Bozukluğun bu alanlar ı  Parkinson hastalar ında bil-
dirilen nöropsikolojik defisit tiplerini hat ırlatır ve 
Lewy cisimciğ i etmeninin Parkinson hastal ığı nda 
demans ın önemli bir nedeni olduğu tartış masını  kuv-
vetlendirir. 

Demans ın progresyonu ile nöropsikolojik defisit bi-
çimleri aras ındaki fark kaybolabilir. Bu tür has-
taların EEG'lerinde burst patemiyle birlikte back-
ground yavaş lamas ı  görterdikleri öne sürülmektedir. 
Alzheimer hastal ığı nın erken evrelerinde genellikle 
gözlenen hafif anormallikler ya da normal EEG ile 
karşı laş linlırsa, bu hastal ığı n erken faz ında sıklıkla 
frontalde saptanan bili ş sel bozukluk paterninin ki ş iyi 
aynı  derecede demansl ı  Alzheimer hastal ığı nda göz-
lenenden daha fazla etkiledi ğ i ileri sürülmüş tür. 

Psikiyatrik semptomlar; Lewy cisimli demans, Alz-
heimer hastal ığı  ve demansl ı  Parkinson hastal ığı nın 
her birinde de s ık görülür. Depresyon ve sannlar, 
Lewy cisimli demans, Alzheimer hastal ığı  ve yas-
küler demansda benzer s ıklıktadır, ancak varsan ılar 
Lewy cisimli demansm ana bulgusu say ı lırlar, has-
taların % 50'sine yak ınında görülürler, bu Alzheimer 
hastalığı  ve diğer demanslarda görülenden daha 
fazla bir orand ır ve temporal lob gibi alanlarda 
Lewy cisimciğ i oluşumu ve kolinerjik etkinlikte 
azalma sonucu olabilir. Varsan ı lar hemen her zaman 
görseldir ve hayvan, insan imajlanndan olu şur. Bazı  
hastalar bili ş  ve uyan ıklık düzeylerinde saatler- 
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Tablo 3. Lewy cisimli demans ın ay ırıcı  tanısı  

Özellikler 

Baş langıçta bili ş  

Lewy cisimli demans 

Hafifçe bozulmu ş , göze çarpan 
dikkate ait problemler normal olabilir 

Vasküler demans 

Yaman bozulma 

Alzheimer hastal ığı  

Bozulmuş , göze çarpan 
hafı za problemleri 

Creutzfeldt-Jakob 
hastal ığı  

Bozulmu ş , 
fokal olabilir 

Bili ş teki dalgalanma Erken ve süreklilik gösterir Gece belirginle ş ir, gündüz- 
leri görece aç ık bilinç 

Nadir Belirgin değ il 

Stabil bili ş  platosu Çok nadir Sık Nadir Çok nadir 

Parkinsonizm Yaş l ı l ıkta her zaman hafif düzeyde 
sabit, ortaya ç ıkış  bulgusu olabilir 
ve Parkinson hastal ığı na benzer 

Nadiren Parkinson 
hastalığı na benzer, yürüyü ş  
problemi belirgin 

Nadiren Parkinson 
hastalığı na benzer, 
rijidite göz çarpar 

Görülebilir 

Psikiyatrik 
semptomlar 

S ı k Depresyon s ık Sık, fakat erken olma 
özelliğ i nadir 

Belirgin 
değ ildir 

Myoklonus Görece nadir ve "hafif' Çok nadir Görülebilir Sık 

Epilepsi Tanımlanmam ış  Sık Hayli sık Hayli sık 

Seyir Değ işken Basamakl ı  ya da ağı r Ağı r Hızl ı  
Süre (ortalama) 3-8 yı l 2-5 yı l 4-9 1/2 - 2 yı l 
Cinsiyet oran ı  ? erkek > kad ın erkek > kad ın kadı n > erkek Farkl ı l ı k yok 

günler süren dalgalanmalar gösterir, bu durum de-
liryum ya da geçici serebral iskemiyi hat ırlatır. 

Alzheimer hastal ığı nda bildirilenden genellikle daha 
erken ortaya ç ıkan ekstrapiramidal bulgular ya da 
varsan ı lar ve dalgalanmalarla birlikte giden bir 
seyir, vasküler demans tams ı  ve dalgalanman ın ne-
deni olarak organik neden d ış landığı nda Lewy ci-
simli demans olası lığı nı  arttınr. 

Dalgalanma ve hafif bili şsel değ iş imler Lewy ci-
simli demans hastalarında, yüksek Hachinski iskemi 
skorlanna neden olur. Vasküler demanstaki dal-
galanma tipik olarak, göreceli güniçi bilincin aç ık 
olduğu dönemler ile gece kötüle şmedir ve vasküler 
demanstaki stabil bilişsel plato Lewy cisimli de-
mansta nadirdir. 

Bazı  LeWy cisimli demans vakalarında hızlı  prog-
resif Minik seyirle birlikte EEG'de trifazik dalga ve 
myoklonus vardır. Lewy cisimli demanstaki myok-
lonusne Creutzfeldt-Jakob hastal ığı ndaki kadar cid-
didir ne de ş iddetli startle refleks vard ır. Ataksi 
Lewy cisimli demansın özelliğ i değ ildir, halbuki 
Creutzfeldt-Jakob hastal ığı nda sıktır (4). 

TARTIŞ MA 

Disiplinler aras ında, kortikal Lewy cisimli hastalar ın 
klinik profilinde görü ş  birliğ i olmas ına rağmen, baz ı  
farkliliklar da mevcuttur. Örne ğ in varsan ı  oranları  
nöroloji pratiğ inde daha yüksekken (% 50'ye dek), 
geriyatrik psikiyatriye ba şvuran hastalar ın çoğunlu-
ğunda (% 90) Parkinsonizm görülür. Newcastle 
grubu Lewy cisimli demans ın primer karakteristi ğ i 
olarak senkop ve dü şmeleri genellikle saptamam ış tır. 

Lewy cismi tip senil demans otopsi bulgulannda, 
ldiniğe başvuranların 1/3'ünde tekrarlayan, aç ıklana-
mayan düşmeler vard ı . Bu grubun spekülasyonu, 
biliş  düzeyinde spontan fluktuasyonlar ın patofizyo-
lojik mekanizmasının nigrostriatal disfonksiyonuna 
bağ lı  denge, yürüyü ş , postür anormallikleri ya da 
santral baroreseptör refleks disfonksiyonu oldu ğu 
şeklindeydi. 

Düşme ve senkopun Lewy cisimli demans ın önemli 
bir bulgusu olup olmadığı nı  saptamak için daha ileri 
araş tırma gerekir. Ballard' ın çalış masında bilinç bu-
lanıklığı  olan 16 demans hastas ının 15'inde (% 94) 
sık düşme öyküsü vardı  ve bunların 14'ü Lewy cismi 
tip senil demans için Newcastle kriterlerini kar- 
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şı lıyordu. Parkinson ve Alzheimer'm klinik yönden 
çok farkl ı  hastalıklar olduğu düşünülmesine karşı n 
son zamanlarda saptanan baz ı  patolojiler klinik s ı-
nıflamaya kökten meydan okuyor. Apolipoprotein E 
genotip sonuçlar ına göre, bir ya da daha fazla E4 
aleline sahip olmak risk faktörüdür. 

Kontrol grubuyla (% 14-17) kar şı laştırıldığı nda, geç 
baş lang ıçlı  ailesel sporadik Alzheimer hastal ığı  ve 
Lewy cisimli demansta E4 alel s ıklığı  her ikisinde 
de % 35-40 saptanm ış tır. Apolipoprotein E4, beta 
amiloidin çözünürlüğünü azaltmayla patoplastik etki 
gösterebilir ve diffüz senil plak olu şumuna predispo-
zisyon yaratabilir. Demanss ız ve Alzheimer's ız Par-
kinson hastalar ının normal E4 alel s ıklığı na sahip ol-
mas ı , beta amiloidozisin Lewy cisimli demansm se-
konder özelliğ i olma olası lığı nı  arttınr (5,6) . 

Kognitif dalgalanma bu hastalar ın pekçoğunda ka-
rakteristik olmas ına rağmen, özellikle hastalığı n 
daha geç dönemlerinde kal ıc ı  ve ciddi kognitif bo-
zulma ortaya ç ıktığı nda saptanmas ı  güçleş ir. İnter-
mittan akut konfüzyonel durum daha kolayca tan ınır 
"bilincin ve düşünmenin aç ık olduğu episodlar gün-
ler ya da haftalar sürüp sonra kar ışı k hale geliyor 
mu?" sorusu dalgalanmay ı  saptamada faydal ı dır. 
EEG'de dominant ritmin yavaş laması  Lewy cisimli 
demansta, Alzheimer hastal ığı ndan daha erken gö-
rülür ve daha s ıktın 

Ay ırc ı  tan ıda; 
• Alışı lmadık ve dalgal ı  semptom profili 
• Hızlı  performans kayb ı  
• Daha kötü prognozun saptanmas ı  
yardımcı  olmaktadır. Tablo 3'de Lewy cisimli de-
mans ın ayınc ı  tanı sı  özetlenmiş tir. 

Nozolojik ve tan ısal belirsizliklere rağmen bu has-
taların tedavisi hakkında bazı  genel prensipler ortaya 
çıkacak gibi görünüyor. Motor semptomlar uygun 
düşük dozda standard antiparkinsonyen tedavi ile ol-
dukça iyi düzelme gösterir. Nöroleptik ilaçlar Lewy 
cisimli demansta tamamen kontrendike de ğ ildir. 
Ancak baz ı  olgularda görülebilen akut ve hayat ı  teh-
dit edici özellikleri nedeniyle son derece dikkatli 
kullanılmalıdır. Psikotik semptomların risperidona 
iyi yanıt verdiğ i bildirilmiş tir. 

Yeni bir hastahlda kar şı  karşı ya değ iliz, otopsi ma-
teryallerinin gözden geçirilmesi üç dekad önce de bu 
hastaların aynı  s ıklıkta olduğunu fakat tan ınmadığı nı  
göstermektedir. Baz ı  araş tıncılara göre, Lewy cismi 
hastalığı ; Parkinson hastal ığı ndan, yaygın Lewy 
cismi senil demansa dek uzanan geni ş  bir yelpazeyi 
kapsamaktad ır. Bu yelpaze içindeki klinik farkl ı lığı , 
patolojik belirteçlerden olan Lewy cisminin yerle ş i-
mi etkiler. Eğer Lewy cismi mesensefalona oturursa 
Parkinson hastalığı , eğer kortikal a ğı rlıklı  yerleş im 
gösterirse Lewy cismi tip senil demansa yol açmak-
tadır. 
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