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ABSTRACT 
Cranial MRI and EEG Features in A Sporadic Creutzfeldt-Jakob 
Disease Case With Focal lnvolvement and lateralization 
Scientific background: Clinical picture of sporadic Creutzfeldt-Jakob 
Disease (s CJD) is composed of pyramidal, extrapyramida/ or cerebe//ar 
findings in addition to rapidly progressive dementia and myoclonus. 
Faca/ involvement and lateralization are not common. Radiologic and 
electrophysiologic detection of prolonged or resistant faca! and 
lateralizing findings may cause the clinician search for a structural lesion 
and this might result as a detay of the diagnosis. 
Objective: The importance of EEG recordings, FLAIR and diffusion MRI 
are emphasized in the medical literature in order to detect the atypical 
cases. Reminding the s CJD cases with faca! involvement and 
lateralizing findings and emphasizing the importance of cranial MRI, 
serial EEG as non invazive and refiable diagnostic tools are aimed by this 
case presentation. 
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Case: A 48 years old male patient reffered to our hospital with upper 
right myoclonus, ataxia and fargetfulness. Cranial MRI, FLAIR and diffu
sion weighted images revealed cortical and subcortical hyperintensities 
in left hemisphere. Periodic sharp wave complexes (PSWC) /ocalized to 
left hemisphere were detected by EEG. After generafizing of myoclonus 
and worsening of clinical course, lateralizing findings have vanished. 
Conclusion: Autopsy is essential for the accurate diagnose of s CJD. 
The clinical spectrum of disease is comparatively extensive and some 
cases presented with faca! or lateralized clinical findings which are con
ceived faca/ cerebral involvement. Serial EEG, FLAIR and diffusion 
weighted cranial MRI play an important role in the clinica/ set ting of 
CJD, contributing to farmulation of an early diagnosis, especially in 
cases with this unusual clinica/ presentation. 

Anahtar kelimeler: Sporadık Creutzfeldt-Jakob Hastalığı, fokal tutulum ve lateral ızasyon, 

kranıal MRG, serıal EEG 
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ÖZET 
Bilimsel zemin: Sporadik Creutzfeldt-Jakob Hastalığı (s CJH)'nda klinik 
görünüm, hızl ı ilerleyen demans ve yaygın myoklonilere ek olarak gelişen 
piramidal, ekstrapiramidal veya serebellar bulgular biçiminde şekillenir. 
Foka! tutulum ve lateralizasyon sık rastlanan bir klinik tablo değildir. Böyle 
olgularda lokal ve lateralizan bulguların radyolojik ve elektrofizyolojik 
olarak da saptanması ve sebat etmesi, klinisyenin yapısal bir lezyon 
araştırmasına ve tanıda gecikmeye neden olabilir. 
Amaç: Bu yazıda bir olgudan yola çıkarak s CJH'nin sebep olabildiği değişik 
klinik tabloların ve bunlar arasında da lokal tutulum ve lateralizasyon 
gösteren olguların varlığına dikkat çekmek ve noninvaziv, güvenilir birer 
tanı aracı olarak kranial MRG ve serial EEG çekimlerinin önemine vurgu 
yapmak amaçlanmıştır. . . 
Olgu: Bu olgu sunumunda sağ üst ekstremitede myoklonus, dengesızlık ve 
unutkanlık yakınmaları ile başvuran 48 yaşında bir erkek olgu bild i rilmiştir. 
Kranial MRG ile FLAIR ve difüzyon ağırlıklı görüntülerde sol hemisfere 
lokalize kortikal ve subkortikal hiperintensiteler ve EEG'de sola lokalize 
periyodik keskin dalga deşarjları saptanmış, myoklonilerin yaygın hale 
gelmesi ve klinik tablonun kötüleşmesi ile beraber tekrarlanan tetkiklerde, 
bu lateralizan özelliğin ortadan kalktı ğı görülmüştür. 
Yorum: Kesin s CJH tanısı otopsi ile konur. Hastalığın klinik görünüm yel
pazesi geniştir ve bazı olgular lokal beyin hasarını işaret eden lateralizan 
özellikler gösterebilirler. Bu olgularda serial EEG kayıtları, FLAIR ve difüzyon 
MRG gibi görüntüleme tetkiklerinin kullanılması hastalığın tanısı açısından 
önem taşımaktad ı r. 

GİRİŞ 

Creutzfeldt-Jakop hastalığı (CJH) nadir görülen, hızlı 
ilerleyici ve ölümcül, nörodejeneratif bir hastalıktır. 
En sı k görülen sporadik form CJH (s CJH)'dir ve 
olgu ların %84'ünü oluşturur. 1 •3 Genellikle 5-7. 
dekatlarda görülür ve orta lama görülme yaşı 
62'dir. 1

•
2 Klinik tablo hızlı ilerleyen demans ve yaygın 

myoklonilere ek olarak piramidal, ekstrapiramidal, 
serebellar, psikiyatrik veya görsel bulgulardan oluşan 
bir spekt rum içinde ortaya çıkabilir ve çeşitlilik 
gösterir.•·7 Bu heterojen klinik tablo, kesin tanısı 
otopsi ile konabilen bu ölümcül hastalığın özellikle 
erken evrede ta n ı almasın ı güçleştir i r. 

Literat ürde foka! klinik bu lgular ve lateralizan özellik 
gösteren olgular da bildiri lmiştir. 8· 11 Lateralizan veya 
foka! kortikal bulgular ile başvuran bu olgularda, 
radyolojik ve elektrofizyolojik olarak da lateralizan 
özelliklerin saptanması ve sebat etmesi, klinisyeni 
yapısal bir foka! lezyonu araştırmaya sevk edebilir ve 
tanıda gecikmelere neden olabilir. 

Hastalığın kesin tanısı, beyin dokusunda immun 
histokimyasal olarak patolojik prion proteininin 
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birikiminin gösterilmesi ile konabildiğinden, 
bulaşıcılık potansiyelinin en aza indirgenmesi ve 
hastalığın erken tanınarak doğru biçimde 
yönetilmesi açı s ı ndan EEG, kranial MRG, BOS 
incelemeleri gibi incelemeler önem gösterir.12

•
16 

EEG'de zemin ritminde yavaşlamaya ek olarak, 
periyodik keskin dalga deşarjla r ı (PKDD)'nın varlı ğı ve 
kranial MRG'de T2, FLAIR, difüzyon ağırlıklı 
görüntülerde bilateral simetrik bazal gangl ionik 
hiperintensitelerin varlığı, hastalığ ı n tanıs ı nda 
değerlidir. 1 2• 11 

Bu olgu sunumunda, CJH 'nin yol açabildiği değişik 
klinik tablolar arasında özellikle foka! bulgular ve 
lateralizan özellikler gösteren olgulara dikkat 
çekmek, son zamanlardaki yayı nlarda hastal ığın 
tanısı açısından önemi vurgulanan serial EEG ve 
kranial MRG özelliklerini gözden geçirmek 
amaçlanmıştır. 

OLGU 

Hastanemize başvu rusundan 4 ay kadar önce 
başlayan ve özellikle merdiven çıkarken bel i rginleşen 
dengesizlik ve bundan 1,5 ay kadar sonra başlayan 
unutkan lık yakınmaları o l duğu tan ı mlanan 48 
yaşında erkek olgu, unutkanlık yakınması ile eş 
zamanl ı olarak başlayan sağ üst ekstremitede 
istemsiz sıçramalar nedeni ile başvurdu. 

Geliş bakısında, duysal sistem değerlendirmesi ve 
kranial sinir bakısı normaldi. Tandem yürüyemi
yordu. Sağ üst ekstremitede aksiyon ile artan 
myoklonik hareketleri, yürürken sağ bacakta da 
ortaya çı k ıyordu ve sol tarafta hiç myoklonik hareket 
yoktu. Sağda Babinski pozitif saptandı. 

Rutin biyokimya ve hemogram değerleri normal 
olarak saptanan olgunun hastanemizde yapı lan ilk 
kranial MRG tetkiki normal olarak değerlendiri l di. 
Yapılan BOS incelemesinde biyokimyasal, 
bakteriyolojik, serolojik, mikolojik, patoloj ik 
değerlendirmelerinin tümünün normal olduğu 
ortaya kondu. EEG tetkikinde, sol hemisferde zemin 
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ritminde yavaşlama izlendi (Şekil 1, EEG 1 ). Akciğer 

grafisi, batın USG, protein elektroforezi, tümör 

belirteçleri, vaskülit belirteçleri, HIV, sifiliz, Brucella 

serolojisi, tiroid fonksiyon testleri ve otoantikorları, 

bakır ve seruloplazmin değerleri gibi tetkiklerinde 

patolojik bulguya rastlanmadı. 

izlemi sı rasında klinik tablosunda kötüleşme 

saptanan hastanın tekrarlanan kranial MRG'sinde T1 

ve T2 kesitler normal olmasına karşın difüzyon ve 

FLAIR görüntülemelerde sol hemisferde lokalize 

kortikal hiperintens sahalar (Şekil 2, MRG 1) izlendi. 

Bu MRG ile eş zamanlı olarak yapılan EEG'de ise, 

bilateral zemin ritm i yavaşlamas ına eşli k eden sol 

hemisferde periyodik keskin dalga deşarjları (PKDD) 

saptandı (Şekil 3, EEG 2). 

Şekil 1. (EEG 1) Sol hemisferik yavaşlama 

Hastanın daha sonra verba l çıkışının azaldığı ve basit -

motor emirlere kooperasyonunun bozu lduğu izlendi. 

Ağrılı uyaranı bilateral olarak lokalize ed iyordu, sağda 

kas tonusu artmıştı. Myoklonik hareketler sağda daha 

belirgin olmak üzere bilateral hale geldi. Sesli uyaran 

ile irkilmeler ortaya çıkıyordu. Tekrarlanan kranial 

MRG tetkiki ile yine difüzyon ve FLAIR görüntülerde 

net olarak ortaya konabilen sol hemisferdeki kortikal 

sinyal artışına ek olarak ortaya çıkmış tipik bilateral 

simetrik bazal ganglionik hiperintensitelerin varlığı 

gözlendi (Şekil 4, MRG 2). Eş zamanlı tekrarlanan EEG 

tetkikinde de, bilateral zemin ritmindeki yavaşlamaya 

ek olarak sağ hemisfere de geçen, periyodik, trifazik 

diken dalga deşajların oluştuğu izlendi (Şekil 5, EEG). 

BOS'da protein 14-3-3 incelemesi yapıldı ve pozitif 

olduğu ortaya kondu. 

Şekil 2. (MRG 1) T1 , T2 kesitleri normal olan kranial MRG tetkikinde difüzyon ve FLAIR ağırlıklı görüntülerde izle

nen sol hemisfer paryetooksipital bölgede belirgin sinyal artış ı 
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Şekil 3. (EEG 2) Sol ve sağ hemisferlerde yavaşlama ve sol hemisferde belirgin PLED'ler 

Şekil 4. (MRG 2) Difüzyon ve FLAIR görüntülerde sol hemisferdeki belirgin kortikal sinyal artışına ek olarak ortaya çıkan tipik bilateral simetrik bazal ganglionik hiperintensitelerin varlığı 
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Şekil 5. (EEG 3) Bilateral hemisferik yavaşlama ve bilateral PLED'ler 
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Olgu, yakınmalarının başlangıcının 7. ayında akinetik 

mutizm tablosunda idi. Sese ve ışığa irkilme ve 

bilateral yaygın myokloniler şeklinde yanıt veriyordu. 

Kas tonusu sağda daha belirgin olmak üzere dört 

yanlı olarak artmıştı ve sağ üstte fleksiyon postürü 

mevcuttu. Myoklonileri bilateral hale gelen olgunun 

palmomental, Babinski ve Hoffman refleksleri de 

bilateral olumlu bulundu. 

TARTIŞMA 

Dünya Sağlık Örgütü tarafından 1998 yılında 

belirlenen, halen geçerli kabul edilen çok olası s CJH 

tanı kriterleri Tablo 1 'de özetlenmiştir. Sayılanlar 

arasında EEG ve BOS bulguları dışında kalan diğer 

maddelerin varlığı durumunda ise çok olası yerine 

olası s CJH söz konusudur. 12 Bizim olgumuz buna 

göre çok olası s CJH olarak tanımlanabilir. 

Tablo 1. Çok olası s CJH tanı kriterleri 

• 2 yı ldan daha kısa süre içinde ilerleyen demans 

• EEG'de tıpik trifazık PKDD'nin varlığı ve/veya BOS'da protein 14.3.3 varlığının 

gösterilmesi 

• Yandaki 4 klinik bulgudan 

en az 2'sinin varlığ ı 

- Myokloni 

• Ataksi ve/veya görsel bulgular 

• Pıramidal ve/veya ekstrapıramidal bulgular 

- Akinetik mutizm 

Kesin s CJH tanısı otopsi ile konur. Literatürde yer 

alan çalışma larda, hastalığın heterojen doğası 

nedeni ile özellikle bizim olgumuzda olduğu gibi 

atipik özellikler gösteren olguların tanınmasında 

serial EEG kayıtlarının ve FLAIR ve difüzyon MRG gibi 

görüntüleme tetkiklerinin önemine vurgu 

yapılmaktadır. 
12

·
1
• 

Prion proteini insanlarda 20. kromozomda yer alan 

bir gen tarafından kodlanır. insan prion protein 

genindeki değişiklikler klinik tablonun çeşitli 

şekillerde karşımıza çıkmasına neden olur. Bu 

çeşitlilik erken tanı konmasını güçleştiren başlıca 

sebeptir. Prion protein geninin 129. kodon 

polimorfizminin değişik varyantlarının şekillen

mesinde rol oynadığı gösterilmiştir . Örneğin, 

Heidenhein varyantının 129. kodondaki metionin 
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homozigotluğu ile ilişkili olduğu gösterilmiştir.
16•20 

Meisner ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada ise, 

histopatolojik olarak CJH tanısı doğrulanmış 571 

olgudan 9'unda Valin homozigotluğu saptanmış ve 

bu olguların daha genç (ortalama 44 yaş), yaşam 

sürelerinin daha uzun (ortalama 21 ay) olduğu ve 

tipik EEG bulgularının yokluğu yanında difüzyon 

MRG ile daha çok kortikal bölgelere lokalize 

hiperintensitelerin varlığ ı gibi ortak özelliklerin 

olduğu gösterilmiştir.
16 

Demans, klinik tabloda önemli bir özellik olmasına 

rağmen, literatürde demansın en azından 

başlangıçta hiç bulunmadığı olgu bildirimleri yanı 

sıra kortikobazal dejenerasyon gibi parkinsonizme 

ek olarak belirgin kognitif bulguların olduğu olgular 

da yer almaktadır. •·1 Varyant CJH'de (v CJH) daha sık 

olmakla beraber, s CJH'de de psikiyatrik semptomlar 

ilk başvuru yakınması olabilir. Bunlar kişilik 

değişiklikleri, görsel ve daha nadiren işitsel 

halüsinasyonlar, değişik tip ve şiddette sanrılar 

şeklinde ortaya çıkabilir.
5 Bu geniş klinik yelpaze 

içinde olgu bildirimleri şeklinde olan çok sayıda 

atipik tablo tanımlanmıştır. •·1· 1 1 Bizim o lgumuzda 

olduğu gibi, atipik şekilde tek taraflı olarak ortaya 

çıkan myoklonik istemsiz hareketler ve EEG, MRG 

gibi tetkikler ile foka! bulgular ve lateralizan 

özelliklerin varlığı, klinisyenin yapısal bir lezyon 

aramasına ve tanının gecikmesine neden olabilir. 

Tanı koymadaki bu güçlükler nedeni ile Dünya Sağlık 

Örgütü tarafından belirlenmiş kriterler arasında yer 

alan laboratuvar incelemelerinin önemi daha da 

artmaktadır. EEG, en önemli incelemelerdendir ve 

%95'e varan oranda tanısal değer taşıdığı 

bildirilmiştir. 
12 Zemin ritmi yavaşlamasına ek olarak, 

yaygın ve morfolojik olarak trifazik olabilen periyodik 

keskin dalga deşarjlarının (PKDD) varlığı önemli bir 

bulgudur. Tipik kabul ed ilen PKDD'nin, hastalığın 

tanı aldığı evrede ortaya çıktığı, erken dönemde 

PKDD'nin fokal klinik bulgular ile korelasyon 

gösterebileceği bildirilmiştir.
3•9· 12 Olgumuzda serial 

EEG kayıtlamaları ile önce sol hemisfere lokalize 

zemin ritmi yavaşlaması (Şekil 1, EEG 1 ), ardından 
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yine sola lokalize trifazik periyodik lateralizan 
epileptiform deşarjların (PLED) varlığı saptanm ış 
(Şeki l 3, EEG 2), daha sonra başlangıçta belirgin olan 
lateralizan özelliğin giderek ortadan kalktığı ve 
trifazik PKDD'nin karşı hemisfere de yayıldığı ortaya 
konmuştur (Şeki l 5, EEG 3). Hastamızda, s CJH için 
tipik kabul edilen EEG bulgularının ortaya çıkışındaki 
aşamalar serial çekimler sayesinde ortaya 
konabilmiştir. 

BOS incelemesinde hafif bir pleositoz ve protein 
yüksekliği gibi nonspesifik bulgular izlenebilir. Dünya 
Sağlık Örgütü'nün kriterleri arasında yer alan BOS'da 
protein 14.3 .3 sensitivitesinin %94-95, spesifitesinin 
%84-93 olduğu bildirilmiştir. 12· 1 5 Bizim olgumuzda 
BOS'da izlenen protein yüksekliğine ek olarak 
protein 14.3.3 de pozitif bulunmuştur. Protein 
14.3.3 incelemesi pahalı ve güç ulaşılan bir tetkik 
olmasına karşın, Dünya Sağlık Örgütü kriterleri 
arasında yer almakta, oysa MRG çekimi yapan birçok 
merkezde uygulanabilen ve hastalığ ın tanısı için çok 
değerli bilgiler sunan difüzyon ve FLAIR incelemeleri 
bu kriterler arasında yer almamaktadır. 11· 19 
Araştırmacılar son zamanlarda bu duruma vurgu 
yapmakta ve kranial MRG'nin önemine dikkat 
çekmektedirler. 14·11·19 Bazı yazarlar tarafından yapılan 
çalışmalarda, bu bulgulardan yola çıkarak kranial 
MRG'nin tan ı kri terleri arasına alınması 
önerilmektedir. 13·14 Kranial MRG tetkikleri arasında 
ise difüzyon ağırl ı klı görüntülerin sensitivite ve 
spesifitesinin % 1 OO'e varan oranda olduğu için özel 
bir öneme sahip olduğu belirtilmiştir .13 Difüzyon 
ağırlıklı görüntüleri, FLAIR ağırlıklı görüntülerin 
izlediği ve bu iki tetkikin özellikle kotikal tutulumun 
ön planda olduğu hastalarda öneminin arttığı 
vurgulanmıştır. 1 3· 14·2° Kranial MRG'de T2 ağırlıklı 
görüntülere ek olarak difüzyon ve FLAIR ağırlıklı 
çekimlerin yapılması, sporadi k hastalığın yeni 
varyant CJH'den ayrımının yapılmasına da katkısı 
vardır. s CJ H'de bilateral ve simetrik bazal ganglionik 
tutulum olmasına karşın, varyant CJH'de ise yine 
bilateral ve simetrik olarak pulvinar çekirdekte 
hiperintens sinyallerin izlenmesi tipiktir.3.4·

11·20 (Tablo 
2). Difüzyon ağırl ıklı MRG ile elde edilen hiperintens 
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Tablo 2. Sporadik ve varyant CJH için MRG bulguları 
Sporadik CJH N.caudatus ve putamen %63 

Talamus % 14 
Occıpıtal korteks %14 
Serebellum %3 

Varyant CJH Posterıor talamus %78 

sinyallerin akut nörona! ölüme ve spongioform 
değişik l iğin oluşturduğu vakuolizasyonun su 
moleküllerinin mobilizasyonunu k ısıtlamasına bağlı 
olarak oluştuğu düşünü lmektedir. Vakuoler değişim 
ve su moleküllerindeki kompartmanlaşmanın ise 
prion proteini birikimiyle oluştuğu sa nılmak
tadır. 13· 1 4· 1 0· 20 Yapılan çalışmalar, hastalık sürecinin 
ilerlemesi ile beraber bu hiperintens sinyallerdeki 
şiddet ve yaygınlığın arttığ ı nı, ama histopatoloj ik 
bulgular ile radyopatoloj ik bulgular arasında tam bir 
kantitatif i lişk i bulunmadığın ı ortaya koymuştur. 13· 14 

Olgumuzda 1.5 Tesla kranial MRG ile T2, FLAIR ve 
difüzyon ağırlıklı görüntülerin elde edild i ği protokol 
uygulanmış ve s CJH için tipik olarak kabul edilen 
bilateral ve simetrik bazal ganglionik hiperin
tensitelerin ortaya çıkmasından önce sol hemisfere 
lokalize ve kortikal tutulum gösteren hiperintens 
sinyallerin varlığı ortaya konmuştur (Şeki l 2, MRG 1 ). 
Daha sonra yap ı lan serial tetkiklerde ise, bu 
bulguların solda daha belirgin olmakla beraber 
bilateral kortikal tutulum ve bilateral simetrik bazal 
ganglionik hiperintensitelere dönüştüğü gösteril
miştir (Şeki l 4, MRG 2). Gerek tek taraflı myoklonik 
hareketlerin, gerekse elektrofizyoloj ik ve radyolojik 
olarak sol hemisfere lokalize bulgu ların varlığ ı , altta 
yatan enfeksiyöz veya vasküler nitelikte bir patoloj iyi 
düşündürecek niteliktedir. Literatürde de CJH'nin 
seyrinde foka! bu lguların ve lateralizan özelliklerin 
varlığını bildiren ça lışmalar bulunmaktadır.3·0· 11 Böyle 
olgularda FLAIR ve difüzyon ağırlıklı kranial MRG 
tetkikinde kortikal sinyal artışı varlığı öne çı kan bir 
bulgu olmaktad ı r. 20 

Prion hastalıkların ın klin ik spektrumu oldukça 
geniştir. Olgular, foka! beyin hasarı nı işaret eden 
lateralizan özellikler gösterebilirler. Olgumuzda da, 
literatürde yer alan az sayıdaki olgu bildiriminde 
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olduğu gibi klinik, radyolojik ve elekt rofizyolojik 

olarak unilateral bir tablo söz konusu olmuş, 

ba şlangıçta çok belirgin olan bu lateralizan özellik 

daha sonra ortadan kal kmışt ı r. CJH'nin atipik 

prezentasyonlarının bilinmesi erken tanı ve 

bulaşıc ı l ı k potansiyelinin azaltı lmasında ya rarl ı 

olacaktır . 
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