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CREUTZFELDT-JAKOB HASTALIĞI 
On iki olgunun klinikopatolojik değerlendirmesi 

Sultan Tarlacı•, Ayşe Sağduyu-özkaya••, Hadiye Şirin*• 

Creutzfeldt -]akob hastalığı progressif demans, myoklonik kasılmalar, çeşitli visuel ve 

nörolojik bulgularla karakterize olup, nadir olan prion hastalıkları içinde en sık 

görülenidir. Kliniğimizde Creutzfeldt-jakob hastalığı tanısı almış 12 olgu, JO'u retrospekt[/ 

kalanı prospektif olarak klinik, radyolojik ve patolojik bulgularına göre değerlendirilmiştir. 

Klinik bulguların tanısal değeri literatür eşliğinde tartışılmıştır. 

Anahtar Kelimeler: Creutzfeldt -Jakob hastalığı, klinik tanı kriterleri 

CREUTZFELDT-JAKOB DISEASE: Tbe clinico-patbological evaluation of 12 patients. 

Creutzfeldt -jakob disease as being the most common one among the other rare prion 
disesase, is characterised with progressive demans, myoclonic jerks and a variety of other 

visual and neurological abnormalities. Twelve patients with the diagııosis of 

Creutzfeldt-]akob disease were evaluated, ten of whom retrospectively cınd tbe rest 

prospectively, according to the clinical, radiologiccıl and pathological findiııgs. Diagnostic 

value of the clinical features is discussed in the view of the literature. 

Key Words: Creutzfeldt-jakob disease, clinical diagnostic criteria. 

Creutzfeldt-Jakob hastalığı (CJH) nadir görülen, su­
bakut spongioform bir ansefalopatidir (7,13). Genellikle 
sporadik olarak oıtaya çıkar, ancak% 4-15 oranında ailevi 
özellik gösteıir. Hastalığın kornea! ve dural greftlerle (11), 
insan hipofız bezinden elde edilen büyüme hormonunun 
kullanııruyla (5,12,14) insandan insana bulaşabileceği ve 
bu yayılımından PRİON (Protein aceous infectious par­
ticles) proteinin sorumlu olduğu belirtilmektedir. Değişik. 
gen mutasyonlarının, hastalığın ortaya çıkışında rol oy­
nadığına dair kanıtlar vardır (8, 7). C]H'ı genellikle sinsi 
olarak oıtaya çıkar ve başlangıo mental durum değişikliği 
ile karakteıizecl.i.r. Ardından hızlı bir bellek bozukluğu, 
kişilik değişiklikleıi, uyaranlan olduğundan daha aşın al­
gılama, depresyon ve clemans gelişir. Bu belirtiler Lityum 
toksisitesi (9), hipoglisemi, infeksiyöz ve toksik-metabolik 
ensefalopatilerle karışabilir. Daha sonraki dönemlerde 
olgulann büyük bir çoğunluğunda myokloniler oıtaya 
çıkar. Bunlara piramidai, ekstrapiramidal ve serebellar 
bulgu ve beliıtiler eşlik edebilir. Hastalığın son dö­
neminde vejetatif durum oıtaya çıkar ve olgulann yaklaşık 
o/o 90'ı bir yıl içinde ölür. 

Laboratuar olarak beyin-omurilik sıvısı (BOS) nor­
maldir. Beyin görüntüleme çalışmalarında C]H'a özgü bir 
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görünüm saptanınamıştır. Elektroensefalografi (EEG) kli­
nik belirtilerin oıtaya çıkmaya başladığı dönemde, has­
talığa özgü olınayan, fakat tanısal açıd~ önemli olan de­
ğişiklikler gösterir. Kesin tanı beynin histopatolojik in­
celenınesi ile konur. Ancak klinik bazı özelliklerle ele ta­
nısal değerlendirme önerilmektedir (4). 

MATERYAL VE METOD 

1979 ile 19% tarihleri arasında, Ege Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Nöroloji kliniğine yatarak CJH tanısı alıruş, onu 
retrospektif ve ikisi prospektif, toplam oniki olgu klinik ve 
laboratuar özellikleıi ile değerlendirildi. Çalışmanın ama­
o, CJH tanısı alan olguların klinik, laboraruar ve his­
topatolojik incelemeleıini göz önüne alarak, klinik tanının 
doğruluk derecesini tespit etmekti. CJH'ının klinik tanısı i­
çin önerilen; mental bozulına, myokloni veya herhangi bir 
hareket bozukluğunun varlığı , EEG bulgulan, hastalık sü­
resi gibi özellikler göz önüne alınarak, olgular kesin (De­
fınit) CJH, olası (Probable) ve olabilir (Possible) olarak 
cleğerlenclirildi. Mental bozulı11a, ınyokloni ve 1-2 siklus/ 
saniyelik periyodik EEG bulguları olan olgular, eğer has­
talıklı yaşam süreleri 12 ayın altında ise kesin (Defınit) 
CJH, mental bozulına ve myokloniye ek olarak 1-2 sik­
lus/saniye periyodik EEG cleşaıjlarının olması clurumuncla 
hastalıklı yaşam süresicle 18 ayın altında ise olası (Pro­
bable) CJH olarak kabul edileli. O labilir (possible) CJH 



Tablo-1: Normal BOS ve metabolik durumda Creutzfeldt-Jakob hastalığı için önerilen tanı kriterleri (4). 

Tanı Mental Myokloni 1-2 siklus/sn Hareket Hastalık 

Derecesi Bozulma EEG 
KESiN + ve + ve 
OLASI + ve + veya 

OLABiLiR + ve 

klinik tanı kriterleri olarak ela, hastalıklı yaşam süreleri 24 
ayın altında olan ınental bozulmaya ek olarak, herhangi 
bir hareket bozukluğu (koreik, atctoik veya clistonik) olan 
olgular kabul edikli (4) (TAnL0-1). BOS incelemesi ve 
karaciğer fonksiyon ıestk-ri nornıal olmayanlar çalışına 

dı~ı bırakıldı. J- 1:ısr;ınedcn <;eşitli selıepk:rlc ayrılıp, has­
tal ıklı ya::;aın süreleri hi l iıınıcyen olgular için yaşam süresi 
24 ay kabul edikli. Ualıa sonra klinik ve laboratuar so­
nuçları literat(irle k;ırsıla~t111l:1r;ık yorumlandı. 

SONUÇIAR 

Çalı~nıaya alınan olguların 7'si kadın ve S'i erkckdi 
(K/E=l.4). Olgular arasında CJ II'nın en erken 31, en geç 
67 yaşlarında oıtaya çıktığı görüldü. Oıtalama yaş 49 clu. 
Kayıtlara göre, tanı konulduktan sonra olgulann 9'unun 
(%75) bir yıl içinde öldüğü , 2 olgunun (%16.6) bir yıldan 
fazla ve 1 olgunun ela (%8.3) iki yıldan fazla yaşadığı tes­
pit edileli. İki yıldan fazla yaşayan bu olgu (12 nolu olgu), 
klinik beliıtileıin en erken oıtaya çıkması ve aile hi­
kayesinin olınası ile cliğerlerinclen farklılık gösteriyordu. 
Postmoıtem histopatolojik incelemenin döıt o lguda ya­

pıldığı görüldü. 

Çalışmaya alınan 12olğunun11 klinik için önerilen ( 4) 
kriterlere göre (TABLO-!) kesin CJH ve bir olguda olabilir 

+ 
+ 

Bozukluğu Süresi (Ay) 
<12 
<18 

+ < 24 

(possible) tanısı alıyordu. Hastaların klinik bulgu ve be­
liıtileri, hastalıklarının herhangi bir döneminde de­
ğerlendirildiğinde (TABLO -III) en sık gözlenen beliıtiler 

mental bozulma ve myokloniydi (% 100). Rijidite, ko­
reiforın ve distonik kasılmalar şeklirıde oıtaya çıkan eks­

tı'apiraırıiclal beliıtiler ise o/o 75 oranında izlenmekteydi. 
On iki olgunun sekizinde (% 66.6) hastalıklarınm her­
hangi bir döneminde, rijidite şeklinde tonus aıtışı özellikle 
üst ekstrenıitelerde dikkati çekiyordu. Plantar ekstansör 
yanıt ve re tleks aıtışı gibi piramidal bulgular 7 olguda (% 

58.3) saptandı. Dismetri, kinetik tremor, disdiadokokinesi 
ve nistagıııus gibi serebellar beliıtiler olguların yarısında 

izlenirken, koıtikal körlük sadece 4 olguda(% 33. 3) tespit 
edileli. 

I-lastalıklannın herhangi bir döneminde pno­
möansefalografi, 13RT ve MRG gib i görüntüleme yön­
temlerinden biıi ya d: ı biı·kaçı on iki olgunun onbirine (% 

91) uygulanırnştı. Bir (,lguya pnomöansefalografi, dokuz 
olguya BBT, iki olguya da MRG yapılnuştı. On bir o l­
gumın % 33.3'ünde görüntüleme normaldi. En sık izlenen 
bulgu; gin.ıslann belirgirıliğirıi kaybetmesi, sulkuslann ge­
nişlemesi ve vemıiküler genişleme ile kendini gösteren, 
0ıcl56.6 oranında izlenen atrofik değişikliklerdi. Ek olarak 
görüntüleme çalışmalarında rastlanan iki değişik bulgu 
vardı. 5 nolu olguda bilateral palliclal kalsifikasyon ve 11 

Tablo-il: On iki o lgunun yaş, cinsiyet, tanı dereceleri için özellikleri, hastal ık süreleri. 

Olgu Yaş Cins Mental Myo- EEG Hareket Hastalık Tanı Patoloji 
adı Bozulma kloni Bozukluğu Bozukluğu süresi(ay) Derecesi 

1 HG 66 E + + + 4 Kesin + 

2 KA 63 E + + + 3 Kesin 

3ZÖ 54 K + + + 8 Kesin + 

4BH 58 K + + + 6 Kesin 

5HS 67 K + + + 3 Kesin 

6ŞI 42 K + + + + 4 Kesin + 

7 ŞG 55 E + + 24? Olabilir 

8ŞT 59 K + + + + 2.5 Kesin 
gzy 63 K + + + 2.5 Kesin 
10FG 64 E + + + 24? Kesin 
11HK 52 K + + + + 3 Kesin 
12AB 31 E + + + 36 Kesin + 
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Tablo-11I: On iki olgunun klinik özellikleri ve literatürle karşılaştırması. 

Klinik Özellikler 
Mental Bozulma 

Demans 
Davranış anomalisi 

Serebellar Bulgular 
Visuel Bulgular 

Okulomotor 
Kortikal Körlük 

Vertigo 
Piramidal Bulgular 
Ekstrapiramidal Bulgular 

Rijidite 
Diğer 

Alt motor nöron tutuluşu 
Nöbet 
Hareket Bozukluğu 

Myokloni 
Diğer 

Periyodik EEG aktivitesi 
Trifazik 1-2 siklus/sn 
Slow and wave 

Kranial sinir tutuluşu 
İrkilme reaksiyonu 
Uykusuzluk 
Asteni 

Serimiz % 

100 
75 
50 
50 

16.2 
33.3 
16.6 
5.3 
75 

66.6 
8.4 
25 

33.3 
100 
100 
16.6 
91 .6 
75 
25 

16.6 
41.6 
16.6 
41.6 

nolu olguda T2-ağırlıklı göıi.intülemecle MRG'cle bilateral, 
özellikle periventriküler yerleşiınli ve corpus callosumda 
ela olan, milimetıik 11iperintens sinyal odakları izlenı11işti 
(16). 

TARTIŞMA 

CJJ-f, pıion hastalıklan içinde en sık göıi.ilen tipi ol­
masına rağmen oldukça nadirdir. Kesin tanı histopatolojik 
inceleme ile yapıldığından ülken1iz şaıtlannda tanı koy­
mak nispeten zordur. Kliı1ik kayıtlanmıza göre 17 yılda 
12 hastaya CJH tanısı konmuştur. Hasta sayınuzın az ol­
masına rağmen, klinik beliıtiler ile literatürde yer alan ve 
en çok olguyu içeren kapsarnlı bir çalışma ( 4) arasında 
önemli derecede korelasyon vardır (TABLO-III). Cin­
siyetler arasında dağılıma bakıldığında kadın erkek oranı 
1.4'dürve literatürde bildiı'ilen 1.5 oranına yakındır. Geniş 
seıilercle %88 olarak bildİl'ilen myoklonin, biziı11 se­
rimizde %100 izlenı11esinin nedeni sanınz klinik CJH tanısı 
konulınasında, diğer sık izlenen kliı1ik beliıtileıin ya­
nında, myokloninin önemli biı· şaıt olarak aranınasınclan 
kaynaklanınaktaclır. Özellikle piı'amidal, visuel, eks­
trapiramiclal ve EEG bulguları açısından ela literatüre ya­
kın sonuçlar oıtaya çıkırnştır. Bunlar dışında literatürde 
vurgulanı11ayan kortikal körlük olgulann %33.3'ünde, ir­
ıitabilite ve asteni o/o 41.6 ve uykusuzluk % 16.6 sında 
gözlenn1iştir. 

Brown ve ark.% CJH'da MRG ile yapılan <;<1 

lışmalarda özellilde T2- ağırlıklı ke­
sitlerde Korpus striatumcla, sercbr:ıl 

koıteksde 05), talaınusta, k:ıud: ıı 
nukleusta (8) hiperintens sinyal od:ık­
lan bilclirilmiştir. Bizim 5 ve 11 nolu 
olgularımızda ela atrofıye ek olarak 
benzer bulgular saptanmıştır. Bu has­
talığa özgü olmayan bulgulara rağmen 
MRG'nın hastalığın takibinde kul­
lanılı11asını önerenler ele vardır (8). 
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100 
49 
61 
61 
16 

49 
43 
67 
51 
16 
11 
8 

91 
88 
26 
88 
56 
32 
0.4 

Literatürde o/o4-15 oranında gö­

rüldüğü bildirilen ailevi CJH bizim ça­
lışma olgularından biıincle (% 8.3 ) 
görülmüştür. Bu olgunun üç kuşak 
öncesinde ve kardeşlerinde benzer 
belirtilerle ölüm olduğu kayıtlarda be­
liıtilıniştir. Literatürde çok erken yaşcla 
başlayan sporaclik olgular (3,1) bil­
diıilmesine rağmen, bizim seriı11izde 
en erken 31 yaşında kliı1ik beliıtilerin 
ortaya çıktığı olgu ailevi özellik gös­
termektedir. 

Seıimiz içinde clöıt olguya post-
moıtem histopatolojik ınceleme ya­

pılnuştır. Bu döıt olgu daha önceden klınik tanı kri­
terleıine göre (TABLO-II) kesin (Defınit) CJH tanısı al­
nuştır. Bu ela, bu clöıt vaka için klinik tanı ile 11istopatolojik 
tanı arasındaki korelasyonun %100 olduğunu gös­
teımektedİJ". Dolayısıyla klinik tanı kriterlerinin, özellilde 
histopatolojik incelemenin zor olduğu ülken1izcle, göz ö­
nünde bulundun.ılınası gerektiğini düşünı11ekteyiz. 

Ülken1iz literatüründe bildiıilen CJH olgularının sayısı 
azdır (16,2, 17). Oysa dünya literatüründe bildirilen büyük 
seıiler vardır (4). Hastaların sayısının beklenenden az o l­
ması, gerçekte vaka sayısının azlığından değil, tanısal ne­
denlerden kaynaklandığını clüşünn1ekteyiz. Özellikle 
post-moıtem incelemenin Lilkemizde yaygın olınaması ve 
her olgunun bildirilmemesi en ö nemli etkenlerdendir. 
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