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ABSTRACT

Leukoaraiosis and Risk of Dysequilibrium, Urinary Dysfunction or
Cognitive Impairement

Objective: In present study, we aimed the relation between white
matter lesions, and cognitive impairment, dysequilibrium and urinary
dysfunctions in elderly people.

Materials and methods: In this study, we recruited 91 patients
attending our neurology outpatient department. We investigated the
presence of leukoaraiosis (LA) on magnetic resonance imaging (MRI).
Hyperintense lesions in T2 and proton weighted and non-hypotense
lesions in T1 weighted sequences were considered as LA. MRIs of all
cases were evaluated by means of a four grade scoring system -described
previously in the literature. LA grades of patients with cognitive
impairment, dysequilibrium and urinary dysfunctions were recorded.
Results: There were significant associations between LA, and cognitive
impairment, dysequilibrium and urinary dysfunctions (p<0.01). The

Keywords: leukoaraiosis, cognitive impairment, urinary dysfunctions

proportion with white matter lesions increased with age, similarly for
men and women (p<0.05).

Conclusion: This study demonstrated that white matter abnormalities
are related to cognitive impairment, dysequilibrium or urinary
dysfunctions in elderly people. The degree of cerebral white matter
lesions increased with age. Interpretation of the presence and severity
of white-matter hyperintensities in a diagnostic context must be done
cautiously.

OzET

Amag: Bu calismada; yasli olgularda lékoaraiozis (LA) ile bilissel durum,
denge ve Uriner disfonksiyon arasindaki iliski arastirildi.

Gereg ve yontemler: Noroloji poliklinigine ayaktan basvuran 91 olgu
calismaya dahil edildi. Manyetik Rezonans Gorunttleme (MRG) yapilarak,
LA varligi arastinildi. LA, T2 ve Proton agirlikli sekanslarda hiperintens ve T1
agirlikli sekanslarda hipointens olarak gordldid. Tum olgularin MRG'leri

Anahtar kelimeler: [6koaraiozis, bilissel bozukluk, triner disfonksiyon

Yazigma Adresi/Address for Correspondence:
Uzm. Dr. Aysegul Cubuk

Ozel Medicana Camlica Hastanesi

Alemdag Cad. Umraniye/ISTANBUL

GSM: 0533 938 40 33 Faks: 0216 457 98 00
aysegulcubuk@yahoo.com

Dergiye Ulasma Tarihi/Received: 31.05.2008
Kesin Kabul Tarihi/Accepted: 21.10.2008

Tirk Néroloji Dergisi 2008; Cilt:14 Sayi:5

323



daha 6nceden literatirde tanimlandigi gibi 0-4 arasinda derecelendirildi.
Olgularin LA dereceleri, bilissel durum, denge ve Uriner disfonksiyonlari
kaydedildi.

Sonuclar: LA, bilissel durum, denge ve driner disfonksiyon arasinda
anlaml iliski saptandi (p<0.01). Serebral beyaz cevher lezyonlarinin
oraninda, bayan ve erkekte benzer olarak yas ile birlikte artis goruldu
(p<0.05).

Yorum: Bu calisma, yasl olgulardaki serebral beyaz cevher anomalileri ile
bilissel fonksiyon bozuklugu, denge ve Uriner fonksiyon bozukluklari
arasinda anlamli bir iliski oldugunu géstermektedir. Yas ile beyaz cevher
patolojilerinin derecesi artmaktadir. Beyaz cevher hiperintensitelerinin
varligi ve ciddiyetinin degerlendiriimesi, tanisal baglamda dikkatlice
yaplimalidir.

GiRIS

Lokoaraiozis (LA) kelime anlami olarak, serebral ak
maddede berraklasma, seyrelme ve seffaflasma
anlamlarina gelmektedir. LA, radyolojik gérintileme
yontemlerinde kullanilan bir tanim olup, 60 yasindan
sonra gortlme orani artmaktadir. Altmis yasindan
once gortlme orani ortalama %5-8 iken, 60
yasindan sonra bu oran %?30-40'lara kadar
cikmaktadir. Literatlrde periventrikller serebral ak
madde degisiklikleri; Alzheimer hastalarinda %26-70
oraninda, vaskdiler demansi olan hastalarda %50-80
oraninda, inme veya gecici iskemik atak gecirmis
hastalarda %44 oraninda bildirilmektedir."> LA'nin
yasla birlikte gorilme sikligi artar, serebrovaskdler
hastaliklar (multienfarkt demans, amiloid anjiopati,
Binswanger hastaligi), hidrosefaliler ve multipl skleroz
ile sik olarak birlikte gorulur.

Serebral ak madde, serebral kortikal alanlardan daha
hassas bir vaskilarizasyona sahiptir. Ozellikle
subkortikal ak madde beyin ylzeyindeki pial agdan
kaynaklanan derin perfore edici arterlerle beslendigi
icin kapiller yapisi daha zayiftir. Vaskilarizasyonu zayif
olan bu bdlgelerde klinik belirtiler baslamadan 6nce,
kronik iskemik mikroangiopatik degisiklikler ortaya
cikmakta ve hipoksik alanlar olusmaktadir. Penetran
arteriyel vaskdler yapida, 6zellikle arteriollerin damar
cidarinda intimamedial katmanlarda lipohiyalinozis ve
fibrinoid nekroz olusumu, damarlardaki muskuler
tabakanin dejenerasyonuna neden olur. Zaman
icerisinde bu bolgelerde kan-beyin bariyeri bozularak
ekstravaskiler sivi koleksiyonu artar, glia ve
oligodendrositlerde glioz olusur ve enfarkta zemin

hazirlayarak laktin formasyonlari gibi iskemik
patolojiler meydana gelir. LA, belirti olusturmayan
enfarkt gorinim0 veya enfarkt olusumu igin
hazirlanmis zemin olarak da degerlendirilebilir.” lyi
sinirl olmamasi, sadece serebral beyaz cevherde sinirli
kalmasi, kortikal uzanim gdstermemesi, ventrikiller
ve kortikal sulkuslarda genislemeye yol agmamasi gibi
ozellikleri ile iskemik enfarktlardan ayirt edilebilirler.?

Daha once yapilmis cok sayida calismada LA ile
bilissel fonksiyonlarda bozulma, disme ataklari ve
idrar kacirma problemleri arasindaki iliskiler
sorgulanmistir.*"" Bu calismada; bahsi gecen her (¢
sikayet ayni hastalarda degerlendirildi ve yasl
olgularda LA derecesi ile bilissel durum, denge ve
idrar problemleri arasindaki iliskinin arastiriimasi
amaclandi.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Aralik 2002-Aralik 2003 tarihleri arasinda
noroloji poliklinigine herhangi bir nedenle basvuran 50
yas Ustl, ardi sira gelen hastalar Gzerinde
gerceklestirilmistir. Beyin sapi vaskdler olaylari,
serebellar sistem enfarkti veya genis hemisferik
enfarkti gecirmis olgular, afazisi olan olgular; Grolojik
hastaliklar nedeniyle gece idrar cikisi cok olan ve urge
inkontinansi olan olgular, DSM IV (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders) tani dlcUtlerine
gore,” Alzheimer hastaligi ve diger nérodejeneratif
demans olgulari, Parkinson hastalari ve postural denge
kusuru gosterebilecek diger dejeneratif parkinsonizm-
ler calismaya alinmadi. Dislama olcUtleri sonrasinda,
calismaya alinan 91 olgunun 53'G kadin, 38'i erkekti.

MRG incelemelerinde, 1,5 Tesla (mT/m) glclnde
magnet (Magneton Vision Plus, Siemens, Erlangen,
Almanya) kullanildi. T1 agirlikli spin eko sekansi (TR/TE:
600/20ms) ve T2 adirlikl spin eko sekansi (TR/TE:
2500/105ms) ile aksial, sagital ve koronal planda
goruntuler toplandi. MRG'de beyaz cevher
lezyonlarinin derecelendiriimesi Brant - Zawadski ve
arkadaslarinin® yaptigi 0’dan 4'e kadar olan bir élcek
ile yapildi (Tablo 1). Hic lezyon tespit edilmeyen olgular
diizey 0 olarak kabul edildi.
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Tablo 1. MRG'de T2 agirlikli sekansta LA derecelendirilmesi

Duzey 0:
Dizey 1:
Duzey 2:
Dizey 3:
Duzey 4:

Lezyon yok

Lateral ventrikdl frontal horn komsulugunda noktasal hiperintens odaklar
Ak madde lezyonlari lateral ventrikiliin subependimal bolgelerinde sinirli
Hem periventriktler hem de derin ak maddede daginik hiperintens odaklar
Serebral ak maddede yaygin genis ve birlesik hiperintens odaklar

Olgularda driner fonksiyonlar; gece idrar cikislar ve
urge inkontinans sorgulanarak degerlendirildi.
Herhangi bir Uriner sikayeti olmayan olgular normal,
gece idrar cikisi sikhigi <2 ise hafif, 2-4 arasindaysa
orta, 4> ve urge inkontinansla beraberse ciddi Uriner
disfonksiyon olarak degerlendirildi. Siniflamalarda
International Continence Society tarafindan
belirtilen standart tanimlar kullanildi.’* Bilissel
fonksiyonlarin degerlendirmesinde mini mental
durum degerlendirme (MMSE) testi kullanildi. Bu
test sonuclarina gore, hastalarin MMSE skoru =25
ise normal, 21-24 arasindaysa hafif, 14-20 ise orta,
<13 ise ciddi bilissel fonksiyonlarinda bozukluk
olarak degerlendirildi.”

Denge muayenesinde, (1) hareketlerde yavaslama,
(2) kuctk adimla yurime veya ani hizlanma ile (3)

bir tanesi mevcutsa hafif denge bozuklugu, ikisi
mevcutsa orta, U¢l mevcutsa ciddi denge bozuklugu
olarak degerlendirildi.'

Verilerin degerlendirilmesinde SSPS(11.00) paket
programindan yararlanildi. Degiskenlerin birbiri ile
farklilasip farklilasmadigi ki-kare ve student-t testleri
ile degerlendirildi. Bunun disinda, deneklerin bilgi
formundaki sorulara verdikleri cevaplara iliskin
kurulan hipotezlerin sinanmasinda ise dagihmin
normal olmasi ve bagimsiz degisken sayisinin fazla
olmasi sebebiyle One-Way ANOVA (varyans analizi)
testi kullanildi. LA ile diger degiskenler arasindaki
iliski korelasyon analizleri ile arastirildi. Istatistiksel
¢odzimlemelerde p<0.05 duzeyinde anlamhhk
arastirildi.

BULGULAR

Galismaya toplam 91 olgu dahil edildi. Olgularin
53'0 (%58.2) kadin, 38'i (%41.8) erkekti. Olgular,
50-84 yas araligindaydi ve yas ortalamasi 66.9+1.5
yil olarak bulundu. Tum olgularin cinsiyet, yas,

postural  refleks  kaybr arastinldi.  Denge bilissel, Urolojik ve denge muayeneleri ile MRG'deki
muayenesinde patoloji saptanmayan olgular normal LA dizeyleri arasindaki iliskiler Tablo 2'de
olarak gruplandirildi. Olgularda, 6lcttlerden sadece gosterilmistir.  Yas, bilissel bozukluklar, driner
Tablo 2. LA derecesi ile yas, cinsiyet, bilissel durum, Urolojik bozulma ve denge bozuklugu dagilimi
Lokoaraiozis Diizeyi
0 1 [} m 1\ p degeri
Olgu sayisi 29 14 15 16 16
Yas ortalamasi (yil) 62.9+8.8 66.8+8.6 66.1+£9.4 68.6+4.7 73.4+£11.3 0.006
Cinsiyet
Kadin 18 9 9 9 8 >0.05
Erkek 12 5 6 7 8
Bilissel bozulma
Normal 28 11 10 10 6 0.04
Hafif 2 3 5 4 4
Orta - - - 1 6
Ciddi - - 1 -
Urolojik bozukluk
Normal 19 7 9 6 6 0.018
Hafif 7 4 3 5 5
Orta 3 2 2 4 3
Ciddi 1 1 1 1 2
Denge bozuklugu
Normal 20 6 11 7 6 <0.001
Hafif 6 5 3 4 5
Orta 4 3 1 3 3
Ciddi - - ; 2 N
Standart mini mental 27.6x1.3 25.9+2.8 26.1+£3.3 23.8+4.8 23.1+4.2 <0.001
Muayene skoru ortalamasi
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fonksiyon problemleri ve denge problemleri ile LA
dizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliskiler
saptandi. LA derecelendirilmesinde cinsiyete bagli
bir degisim gozlenmedigi goéruldu. Standart MMSE
skorlarinin, LA dUzeyi ylUksek olgularda daha dusuk
oldugu ve bu farkliigin istatistiksel olarak anlamli
oldugu saptandi. Ikili korelasyon analizleri yas,
bilissel bozukluklar, Griner fonksiyon problemleri ve
denge problemleri ile LA dlzeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli pozitif iliskiler ortaya
koydu (p<0.001) (Tablo 2).

TARTISMA

Herhangi bir nérolojik hastaligi olmayan normal yasli
popllasyonda yasla birlikte gorsel, vestibller ve
somatosensoriyel fonksiyonlarin azaldigi bilinmek-
tedir. Bu fonksiyonlardaki bozulmanin denge
fonksiyonuna olan etkisi, MRG'de saptanan serebral
beyaz  cevher hiperintensitelerinin  denge
fonksiyonuna olan etkisine goére oldukca dustk
oranda bulunmustur.” Adachi ve arkadaslar;
serebral ak madde degisiklikleri ile yashlardaki
disme ataklarinin iliskisini normal norolojik
muayene bulgulari  olan 73 yash olguda
incelemislerdir. Bu olgularin MRG'leri kiyaslan-
diginda; hafif 6éne dogru disme 6ykusu olanlarda
serebral periventrikiler hiperintensiteler hafif denge
kusuru olan ya da hic sikayeti olmayan olgulara
kiyasla daha belirgin olarak tespit edilmistir. Bu
baglamda Adachi ve ark. yash olgulardaki didsme
ataklarinin frontal ak madde degisikliklerinin erken
belirtisi oldugunu bildirmislerdir.® Serebral beyaz
cevher hiperintensitelerinin oraninin artisina paralel
olarak alt ekstremite ile iliskili olan inen-cikan
yollarin periventrikUler seviyedeki tutulumunda da
artis olmakta ve sonucta denge bozuklugunun orani
da LA ile korele olarak yikselmektedir.” Whitman ve
arkadaslarinin 2001 yilinda yaptidi bir calismada;
denge bozuklugu LA olan ve olmayan olgular
kiyaslanmistir. LA olan olgularda; %31 hafif, %49
orta-ciddi duzeyde denge bozuklugu saptanirken,
LA olmayan olgularda ise bu oran; %27 hafif, %12
orta-ciddi dizeyde denge bozuklugu olarak
bulunmustur. Yine bu calismada, hem LA hem de

global serebral atrofisi olan olgularda denge
bozuklugu daha belirgin olarak saptanmistir.’" Bizim
calismamizda da; denge fonksiyonunun serebral ak
maddedeki hiperintensitelerin goérilme orani (LA
dizeyi) arttikca bozuldugu goézlendi (p<0.05).
Literatire kiyasla daha distk oranda olmakla
birlikte, LA olan olgularin %22.9’unda orta-ciddi
dizeyde denge bozuklugu saptandi. LA olmayan
olgularda ise bu oran %13.3 olarak bulundu.
Tablo 2'de gorildugu gibi, 6zellikle ciddi denge
fonksiyonu bozukluklarinin ileri derece LA olan
olgularda (Dizey 4) bulundugu gérulda.

Yasla birlikte beyinde bircok histopatolojik degisiklik
olusur, beyin voliminde yaslanma ile azalma olur.
Yash populasyonda akut ve kronik hastaliklarin
bilissel fonksiyonlara etkisi oldugu bilinmektedir.
LA'da ak madde hacmindeki azalma, kortikal atrofi
ve entelektUel yikimla birliktedir.2 LA'nin klinik olarak
kesin demans tanisi konmamis yash olgularda baz
ozellikli bilissel islev bozukluklarina yol actigi
gosterilmistir. Konu ile ilgili en kapsamli calisma olan
Rotterdam calismasinda;™® orta ve ileri derecede LA
olan olgularda uygulanan ayrintili néro-psikolojik
degerlendirmede bellek, dikkat kapasitesi ve disince
hizinda azalma bulgular tespit edilmistir. Normal
bireylerde yapilan calismalarda, bozuklugun 6zellikle
frontal lobla iliskili islevlerde belirginlestigi ve bu
bozuklugun ilerleyici 6zellik gosterdigi bildirilmistir.*
Demansi olmayan yash vakalardaki bilissel bozulma;
egitim duzeyi, ak maddede hiperintensite varligi ve
serebral atrofiyle iliskili bulunmustur.” Breteler ve
arkadaslar, ak madde lezyonlarinin yasla birlikte
arttigini géstermis ve bu durum bilissel fonksiyonlarin
kaybi ile iliskili bulunmustur.’® De Groot ve
arkadaslari, demansi olmayan 563 vyasli olguyu
ortalama on vyl sltre ile izlemislerdir. Ciddi
periventrikUler serebral ak madde lezyonu olan
olgularin bilissel fonksiyon kaybini diger gruplara
gore U¢ kat artmis olarak bulmuslardir.® Bizim
calismamizda da; MRG'de LA derecelendiriimesinde;
yas ile birlikte LA derecesinde artis gortldi. Mini
mental durum degerlendirme testi uygulanarak
degerlendirilen olgulardaki bilissel fonksiyonun LA
derecesi ile iliskili olarak bozuldugu goézlendi.
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Cerrahi, anjiyografi ve postmortem calismalar
sonucunda, frontal lobun mikturasyon kontrolinde
o6nemli bir merkez oldugu ortaya konmustur.
Bununla ilgili olarak, akut hemisferik strok geciren
olgularda internal kapsuliin genusu, periventriktler
ak maddenin 6n kenari ve frontal lobun
anteromedial yUzeyinin  tutulumunda Uriner
disfonksiyon olusmaktadir.??' Urge inkontinans yasli
bireylerde sik rastlanilan bir sikayettir. Sikhkla
azalmis mesane hassasiyetiyle iliskili olup kognitif
bozulma ve frontal loblarin azalmis kanlanmasi
sonucu olusmaktadir.?* Coppola ve arkadaslarinin
calismasinda, genel populasyona gore yas ile Uriner
inkontinans prevalansi arasinda belirgin iliski
saptanmamistir.?  Griffiths ve arkadaslarinin
calismasinda, urge inkontinansi ve azalmis mesane
hassasiyeti olan hastalarin kisa mini mental durum
testleri diger U¢ gruba gore belirgin olarak dusuk
bulunmus olup, bu grupta frontal korteks
perflzyonlari da diger gruplara goére belirgin disuk
bulunmustur.® Bizim calismamizda, nokturnal Griner
siklik ve urge inkontinans sorgulanarak Uriner
fonksiyonlar degerlendirildi. Olgularda ciddi Uriner
disfonksiyonun LA derecesi ile iliskili olarak arttigi
goralda.

Sonu¢ olarak; bu calismada yas ile birlikte LA
gorulme sikligi ve derecesinde artis izlenmekteydi.
Denge, bilissel ve driner fonksiyonlarinda bozulma
ile LA dUzeyleri arasinda anlamli iliski vardi.
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