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dinsel Immin Yetmezlik Sendromunun

(Acquired Immunodeficiency Syndrom, AIDS)
tanimlandigt ilk yillarda aragtirmacilar primer
olarak hastaligin 6nde gelen bulgulari olan
immunolojik ve onkolojik bulgular1 tizerinde
yogunlagmuglar, nérolojik bulgulara yonelik deger-
lendirmeler AIDS ile birlikte gériilen firsatgl infek-
siyonlar ve santral sinir sistemi lenfomasi ile siirh
kalmustir. Ancak bir retrovirus olan HIV’in (Human
Immunodeficiency Virus) etken olarak belirlen-
mesinden sonra hastaligin serolojik olarak tanim-
lanabilmesi ve kliniginin erken ve gec dénemlerde
daha iyi deg@erlendirilmesi miimkiin olmus ve geg
dénemlerde daha sik gériilen demans ve nérolojik
bulgular ve HIV infeksiyonu iligkisini ortaya koy-
mak aragtiricilarin  ilgi odagint olusturmaya
baglamustir.

Demans; bellek, diisinme ve yargillama yetisini
iceren mental yeteneklerde progresif azalmayla
giden bir durumdur. Soyut diistinmede yetersizlik,
oryantasyon bozuklugu, depresyon, sinirlilik, uyku
bozukluklart gibi semptomlar verebilir. Ozellikle
bellek bozuklugu 6n plandadir ve diger biligsel
bozukluklarla birlikte uzun bir strede gelisir.
Hastaligin ilerleyen dénemlerinde bellek bozuk-
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lugu dyle agir bir dizeye ulasabilir ki, hastalar gtin-
lik aktivitelerini kendi baslarina yirtitemez hale
gelebilir (Giileg 1996). Demans bir hastalik degil
semptomlar toplulugudur. Bu semptomlar
grubunun en sk gorildigi tip olan Alzheimer
hastalig disinda cesitli beyin timorleri, kafa trav-
mast, uzun sureli epilepsi, madde bagmliig gibi
durumlar yaninda sifiliz ve beyni etkileyen diger
bazt infeksiyonlarda da gelisebilmektedir.
Demansa neden olan infeksiyon hastaliklarindan
biri de AIDS dir.

AIDS ile ilgili demans tablosunun ilk klinik ve
patolojik raporlart  1986'da AIDS-Demans-
Kompleks olarak sunulmustur (Navia ve ark.
1986a, Navia ve ark. 1986b). AIDS-Demans-
Kompleks (ADC) 1988 yilinda 5 basamakli olacak
sekilde devrelendirilmisti. Diinya Saglk Orgiiti
(WHO) ve Amerikan Néroloji Akademisinin (AAN)
Onerisiyle 1991 vilinda isimlendirme tekrar deger-
lendirilmis ve bilissel ve motor degisiklikleri kap-
sayacak sekilde HIV-1 [liskili Bilissel / Motor
Kompleks olarak degistirilmistir. Hentiz fonksi-
yonel bozukluklarin ortaya ¢ikmadigi, bilissel ve
motor bozukluklarn hafif formlar icin HIV likili
Minér Biligsel ve Motor Bozukluk tanimlamast
Onerilmistir. Ancak, bu terimler yaygin olarak kul-
lanilir hale gelmemistir, literatiirde halen sik kul-
lanilan terim HIV demansidir. Hastaligin hafif
formlan ise, HIV lliskili Bilissel Bozukluk olarak
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tanimlanmaktadir (Hollaway ve Kieburtz 2000,
Navia ve ark. 1986a, Navia ve ark. 1986b, Report
of a Working Group ... 1991).

Klinik
Semptomlarin ciddiyeti ve goriilme oranlar has-
tadan hastaya degismekle beraber AIDS ile ilgili

demansda saptanan baglica bulgular tc¢ baglik
altinda toplanabilir:

A. Biligsel bozukluklar,
B. Motor bozukluklar,
C. Kisilik bozukluklari.

En yaygin goriilen baglangig semptomlari, dikkat
ve konsantrasyon azalmasi ile gunlik gorevlerini
yapmada zorlanmadir. Bu erken dénemlerde
hastalar siklikla normal aktivitelerini yapmak igin
liste tutmak zorunda kaldiklarini ifade ederler.
Takiben hastalar medya prezantasyonlarini ve
okuduklarinin igerigini anlamada zorlanmaya
baslar. Onceden rutin olarak yurittikleri mental
yetenekleri azalip, daha uzun zaman almaya
bagladikga sosyal aktivitelere ve sahip olduklari ise
karst ilgilerini kaybedebilirler. Bu mental yavasla-
maya apati ve sosyal iligkilerdeki azalma eklenince
gevresindeki insanlara yanliglikla depresyona
girdigi izlenimini verebilirler.

Erken dénemde motor semptomlar ¢ok belirgin
degildir. Ancak, zaman zaman cesitli kaslarda
gligstizliik, tremor ve hafif yiriime bozuklugu
sikayetleri olabilir. Buna karsin muayenede hizli
goz ve ekstremite hareketlerinin yavaglamasi ve
anormal salinimh refleksler siktir (Price ve ark.

1988, Holloway ve Kieburtz 2000).

Zamanla entellektiiel bozulma daha belirginlesir ve
biling her yonden etkilenerek tim aktivitelerde
vanliglik ve yavaslama artar. Apatinin artmasi ve
konusmanin yavaslamast mutlak mutizm ve sid-
detli demansa ilerleyebilir. Buna paralel olarak
ylrime bozuklugu, asirt gligstizlik, hipokinezi ve
inkontinans gelisir. En ileri dénemlerinde bazi has-
talarda organik psikozun diger formlari ya da mani
ile ajite mental durum tabloya hakim olabilir. Bazi-
larinda ise, ilerleyici glicstizlik ve parapleji hakim
olabilir (Navia ve ark. 1986a, Price ve Brew 1988).

Biligsel bozukluklar HIV infekte hastalarin yaklasik
%10-20’sinde gorilmektedir. Multicenter AIDS
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Cohort Study’nin (MACS) yaptigi ¢ok merkezli
prospektif bir calismada; HIV infekte hastalarin bi-
lissel performanslar1 degerlendirilip takip edilmistir.
Calisma sonuclarina gore; AIDS’ten 6nce stabil
olan hastalarin, bir AIDS hastaligi tanimladiktan ya
da CDjy sayist 200/mm3’{in altina dusttikten sonra
dogal motor becerilerinde hafif degisiklikler sap-
tanirken, klinik olarak demansa gitmis, ilerlemis
HIV infeksiyonlu hastalarda biitiin biligsel 6lgtim-
lerde 6nemli bir diisme saptanmistir (Selnes ve
ark. 1995).

Patoloji ve Patogenez

HIV demanst olan hastalarin 6limiinden sonra
yapilan, beynin patolojik incelemesinde; gros
muayenede cesitli derecelerde atrofi oldugu
gozlenmistir. Mikroskobik incelemede ise, 6zellikle
subkortikal gri cevher ile beyaz cevherde olmak
lizere, korteksin de goreceli olarak az bir kisminda
patolojik degisiklikler gozlenmistir. Ancak temel
olarak HIV demansindaki atrofik degisiklikler sub-
kortikal atrofi seklinde karsimiza ¢tkmaktadir. Derin
ari cevherde de perivaskiiler lenfosit ve makrofaj
infiltrasyonu gozlenebilmektedir. Ayni bolgelerde
mikroglial nodiiller ve multiniikleer dev hiicreler de
bulunmaktadir. Bu dev hicrelerin varhig HIV-1
replikasyonunun bir delili olarak kabul edilir.
Cunktu HIV-1 makrofaj kultirinde multintkleer
dev hicrelerin olugmasina neden olmaktadir.
Ayrica bu dev hiicrelerin varligi demansin derecesi
ile ve HIV-1 niikleik asit saptanmasi ile de paralel-
lik gostermektedir. Patolojik degisikliklerin sikligi ve
ciddiyeti genel olarak klinik demansin derecesi ve
stiresi ile uyumlu bulunmaktadir (Navia ve ark.
1986a). HIV demanst esas olarak bir norolojik
bozukluk olmasina karsin, néronal hiicrelerde
produktif bir HIV infeksiyonu yoktur. HIV - DNA
ve diger viral Urlnler baglica makrofaj ve
mikroglial hiicrelerde gosterilmistir. Ozel yéntem-
lerle, astrositlerde de az miktarda HIV - 1 DNA
gosterilmistir. Yani infeksiyon baglica mikroglia ve
makrofajlarla sinirhdir (Navia ve ark. 1986a,
Takahashi ve ark. 1996). Johnson ve arkadaglart
(1996) calismalarinda AIDS’li hastalarda beyinde-
ki HIV yiikiiniin demans gelisimi ile herhangi bir
korelasyon gdstermedigini vurgularken; Justin ve
arkadaglart BOS HIV yiiki ve BOS B2 mikroglo-
bulin (immiin aktivasyon gostergesi) yiiksekliginin
norolojik bozukluk gelisiminin énemli saptayicilart
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olabilecegini belirtmislerdir (Mc Arthur ve Selnes
1997). Yine yapilan bazi calismalarda; Griffin ve
arkadaglar1  (1994) HIV demansinda BOS
prostaglandin diizeylerinin, Wilt ve arkadaglari
(1995) ise, BOS TNF-a diizeylerinin yikseldigini
saptamiglardir. HIV demansinin patogenezi tam
aydinlatlamamakla birlikte, yukaridaki wveriler
degerlendirildiginde, elimizdeki en 6nemli veri HIV
infekte makrofaj, mikroglia ve astrositlerin bu
patolojik stirecte en énemli katilimcilar oldugudur.

Gp 120 ve tat gibi virusun kendine ait protein-
lerinin de nérotoksik etkiyi dogurabilece@ine dair
sonuclar veren bazi calismalar yayinlanmigtir
(Lannuzel ve ark. 1997, Magnuson ve ark. 1994).
Bu 6n verilere ragmen heniiz nérotoksisite tam
aydinlatlmamig olup, calismalar strdiirilmektedir.

Avyiricit Tam

Cesitli bilissel bozukluklarla kendini gosteren HIV
demansl hastalarin degerlendirilmesi, ayirici tanisi;
hastanin erken ya da ilerlemis dénemde olmasina
gore farklilik gosterir. Erken HIV infeksiyonu olan
hastada, HIV iligkili demans oldukca ender goriliir.
CD, sayist 200/mm3 olan ya da siklikla 100/mms3
olan hastalarda oportunistik infeksiyonlar da bu
tabloya neden olabilir. Demans tablosunun HIV
virusu ile ya da oportunistik bir infeksiyonla mi
meydana geldiginin belirlenmesi bu infeksiyonlarin
uygun tedavisinin yapilabilmesi agisindan son
derece onemlidir. Kriptokokal menenjit, serebral
toksoplazmoz, sitomegalovirus ansefaliti HIV infek-
siyonu sirasinda goriilebilecek merkezi sinir siste-
minin (SSS) tutuldugu belli bagh oportunistik
infeksiyonlardir. HIV iligkili biligsel bozukluk ve HIV
demanst ile ayirici tanisi yapilmasi gereken diger
hastaliklar Tablo 1’de verilmistir.

Tan

HIV demans! tanisinda noérofizyolojik testlerin cok
fazla katkist yoktur. Tani genellikle klinik semptom
ve bulgularla olusturulur. Hasta de@erlendirilirken,
ayiricl tanida yer alan hastaliklari kapsayacak se-
kilde ayrintili sorgulama yapilmalidir. Rutin labo-
ratuvar degerlendirmesinde B;, vitamini, serum
elektrolit diizeyleri, tiroid ve karaciger fonksiyon
testleri yapilmalidir. Kriptokokal menenijit, serebral
toksoplazmoz ve sitomegalovirus ansefaliti tanisina
yonelik antijen ve antikor aramak igin gerekli
testler yapimaldir. Nérolojik muayenede fokal
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Tablo 1. Biligsel bozukluk ayirici tanisi

Erken ve orta donem HIV infeksiyonunda
Depresyon,
Alkol ve madde bagimhhgi,
Tedavi ile iligkili kognitif bozukluk,
Metabolik ensefalopati,
HIV iligkili kognitif bozukluk.
ilerlemis HIV infeksiyonunda
Norosifiliz,
SSS lenfomasi,
Progressif multifokal I16koensefolopati,
Depresyon,
Metabolik ensefolopati,
Tedavi ile iligkili kognitif bozukluk,
inme,

HIV demansi.

zayiflama ve koordinasyon bozukluklarn deger-
lendirilmeli; her iki elle parmak vurma, ¢emberle-
yerek ylirime, parmak burun manevrasi de@er-
lendirilmelidir. Gézler kapali iken ayakta durma ve
ylrime bakilmalidir.

Kitle lezyon varligini ekarte etmek icin, 6zellikle de
CD, 200/mm3 altinda ise bilgisayarli tomografi
(CT) ya da manyetik rezonans (MR) yapilmalidir.
MR kortikal ve subkortikal atrofinin de gériintiilen-
mesinde yardimci olacad igin genel olarak MR ile
gorintileme yoéntemi daha cok tercih edilmektedir
(Holloway ve Kieburtz 2000, Navia ve ark. 1986a,
Price ve ark. 1988).

Tedavi

Glinimiizde HIV demansinin tedavisi icin, maale-
sef elimizde alternatif tedavi secenekleri bulunma-
maktadir. Sidtis ve arkadaglart (1993) yaptiklari
plasebo kontrollii zidovudin tedavisi calismast
sonucunda; 1000 - 2000 mg/gtin gibi ytksek doz-
larda zidovudin tedavisinin HIV demansindaki bi-
lissel bozukluklari diizeltebilecegini bildirmislerdir.

Profilaktik yaklagimla ilgili ise, MACS’nin rapor-
larinda antiretroviral ajanlarin HIV demansi
gelisimine karst koruyucu olmadigi bildirilmistir
(Bacellar ve ark. 1994).
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Bazi semptomlarin tedavisi igin psikostimilanlar,
noroleptikler ve  lityjum yararli  olabilir.
Hipnotiklerin ve anksiyolitiklerin kullanimindan
yan etkilerin bu hastalarda fazla olmasi nedeniyle
kacinilmalidir.

Gelecekte HIV demansinin tedavisinde antiretrovi-
raller yaninda néron hasarina yol acan mekaniz-

malara yonelik tedavilerde 6nerilmektedir. Bu
konuda cestli arastirmalar yapilmaktadir. Bu
amacla denenenler arasinda sitokin blokerleri,
kalsiyum kanal blokerleri, glutamat reseptdr anta-
gonistleri, antioksidanlar, antiapoptotik ajanlar
sayilabilir (Mc Arthur ve Selnes 1997).
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