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Konusma apraksisi ve kognitif bozuklugun on planda oldugu
progresif supraniikleer palsi varyanti

A variant of progressive supranuclear palsy with predominant speech apraxia and cognitive impairment
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Progresif supraniikleer palsi (PSP), klinik olarak heterojen seyreden,
parkinsonizm bulgularinin yani sira okiillomotor disfonksiyon,
aksiyal rijidite ve biligsel etkilenme ile karakterize bir taupatidir.
Progresif supraniikleer palsinin 6zellikle biligsel bozukluk ve konugma
tutuklugunun 6n planda oldugu varyantlari tanisal giigliik olusturabilir
ve siklikla frontotemporal demans veya primer progresif afazi ile
karisabilir. Bu olgu sunumunda, baslangigta depresif semptomlar
ve apati ile bagvuran, ilerleyen dénemde konusma tutuklugu, denge
bozuklugu, tekrarlayan diigmeler, belirgin kognitif bozukluk ve
dopaminerjik tedaviye yanitsizlik gosteren 72 yasinda kadin hasta,
klinik, noropsikolojik ve radyolojik bulgular esliginde tartisildi.
Noropsikolojik degerlendirmede belirgin adlandirma giigligii ve
akicilikta bozulma saptandi. Kranial manyetik rezonans gériintiileme,
orta beyin atrofisini ve siiperior serebellar pedinkiil incelmesini ortaya
koydu. Bu olgu, atipik parkinsonizm sendromlarinin ayirici tanisinda
PSP'nin biligsel varyantlarini tanimanin 6nemini vurgulamaktadir.
Anahtar sézciikler: Kognitif bozukluk, parkinsonizm, progresif supraniikleer
palsi, konugma tutuklugu.

Progresif suprantkleer palsi (PSP), ilk kez
Steele ve ark. tarafindan 1964 yilinda tanimlanan;
vertikal bakis felci, aksiyal rijidite ve postural
instabilite ile karakterize ndérodejeneratif bir
taupatidir.l' Klinik spektrumu genistir ve Uluslararasi
Hareket Bozukluklari Dernegi (MDS) tarafindan
glincellenen kriterlerle, oktler motor disfonksiyon,
postural instabilite, akinezi ve kognitif bozukluk
kombinasyonlarina gére alt tipleri tanimlanmistir.?! Bu
alt tipler arasinda nadir gérilen konusma/dil baskin
varyant (PSP-Speech/Language, PSP-SL), baslangicta
konusma bozuklugu ile 6n plana ¢ikabilecegi icin
tanisal karisikliklara neden olabilir.

Progressive supranuclear palsy (PSP) is a clinically heterogeneous
tauopathy characterized by parkinsonism along with oculomotor
dysfunction, axial rigidity, and cognitive involvement. Variants
of PSP in which cognitive impairment and speech apraxia are
prominent may pose diagnostic challenges and frequently overlap
with frontotemporal dementia or primary progressive aphasia. In
this case report, we present a 72-year-old female patient who initially
presented with depressive symptoms and apathy, subsequently
manifesting speech arrest, balance instability, severe cognitive
impairment, and unresponsiveness to dopaminergic therapy, in
light of clinical, neuropsychological, and radiological findings.
Neuropsychological testing revealed marked naming difficulties and
impaired fluency. Cranial magnetic resonance imaging demonstrated
midbrain atrophy and superior cerebellar peduncle thinning. This
case highlights the importance of recognizing cognitive variants of
PSP in the differential diagnosis of atypical parkinsonian syndromes.
Keywords: Cognitive impairment, parkinsonism, progressive supranuclear palsy,
speech apraxia.

Patofizyolojik olarak PSP, esasen 4-repeat (4R) tau
birikimi ile karakterize bir taupatidir; hiperfosforile tau
proteinlerinin dért tekrarh izoformlari sinir hticrelerinde
ve glial yapilarda birikir. Progresif suprantikleer palsi
varyantlarinin klinik farklihgi, bu tau birikiminin beynin
farkli bélgelerinde yogunlasmasina baglidir.?! Ornegin,
konusma/dil baskin PSP varyantlarinda frontal ve
premotor alanlardaki kortikal tutulumun daha belirgin
olabilecegdi éne surllmektedir.*! Ayrica PSP patolojisinde
yalnizca néronal degil, ayni zamanda astroglial ve
oligodendroglial tau tutulumu da gézlenir; bu durum
hastaligin coklu hticre tiplerini etkileyen yaygin bir
dejeneratif slire¢ oldugunu géstermektedir.!
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OLGU SUNUMU

Yetmis iki yasinda kadin hasta, konusma apraksisi
ve akicilik kaybi ile sik tekrarlayan disme ataklari
nedeniyle klinigimize basvurdu. ilk semptomlarin
yaklasik 4-5 yil 6nce konusma zorlugu, kelime bulmada
gliclik seklinde basladigi 6grenildi. Yakinlari ilerleyen
yillarda agir adlandirma bozuklugu ve soézel akicilik
kaybr oldugunu ve konusmanin yavasladigini, kelime
bulmada gliclik cektigini ve sik sik yanhs sdzcukler
kullandigini belirtti. Es zamanli olarak hareketlerde
yavaglama, yurimede dengesizlik ve geriye dogru
sik dismelerin tabloya eklendigi 6grenildi. Hastanin
levodopa tedavisi aldigi ancak belirgin klinik dizelme
olmadigi ifade edildi.

Norolojik muayenede vertikal bakis kisithhgi
belirgindi. Konusma igerigi kisitli ve monotondu.
Konusma akiciligr ileri derecede azalmisti. Donuk
ylz ifadesi, alin distonisi ve ileri dlizeyde aksiyal
rijiditesi vardi. Ust ekstremitelerde iki tarafli orta
dlizeyde rijidite ve sagda baskin bradikinezi saptandi.
Sag Ust ekstremitede asosiye hareketlerde azalma,
agir postural instabilite ve genis tabanl ydrdyds
mevcuttu.

Noropsikolojik degerlendirmede Mini Mental
Durum Testi (MMDT) 14/30 olarak hesaplandi.
Oryantasyon 5/10, dikkat 1/5, bellek 1/3, gdrsel
mekansal beceriler 0/1 idi. Boston Adlandirma
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Testi'nde 30 nesneden yalnizca dordd dogru
adlandirildi. Literal ve semantik parafaziler sik
goruldu. Tekrarlama testi 0/4, sézel akicilik testinde
hi¢ kelime Uretilemedi. Bulgular agir adlandirma
bozuklugu, dil islevlerinde ciddi kayip ile uyumluydu.

Radyolojik incelemelerde kranial manyetik rezonans
goriintileme (MRG) tipik PSP bulgularini gdsterdi.
Mezensefalonda kticlilme ve superior serebellar
pedinkdllerde incelme saptandi. Ayrica interpedinkdiler
acida belirgin genisleme 6lctildd (69.3°) ve T1 sagittal
kesitte mezensefalon-pons oraninda azalma géruldu
(0.16; normal ~0.24). Sagittal kesitte “sinek kusu”
(hummingbird) bulgusu tespit edildi. Bu radyolojik
Ozellikler, PSP tanisinda klinik bulgularla birlikte nemli
destek sagladi (Sekil 1).

Mevcut tedaviye Levodopa/Benserazid 100 mg
(4 x 1) ile devam edildi. Kognitif bozukluk nedeniyle
Donepezil 5 mg/gln baslandi. Taburculuk sirasinda
glinlik yasam aktivitelerinde bagdimhhk belirgindi.
Disme riskine karsi hasta ve ailesi bilgilendirildi, fizik
tedavi ve konusma terapisi planlandi. Hasta slrec
hakkinda bilgilendirildi ve yazili bilgilendirilmis hasta
onami alind.

Tedavi sonrasinda Uglincu ay poliklinik kontroltinde
kognitif ve lisan yénlinden herhangi bir olumlu degisim
olmamasina karsin ekstrapiramidal sikayetlerinde
rijidite ve denge kaybinda hafif dlizeyde dtizelme
izlendi.

midbrain to

pons area
ratio=0.16

Sekil 1. (a) T2 aksiyal kesit interpedinkiiler agida genisleme (69.3 derece. (b) T1 sagittal kesit
mezensefalon-pons oraninda azalma (0.16) (normal - 0.24). (e¢) T1 sagittal kesit sinek kusu bulgusu

(Hummingbird sign)
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Konusma ve kognitif bozukluklar dominant PSP varyanti

Progresif suprantikleer palsi, klinik ve patolojik
acidan heterojen bir taupati olup, konusma ve
dil islevlerinin baskin etkilendigi PSP-SL varyanti
son yillarda giderek daha fazla tanimlanmaya
baslanmistir.l'l. Bu varyant, primer progresif afazi
(PPA) ile klinik olarak ortlsen fakat PSP'ye &6zgu
motor bulgularin zamanla eklendigi nadir bir
formdur. Whitwell ve ark.¥) 105 PSP olgusunda
23 PSP-SL tanimlamis, &zellikle akici olmayan
konusma, agramatizm, apraksi ve erken ydurtttcd
islev kayiplarinin én planda oldugunu belirtmistir.

Literattirde PSP-SL'nin tanimlanmasi, PSP'nin
yalnizca motor bir sendrom olmadigi, ayni
zamanda konusma, lisan, ydrdtdcu islev ve davranis
kontrollinu erken dénemde etkileyen kompleks bir
nérodejeneratif stire¢ oldugunu géstermistir.®! Primer
progresif afazi siniflandirmasinda yer alan nonfluent/
agrammatik afazi (nfvPPA) alt tipiyle PSP-SL arasinda
belirgin bir klinik &rtlisme oldugu bilinmektedir.
Ancak PSP-SL'de vertikal bakis felci, aksiyal rijidite ve
postural instabilite gibi bulgularin gelismesi, bu iki
tablonun ayrilmasinda kritik rol oynamaktadir.?

Progresif suprantikleer palsi-SL'nin baslangic klinik
Ozellikleri, hastaligin baslangicta konusma ve dil
islevlerindebelirginbozukluklarlakendinigdstermesidir.

Kelime bulmada guicliik, adlandirma bozuklugu,
literal ve semantik parafaziler ve konusma akicihginda
kayip gibi belirtiler 6ne ¢ikmaktadir.* Diger taraftan
PSP-SL'nin baslangicta depresif semptomlar ve
sosyal cekilme ile baslayabilecedi de bilinmektedir.
Bu bulgular, PPA ile benzerlik gdsterse de PSP-SL'nin
diger nérolojik bulgularinin da eklenmesi taniyi ayirt
edici kilmaktadir.

Whitwell ve ark.[f!/ 105 PSP olgusunda
23 PSP-SL tanimlamis, &zellikle akici  olmayan
konusma, agramatizm, apraksi ve erken yurlttcu islev
kayiplarinin 6n planda oldugunu belirtmistir.

Mini Mental Durum Testi gibi bilissel test
bataryalari, ylrdtucu islevlerde bozulma
olabilecegine isaret edecek sekilde yorumlanmistir.
Ancak bizim olgumuzda farkl olarak, kognitif
bozulmanin hastaligin oldukca ileri ddéneminde,
ortalama besinci yildan sonra ve ileri evresinde
belirgin hale geldigi gézlenmistir. Bu durum, hastanin
bilissel testlerde sergiledigi ciddi performans
dusukldgund agiklayabilir.

Son yillarda yapilan nérogdrintlileme
calismalarinda, PSP-SL olgularinda mezensefalon
hacim azalmasinin yani sira, Ozellikle sol inferior
frontal girus ve anterior insulada belirgin atrofi
saptanmistir (Sekil 2).[¢]

Sekil 2. (a-¢) FLAIR aksiyal kesit insular kortekste atrofi.
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Bu bulgular, konusma Uretim agindaki ndral
devrelerin erken donemde etkilendigini ve kortikal
tutulumun PSP-SL  patofizyolojisinde &dnemli rol
oynadigini dustindtrmektedir. 3 Tesla MRG ile yapilan
incelemelerde, PSP-SL hastalarinda kortikosubkortikal
baglantisaligin azaldigi ve fonksiyonel MRG'de dil
ag! aktivitesinde belirgin dists oldugu bilinmektedir.
Mezensefalon atrofisi, superior serebellar pedinkdil
incelmesi ve “sinek kusu bulgusu” gibi tipik bulgular,
Parkinson hastaligi, multisistem atrofi ve diger
frontotemporal lob dejenerasyonlarindan ayirici tanida
degerli ipuclari saglar.?! Olgumuzda da mezensefalon
atrofisi, mezensefalon/pons oraninda azalma, stiperior
serebellar pedinkdllerde incelme ve “sinek kusu
bulgusu” tespit edildi; bu bulgular, PSP'nin tipik
radyolojik profili ile uyumludur.!®

Pozitron emisyon tomografisi gériintlilemelerinde,
PSP-SL hastalarinda &zellikle sol perisylvian bdlge
ve mezensefalon cevresinde tau birikiminin
yogunlastigi goérulmektedir. Bu bulgular, PSP-SL'nin
klinik o6zellikleriyle patolojik strecin lokalizasyonu
arasinda guicld bir korelasyon oldugunu destekleyici
niteliktedir.!

PSP-SL hastalarinda klasik PSP-RS (Richardson
sendromu) olgularina kiyasla daha yavas ilerleyen,
ancak belirgin kognitif bozulma ve afazik tabloyla
seyreden bir klinik gidisin oldugu klinik tecrtibelerle
bilinmektedir. PSP-SL hastalarinin ortalama yasam
stiresinin 7-8 yil oldugu, motor semptomlarin geg
ddénemde belirginlestigi gézlenmektedir.

Sundugumuz olguda da hastaligin baslangicinda
belirgin konusma tutuklugu, adlandirma bozuklugu,
literal ve semantik parafazi ile seyreden bir klinik
tablo mevcuttu. Bakis kisithhgi, aksiyal rijidite ve
agir postural instabilite gibi motor bulgular olasi
ayirici tanilardan uzaklasiimasini saglayarak PSP-SL
tanisini desteklemistir.?l Dopaminerjik tedavilere
yanit alinamamasi da olgunun PSP ile uyumunu
gliclendiren bir diger destekleyici parametre
olmustur.i3

Olgumuzun en dikkate deger yénu, baslangicta
parkinsonizm bulgulari ve denge bozuklugu, ardindan
konusma tutuklugu ve agir adlandirma bozuklugu ile
seyreden klinik seyridir.

Sonug¢ olarak, bu olgunun literatir esliginde
tartisiimasi ve klinisyenlerin PSP varyantlarindan olan
PSP-SL ile lisan ve diger kognitif bozukluklar ve
diger hipokinetik hareket bozukluklari ayirici tanisinda
farkindaligiin artirilmasi amaclanmistir.
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