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BEYAN FORMU

Uzmanlik tezi olarak sundugum “Yaslilarda Antikolinerjik Ila¢ Yiikiiniin Alzheimer
Hastalig1 ve Lewy Cisimcikli Demansta Mortaliteye Etkisi” baslikli bu ¢alismay1
bastan sona kadar danismanim Prof. Dr. Pinar SOYSAL’1n sorumlulugunda
tamamladigimi, tezin planlanmasindan yazimina kadar hi¢bir agamasinda etik dis1
davranisimin olmadigini, tezdeki biitiin bilgileri akademik ve etik kurallar i¢cinde elde
ettigimi, tez ¢caligmasiyla elde edilmeyen biitiin bilgi ve yorumlara kaynak
gosterdigimi ve bu kaynaklar1 kaynakcada eksiksiz gosterdigimi, tez calismasi ve
yazimi sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici bir davranisimin olmadigini ve
aksinin ortaya ¢ikmasi durumunda her tiirlii yasal sonucu kabul ettigimi beyan
ederim.

Dr. Canberk TABAKOGLU
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TESEKKUR

Tez ¢alismamin planlanmasindan tamamlanmasina kadar gegen tiim
asamalarda engin bilgi ve deneyimiyle bana yol gosteren, bilimsel yaklagimi ve titiz
degerlendirmeleriyle ¢alismamin sekillenmesine ¢ok degerli katkilar sunan tez
danismanim Sayin Prof. Dr. Pinar Soysal’a en icten tesekkiirlerimi sunarim. Yogun
caligma temposuna ragmen her kapisini ¢aldigimda zaman ayirarak bilgi ve
tecriibelerini paylasmasi, karsilastigim giicliiklerde ¢oziim odakli yaklasimiyla beni
desteklemesi ve akademik gelisimim konusunda tesvik edici olmasi, bu siirecin
benim i¢in son derece 6gretici ve kiymetli bir deneyime doniismesini saglamistir.
Kendisinden yalnizca tez ¢alismam siiresince degil, uzmanlik egitimim boyunca da
bilimsel diisiinme, elestirel degerlendirme ve akademik disiplin agisindan ¢ok sey
ogrendim. Hekimlik anlayisi, caligma disiplini ve akademik yoniiyle bana 6rnek olan
degerli hocam Prof. Dr. Pinar Soysal’a sabri, anlayisi, giiveni ve tizerimdeki emegi
icin sayg1 ve siikranlarimi sunarim.

Uzmanlik egitimim boyunca bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim; mesleki
gelisimime, klinik bilgi ve becerilerimin ilerlemesine ve hekimlik anlayisimin
sekillenmesine degerli katkilarda bulunan Prof. Dr. Cumali Karatoprak’a, Prof. Dr.
Hakan Sentiirk’e, Prof. Dr. Rumeyza Kazancioglu’na, Prof. Dr. Haci Mehmet
Tiirk’e, Prof. Dr. Ozcan Karaman’a, Prof. Dr. Meltem Giirsu’ya, Prof. Dr. Omer
Celal Elgioglu’na ve Dog. Dr. Iskender Ekinci’ye; egitim siirecimde sunduklari
bilimsel katkilar, aktardiklar1 kiymetli tecriibeler ve destekleri igin saygi ve
tesekkiirlerimi sunarim.

Tez calismamin tiim asamalarinda biiyiik bir titizlik ve Ozveriyle
yanimda olan; caligmanin planlanmasindan verilerin degerlendirilmesine, bilimsel
iceriginin sekillendirilmesinden yazim siirecinin tamamlanmasina kadar her
ayrintistyla yakindan ilgilenen Sayin Dog. Dr. Betiil Siimbiil Sekerci’ye ve Saym Uzm.
Dr. Raye Sevra Ozmen’e en igten tesekkiirlerimi sunarim. Bilgi ve deneyimlerini
benimle comertce paylasmalari, ihtiya¢ duydugum her anda sabirla yol gostermeleri
ve desteklerini hi¢gbir zaman esirgememeleri, bu ¢calismanin tamamlanmasinda benim
i¢cin son derece kiymetli olmustur. Tezime sunduklar1 degerli bilimsel katkilarin yan
sira anlayislari, samimiyetleri ve tesvik edici yaklagimlari i¢in kendilerine saygi ve
siikranlarim1 sunarim.

Uzmanlik egitimim boyunca bilgi ve deneyimlerini benimle paylasan, her
ihtiya¢ duydugumda desteklerini yanimda hissettigim kidemlilerim Uzm. Dr. Omer
Cihat Altay ve Uzm. Dr. Betiil Beydilli basta olmak {izere; birlikte caligmaktan biiyiik
mutluluk duydugum, yogun ve zorlu ¢alisma kosullarin1 dayanigsma ve dostluklariyla
daha anlamli hale getiren tiim asistan arkadaslarima igtenlikle tesekkiir ederim

Hayatimin her doneminde oldugu gibi uzun ve 6zverili bir ¢aligma siireci
gerektiren uzmanlik egitimim boyunca da sevgilerini, giivenlerini ve desteklerini her
zaman yanimda hissettigim; bugiinlere ulasmamda sonsuz emek ve fedakarliklar
bulunan sevgili anneme ve babama en derin sevgi, saygi ve siikranlarimi sunarim.
Varlig1, sevgisi ve destegiyle her zaman yanimda olan, zor zamanlarimda bana gii¢
veren sevgili kiz kardesim Ceren’e goniilden tesekkiir ederim. Gosterdikleri anlayis,



sabir ve kosulsuz destek sayesinde bu siireci tamamlayabildigim kiymetli aileme
minnettarim.

En o0zel tesekkiirimii ise uzmanlik egitimimin ve tez calismamin her
asamasinda sevgisi, sabr1 ve anlayisiyla yanimda olan sevgili esim Seray’a sunmak
isterim. Yogun ve zorlu ¢alisma donemlerimde gosterdigi ozveri, karsilagtigim
glicliiklerde bana verdigi cesaret ve destegi, bu siireci tamamlayabilmemde en biiyiik
giic kaynaklarimdan biri olmustur. Basarilarimi kendi basarisi, mutlulugumu kendi
mutlulugu olarak goren; varligiyla hayatima anlam ve giizellik katan sevgili esime,
benimle birlikte gosterdigi tiim emek ve fedakarliklar i¢in yiirekten tesekkiir ederim.
Bu siiregte oldugu gibi hayatin her aninda yanimda oldugunu hissettiren yol arkadagim
Seray’a sevgimi, minnetimi ve sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

vi



ICINDEKILER

BEYAN FORMUIL.....ooiiiieiieee ettt v
TESEKKUR....c..oovivieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee et vi
ICINDEKILER.........ciuiiiiiiieeeeeeeeeeeeee e, vii

KISALTMALAR ...ttt sttt s viii
TABLOLAR LISTES......oiiiioieieeeiceeeeeeeee e ix
SEKILLER LISTES. ...ttt X
OZET ..ot X1

SUMMARY ..ottt sttt sttt s be e Xiii
1. GIRIS VE AMAC ... 1
2. GENEL BILGILER......covtitieiiniiierieiissiesie st senes 3
2.1. Demans ve Epidemiyoloji......cc.cccciieeiieeiiiiieeiie et 3
2.2. Alzheimer HastaliZl.......c.ccouiiiiiiiiiiiiieiiccie et 6
2.3. Lewy CisimCikli DEmans........c..ccccuiieiiieeiiieeiiie et e 8
2.4. Kolinerjik Sistem ve Antikolinerjik Ilaglar...............cccccoorevvicrerereeireeeeen 10
2.4.1. Kolinerjik Sistem ve F1Zy0lojiS1.....ccueeerviereiiieeiiieeiiieciieecieee st 10
2.4.2. Demansta Kolinerjik DisfonkSiyon...........cccevvieeviieniiiiiienieiiieiecieeeeee 11
2.4.3. Antikolinerjik Ilaglar ve Etki Mekanizmalari.............ccococooueveveveeeeeeeeenennen. 11
2.4.4. Geriatrik Popiilasyonda Antikolinerjik Yuk........ccccooverviiniininiinieninicnene 13
2.5. Antikolinerjik Yk ve OIGeKIeri..........covvivivieeeeeeeieeeeeeeeeeeeeeeeee s 15
2.5.1. Antikolinerjik YUk Kavrami........cccoociiiiiiiiiiiiiiiiiiiiceeeecieee e 15
2.5.2. Antikolinerjik Yiik Olgekleri (ACB, ARS)........coiuiieieeeeeeeeeeeeenns 15
2.5.3. Drug Burden Index (DBI) ve Doza Duyarli Degerlendirme......................... 18
2.5.4. DBI Matematiksel Modeli.........cccueeiiiiiiiiiiiiiiiiiiieceese e 18
2.5.5. DBI’nin Klinik Sonuglarla TiSKisi...........ccoeveueveveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenes 19
3. GEREC VE YONTEM......cocooiiiiiieioeeeceeeeeeeeeeeeee e 21
3.1, CaliSma TaSAITML.....c.uvieeiiieeiieeeiieeeieeeeiee et e e eetreeetreeeaeeeeaaeeeareeeeareeeeanas 21
3.2. Calisma POPUIaSyONU.........ccccuiieiiiieiiieceiie ettt 21
3.3. Dahil Edilme ve Diglanma Kriterleri..........ccoourieviieeciiieiiecieeceecee e 22
3.4, Veri TOPlama......c.cceeouiieiiiieeiieeee et aae e e are e e e e eeaeeeenes 22
3.5. Antikolinerjik Yiik Degerlendirmesi (DBI)........c.ccoeoiiviiiiiiniiiiiiecieeieee 23
3.6. Geriatrik Degerlendirme Parametreleri........ccoeevveeeeieeeeiieciiieeieecee e 23
3.7. Sonlanim NOKLAATT........cceiiiriiiiiieieieeeee e 25
3.8. IStatistikSel ANANIZ..........cocoeveveeeeeeceeeeeeeeeeeeeee e, 25
4. BULGULAR ...ttt sttt sttt 27
4.1. Calisma Popiilasyonunun Genel OzelliKIeri..............coovvveveeeeeeeeeieeeeeeeennn, 27
4.2. Lewy Cisimcikli Demans Hastalarinda Antikolinerjik YUK.........ccccoovienennnene. 27
4.3. Lewy Cisimcikli Demansta Antikolinerjik Yiik ve Geriatrik Degerlendirme
Parametreleri......coueriiriiiiieierie e 29

4.4. Alzheimer Hastalarinda Antikolinerjik YUK........ccoceovvieeiiiieeiiiiciieeeeeeee 31
4.5.Alzheimer Hastalarinda Antikolinerjik Yiikk ve Geriatrik Degerlendirme
ParameEtreleri.......eieiiiiieiie e 33

4.6. SagKalm ANALIZI......c.coooiiiiiiiiieiiecie e 35
S.TARTISMAL . ...ttt ettt ettt naeeneesaeeneas 37
0. SONUC ...ttt sttt ettt et sbe bt st sbe et eaeesbeeresaeens 41
7. KAYNAKLAR . ..ottt st 43
8. EKLER ...ttt ettt sttt sttt 49

vii



KISALTMALAR

ACB: Anticholinergic Cognitive Burden
ACh: Asetilkolin

ADS: Anticholinergic Drug Scale

AH: Alzheimer Hastalig1

ALT: Alanin Aminotransferaz

ARS: Anticholinergic Risk Scale

AST: Aspartat Aminotransferaz

Crp: C-reaktif Protein

DBI: Drug Burden Index

eGFR: Glomeruler Filtrasyon Hiz1
EPWORTH: Epworth Uykululuk Olgegi
Eat-10: Yeme Degerlendirme Araci - 10
GDS: Geriatrik Depresyon Olgegi

HbAlc: Hemoglobin Alc (Glikolize Hemoglobin)
HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein

ISI: Uykusuzluk Siddeti Endeksi

CNAQ, Council on Nutrition Appetite Questionnaire
KAH: Koroner Arter Hastaligi

KGD: Kapsaml1 Geriatrik Degerlendirme
KOAH: Kronik Obstruktif Akciger Hastalig1
LCD: Lewy Cisimcikli Demans

LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein

MNA: Mini Nutrisyonel Degerlendirme
MMSE: Mini-Mental Durum Muayenesi
MoCA: Montreal Biligsel Degerlendirme Testi
NPI: Noropsikiyatrik Envanter

PAH: Periferik Arter Hastalig1

PH: Parkinson Hastalig1

T4: Tiroksin

TSH: Tiroid Stimulan Hormon

VKI: Viicut Kiitle Indeksi

viii



TABLOLAR LISTESI

Tablo 1. ACB Olgegine Gore ilaclarin Antikolinerjik Yiik Gruplandirmasi..........e.ceeeeeeeuennes 17

Tablo 2. LCD Hastalarinda DBI Gruplarimin Klinik ve Demografik Ozelliklerinin
Karsilagtirilmasi 28

Tablo 3. LCD Hastalarinda DBI Gruplarina Gére Kapsamh Geriatrik Degerlendirme
Parametrelerinin Karsilastirilmasi 30

Tablo 4. Alzheimer Hastalarinda DBI Gruplarina Gére Klinik ve Demografik Ozelliklerin
Karsilastirilmasi 32

Tablo 5. Alzheimer Hastalarinda DBI Gruplari Arasinda Geriatrik Degerlendirme
Skorlarimin Karsilastirilmasi 34

X


Raye Sevra Özmen
ben tabloların bazılarının adlarını değiştirdim kontrol eder misin


SEKILLER LISTESI

Sekil 1. Yaslanma Siirecinde Antikolinerjik Yiikiin Gelisimi ve Geriatrik
Sonuclan 14

Sekil 2. Antikolinerjik Yiik Degerlendirmesinde Kullanilan Ol¢eklerin Temel Ozellikleri ve
Klinik Sonuglari 20

Sekil 3. LCD’de Antikolinerjik Yiike Gore Mortalite Riskinin Kaplan-Meier
Analizi 35

Sekil 4. AH’de Antikolinerjik Yiike Gore Mortalite Riskinin Kaplan-Meier
Analizi 36




YASLILARDA ANTIKOLINERJIK ILAC YUKUNUN ALZHEIMER
HASTALIGI VE LEWY CiSIMCiKLi DEMANSTA MORTALITEYE
ETKISI

OZET

Amac: Bu ¢alismada, Alzheimer hastaligi (AH) ve Lewy cisimcikli demans (LCD)
tanil1 yash bireylerde Drug Burden Index (DBI) ile hesaplanan antikolinerjik ve sedatif
ilag yiikiinlin mortalite ve kapsamli geriatrik degerlendirme parametreleri tizerindeki
etkisinin incelenmesi amaclandi.

Gerec ve Yontem: Bu retrospektif kohort ¢calismaya, Bezmialem Vakif Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Geriatri Poliklinigi’nde takip edilen 65 yas ve iizeri AH ve
LCD tanili hastalar dahil edildi. Kapsaml1 geriatrik degerlendirme kapsaminda bilissel
durum Mini Mental Durum Degerlendirme Testi (MMSE) ve Montreal Bilissel
Degerlendirme Olgegi (MoCA), fonksiyonel durum Barthel Giinliik Yasam
Aktiviteleri ve Lawton-Brody Enstriimantal Gilinliikk Yasam Aktiviteleri dlgekleri,
beslenme durumu Mini Niitrisyonel Degerlendirme (MNA), sarkopeni riski SARC-F
ve denge-yliriime performansi Tinetti ile Timed Up and Go testleri kullanilarak
degerlendirildi. Antikolinerjik ve sedatif etkiye sahip ilaglara maruz kalma diizeyini
niceliksel olarak degerlendiren Drug Burden Index (DBI) ile hastalar yiik yok, diisiik
yuk ve yiiksek yiik gruplarina ayrildi. Birincil sonlanim noktasi tiim nedenlere bagl
mortalite olarak belirlendi.

Bulgular: Calismaya toplam 392 hasta dahil edildi; bunlarin 270’1 (%68,9) AH ve
122’si (%31,1) LCD taniliydi. Hastalarin ortalama yasi 85,17+7,01 yil olup
katilimcilarin %74,7’si kadindi. AH grubunda artan antikolinerjik yiik; daha yiiksek
sarkopeni riski (SARC-F, p=0,009), artmis fonksiyonel bagimlilik (Barthel, p=0,007),
bozulmus denge ve ylirlime performansi (Tinetti, p=0,049) ve kotiilesmis beslenme
durumu (MNA, p=0,036) ile iligkili bulundu. Buna karsin biligsel durum (MMSE),
depresif belirtiler (GDS) ve diisme Oykiisii agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik
saptanmadi. LCD grubunda ise antikolinerjik yiik ile geriatrik degerlendirme
parametreleri arasinda anlamli iliski izlenmedi. Tiim 6rneklemde ortalama sagkalim
stiresi 47,07 ay (SE=1,54; %95 GA: 40,90-57,10) olarak bulundu. AH hastalarinda
ortalama sagkalim siiresi 50,10 ay (SE=1,85; %95 GA: 43,62-68,38), LCD
hastalarinda ise 40,22 ay (SE=2,62; %95 GA: 20,84-51,16) olup LCD grubunda
sagkalim anlamli olarak daha kisa bulundu (log-rank p=0,003). Antikolinerjik ilag
yukii ile sagkalim arasinda ne AH grubunda (p=0,147) ne de LCD grubunda (p=0,943)
anlamli iligki saptanda.

Sonug¢: DBI ile hesaplanan antikolinerjik ve sedatif ilag¢ yiikii, Alzheimer hastalig1 ve
Lewy cisimcikli demansta mortalite ile iligkili bulunmamistir. Bununla birlikte
ozellikle Alzheimer hastalarinda yiiksek antikolinerjik yik; kirilganlik, sarkopeni
riski, fonksiyonel bagimlilik, denge-ytiriime performansinda bozulma ve malniitrisyon
ile iligkilidir. Buna karsilik Lewy cisimcikli demans hastalarinda antikolinerjik yiik ile
ne mortalite ne de geriatrik degerlendirme parametreleri arasinda anlamli iligki
gosterilememistir. Lewy cisimcikli demanshi hastalarda sagkalim Alzheimer
hastalarina gore belirgin olarak daha kisa olmasina ragmen, antikolinerjik yiik bu
farklilig1 aciklamamaktadir. Bu bulgular, demansh yasli bireylerde antikolinerjik ilag
yiikiinlin mortaliteden ¢ok fonksiyonel ve nutrisyonel sonuglar iizerinde klinik 6nem
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DBI hem antikolinerjik hem sedatif ilaç yükünü ölçüyor. En azından metod ve özette DBI geçtiği yerlerde bunu net olarak belirtmek daha iyi olabilir.


tasidigini diistindiirmekte ve diizenli ilag gézden gecirme stratejilerinin gerekliligini
desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Alzheimer Hastaligi, Lewy Cisimcikli Demans, Antikolinerjik
Yiik, Drug Burden Index, Mortalite, Kapsamli Geriatrik Degerlendirme
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THE IMPACT OF ANTICHOLINERGIC DRUG BURDEN ON MORTALITY
IN OLDER ADULTS WITH ALZHEIMER’S DISEASE AND DEMENTIA
WITH LEWY BODIES

ABSTRACT

Objective: This study aimed to investigate the impact of anticholinergic and sedative
drug burden, calculated using the Drug Burden Index (DBI), on mortality and
comprehensive geriatric assessment parameters in older adults diagnosed with
Alzheimer’s disease (AD) and dementia with Lewy bodies (DLB).

Materials and Methods: This retrospective cohort study included patients aged 65
years and older diagnosed with AD or DLB who were followed at the Geriatrics
Outpatient Clinic of Bezmialem Vakif University Faculty of Medicine Hospital.
Comprehensive geriatric assessment included evaluation of cognitive function using
the Mini-Mental State Examination (MMSE) and Montreal Cognitive Assessment
(MoCA); functional status using the Barthel Index of Activities of Daily Living and
the Lawton—Brody Instrumental Activities of Daily Living Scale; nutritional status
using the Mini Nutritional Assessment (MNA); sarcopenia risk using the SARC-F
questionnaire; and balance and gait performance using the Tinetti Performance-
Oriented Mobility Assessment and the Timed Up and Go (TUG) test.
Anticholinergic and sedative drug burden was quantified using the Drug Burden
Index (DBI), and patients were classified into three groups: no burden, low burden,
and high burden. The primary outcome was all-cause mortality.

Results: A total of 392 patients were included in the study, comprising 270 (68.9%)
patients with AD and 122 (31.1%) patients with DLB. The mean age of the
participants was 85.17 £ 7.01 years, and 74.7% were female. In the AD group, higher
sarcopenia risk (SARC-F, p = 0.009), greater functional dependence (Barthel

Index, p = 0.007), impaired balance and gait performance (Tinetti, p = 0.049), and
poorer nutritional status (MNA, p = 0.036) were significantly associated with higher
anticholinergic burden. In contrast, no significant differences were observed between
the burden groups regarding cognitive performance (MMSE), depressive symptoms
(Geriatric Depression Scale), or history of falls. Among patients with DLB, no
significant associations were identified between anticholinergic drug burden and any
comprehensive geriatric assessment parameter. The mean overall survival for the
entire cohort was 47.07 months (SE = 1.54; 95% CI: 40.90-57.10). The mean
survival was 50.10 months (SE = 1.85; 95% CI: 43.62-68.38) in the AD group and
40.22 months (SE = 2.62; 95% CI: 20.84-51.16) in the DLB group, with
significantly shorter survival observed in patients with DLB (log-rank p = 0.003). No
significant association was found between anticholinergic drug burden and survival
in either the AD group (p = 0.147) or the DLB group (p = 0.943).

Conclusion: Anticholinergic and sedative drug burden, as measured by the Drug
Burden Index, was not associated with mortality in patients with Alzheimer’s disease
or dementia with Lewy bodies. However, in patients with AD, a higher
anticholinergic drug burden was associated with increased frailty, greater sarcopenia
risk, greater functional dependence, impaired balance and gait performance, and
poorer nutritional status. In contrast, no significant associations were observed
between anticholinergic drug burden and either mortality or comprehensive geriatric

Xiii



assessment parameters in patients with DLB. Although survival was significantly
shorter in patients with DLB than in those with AD, this difference was not explained
by anticholinergic drug burden. These findings suggest that, in older adults with
dementia, anticholinergic drug burden may have greater clinical relevance for
functional and nutritional outcomes than for mortality, underscoring the importance
of regular medication review strategies in this population.

Keywords: Alzheimer's disease, Dementia with Lewy Bodies, Anticholinergic Drug
Burden, Drug Burden Index, Mortality, Comprehensive Geriatric Assessment

X1V



1. GIRIS VE AMAC

Demans, heterojen bir norodejeneratif hastalik grubunu temsil etmekte olup,
Alzheimer hastaligi (AH) ve Lewy cisimcikli demans (LCD) en sik karsilasilan alt
tipler arasinda yer almaktadir. Bu demans alt tipleri; altta yatan patofizyoloji, klinik
seyir ve noropsikiyatrik o6zellikler acisindan belirgin farkliliklar gostermektedir.
Ozellikle kolinerjik sistem disfonksiyonunun LCD patogenezinde daha belirgin rol
oynamasi, bu hasta grubunun antikolinerjik ilaglarin olumsuz etkilerine kars1 daha

duyarl olabilecegini diistindiirmektedir [1,2].

Antikolinerjik 6zellik tasiyan ilaglar, yash bireylerde iiriner inkontinans,
gastrointestinal sistem hastaliklari, alerjik durumlar, insomnia ve psikiyatrik
semptomlar gibi c¢ok ¢esitli klinik tablolarin yonetiminde yaygin olarak
kullanilmaktadir [3]. Ancak bu ilaglarin santral sinir sistemi tizerindeki etkileri,
ozellikle bilissel rezervi azalmis ve demans tanisi olan bireylerde klinik agidan 6nemli
olumsuz sonuglara yol agabilmektedir. Demansli hastalarda antikolinerjik ilag
kullaniminin; kognitif gerileme, noropsikiyatrik semptomlarda artis, fonksiyonel

kayip ve artmis saglik hizmeti kullanima ile iligkili oldugu gosterilmistir [4].

Antikolinerjik ilaglarin  kiimiilatif etkisini degerlendirmek amaciyla
gelistirilen antikolinerjik yiik kavrami, geriatrik hastalarda klinik sonuglarin
ongoriilmesinde giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir. Yiiksek antikolinerjik yiik;
biligsel bozulma, deliryum, diisme, fonksiyonel bagimlilik ve mortalite artis1 ile
iliskilendirilmistir [5,6]. Ozellikle Alzheimer hastalarinda antikolinerjik ilag
maruziyetinin mortalite riskini artirabilecegine dair gii¢lii kanitlar bulunmakla birlikte;
bu iligkinin Lewy cisimcikli demans gibi farklt demans alt tiplerinde benzer sekilde

ortaya cikip ¢ikmadigi net degildir.

Literatiirde antikolinerjik yiik ile mortalite arasindaki iliskiyi inceleyen
caligmalar bulunmakla birlikte, Alzheimer hastaligi ve Lewy cisimcikli demans tanili

yasli bireylerde bu iliskinin dogrudan karsilastirmali olarak degerlendirildigi
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caligmalar sinirhidir [7]. Ayrica antikolinerjik yiikiin, demans alt tiplerine 6zgii klinik

ve fonksiyonel durumlar goz 6niinde bulundurularak degerlendirilmesi gerekmektedir.

Bu calismanin amaci, yagh hastalarda antikolinerjik ila¢ ytkiiniin Alzheimer
hastaligi ve Lewy cisimcikli demans tanili bireylerde mortalite {izerine etkisini
aragtirmak ve antikolinerjik yiik ile sagkalim arasindaki iliskiyi bu demans alt tipleri

0zelinde degerlendirmektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Demans ve Epidemiyoloji

Demans, bireyin onceki biligsel diizeyine kiyasla gelisen ve giinliik yasam
aktivitelerinde bagimsizlii bozacak diizeyde bilissel gerileme ile karakterize
heterojen bir klinik sendromdur. Giiniimiizde demans, tek bir hastaliktan ziyade farkl
norolojik, vaskiiler, metabolik ve sistemik hastaliklarin neden olabildigi kompleks bir
sendrom olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle demansin degerlendirilmesi
multidisipliner yaklagim gerektirmekte ve ndroloji, psikiyatri ve geriatrinin ortak ilgi
alan1 olarak goriilmektedir [1,2]. Klinik olarak demans yalnizca bellek bozuklugu ile
sinirlt olmayip dikkat, yiiriitiicii islevler, dil, gérsel-uzamsal beceriler ve sosyal bilis

gibi bir¢ok biligsel alan1 etkileyebilmektedir [8].

Demans kavramu tarihsel siire¢ igerisinde dnemli bir evrim gecirmistir. Antik
donemlerde yaghliga bagl bilissel gerileme yaslanmanin dogal bir sonucu olarak
kabul edilirken, modern noropatolojik ve molekiiler c¢aligmalar demansin farkli
patofizyolojik mekanizmalara sahip heterojen bir klinik sendrom oldugunu ortaya
koymustur. Antik Misir ve Greko-Romen donemde yash bireylerde biligsel gerileme
tanimlanmis, ancak 19. ve 20. yiizyillarda néropatolojik caligmalarin ilerlemesi ile
Alzheimer hastaligi ve diger norodejeneratif siirecler tanimlanarak demansin heterojen
bir sendrom oldugu anlasilmistir. Giiniimiizde demansin siniflandirilmasinda
biyobelirtegler, ndrogdriintiileme ve klinikopatolojik korelasyonlar giderek daha fazla

Onem kazanmaktadir [9].

DSM-5 ile birlikte demans kavrami yeniden yapilandirilmis ve norobilissel
bozukluklar major ve mindr ndrobilissel bozukluklar olarak siniflandirilmistir. Major
norobiligsel bozukluk tanisi icin belirgin bilissel gerilemenin objektif olarak

gosterilmesi ve bireyin giinliikk yasam aktivitelerinde bagimsizliginin bozulmasi



gerekmektedir. Buna karsilik mindr norobilissel bozuklukta biligsel gerileme

bulunmakla birlikte bagimsizlik korunmaktadir [1,10].

Kiiresel olgekte demansin siklig1 giderek artmaktadir. Global Hastalik Yiikii
caligmalarina gore 2019 yilinda diinya genelinde yaklasik 57 milyon demansl birey
bulundugu ve bu saymin 2050 yilinda 150 milyonu asmasinin beklendigi
bildirilmektedir [11]. Bu artisin temel nedenleri arasinda yasam siiresinin uzamasi ve
niifus yaslanmasi yer almaktadir. Demans prevalansi yasla birlikte belirgin sekilde
artmakta ve ozellikle ileri yas gruplarinda eksponansiyel yiikselis gostermektedir.
Ayrica kadinlarda prevalansin erkeklere gore daha yiiksek oldugu ve bunun biiyiik

Olciide yasam beklentisi ile iligkili oldugu diistiniilmektedir [12].

Meta-analiz verileri, demans prevalansinin yasla birlikte her bes yilda yaklasik
iki katina ¢iktigini ve 6zellikle 90 yas ve iizeri bireylerde dramatik diizeylere ulagtigini
gostermektedir [13]. Cografi farkliliklar agisindan demansin gelismis tilkelerde daha
1yi tanindig1, ancak yash niifusun artisi ile birlikte gelismekte olan iilkelerde demans

yiikiiniin hizla artacagi dngoriilmektedir [14].

Tiirkiye’de demans prevalansina iliskin ¢aligsmalar sinirli olmakla birlikte son
yillarda ulusal diizeyde yapilan arastirmalar onemli veriler saglamistir. Elektronik
saglik kayitlarina dayali genis 6l¢ekli bir caligmada, 65 yas ve iizeri bireylerde demans
prevalanst yaklasik %3 olarak bildirilmistir. Ayni c¢alismada demansli bireylerin
cogunlugunu kadinlarin olusturdugu, prevalansin yasla birlikte arttigi ve ileri yas
grubunda belirgin sekilde yiikseldigi gosterilmistir. Ozellikle 85 yas ve iizeri
bireylerde demans sikliginin belirgin diizeyde arttig1 bildirilmistir [15].

Demans gelisiminde rol oynayan risk faktorleri incelendiginde, hipertansiyon,
diyabet, obezite, sigara kullanimi, isitme kaybi, diisiik egitim diizeyi, fiziksel inaktivite
ve sosyal izolasyon gibi degistirilebilir faktorlerin 6nemli oldugu gdsterilmistir. Bu
risk faktorlerine yonelik miidahalelerin demans insidansini azaltma potansiyeline
sahip oldugu bildirilmektedir [11]. Multimorbidite, iki veya daha fazla kronik
hastaligin birlikte bulunmasi olarak tanimlanmakta olup, yash bireylerde oldukca
yaygindir ve demans gelisimi i¢in Onemli bir risk faktorii olarak kabul
edilmektedir. Uzun donemli kohort ¢aligmalarinda, multimorbiditenin demans riskini

anlaml sekilde artirdigi ve bu iliskinin 6zellikle daha geng¢ yas gruplarinda daha



belirgin oldugu gosterilmistir [16]. Demans gelisiminde modifiye edilebilir risk
faktorleri arasinda fiziksel inaktivite dnemli bir yer tutmaktadir. Fiziksel aktivitenin
artirllmasinin demans olgularinin %3—-18’ini Onleyebilecegi one siiriilmektedir [17].
Bu durum, demansin 6nlenebilir yoniiniin bulundugunu ve yasam boyu yaklasimin

Onemini ortaya koymaktadir.

Bununla birlikte demanslh bireylerde geriatrik sendromlarin siklig1 belirgin
olarak  daha  yiiksektir.  Demansli  hastalarin %62'sinde ~ >5  geriatrik
sendrom bulunmustur. Yapilan c¢alismalarda demanshi hastalarda polifarmasi,
malniitrisyon, kirilganlik, sarkopeni, disfaji, diigme korkusu ve asir1 giindiiz
uykululugu gibi sendromlarin demans: olmayan yash bireylere kiyasla anlaml
derecede daha sik goriildiigii bildirilmistir. Bu sendromlarin bir arada bulunmasi
hastalarin fonksiyonel durumunu olumsuz etkileyerek bakim gereksinimini artirmakta

ve klinik yonetimi daha karmasik hale getirmektedir[18].

Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada ise demansli bireylerin saglik hizmeti
kullaniminin yiiksek oldugu ve acil servis bagvurular ile hastaneye yatis oranlarinin
arttig1 gosterilmistir. Ayrica hipertansiyon, diyabet, aterosklerotik kalp hastaligi ve
serebrovaskiiler hastalik gibi kronik komorbiditelerin demansh bireylerde yaygin
oldugu bildirilmistir. Bu ¢oklu hastalik yiikii, klinik prognoz ve mortalite lizerinde

belirleyici rol oynamaktadir [15].

Ayrica demansl bireylerde polifarmasi yaygin olup bu durum bilissel bozulma,
fonksiyonel gerileme, deliryum, diisme ve mortalite ile iligkilidir [19]. Yaslanma ile
birlikte ortaya ¢ikan farmakokinetik ve farmakodinamik degisiklikler, santral sinir
sistemi iizerine etkili ilaglara duyarlilig1 artirmaktadir. Ozellikle antikolinerjik etkili
ilaglar bilissel islevler, otonom sinir sistemi ve motor fonksiyonlar {izerinde olumsuz
etkiler olusturarak klinik prognozu etkileyebilmektedir [20]. Bu nedenle demansh
bireylerde ilag yiikiiniin degerlendirilmesi ve gereksiz ilaglarin azaltilmasi giincel

geriatrik yaklagimin temel bilesenleri arasinda yer almaktadir.

Demans yalnizca bireysel saglik kaybina yol agmakla kalmayip onemli bir
sosyoekonomik yiik olusturmaktadir. Saglik hizmetleri ve bakim maliyetlerinin yani
sira bakim veren yiikii ve is giicli kayb1 gibi dolayli etkiler de bu yiikii artirmaktadir.

Demansli bireylerin ¢ogunlukla toplum i¢inde yagamasi ve bakimin biiyiik 6l¢iide aile



bireyleri tarafindan istlenilmesi, sosyal ve ekonomik boyutun Onemini
gostermektedir. Bu nedenle demans yonetiminde yalnizca hastalik degil, bakim
verenlerin desteklenmesi ve toplum temelli hizmetlerin gelistirilmesi de dnemlidir

[21].

Sonu¢ olarak demans, yalnizca biligsel gerileme ile smirli olmayan,
fonksiyonel kayip, kirilganlik, artmis ilag duyarliligi, komorbidite yiikii ve mortalite
ile iliskili kompleks bir geriatrik sendromdur. Bu nedenle demans alt tiplerinde klinik
prognozu belirleyen faktorlerin ortaya konmasi ve 0Ozellikle ilag yiikiiniin

degerlendirilmesi geriatri pratigine dnemli katkilar saglayacaktir.

2.2 Alzheimer Hastahgi

Alzheimer hastalig1, demansin en sik nedeni olup ilerleyici ndrodejeneratif bir
siireg ile karakterize kronik bir hastaliktir. Klinik olarak bellek basta olmak iizere ¢oklu
biligsel alanlarda gerileme, davranigsal ve psikiyatrik semptomlar ile fonksiyonel
kayip gelisimi ile seyretmektedir. Alzheimer hastaligi, tim demans vakalarinin
yaklasik %60-80’ini olusturmakta ve yaslanan niifus ile birlikte kiiresel diizeyde
onemli bir halk sagligi sorunu haline gelmektedir [18]. Hastaligin progresif dogasi,
bireylerde bagimsizligin kaybina, bakim gereksiniminin artmasina ve mortalite

riskinde belirgin yiikselmeye yol agmaktadir [22].

Alzheimer hastaliginin tarihsel gelisimi incelendiginde, baslangicta yasliliga
baglh bilissel gerilemenin vaskiiler nedenlere baglandigi goriilmektedir. Ancak
histopatolojik yoOntemlerin gelismesi ile birlikte norodejeneratif siireglerin rolii
anlasilmis, beta-amiloid plaklar ve norofibriller yumaklarin tanimlanmasi Alzheimer
hastaligin1 6zgiin bir klinik ve patolojik antite olarak ortaya koymustur. Giiniimiizde
Alzheimer hastaliginin yalnizca demans evresinden ibaret olmadigi, klinik

belirtilerden yillar 6nce baglayan biyolojik bir siire¢ oldugu kabul edilmektedir [9].

Bundan dolay1 modern yaklasimda Alzheimer hastaligi, preklinik donem, hafif
biligsel bozukluk ve demans evresini kapsayan bir hastalik siirekliligi olarak
degerlendirilmektedir. Preklinik donemde bireyler klinik olarak asemptomatik
olmakla birlikte beyinde patolojik degisiklikler baslamaktadir. Amiloid birikimi
genellikle ilk patolojik degisiklik olup, tau patolojisi ve sinaptik kayip daha sonraki



siirecte ortaya ¢ikmaktadir. Bu degisikliklerin klinik semptomlardan yaklasik 15-20
yil once baslayabildigi gosterilmistir. Bu nedenle erken tani ve risk faktorlerinin
modifikasyonu Alzheimer hastaliginin 6nlenmesi ve geciktirilmesi agisindan dnemli

hale gelmistir [22,23].

Alzheimer hastaliginin patogenezinde ise en ¢ok kabul géren mekanizma
amiloid kaskad hipotezidir. Bu hipoteze gore beta-amiloid birikimi, ndrotoksisite,
sinaptik disfonksiyon ve noéronal kayba yol acarak hastaligin ilerlemesini
tetiklemektedir. Tau proteinlerinin hiperfosforilasyonu sonucunda mikrotiibiil
stabilitesi bozulmakta ve aksonal transport aksayarak noronal 6lim gelismektedir.
Bununla birlikte noroinflamasyon, oksidatif stres, mitokondriyal disfonksiyon ve
vaskiiler faktorlerin de hastalik progresyonunda 6nemli rol oynadig1 gosterilmistir.
Alzheimer patolojisinin siklikla vaskiiler ve diger proteinopatiler ile birlikte
bulunmasi, yash bireylerde karisik patolojilerin yaygin oldugunu ortaya koymaktadir.
Klinik olarak Alzheimer hastalig1 tipik olarak episodik bellek bozuklugu ile
baslamakla birlikte, dil, yiiriitiicli islevler ve gorsel-uzamsal fonksiyonlar1 etkileyen
farkli klinik varyantlar da tamimlanmistir. Hastalik ilerledik¢e davranigsal ve
psikiyatrik semptomlar, fonksiyonel kayip ve norolojik komplikasyonlar
gelismektedir. ileri evrelerde bireyler tam bagimli hale gelmekte, iletisim ve yutma
fonksiyonlar1 bozulmakta ve enfeksiyonlar mortalitenin baglica nedenlerini

olusturmaktadir [22].

Bununla birlikte Alzheimer hastaliginda modifiye edilebilir risk faktorleri
arasinda kardiyovaskiiler ve metabolik faktorler 6n plandadir. Hipertansiyon, diyabet,
obezite, sigara kullanimi ve fiziksel inaktivite gibi risk faktorlerinin 6zellikle orta yasta

hastalik gelisimi ile iligkili oldugu gdsterilmistir [23].

Egitim diizeyi, sosyal ve biligsel aktivite gibi faktorlerin biligsel rezervi
artirarak hastaligin klinik ortaya ¢ikisin1 geciktirebilecegi digiiniilmektedir [22].
Tiirkiye’de kentsel bir popiilasyonda yapilan toplum temelli c¢alismada
Alzheimer/demans prevalansit ve sosyodemografik belirleyiciler (6zellikle yas ve

egitim) vurgulanmistir [24].

Alzheimer hastaliginda beslenme bozukluklari, istah degisiklikleri ve disfaji

hastalik ilerledik¢e sik goriilmektedir. Bu durum malniitrisyon, kilo kaybi ve



aspirasyon pnomonisi riskini artirarak mortaliteyi etkileyebilmektedir. Alzheimer
hastalarinin biiyiilk bir kisminda erken donemden itibaren istah degisiklikleri ve
beslenme aliskanliklarinda farkliliklar ortaya ¢ikmakta, ileri evrelerde yutma giicligii
belirgin hale gelmektedir. Bu nedenle nutrisyonel degerlendirme ve miidahaleler

geriatrik bakimin 6nemli bir bilegenidir [25].

Alzheimer hastalig1, yalnizca biligsel gerileme ile sinirli olmayan, fonksiyonel
kayip, kirilganlik, multimorbidite ve mortalite ile iligkili kompleks bir geriatrik
sendromdur. Bu hastalarda polifarmasi yaygin olup, 6zellikle santral sinir sistemi
tizerine etkili ilaglarin kullanimi klinik gidisi etkileyebilmektedir. Antikolinerjik etkili
ilaglarin bilissel islevler, deliryum, diisme ve mortalite {izerindeki olumsuz etkileri

giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir [4].

Bu nedenle Alzheimer hastaliginda antikolinerjik yiikiin degerlendirilmesi,
klinik prognoz ve mortalite ile iliskisini ortaya koymak klinik pratige 6nemli katkilar

saglayacaktir.

2.3 Lewy Cisimcikli Demans

Lewy cisimcikli demans (LCD), kortikal ve subkortikal bolgelerde alfa-
siniiklein protein agregasyonlari ile karakterize nérodejeneratif bir hastalik grubudur
ve demansla seyreden LCD ile Parkinson hastaligi demansini kapsayan bir spektrum
olarak degerlendirilmektedir. Alzheimer hastaligindan sonra en sik goriilen
norodejeneratif demans nedenlerinden biri olan LCD, o6zellikle ileri yas
popiilasyonunda 6nemli morbidite ve mortalite yiikii olusturmaktadir. Klinik tani
giicliikleri ve siklikla Alzheimer hastalig1 ile Ortiisen patolojik 6zellikler nedeniyle
gergek prevalansinin klinik calismalarda bildirilen oranlardan daha yiiksek olabilecegi

diistiniilmektedir [26].

Lewy cisimcikleri ilk olarak 20. yilizyilin basinda tanimlanmis olup, bu
yapilarin temel bileseninin yanlis katlanmig alfa-siniiklein oldugu gosterilmistir. Alfa-
sinliklein birikimi sinaptik disfonksiyon, noroinflamasyon ve ndronal kayip ile
sonuglanmakta, protein agregatlarinin prion benzeri yayilim gostererek farkli beyin

bolgelerine ilerledigi diisiiniilmektedir. Limbik ve neokortikal bolgelerdeki yayilim



hastaligin biligsel ve davranigsal semptomlarinin gelismesinde belirleyici rol

oynamaktadir [27].

Lewy cisimcikli demans siklikla Alzheimer patolojisi, vaskiiler degisiklikler
ve diger proteinopatiler ile birlikte goriilmektedir. Otopsi ¢aligmalarinda Alzheimer
patolojisinin Lewy cisimcikli demans olgularinin 6nemli bir kismina eslik ettigi
gosterilmistir. Bu karisik patolojiler biligsel gerileme hizini artirmakta, néropsikiyatrik
semptom yiikiinii belirginlestirmekte ve klinik prognozu olumsuz yd&nde

etkilemektedir [28].

Klinik olarak Lewy cisimcikli demans; bilissel dalgalanmalar, tekrarlayan
gorsel haliisinasyonlar, REM uyku davranig bozuklugu ve spontan parkinsonizm ile
karakterizedir. Biligsel dalgalanmalar dikkat ve uyamiklik diizeyinde belirgin
degisikliklerle seyretmekte ve hastaligin en 6zgiin klinik bulgularindan biri olarak

kabul edilmektedir. [29]

Gorsel haliisinasyonlar genellikle erken donemde ortaya ¢ikmakta ve ayrintili,
canli ve tekrarlayict ozellik gostermektedir. REM uyku davranis bozuklugu,
norodejeneratif siirecin prodromal bir belirteci olarak kabul edilmekte ve biligsel
semptomlardan yillar once goriilebilmektedir. Parkinsonizm ise siklikla hastaligin

ilerleyen evrelerinde belirginlesmektedir [29].

Erken evre Alzheimer hastaligi ve Lewy cisimcikli demansin karsilastirildigi
caligmalarda geriatrik sendromlarin her iki hastalikta da yaygin oldugu gosterilmistir.
Bununla birlikte ortostatik hipotansiyon, diisme korkusu, depresyon ve insomnia gibi
bazi sendromlarin Lewy cisimcikli demansta Alzheimer hastaligina kiyasla daha sik

gorildigi bildirilmistir [20].

Ayrica LCD  hastalarinin %90'inda >3 geriatrik  sendrom, AD
hastalarinin %54.9'unda >3 geriatrik sendromun goriildiigiinii gosteren c¢aligmalar

literatiirde mevcuttur.[30]

Lewy cisimcikli demans, Alzheimer hastaliina kiyasla daha hizli klinik
progresyon, daha yiliksek bakim gereksinimi ve daha kotii prognoz ile iliskilidir.

Ayrica hastaneye yatis oranlart ve saglik hizmeti kullanimi da daha yiiksektir.


Raye Sevra Özmen
referans?


Mortalite acisindan degerlendirildiginde, LCD hastalarinda enfeksiyon, aspirasyon ve

immobiliteye bagli komplikasyonlarin 6nemli rol oynadig bildirilmektedir [31].

Lewy cisimcikli demansta kolinerjik sistem disfonksiyonu belirgin olup,
kortikal kolinerjik kaybin Alzheimer hastaligindan daha agir oldugu gosterilmistir. Bu
durum biligsel dalgalanmalar ve gdrsel haliisinasyonlarin patofizyolojisinde 6nemli rol
oynamaktadir. Kolinerjik eksiklik nedeniyle LCD hastalarinin antikolinerjik ilaglarin
santral etkilerine kars1 daha duyarl oldugu diisiiniilmektedir. Bu yiizden antikolinerjik

yik; biligsel gerileme, deliryum, diisme ve fonksiyonel kayip riskini artirabilir [32].

Ayrica LCD’de noropsikiyatrik semptomlarin tedavisinde kullanilan bazi
ilaglarin antikolinerjik veya sedatif Ozellik tasimasi klinik pratikte risk—fayda
degerlendirmesini zorlastirmaktadir. Ozellikle antipsikotiklere kars1 agir1 duyarlilik ve
ciddi yan etkiler 6nemli bir klinik sorun olarak bilinmektedir. Bu nedenle tedavi
yaklasimimmda miimkiin oldugunca antikolinerjik yiikiin azaltilmas1 ve

bireysellestirilmis ila¢ secimi onerilmektedir [33].

Sonug olarak Lewy cisimcikli demans, yalnizca biligsel gerileme ile sinirlt
olmayan, fonksiyonel kayip, kirilganlik, multimorbidite ve mortalite ile iliskili
kompleks bir geriatrik sendromdur. Alzheimer hastaligi ve diger proteinopatilerle sik
birlikteligi, klinik gidigin ¢ok faktorlii oldugunu géstermektedir. Bu baglamda demans
alt tiplerinde ilag yiikiiniin degerlendirilmesi ve 6zellikle antikolinerjik etkili ajanlarin

klinik sonuglar tizerindeki etkisinin arastirilmasinin 6nemli oldugu diistiniilmektedir.
2.4 Kolinerjik Sistem ve Antikolinerjik Ilaclar
2.4.1 Kolinerjik Sistem ve Fizyolojisi

Kolinerjik sistem; 6grenme, bellek, dikkat ve yiiriitiicii islevler basta olmak
tizere bircok bilissel siirecte merkezi rol oynayan temel nérotransmitter sistemlerinden
biridir. Asetilkolin (ACh), hem santral sinir sisteminde hem de periferik organlarda
yaygin olarak bulunan ve ndronal iletisimi diizenleyen 6nemli bir nérotransmitterdir.
Bazal on beyin kolinerjik néronlarinin  hipokampus ve serebral kortekse
projeksiyonlari, biligssel fonksiyonlarin diizenlenmesinde kritik 6neme sahiptir.

Yaslanma siireci ile birlikte kolinerjik néron sayisinda azalma, asetilkolin sentezinde
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disiis ve reseptor diizeyinde degisiklikler ortaya c¢ikmakta, bu durum bilissel

performansta gerilemeye katkida bulunmaktadir [3].

Kolinerjik ndéronlar kolin asetiltransferaz enzimi araciligiyla asetilkolin
sentezlemekte ve sinaptik aralifa salinan asetilkolin, muskarinik ve nikotinik
reseptorler lizerinden etkisini gostermektedir. Muskarinik reseptorler 6zellikle dikkat,
bellek ve yiiriitiicii islevler ile iliskiliyken, nikotinik reseptorler sinaptik plastisite ve
O0grenme siireglerinde rol oynamaktadir. Bu reseptorlerin islevsel biitiinliigiiniin

korunmasi, biligsel performansin siirdiiriilmesi agisindan dnemlidir [34].

Yaglanma ile birlikte kan-beyin bariyerinde gecirgenligin artmasi ve
farmakokinetik degisiklikler, santral sinir sistemini etkileyen ilaglara kars1 duyarliligi
artirmaktadir. Kolinerjik sistemdeki rezervin azalmasi, 6zellikle geriatrik bireylerde
santral etkili ilaglarin biligsel yan etkilerinin daha belirgin ortaya ¢ikmasina neden
olmaktadir. Bu nedenle kolinerjik disfonksiyon, demans gelisiminde 6nemli bir

patofizyolojik mekanizma olarak kabul edilmektedir [35].

2.4.2 Demans ve Kolinerjik Disfonksiyon

Kolinerjik hipotez, Alzheimer hastaliginda bilissel bozulmanin temel
nedenlerinden biri olarak kabul edilmektedir. Alzheimer hastalarinda bazal 6n beyin
kolinerjik noronlarinda belirgin kayip, asetilkolin diizeylerinde azalma ve kolinerjik
transmisyonda bozulma gosterilmistir. Bu nedenle kolinesteraz inhibitorleri,
Alzheimer hastalifinda bilissel ve davramigsal semptomlarin tedavisinde temel

farmakolojik yaklasim olarak kullanilmaktadir [36,37].

Lewy cisimcikli demansta kolinerjik defisitin Alzheimer hastaligina kiyasla
daha belirgin oldugu ve bu durumun bilissel dalgalanmalar, dikkat bozukluklar1 ve
gorsel haliisinasyonlarin gelisiminde rol oynadigi bildirilmektedir. Bu bulgular,
kolinerjik sistemin demans alt tiplerinde farkli diizeylerde etkilendigini ve
antikolinerjik etkili ilaglarin bu hastalarda daha belirgin klinik sonuglara yol

acabilecegini gostermektedir [38].
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2.4.3 Antikolinerjik flaclar ve Etki Mekanizmalar

Antikolinerjik ilaglar, asetilkolinin 6zellikle muskarinik reseptorler iizerindeki
etkisini antagonize ederek terapotik etki gostermektedir. Parasempatik sinir sistemi
aktivitesini inhibe eden bu ajanlar, {iriner inkontinans, kronik obstriiktif akciger
hastalig1, Parkinson hastaligi, gastrointestinal spazmlar, alerjik durumlar ve gesitli
psikiyatrik hastaliklarin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bununla birlikte

600’den fazla ilacin belirli diizeylerde antikolinerjik etkiye sahip oldugu bildirilmistir
[3].

Antikolinerjik yiikii yliksek olan antimuskarinik ilaglar mesane diiz kasinda M2
ve M3 reseptorlerini inhibe ederek detrusor asir1 aktivitesini azaltmakta ve ozellikle
ileri yas popiilasyonunda sik kullanilmaktadir. Ancak bu ilaglar agiz kurulugu,
konstipasyon, iiriner retansiyon ve gorme bozuklugu gibi periferik yan etkilerin yani
sira konflizyon, sedasyon ve biligsel bozulma gibi santral advers etkilere de neden

olabilmektedir [35].

Bununla birlikte, antikolinerjik ilaglarin santral etkileri, lipofilisite ve kan-
beyin bariyerini gecebilme kapasitesine baglidir. Lipofilik ajanlar santral sinir sistemi
tizerinde daha belirgin etki gdsterirken, hidrofilik ilaglarin etkileri daha sinirhidir. Yaslh
bireylerde kan-beyin bariyerinin gegirgenliginde artig ve kolinerjik rezervin azalmasi,

bu ilaglarin santral yan etkilerini artirmaktadir [3].

Antikolinerjik 6zellik gosteren ilaglar, antikolinerjik potansiyellerine gore
diisik ve yiiksek etkili ajanlar seklinde siniflandirilabilmektedir. Duran ve
arkadaglarinin farkl antikolinerjik risk dl¢eklerini sistematik olarak degerlendirdikleri
calismada, yasli bireylerde klinik a¢idan anlamli antikolinerjik 6zellik gosteren 100
ilag tanimlanmis; bunlarin 47's1 yiiksek, 53'i ise diistik antikolinerjik potansiyele sahip
olarak siniflandirilmistir. Antikolinerjik aktivite agisindan en sik tanimlanan ilag
gruplar1 santral sinir sistemi ilaglari, antihistaminikler, asir1 aktif mesane tedavisinde
kullanilan ajanlar ve baz1 kardiyovaskiiler ilaglar olmustur. Ayrica farkli antikolinerjik
yiuk  Olgekleri arasinda ilaglarin  simiflandirilmast  ve  potansiyellerinin
derecelendirilmesi agisindan dnemli farkliliklar bulundugu gosterilmistir. Salahudeen
ve arkadaslar1 tarafindan yapilan genis popiilasyon temelli ¢calismada da, kullanilan

Olcege bagl olarak antikolinerjik ila¢ maruziyet prevalansinin %22,8 ile %55.,9
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arasinda degisebildigi bildirilmis ve tiim Olgeklerde yiiksek antikolinerjik yiikiin
hastaneye yatis, diisme, uzamis hastanede kalis siiresi ve saglik hizmeti kullaniminda
artis ile iligkili oldugu gosterilmistir. Bu nedenle, geriatrik popiilasyonda antikolinerjik
potansiyeli  yiiksek ilaglarin  taninmasi ve toplam antikolinerjik yiikiin

degerlendirilmesi klinik agidan biiyiik 6nem tasimaktadir. [39,40]

2.4.4 Geriatrik Popiilasyonda Antikolinerjik Yiik

Yagh bireylerde multimorbidite ve polifarmasi yaygin olup, bu durum
antikolinerjik 6zelliklere sahip ilaglara maruziyeti artirmaktadir. Antikolinerjik ilag
kullanimai biligsel bozulma, deliryum, fonksiyonel kayip, diisme ve mortalite riskinde
artig ile iliskilidir. Bu nedenle geriatrik hastalarda bu ilaglarin kullaniminin dikkatle

degerlendirilmesi onerilmektedir [4,41]

American Geriatrics Society tarafindan yayimlanan Beers kriterleri,
antikolinerjik ilaglarin yasli bireylerde potansiyel olarak uygunsuz ilaglar arasinda yer
aldigimm ve Ozellikle demansli hastalarda kullaniminin  miimkiin oldugunca

sinirlandirilmasi gerektigini vurgulamaktadir[42].

Antikolinerjik yiik, bireyin ayn1 anda birden fazla antikolinerjik 6zellikte ilaca
maruz kalmasinin toplam etkisini ifade etmektedir. Bu kavram, geriatrik popiilasyonda
advers klinik sonuglarin Ongoriilmesinde 6nemli bir parametre olarak kabul
edilmektedir. Antikolinerjik yiikiin yiiksek olmasi biligsel bozulma, fonksiyonel
gerileme, hastaneye yatis ve mortalite riskinde artis ile iliskilidir [7]. Antikolinerjik
yiukiin klinik etkileri mortalite ve fonksiyonel kayip ile sinirli olmayip, asir1 giindiiz
uykululugu gibi daha erken ve subklinik semptomlar {izerinden de ortaya
¢ikabilmektedir ki bu durum diisme riski, sarkopeni ve fonksiyonel bagimsizlik kaybi

ile iliskili olabilir [43].

Antikolinerjik yiikiin dl¢lilmesinde Anticholinergic Cognitive Burden (ACB),
Anticholinergic Risk Scale (ARS), Anticholinergic Drug Scale (ADS) ve Drug Burden
Index (DBI) gibi ¢esitli 6l¢ekler kullanilmaktadir. Bu 6l¢ekler farklt metodolojiler
kullanmakta olup klinik sonuglarla iliskileri degiskenlik gdsterebilmektedir. Ozellikle
DBI skorunun fonksiyonel kayip ve mortalite ile iliskili oldugu bildirilmistir [3,35].
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Sekil 1'de yaslanma siirecinde kolinerjik rezerv ve antikolinerjik ila¢ kullaniminin

olasi sonuglar1 sematize edilmistir [3,4,7,34,35,41].

YASLANMA

Kolinerjik Rezerv Azalmasi Kan-Beyin Bariyeri Gecirgenligi
( 4 Kolinerjik Aktivite) (T SSS Gecisi)

ANTIKOLINERJIK ILAC KULLANIMI

1 Antikolinerjik Yiik

BILISSEL BOZULMA FONKSIYONEL GERILEME D'GSEgNGUEgL'ﬁ;R'K
« MMSE Skoru () * Barthel !ndeksi (4) « Deliryum
* Dikkat Siiresi ({ ) * Lawton Indeksi (4 ) « Diisme Ataklan
« Bellek Fonksiyonlari (1) » Mobilite Kapasitesi (4 )  Sarkopeni
e Demans Riski (1) ¢ Bagimlilik Orani (1) * Hastaneye Yatig Riski ( 1)
* Mortalite Orani (1)

Sekil 1.Yaslanma Siirecinde Antikolinerjik Yiikiin Gelisimi ve Geriatrik
Sonuclar.
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2.5 Antikolinerjik Yiik ve Olcekleri
2.5.1 Antikolinerjik Yiik Kavram

Geriatrik popiilasyonda multimorbidite ve polifarmasi yaygin olup, bireyler
siklikla birden fazla antikolinerjik veya sedatif etkili ilaca maruz kalmaktadir. Bu
durum, tek tek ilaglarin etkilerinden bagimsiz olarak kiimiilatif bir antikolinerjik yiik
olusmasina yol agmaktadir. Antikolinerjik yiik kavrami, bireyin es zamanli olarak
kullandig: farkli ilaglarin kolinerjik sistem iizerindeki toplam inhibe edici etkisini ifade
etmektedir. Yaslanma siireci ile birlikte kolinerjik rezervin azalmasi, kan-beyin
bariyerinin gecirgenliginde artis ve farmakokinetik ile farmakodinamik degisiklikler,
bu ilaglarin santral sinir sistemi iizerindeki etkilerini belirgin hale getirmektedir. Bu
nedenle geriatrik bireylerde antikolinerjik ilaglara kars1 duyarlilik artmakta ve advers

etkiler daha sik goriilmektedir [20,44]

Yiiksek antikolinerjik yiik; sarkopeni, depresyon, bilissel gerileme, deliryum,
fonksiyonel bagimlilik, diisme, frajilite, hastaneye yatis ve mortalite riskinde artis ile
iligkilendirilmistir [5,6,45]. Demansl bireylerde ise bu etkiler daha belirgin olup,
mevcut kolinerjik defisit nedeniyle antikolinerjik ilaglarin biligsel ve fonksiyonel
sonuglar1 daha agir seyredebilir. Ozellikle Lewy cisimcikli demans gibi kolinerjik
disfonksiyonun daha belirgin oldugu hastalik gruplarinda antikolinerjik yiikiin klinik

prognoz iizerindeki etkisinin daha giiclii olabilecegi diislintilmektedir [26].

Antikolinerjik yiikiin degerlendirilmesi, geriatrik pratigin énemli bir bileseni
haline gelmistir. Bu amagla farklt metodolojik yaklagimlar gelistirilmis olmakla
birlikte, kullanilan o6l¢ekler arasinda farmakolojik model, duyarlilik ve klinik
sonuclarla iliski agisindan farkliliklar bulunmaktadir. Bu nedenle segilen Olgiim
aracinin klinik sonuglar1 ne olgiide yansittigi ve gercek yasam kosullarina ne kadar

uygun oldugu 6nemli bir tartisma konusudur [46].
2.5.2 Antikolinerjik Yiik Olgekleri: ACB ve ARS

Antikolinerjik yiikii degerlendirmek icin farkli dlgekler gelistirilmis olmakla
birlikte, bu 6l¢ekler arasinda klinik sonuglarla iliskileri agisindan 6énemli farkliliklar
bulunmaktadir [49]. En yaygin kullanilan yontemler arasinda Anticholinergic

Cognitive Burden (ACB) ve Anticholinergic Risk Scale (ARS) yer almaktadir. Bu
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Olcekler klinik ¢caligmalarda genis 6l¢iide kullanilmis ve geriatrik popiilasyonda advers

sonuglarin 6ngoriilmesinde degerli bilgiler saglamistir.

ACB odlgegi, ilaglarin santral antikolinerjik etkilerini temel alarak ozellikle
biligsel fonksiyonlar ve deliryum riski lizerine odaklanmaktadir. Bu o6lcekte ilaglar,
literatiirde bildirilen antikolinerjik etkilerinin giicline gore siniflandirilmakta ve
kiimiilatif bir skor elde edilmektedir. ACB, 6zellikle demansli bireylerde kognitif

sonuglarin degerlendirilmesinde yaygin olarak kullanilmistir [7,47].

ARS 0lgegi ise antikolinerjik ilaglarin hem santral hem de periferik etkilerini
dikkate alan bir yaklasima sahiptir. Bu 6l¢ekte ilaglara antikolinerjik etki potansiyeline
gore puan verilmekte ve toplam risk nicel olarak ifade edilmektedir. ARS skorunun
artmas ile antikolinerjik advers etkilerin goriilme riskinin arttig1 ve bu durumun

fonksiyonel kayip ile iliskili oldugu bildirilmistir [48].

Bununla birlikte ACB ve ARS gibi olgekler, ilacin varligi ve goreceli
antikolinerjik giiciine dayal1 olup doz—yanit iliskisini dogrudan dikkate almamaktadir.
Bu durum, 6zellikle ¢oklu ila¢ kullanan yash bireylerde antikolinerjik yiikiin gercek
klinik etkilerinin tam olarak yansitilamamasina yol acabilmektedir. Tablo 1'de ACB

Olcegine gore ilag antikolinerjik yilik gruplandirmasi gosterilmistir [7].
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1 Puan 2 Puan 3 Puan
Alimemazin Amantadin Amitriptilin
Alverin Belladonna Amoksapin
Alprazolam Bupropion Atropin
Aripiprazol Karbamazepin Benztropin
Asenapin Siklobenzaprin Bromfeniramin
Atenolol Siproheptadin Karbinoksamin
Kaptopril Loksapin Klorfeniramin
Setirizin Meperidin Klorpromazin
Klortalidon Levomepromazin Klemastin
Simetidin Molindon Klomipramin
Klidinyum Nefopam Klozapin
Klorazepat Okskarbazepin Darifenasin
Kodein Pimozid Desipramin
Kolsisin Disiklomin
Desloratadin Dimenbhidrinat
Diazepam Difenhidramin
Digoksin Doksepin
Disopiramid Fesoterodin
Fentanil Flavoksat
Furosemid Hidroksizin
Fluvoksamin Hiyosiyamin
Haloperidol Imipramin
Hidralazin Meklizin
Hidrokortizon Metokarbamol
Iloperidon Nortriptilin
Izosorbid Olanzapin
Levosetirizin Orfenadrin
Loperamid Oksibutinin
Loratadin Paroksetin
Metoprolol Perfenazin
Morfin Prometazin
Nifedipin Propantelin
Prednizon Ketiapin
Kinidin Skopolamin
Ranitidin Solifenasin
Risperidon Tiyoridazin
Teofilin Tolterodin
Trazodon Trifluoperazin
Venlafaksin Trimipramin
Varfarin Trospiyum

Tablo 1. ACB Ol¢egine Gore Ilaclarin Antikolinerjik Yiik Gruplandirmasi
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2.5.3 Drug Burden Index (DBI) ve Doza Duyarh Antikolinerjik Yiik

Degerlendirmesi

Drug Burden Index (DBI), antikolinerjik ve sedatif etkili ilaglara kiimiilatif
maruziyetin yash yetiskinlerde fiziksel ve bilissel islevler iizerindeki etkisini
degerlendirmek amaciyla Hilmer ve arkadaslar tarafindan gelistirilmistir [5]. Bu
Olcegin gelistirilmesindeki temel amag yalnizca ilag yikiinii 6lgmek degil, ayni
zamanda yasli bireylerde regeteleme siirecine rehberlik edecek kanita dayali bir risk

degerlendirme araci olusturmaktir [50].

DBI'nin diger antikolinerjik yiik 6l¢eklerinden en 6nemli farki, yalnizca ilag
varhigim degil, recete edilen doz ve doz—yanit iligkisini de dikkate almasidir. Bu
nedenle DBI, bireyin gercek farmakolojik maruziyetini yansitan daha dinamik ve
klinik sonuglarla daha giiclii iliski gdsteren bir Olgiim ydntemi olarak kabul
edilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda, DBI skorunun polifarmasi ile diger antikolinerjik
ylk ol¢eklerine kiyasla daha giiglii iliskili oldugu ve klinik farmakolojik yiikii daha iyi
yansittig1 gosterilmistir [49].

2.5.4 DBI Matematiksel Modeli

Drug Burden Index, klasik farmakodinamik doz—yanmit iligkisine dayali
matematiksel bir model kullanmaktadir. Her bir ilag icin DBI degeri agsagidaki formiile

gore hesaplanmaktadir:

DBI=X[D/(@+D)]

Burada D hastanin kullandig1 giinliik dozu, 6 ise ilacin dnerilen minimum etkin
dozunu ifade etmektedir. Bu model, geriatrik farmakolojide doz bagimli etkiyi

yansitan bir yaklasim sunmaktadir [5].

Klinik pratikte giinde 25 mg ketiyapin kullanan bir geriatrik hastanin
durumunu ele alalim. Ketiyapin i¢in kilavuzlarda onerilen minimum etkin giinliik
dozun 50mg oldugu bilinmektedir. Bu durumda hastanin DBI skoru su sekilde

hesaplanir:
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. Hastanin Giinliik Dozu : 25mg
. Minimum Etkin Doz : 50mg

25 25 ~ 0,33

DBI = =
50 +25 75

2.5.5 DBI’nin Klinik Sonuclarla Iliskisi

DBI skorunun artis1 ile fiziksel performans ve bilissel islevlerde bozulma
arasinda anlaml iligki gosterilmistir [32]. Fonksiyonel performansin yasl bireylerde
mortalitenin 6nemli belirleyicilerinden biri olmasi, DBI’'nin prognostik bir belirte¢

olarak kullanilabilecegini desteklemektedir [5,51].

Sistematik derlemeler, antikolinerjik yiikiin biligsel ve fonksiyonel bozulma,
hastaneye yatis ve mortalite ile iliskili oldugunu ortaya koymustur. Bununla birlikte
kullanilan 6l¢ekler arasinda metodolojik farkliliklar bulunmakta ve klinik sonuglarin
ongoriilmesinde heterojenlik gozlenmektedir [35,46]. DBI ve ARS gibi 6l¢eklerin
fonksiyonel sonuclarla daha giiclii iligkili oldugu bildirilmistir [3].

Demanshi bireylerde antikolinerjik ila¢ maruziyetinin klinik sonuglar
tizerindeki etkisi giderek daha fazla aragtirilmakla birlikte, mevcut ¢alismalarin biiyiik
bir kism1 demans alt tiplerini birlikte degerlendirmistir. Oysa Alzheimer hastalig1 ve
Lewy cisimcikli demans, kolinerjik sistem disfonksiyonu acgisindan farkl
patofizyolojik ozelliklere sahiptir. Bu nedenle antikolinerjik ilag yiikiiniin bu iki
demans alt tipinde mortalite iizerindeki etkisinin farklilik gosterebilecegi
diistiniilmektedir. Literatiirde demans alt tiplerine gore antikolinerjik yiikiin mortalite

ile iligkisini degerlendiren ¢aligmalar sinirlidir.

Bu caligmada, demans alt tiplerinde antikolinerjik yiik ve mortalite arasindaki
iliskinin doz—yanit modelini yansitan DBI ile degerlendirilmesi amaglanmistir.
Alzheimer hastaligit ve Lewy cisimcikli demans gibi kolinerjik sistemin farkl

diizeylerde etkilendigi ndrodejeneratif hastaliklarda antikolinerjik ve sedatif ilag
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maruziyetinin klinik sonuglar iizerindeki etkisinin farkli olabilecegi diisiiniilmektedir.

Sekil 2'de antikolinerjik yiik skorlama sistemlerinin odak noktalar1 ve kuvvetli oldugu

klinik durumlar sematize edilmistir [3,7,35,46,47].

e 7\
Kognitif risk Antikolinerjik Doz-bagiml

odakl risk odakh farmakolojik yiik
|- v
I ‘ ¢ ‘ 3

& ilag varhg & ila¢ varhg & o ilag varhg
+ giic + gii¢ + DOZ
J
} ! ' X
* Deliryum ° + Fonksiyonel kayip } + Fonksiyonel kayip |
» Demans = Advers olaylar I « Biligsel bozulma |
» Kognisyon « Hastaneye yatis lll * Mortalite

Sekil 2. Antikolinerjik Yiik Degerlendirmesinde Kullamlan Olceklerin Temel
Ozellikleri ve Klinik Sonuclar.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Tasarim

Bu caligma, yasli Alzheimer hastaligi ve Lewy cisimcikli demans tanili
bireylerde antikolinerjik ilag¢ yiikiiniin mortalite ve geriatrik klinik sonuglar
tizerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla planlanmis retrospektif kohort tasarimli
bir aragtirmadir. Bu ¢alisma icin Bezmialem Vakif Universitesi Saglik Uygulama ve
Arastirma Merkezi (SUAM)’nden izin, Bezmialem Vakif Universitesi Girisimsel
Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu’nda onay alinmstir.

( Say1: E-54022451-050.04-234054, Tarih: 05/03/2026)

3.2. Calisma Popiilasyonu

Calismaya, Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Geriatri Poliklinigi’nde
izlenen, 65 yas ve lizeri, Alzheimer hastalig1 veya Lewy cisimcikli demans tanis1 almig
hastalar dahil edilmistir. Her bir hastanin aile {iyeleri veya bakim verenleriyle bir
geriatrist ve gerontolog tarafindan gorlisme yapilmis; bu sayede katilimcilarin son
yillardaki biligsel islevleri ve glinliikk yasam aktiviteleri hakkinda bilgi edinilmistir.
Ayrica, biligsel bozuklugu olabilecegi diisiiniilen hastalara dogrudan degerlendirme
yoluyla nérokognitif muayene uygulanmistir. Demans tanisi, Mental Bozukluklarin
Tanisal ve Istatistiksel El Kitab1 Besinci Baski (DSM-5) major nérokognitif bozukluk
tani kriterlerine gére konulmustur. Biligsel bozukluga neden olabilecek diger etkenleri
(intrakraniyal kanama, beyin tiimorii vb.) dislamak amaciyla, demans tanisi alan tiim
hastalara kraniyal manyetik rezonans goriintiileme (MRG) veya bilgisayarli tomografi

(BT) dahil olmak iizere nérogoriintiileme tetkikleri yapilmuistir.

Major norokognitif bozukluk tanisi alan hastalarda etiyolojik alt tipler 6zgiil
tan1 kriterleri kullanilarak belirlenmistir. Olast Alzheimer hastaligi tanisi, National
Institute on Aging—Alzheimer’s Association (NIA-AA) calisma grubunun dnerdigi

tan1 kriterlerine gore konulmustur [52]. Lewy cisimcikli demans tanist ise DLB

21


Author
Etik kurul onayından hiç bahsedilmemiş


Consortium’un dordiincii konsensus raporunda tanimlanan tani kriterlerine gore

konulmustur [26].

Toplam 392 demans hastasi ¢aligmaya alinmis olup, bunlarin 270’1 Alzheimer

hastalig1 ve 122’si Lewy cisimcikli demans tanis1 almistir.
3.3. Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri
Dahil edilme kriterleri:

e 65 yas ve lizerinde olmak
e Alzheimer hastalig1 veya Lewy cisimcikli demans tanisinin bulunmasi
o Antikolinerjik ila¢ yiikiiniin hesaplanmasina olanak saglayacak ayrintili ilag

kullanim verilerinin bulunmasi
Dislanma Kriterleri:

o Eksik klinik veya ilag bilgisi verileri
e Terminal donem hastalik veya palyatif bakim siirecinde olmak

o Alzheimer hastalig1 veya Lewy cisimcikli demans dis1 demans tanisi olmasi
3.4. Veri Toplama

Calismaya dahil edilen hastalara ait veriler, Bezmialem Vakif Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi elektronik saglik kayit sistemi ve hasta dosyalar1 kullanilarak
retrospektif olarak elde edilmistir. Demografik veriler kapsaminda yas, cinsiyet,

egitim siiresi, yasam diizeni, medeni durum ve sigara kullanimi kaydedilmistir.

Klinik degerlendirmede eslik eden komorbid hastaliklar ve kullanilan ilag
sayis1 incelenmistir. Komorbid hastaliklar arasinda hipertansiyon, diabetes mellitus,
koroner arter hastaligi, kronik obstriiktif akciger hastaligi, serebrovaskiiler hastalik
(inme), kalp yetersizligi, periferik arter hastaligi, Parkinson hastalig1 ve osteoartrit
degerlendirilmistir. Komorbid hastaliklar hastalarin tibbi dykiileri ve elektronik saglik

kayitlar esas alinarak belirlenmistir.

Antropometrik dl¢iimler kapsaminda viicut kiitle indeksi (VKI) hesaplanmus,

ayrica sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri kaydedilmistir.
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Laboratuvar degerlendirmesinde serum albiimin, trigliserid, yiiksek
yogunluklu lipoprotein kolesterol (HDL-kolesterol), diisiik yogunluklu lipoprotein
kolesterol (LDL-kolesterol), aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz
(ALT), hemoglobin, C-reaktif protein (CRP), 25-hidroksivitamin D, serbest tiroksin
(sT4), tiroid stimiilan hormon (TSH), folat, vitamin B12, hemoglobin Alc (HbAlc)
ve tahmini glomertiler filtrasyon hiz1 (eGFR) degerleri kaydedilmistir.

Hastalarin kullandiklar1 tiim ilaglar kayit altina alinmis ve antikolinerjik ilag
yukii DBI kullanilarak hesaplanmistir. Kapsamli geriatrik degerlendirme sonuglari
hasta kayitlarindan elde edilmis olup biligsel durum, fonksiyonel durum, beslenme
durumu, sarkopeni riski, kirilganlik, depresif belirtiler, néropsikiyatrik semptomlar ile

denge ve yliriime performansina iliskin veriler analiz edilmistir.

Demans tanili hastalarda yasam diizeni, sigara kullanimi, egitim siiresi ve eslik
eden komorbid hastaliklara iliskin bilgiler hasta yakinlar1 ve/veya birincil bakim
verenlerden dogrulanmistir. Boylece demansin biligsel etkilerine bagl olas1 bilgi

eksikliklerinin en aza indirilmesi amag¢lanmistir.

3.5. Antikolinerjik ve Sedatif ila¢ Yiikiiniin Degerlendirilmesi (Drug Burden
Index)

Antikolinerjik ve sedatif ila¢ yiikii, Drug Burden Index (DBI) kullanilarak
hesaplanmistir. DBI, antikolinerjik ve sedatif etkili ilaglarin doza bagli kiimiilatif

etkisini yansitan bir dlgektir ve asagidaki formiil kullanilarak hesaplanmaistir:

D
DBI = —

Bu formiilde D, ilacin giinliik dozunu; ¢ ise ilgili ilacin minimum etkin dozunu
ifade etmektedir. Hastalarin DBI skorlari, takip baglangicindaki receteli ilaclar temel
alinarak hesaplanmistir. Elde edilen DBI skorlari, klinik anlamlilik agisindan yiik

yok, diisiik yiik ve yiiksek yiik olmak {izere ii¢ gruba ayrilmistir [5].
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3.6. Geriatrik Degerlendirme Parametreleri

Calismaya dahil edilen tiim hastalarda kapsamli geriatrik degerlendirme
(KGD) uygulanmistir. KGD kapsaminda fonksiyonel durum, bilissel performans,
beslenme durumu, sarkopeni riski, denge ve yiiriime fonksiyonlari, depresif belirtiler,

ndropsikiyatrik semptomlar ve kirillganlik degerlendirilmistir.

Fonksiyonel durumun degerlendirilmesinde Barthel Giinlikk Yasam
Aktiviteleri Indeksi (GYA) ve Lawton-Brody Enstriimantal Giinliik Yasam
Aktiviteleri (EGYA) Olgegi kullanilmistir. Barthel Indeksi bireyin temel giinliik
yasam aktivitelerindeki bagimsizlik diizeyini degerlendiren ve 0—100 puan arasinda
skorlanan bir 6l¢ektir. Yiiksek skorlar daha iyi fonksiyonel durumu gostermektedir
[53]. Lawton-Brody Olgegi ise bireyin telefon kullanma, alisveris yapma, yemek
hazirlama, ev isleri ve ilag yonetimi gibi enstriimantal giinliik yasam aktivitelerindeki
bagimsizligin1 degerlendirmektedir. Diislik skorlar daha yiiksek bagimlilik diizeyini
gostermektedir [54].

Biligsel degerlendirme Mini-Mental Durum Muayenesi (MMSE) ve Montreal
Biligsel Degerlendirme (MoCA) testleri kullanilarak yapilmistir. Her iki test de 30
puan lizerinden degerlendirilmekte olup yiiksek skorlar daha iyi biligsel performansi
gostermektedir [55,56]. Bilissel degerlendirme, hastalarin egitim diizeyi ve klinik

ozellikleri dikkate alinarak MMSE veya MoCA ile gerceklestirilmistir.

Beslenme durumu Mini Nutritional Assessment (MNA) kullanilarak
degerlendirilmistir. MNA; antropometrik Ol¢iimler, diyet Oykiisii ve genel saglik
durumunu igeren kapsamli bir tarama aracidir ve yasli bireylerde malniitrisyon riskinin
belirlenmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Toplam MNA skoru 30 puan
tizerinden degerlendirilmekte olup, 24—30 puan normal beslenme durumunu, 17-23,5
puan malniitrisyon riskini ve 17 puanin altindaki degerler malniitrisyonu

gostermektedir [57].

Sarkopeni riski SARC-F 6l¢egi ile degerlendirilmistir. Bu 6l¢ek giig, yiiriime
yardimi gereksinimi, sandalyeden kalkma, merdiven ¢ikma ve diisme Oykiisiinii

sorgulayan bes maddeden olusmaktadir. Her madde 0-2 puan arasinda skorlanmakta
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ve toplam skor 0—10 arasinda degismektedir. Toplam SARC-F skorunun >4 olmasi

sarkopeni acisindan pozitif tarama sonucu olarak kabul edilmektedir [58].

Denge ve yliriime performanst Tinetti Denge ve Yiriime Testi kullanilarak
degerlendirilmistir. Olcek denge ve yiiriime olmak iizere iki alt boliimden olusmakta
olup toplam puan 28’dir. Diisiik skorlar bozulmus mobilite ve artmig diisme riski ile

iliskilidir [59].

Depresif belirtilerin degerlendirilmesinde 15 maddelik Geriatrik Depresyon
Olgegi (GDS-15) kullanilmistir. Olgek 015 puan arasinda skorlanmakta olup, yiiksek
skorlar daha fazla depresif belirtiyi gostermektedir. Toplam skorun >5 olmasi

depresyon agisindan pozitif tarama sonucu olarak kabul edilmistir [60].

Noropsikiyatrik ~ semptomlar  Noropsikiyatrik ~ Envanter (NPI) ile
degerlendirilmistir. NPI; sanrilar, haliisinasyonlar, ajitasyon, depresyon, anksiyete,
irritabilite, apati ve uyku bozukluklar1 gibi demansla iligkili davranissal ve psikolojik

semptomlarin degerlendirilmesini saglamaktadir [61].

Calismada kullanilan oOlgeklerin uluslararas1 gegerliligi ve giivenilirligi
gosterilmis orijinal versiyonlar1 esas alinmistir. Ayrica, biligsel ve geriatrik
degerlendirmelerde kullanilan 6lceklerin gerekli durumlarda Tiirkge gecerlilik ve
giivenilirlik c¢aligmalar1 yapilmig versiyonlart tercih edilmistir [62,63,64]. Bu
yaklasim, elde edilen verilerin glivenilirligini artirmay1 ve degerlendirme sonuglarinin

Tiirk yasli popiilasyonuna uygun sekilde yorumlanmasini saglamay1 amaglamaktadir.
3.7. Sonlanmim Noktalar

Calismanin birincil sonlanim noktasi, tiim nedenlere bagli mortalite olarak
belirlenmistir. Oliim tarihleri, hastane kayitlar1 ve ulusal 6liim bildirim sistemleri

araciligiyla elde edilmistir.

Ikincil sonlanim noktalar;, DBI ile hesaplanan antikolinerjik ilag yiikiiniin
geriatrik degerlendirme parametreleri ve fonksiyonel sonuglar ile iligkisi olarak

belirlenmistir.
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3.8. istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS 22.0 (IBM SPSS, Chicago IL) paket programi
kullanilarak yapilmistir. Stirekli degiskenler ortalama =+ standart sapma veya medyan
(minimum-maksimum) olarak ifade edilmistir. Kategorik degiskenler say1 ve yiizde

olarak sunulmustur.

Gruplar arasi karsilastirmalarda uygunluk durumuna gore Tek Yonlii Varyans
Analizi (ANOVA) veya Kruskal-Wallis testi, kategorik degiskenler i¢in Ki-kare
testi kullanilmistir. Sagkalim analizleri Kaplan—Meier yontemi ile yapilmis ve gruplar
aras1 farklar log-rank testi ile degerlendirilmistir. Istatistiksel anlamlilik diizeyip <

0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Calisma Popiilasyonunun Genel Ozellikleri

Bu caligmaya toplam 392 demans tanili hasta dahil edilmistir. Hastalarin
122’51 (%31,1) Lewy cisimcikli demans (LCD), 270’1 (%68,9) Alzheimer hastaligi
(AH) tanis1 almistir. Calisma popiilasyonunun ortalama yast 85,17 = 7,01 yil olup
katilimcilarin biiyiik ¢ogunlugunu kadinlar olusturmustur (n = 293, %74,7).
Hastalarin %52,9 unun esinin vefat etmis oldugu belirlenmis, ortalama egitim siiresi
ise 5,1 £4,7 yil olarak saptanmistir. En sik eslik eden komorbiditeler hipertansiyon
(%62,5) ve tip 2 diabetes mellitus (%41,5) olarak bulunmustur. Baslangi¢
degerlendirmesinde kullanilan ortalama ilag sayis1 LCD grubunda 7,1 + 3,1, AH
grubunda ise 6,3 £ 3,4 olarak belirlenmistir. Takip siiresi boyunca toplam 187
hastanin (%47,7) hayatini kaybettigi; bu hastalarin 116’sinin AH, 71’inin ise LCD

grubunda yer aldig1 saptanmustir.
4.2. Lewy Cisimcikli Demans Hastalarinda Antikolinerjik Yiik

Lewy cisimcikli demans tanili 122 hastadan olusan kohort, antikolinerjik
yluklerine gore ii¢ alt gruba ayrilmistir: yiikii olmayan (n=30), diisiik yiiklii (n=51) ve
yiiksek yiikli (n=41). Gruplarin temel demografik ve klinik &zelliklerinin
karsilastirildigr sonuclar Tablo 2’de gdosterilmistir; yas (p=0,752), cinsiyet dagilimi
(p=0,401), ortalama ilag sayis1 (p=0,439) ve hipertansiyon veya diabetes mellitus gibi
major komorbiditelerin prevalansi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark gozlenmemistir.

Bununla birlikte, analizler iki degiskende anlamli farkliliklar oldugunu ortaya
koymustur. Gruplar arasinda egitim siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
iliski saptanmistir (p=0,039). Post-hoc analizler, yiiksek antikolinerjik yiike sahip
grubun ortalama egitim siiresinin (5,94 + 4,54 yil), hem yiikii olmayan (3,73 + 5,06
yil; p=0,023) hem de diisiik yiikli (3,69 = 3,88 yil; p=0,032) gruplardan anlamli
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derecede daha yiliksek oldugunu gostermistir. Benzer sekilde, serum D vitamini

diizeyleri de gruplar arasinda anlamli bir farklilik sergilemistir (p=0,031). Detayli

incelemede, yiikii olmayan gruptaki hastalarin ortalama D vitamini diizeylerinin

(35,09 £ 26,16 ng/ml), yiiksek yiiklii gruptaki hastalara (18,44 + 10,1 ng/ml) kiyasla

istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (p=0,008)

Tablo 2. LCD Hastalarinda DBI Gruplarimin Klinik

Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

ve Demografik

Yiik Yok Diisiik Yiik Yiiksek Yiik
(h=30) (n=51) (h=41) p Post hoc p
Kadin, n(%) 22 (73.3) 40 (78.4) 27 (65.9) 0.401
LR
Viicut Kiitle indeksi | 28.49+5.58 30.42+12.27 29.96+5.37 0.770
(kg/m?) 27.47(17.57-38.54) 28.53(18.66-35.41)_ || 29.02(23.24-44)
Egitim Siiresi 3.73+5.06 3.69+3.88 5.94+4.54 0.039* 0-2(0.023)
(i) 0(0-17) 3.5(0-15) 5(0-16) 1-2(0.032)
Yasam, n(%) 0.531
Yalniz | 2(6.9) 3(6.0) 0(0.0)
Esiyle | 13(44.8) 15(30.0) 15(37.5)
Cocuklaryla | 11(37.9) 25(50.0) 21(52.5)
Bakicisiyla | 3(10.3) 7(14) 4(10.0)
il(g‘;:‘)a I¢cme Durumu, 0957
icmiyor | 19(67.9) 30(60.0) 24(58.5)
Eski icici | 8(28.6) 17(34.0) 15(36.6)
Aktif Igici | 1(3.6) 3(6.0) 2(4.9)
Medeni Durum, n(%) 0.672
Bvli | 12(41.4) 17(34.0) 15(37.5)
Bekar | 3(10.3) 6(12.0) 12.5)
Bosanmis | 1(3.4) 1(2.0) 1(2.5)
Esi Vefat Etmis | 13(44.8) 26(52.0) 23(57.5)
Komorbid Durumlar,
n(%)
Hipertansiyon | 19(63.3) 37(72.5) 26(63.4) 0.568
Diyabet Mellitus | 15(50.0) 23(45.1) 13(32.5) 0.291
Koroner Arter Hastalig1 | 6(20.7) 14(27.5) 9(22.0) 0.740
ifg;?g:;‘;kh‘g 13.4) 4(8.0) 2(4.9) 0.788
inme | 2(6.9) 6(11.8) 6(14.6) 0.668
Kalp Yetmezligi | 7(23.3) 7(13.7) 49.8) 0.271
Per‘fegﬁsgﬁ; 0(0.0) 3(5.9) 0(0.0) 0.252
Parkinson Hastalig1 | 2(6.9) 4(7.8) 6(14.6) 0.538
Osteoartrit | 6(20.7) 7(13.7) 2(4.9) 0.132
ilag Sayisi,(n) g'(%fli;)m ;(3231162)84 ;é?ﬁ)'% 0.439
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Yiik Yok Diisiik Yilk Yiiksek Yiik Post hoc
(n=30) (n=51) (n=41) P p

Sistolik Basing | 143.20426.25 136.78+27.69 131.32421.83 0224

(mmHg) 140(100-210) 130(90-220) 130(90-190) '

Diyastolik Basing, | 74.60+15.93 76.00+£13.42 72.11£11.18 0465

(mmHg) 70(45-110) 70(50-110) 70(60-100) :
57.42£19.85 545419 57.4£18.9

2
eGFRmL/AK/1,73m%) | (615 91) 51.25(11-90) 57(8-89) 0.647
o 144.68£43.04 132.28451.45 133.9557.94

Trigliserid (mg/dL) | 3745 535 115(65-239) 117(47-294) 0.473
51417.47 49.89+12.65 52.23415.73

HDL (mg/dL) 48(30-88) 45(31-79) 53(27-86) 0.826
118.5+37.02 121.78+31.68 142.72+41.95

LDL (mg/dL) 126(57-188) 121(70-191) 133(80-262) 0.152
19.27+8.67 18.48.45 19.89+9.06

AST (U/L) 17(9-40) 16(9-49) 17(11-59) 0.540
20.84+25.53 16.32+11.61 16.2412.89

) 15(7-139) 12(6-69) 14(6-76) 0.729

. 12.68+1.62 12.1141.63 12.5741.47

Hemoglobin (g/dL) 12.82(9.52-15.87) 12.04(6.7-16) 12.77(10-15.9) 0.314
72541257 10.56£17.81 16.78433.08

CRP(mg/dL) 1.63(0.2-41) 3.57(0.2-86.8) 1.77(0.2-132) 028

. 35.09426.16 22.54£12.67 18.44210.1 "

D Vitamini(ng/ml) 34(6-112) 22.71(3.9-49) 17(5.6-44) 031
7.68+7.16 7.05£6.43 6.8247.04

T4(ng/dl) 5.76(0.8-20.8) 1.65(0.8-18.5) 1.160.78-19.1) | %483
1494127 2.46+3.38 1.7941.92

TSH (mIU/L) 1(0.28-4.8) 1.4(0.01-19.69) 1.18(0.15-9.9) 0.333
8.144.26 7.7843.77 7.2144.68

Folat(ng/ml) 6.75(2.6-20) 7.08(1.9-15.8) 5.55(2.1-16.2) LU

- 517.95+385.91 508.96404.47 563.03454.86

Vitamin B12 (ng/L) 391(154-2000) 373(175-2000) 407(142-2000) 0.798

6.48+1.69 6.29+1.12 6.30.78
0,
HbAle (%) 5.93(5.2-13.1) 6.07(4.65-9.14) 6(5.37-8.6) 0.727

ALT, alanin aminotransferaz; AST, aspartat aminotransferaz; CRP, C-reaktif protein; eGFR, tahmini glomeriiler filtrasyon hizi;
HbAlc, hemoglobin Alc; HDL, yiiksek yogunluklu lipoprotein; LDL, diisiik yogunluklu lipoprotein; T4, tiroksin; TSH, tiroid

stimiilan hormon

4.3. Lewy Cisimcikli Demansta Antikolinerjik Yiik ve Geriatrik Degerlendirme

Parametreleri

LCD kohortunda antikolinerjik yiike maruziyetin, kapsamli geriatrik
sendromlar iizerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla yapilan karsilastirmali
analizlerin sonuglar1 Tablo 3'te Ozetlenmistir. Yapilan Kruskal-Wallis testleri

sonucunda, gruplar arasinda fonksiyonel durumu degerlendiren Barthel (p=0,985) ve
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Lawton (p=0,573) skorlari, beslenme durumunu yansitan MNA skoru (p=0,413),
sarkopeni riskini belirten SARC-F skoru (p=0,580) ve global biligsel durumu 6lgen
MMSE (p=0,089) gibi temel geriatrik degerlendirme parametreleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamastir.

Buna karsimn, beslenme durumunu degerlendirmede kullanilan istah
degerlendirme skorunda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
gozlenmistir (p=0,003). Diisiik antikolinerjik yiike sahip grubun ortalama istah
degerlendirme skoru (27,05 £+ 6,44), hem antikolinerjik yiikii olmayan grubun
skorundan (21,78 £ 7,17) hem de yiiksek yiiklii grubun skorundan (24,34 + 6,25) daha
yiiksek bulunmustur. Post-hoc analizler, diigiik yiiklii grubun skorunun hem yiikii
olmayan gruba (p=0,001) hem de yiiksek yiiklii gruba (p=0,030) kiyasla istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugunu dogrulamistir. Bu bulgu, diisiik
diizeyde antikolinerjik yiike sahip hasta grubunda istah durumunun daha iyi

olabilecegine isaret etmektedir.

Tablo 3. LCD Hastalarinda DBI Gruplarina Gore Kapsamh Geriatrik
Degerlendirme Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Yiik Yok Diisiik Yiik Yiiksek Yiik
(h=30) (n=51) (h=41) P
Diisme savis 1.81£2.73 1.6742.83 3.00£3.95 e
sme say 1(0-10) 0(0-15) 2(0-20) :
Diisme (1 yil), n(%) 16(57.1) 27(54.0) 27(69.2) 0.329
6.66+3 34 6.36+3.06 5.9543.12
SARC-F skoru 8(0-10) 8(0-10) 6(0-10) 0.580
58.97+31.56 61.14+28.22 60.18+30.32
Barthel skoru 63(0-100) 65(0-100) 65(0-100) 0.985
5.136.49 537+5.67 5.78+9.02
Lawton skoru 2(0-23) 3(0-23) 3(0-23) 0.573
17.20£6.28 18.95+4 44 18.61+4.76
MNA skoru 19(6.5-28.5) 19.25(8.5-25.5) 20(4-25.5) 0.413
. . 27.9344.55 30.67+18.09 28.03+4.96
Ust Kol Cevresi (cm) 27(20-37) 2821-51) 27(16-40) 0.905
) 34.22+4.09 34.48+4 1 34.53+4.64
Baldir Cevresi (cm) 34(26-45) 34(26-44.5) 35(22-48.5) 0.886
o 14.75+11.56 14.5529.6 15.3349.85
Tinetti Toplam Skoru 16.5(0-28) 17(0-28) 15.5(0-28) 0917
Hand grip test (dominant | 12.73+10.45 12.29+£5.17 13.12+7.46 0636
e(kg) 10.2(0-42) 12.4(0-22.6) 13.5(0-34) :
524509 6.27+4.1 6+3.62
GDS skoru 5(0-15) 5(0-14) 7(0-11) 0.542
12.24+8.78 16.73+4.88 14.9748.77
MMSE skoru 12(0-30) 17(3-26) 16(0-28) 0.089
1945.65 60 13.626.34
MoCA skoru 19(15-23) 6(6-6) 15(6-20) 0.274
3.68+5.63 2.29+4.09 4.65+7.56
EAT-10 skoru 0(0-21) 0(0-20) 0.5(0-35) 0.564
14.549.29 14.83+8.74 13.9549.8
ISI skoru 14(0-28) 14(0-28) 12(0-28) 0.907
9.52+7.57 84532 9.03+7.66
ESS skoru 7(0-24) 8(0-24) 7.5(0-24) 0.857
21.78+7.17 27.05+6.44 24.34+6.25
CNAQ SKORU 22(8-33) 28.5(5-36) 25(9-37) P00
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Yiik Yok Diisiik Yiik Yiiksek Yiik
(n=30) (n=51) (n=41) P
25+11.31 32.08+17.23 56.5£37.73
NPI Toplam Skoru 25(17-33) 30(4-62) 52.5(12-121) 0.208

CNAQ, Council on Nutrition Appetite Questionnaire; EAT-10, Eating Assessment Tool-10; ESS, Epworth Sleepiness Scale;
GDS, Geriatrik Depresyon Olgegi; ISI, Insomnia Severity Index; MMSE, Mini-Mental State Examination; MNA, Mini

Nutritional Assessment; MoCA, Montreal Cognitive Assessment; NPI, Neuropsychiatric Inventory

4.4. Alzheimer Hastalarinda Antikolinerjik Yiik

Alzheimer hastalar1 antikolinerjik yiiklerine gore yilikii olmayan (n=115),
diisiik yiikli (n=95) ve yiiksek yiiklii (n=60) olarak {i¢ gruba ayrilmistir. Gruplarin
temel demografik ve klinik 6zelliklerinin karsilastirildig analizlerde yas (p=0,143) ve
egitim siiresi (p=0,708) gibi temel demografik degiskenler agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamuistir (Tablo 4).

Bununla birlikte, artan antikolinerjik yik ile iligkili anlamli farkliliklar
belirlenmistir. Gruplar arasinda cinsiyet dagilimi agisindan anlamli bir fark bulunmug
olup (p=0,047), antikolinerjik yiik arttik¢a kadin hasta oraninin azaldig1 gézlenmistir
(sirastyla %82,6, %72,6 ve %66,7). Inme prevalansi da gruplar arasinda anlamli bir
farklilik gostermis (p=0,050); post-hoc analizler yiiksek yiiklii gruptaki inme oraninin
(%11,7) yiikii olmayan gruba (%2,7) gore anlamli derecede daha yiiksek oldugunu
ortaya koymustur . Ortalama ilag sayisi, beklendigi gibi, antikolinerjik yiik ile pozitif
bir korelasyon sergilemistir (p<<0,001); yiikii olmayan grupta ortalama 5,13+3,46 olan
ilag sayisi, diisiik yikli grupta 6,64+3,2'yve ve yiiksek yiiklii grupta 7,98+3,03'e

ylikselmis olup, tiim gruplar arasi karsilastirmalar anlamli bulunmustur.

Laboratuvar parametrelerinden HDL kolesterol seviyeleri gruplar arasinda
anlaml farklilik gostermistir (p=0,025). Post-hoc analizler, yiiksek yiikli grubun
ortalama HDL seviyesinin hem yiikii olmayan (p=0,026) hem de disiik yiiklii
(p=0,009) gruplardan anlamli derecede daha diisiik oldugunu dogrulamistir. Ayrica,
karaciger enzimlerinden AST (p=0,022) ve ALT (p=0,038) diizeylerinde de anlamli
farkliliklar saptanmis; bu farkliligin diisiik yiiklii grubun ortalama AST (p=0,006) ve
ALT (p=0,013) diizeylerinin yiikii olmayan gruba kiyasla anlaml1 derecede daha diisiik

olmasindan kaynaklandig1 belirlenmistir.

Tablo 4. Alzheimer Hastalarinda DBI Gruplarina Gore Klinik ve Demografik

Ozelliklerin Karsilastirilmasi
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Yiik Yok Diisiik Yiik Yiiksek Yiik Post hoc
(n=115) (n=95) (n=60) P P
Kadin, n(%) 95 (82.6) 69 (72.6) 40 (66.7) 0.047
84.3247.19 84.4546.95 86.5646.77
Yas (ort std) 85(66-102) 85(62-99) 86(71-101) 0.143
Viieut  Kitle  indeksi | 27.21+4.66 5315?587337 27.5945.7 0.804
(kg/m?) 2623(17.9406) | (35 26.2(20.55-43.96) :
e 520%4.57 5.64%5.1 6.07+4.94
Egitim Siiresi 5 (0-23) 5 (0-16) 5 (0-16) 0.708
Yasam, n(%) 0.680
Yalniz | 16 (13.9) 8(8.3) 3(5)
Esiyle | 42 (36.5) 37(38.5) 25 (41.7)
Cocuklartyla | 46 (40) 43 (44.8) 28 (46.7)
Bakicisiyla | 9 (7.8) 7(7.3) 3(5)
Torunuyla | 1(0.9) 1(1) 0(0)
Sigara I¢me Durumu, n
%0 0.921
fcmiyor | 84 (73) 63 (67) 42 (712)
Eski fgici | 23 (20) 22 (23.4) 12 (20.3)
AKtif icici | 8 (7) 8 (8.5) 5(8.5)
Medeni Durum, n(%) 0.672
Evli | 44 (38.3) 37(38.5) 25 (41.7)
Bekar | 8 (7) 5(5.2) 6 (10)
Bosanmis | 0 (0) 1(1) 1(1.7)
Esi Vefat Bt | 63 (54.8) 53(55.2) 28 (46.7)
Komorbid Durumlar,
n(%)
Hipertansiyon | 71 (62.3) 56 (58.3) 36 (60) 0.842
Diyabet Mellitus | 51 (44.7) 34 (35.8) 26 (43.3) 0.397
Koroner Arter Hastalign | 17 (15) 20 (20.8) 14 (23.3) 0.351
KOAH | 3(2.7) 6(6.3) 2(3.3) 0.454
inme | 3 (2.7)" 8 (8.3)" 7117 0.050
Kalp Yetmezligi | 8 (7.1) 10 (10.4) 6 (10) 0.663
Periferik Arter Hastalig1 | 5 (4.4) 5(5.3) 3(5) 1.000
Parkinson Hastalig1 | 4 (3.5) 2(2.1) 2(3.4) 0.812
Osteoartrit | 15 (13.2) 12 (12.5) 6 (10) 0.829
Yaik yok—
Disik  yik
(p=0.002)
Yiuk  yok—
. 5.1343.46 6.6443.2 7.9843.03 u <
Ilag Sayisi <0.001 Yiksek yik
5(0-17) 6 (1-17) 8 (3-14) (©<0.001)
Diisiik  yiik—
Yiksek yik
(p=0.012)
- 139.86+23.17 137.76+23 .43 132.39426.34
Sistolik Basing (mmHg) 140 (90-200) 140 (90-210) 134(70-180) 0.276
Diyastolik Basing, | 75.83+13.34 74.62£12.77 73.02+13.02 0.449
(mmHg) 80 (50-110) 80 (50-120) 70 (40-120) ’
60.32+18.82 62.34+18.56 56.63£20.26
2
¢GFR(mL/dK/1,73m’) 62 (11-90) 65 (17-92) 56 (18-91) 0.288
o 133.69+67.44 120.85+53 152.08+133.14
Trigliserid (mg/dL) 115 (39-356) 106 (47-267) 128 (6-822) 0436
Yik  yok—
Yiiksek yiik
55.19+12.1 57.6+15.64 49.55+14.96 p=0.026;
HDL (mg/dL) 55(31-92) 56 (25-93) 47 (29-89) 0.025 Diisitk  yiik—
Yiksek yik
p=0.009
LDL (mg/dL) 129.84+43.08 123.62437.1 133.4+37.84 0361

125 (48-263)

122 (49-223)

142 (41-197)
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Yiik Yok Diisiik Yiik Yiiksek Yiik

(0= 115) (n=95) (0= 60) p Post hoc p
Yik  yok—
22.91+14.14 17.7246.8 19.59+8.48 ux <
AST (U/L) 19 (9-101) 17 (8-59) 17 (8-47) 0.022 ijg%lB6 yik
Yik yok—
20.6:22.18 14.7848.35 16.149.34 ue )
ALT(UL) 15 (6-193) 12 (6-64) 14 (6-47) 0038 535%1{13 yik
. 12.56=1.61 12.2841.65 12.27+1.33
Hemoglobin (g/dL) 12.58.1-16.1) 12.4(7.3-15.2) 12.3(9.7-15.9) 0.351
13.4331.33 5.3748.94 2234389
CRP(mg/dL) 1.67 (0.2-195) 1.73 (0.2-42.9) 2.48(0.2-187.5) 0.384
o 22.76:14.54 21.92412.18 22.8£12.07
D Vitamini(ng/ml) 20.9(4.3-90.5) 20.3(4.75-57.6) | 23.05(5-49.3) 0.878
6.476.69 6.46.55 6.3846.08
T4(ng/dl) 1.29(0.4-24) 1.26(0.8-20.4) 1.38(0.8-15) 0.989
1.69+1.55 1.95+2.19 1.61=1.41
TSH (mIU/L) 1.2500.01-8.11) | 1.42(0.02-13.05) | 1.27(0.07-7.9) 0.662
7.93+4.43 7.47+4.14 7.0343.7
Folat(ng/ml) 6.9(1.8-24) 6.6(1.8-24) 5.95(2.8-20) 0.549
o 554.6+461.3 516.3+327.9 56204458 11
Vitamin B12 (ng/L) 411.5(83-2000) | 412.5(184-2000) | 377.5(109-2000) 0.942
6.61+1.37 6.6:1.13 6.7241.53
0,
HbAlc (%) 6.19(4.6-11.2) 6.36(4.9-10) 6.3(5.02-10.9) 0.885

ALT, alanin aminotransferaz; AST, aspartat aminotransferaz; CRP, C-reaktif protein; eGFR, tahmini glomeriiler filtrasyon hizi;
HDL,; yiiksek yogunluklu lipoprotein; KOAH, kronik obstriiktif akciger hastalig1; LDL, diisiik yogunluklu lipoprotein
4.5. Alzheimer Hastalarinda Antikolinerjik Yiik ve Geriatrik Degerlendirme

Parametreleri

Alzheimer hastaligi kohortunda, antikolinerjik yiikiin kapsamli geriatrik
degerlendirme parametreleri {izerindeki etkisini incelemek amaciyla yapilan
karsilastirmali analizlerin sonuglar1 Tablo 5°te detaylandirilmistir. Analizler, bir yillik
diisme oykiisii (p=0,587), global biligsel fonksiyon (MMSE, p=0,269), depresif belirti
(GDS, p=0,507) gibi bir dizi 6nemli geriatrik degerlendirmede gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigin1 gostermistir.

Buna karsin, artan antikolinerjik yiikiin ozellikle fiziksel fonksiyon wve
beslenme durumu iizerinde olumsuz bir etkiyle iliskili oldugu saptanmistir. Sarkopeni
riskini degerlendiren SARC-F skoru da gruplar arasinda farklilik gostermis (p=0,009);
yiiksek yiiklii grubun ortalama skoru (5,64 + 3,23), hem yiikii olmayan(4,36 + 3,36;
p=0,018) hem de diisiik yiiklii (3,99 + 3; p=0,003) gruplardan anlamli derecede daha
kotli bulunmustur. Benzer sekilde, giinliilk yasam aktivitelerindeki bagimlilig1 6lgen
Barthel skoru (p=0,007) ve denge ile yiiriime fonksiyonlarin1 degerlendiren Tinetti
total skoru (p=0,049) da yiiksek yiiklii grupta diger gruplara kiyasla anlamli derecede
daha diisiiktlir. Son olarak, beslenme durumunu yansitan MNA skoru da gruplar
arasinda farklilik gostermis (p=0,036), yiiksek yiiklii grubun ortalama skoru (18,29 +
5,2), yiikli olmayan grubun skoruna (20,27 + 5,6) gore anlaml1 derecede daha diisiik
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olarak saptanmistir (p=0,010). Bu bulgular, AH hastalarinda daha yiiksek
antikolinerjik yiikiin, daha koétii fiziksel performans ve beslenme bozuklugu ile iligkili

oldugunu gostermektedir. (Tablo 5)

Tablo 5. Alzheimer Hastalarinda DBI Gruplarn Arasinda Geriatrik
Degerlendirme Skorlarimin Karsilastirilmasi
Yiik Yok Diisiik Yiik Yiiksek Yiik Post hoe
(n=115) (1=95) (n=60) p p
- 1.06=1.78 0.8+1.36 1.25+1.96
Diisme Sayisi 0 (0-10) 0 (0-6) 0 (0-10) 0.345
Diisme (1 yil), n(%) 47 (43.5) 36 (37.9) 26 (45.6) 0.587
Disik  yik
Yiksek  yiik
4.36+3.36 3.9943 5.64+3.23 (p=0.003)
SARC-F Skoru 4(0-10) 4(0-10) 6 (0-10) 0:009 | Vilk  yok-
Yiksek  yiik
(p=0.018)
Yiik yok—
Yiiksek yiik
72.73428.98 73.63427.5 58.75+34.2 (p=0.003)
B o 85 (0-100) 80.5(0-100) 68 (0-100) 0.007 | Disgitk yitk-—
Yiiksek yiik
(p=0.006)
8.09+6.67 6.86+6.56 5.97+6.07
Lawton Skoru 7 (0-21) 5 (0-23) 4(0-21) 0.062
Yiik yok—
20.2745.6 19.3345.89 18.29+5.2 u )
MNA Skozu 21.5(2-28) 21 (2-27) 19.75 (3.5-27.5) PALED é‘ilgsglio) yik
. . 27.5943.5 27.52+4.36 27.02+3.76
Ust Kol Ceygfigifm) 28 (20-37.5) 27.25(18-39) 27 (18-35) e?
A 343144 83 34274421 34.7+4.59
BaldieGlgpesi (cm) 34 (22-53) 34 (23.5-45) 35 (23-48) 0.6
Yiik yok—
_ 20.8148.89 20.118.88 16.62+10.57 ! )
Tinetti total skoru 25 (0-28) 235 (0-28) 19 (0-28) 0.049 2;116581;5) yiik
Hand grip | 14.3749.14 15.0327.22 15.21=10.75 .
test(domainant)(kg) 13.4 (0-48) 14 (0-40) 16 (0-45) :
3.99+4.2 4.0143.97 4.564.05
GDS skory 2 (0-15) 2.5 (0-15) 3 (0-15) 0.501]
17.217.26 16+7.91 14.84+8.26
MMSE skoru 18 (0-28) 17.5 (0-29) 18 (0-29) 0.269
14.76.16 15.44.94 12.83+5.07
MoCA skoru 16.5(7-23) 17 (8-23) 15 (3-17) 0.553
1.7+3.63 2.95+7.13 3.93+7.79
EAT-10 0(0-23) 0 (0-40) 0 (0-36) 0313
8.99+9.41 9.64+8.59 11.159.59
ISI skoru 5(0-28) 7 (0-28) 9.(0-28) 0.333
5.65+5.58 7.01£5.9 7.36+7.02
ESS skoru 4(0-21) 5 (0-24) 5 (0-24) 0.157
26.9<7.13 26.07+6.44 25.1246.98
CNAQ skoru 28 (3-37) 28 (11-40) 25 (8-39) 0.146
18.97+17.45 2654232 27.93+23.39
NPI toplam skoru 18 (0-56) 20.5 (0-92) 235 (2-73) 0.198

CNAQ, Council on Nutrition Appetite Questionnaire; EAT-10, Eating Assessment Tool-10; ESS, Epworth Sleepiness Scale;

GDS, Geriatrik Depresyon Olgegi; ISI, Insomnia Severity Index; MMSE, Mini-Mental State Examination; MNA, Mini

Nutritional Assessment; MoCA, Montreal Cognitive Assessment; NPI, Neuropsychiatric Inventory
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4.6. Sagkalim Analizi

Tim orneklem icin ortalama sagkalim siiresi 47,07 ay olarak bulundu
(SE=1,54; %95 GA: 40,90-57,10). Demans tipine gore siniflandirildiginda; Alzheimer
hastalig1 olan hastalarda ortalama sagkalim siiresinin 50,10 ay (SE=1,85; %95 GA:
43,62-68,38) ile, Lewy cisimcikli demans hastalarina kiyasla (40,22 ay; SE=2,62;
%95 GA: 20,84-51,16) anlamli derecede daha uzun oldugu saptandi (Log-rank
p=0,003). Bu bulgular, LCD’li bireylerde sagkalim siiresinde belirgin bir azalma

oldugunu gostermektedir.

LCD hastalarinda ortalama sagkalim stireleri; yiik olmayan grupta 39,07 ay
(SE=5,82; %95 GA: 12,84-37,15), diisiik yiik grubunda 41,47 ay (SE=3,74; %95 GA:
26,80—63,19) ve yiiksek yiik grubunda 35,26 ay (SE=3,30; %95 GA: 23,49-58,50)
olarak saptandi. Antikolinerjik yiik ile sagkalim arasinda LCD’de anlamli bir iliski
bulunmadi (p=0,943; Sekil 3).

AH hastalarinda ortalama sagkalim siireleri; yiik olmayan grupta 50,44 ay,
diisiik yik grubunda 51,91 ay (SE=2,95; %95 GA: 44,27-81,72) ve yliksek yiik
grubunda 43,83 ay (SE=3,77; %95 GA: 25,11-52,88) olarak bulundu. Benzer sekilde,
AH’de de antikolinerjik yiik ile sagkalim arasinda anlamli bir iligki saptanmadi

(p=0,147; Sekil 4).
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Sekil 3. LCD’de antikolinerjik yiike gore mortalite riskinin Kaplan-Meier
analizi.
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Sekil 4. AH’de antikolinerjik yiike gore mortalite riskinin Kaplan-Meier analizi.
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5. TARTISMA

Bu retrospektif kohort ¢alismada, yasli Alzheimer hastaligi ve Lewy cisimcikli
demans tanili bireylerde DBI ile hesaplanan antikolinerjik ve sedatif ila¢ yiikiiniin
mortalite ve geriatrik degerlendirme parametreleri ile iliskisi incelenmistir. Literatiirde
DBI'nin, diger antikolinerjik yiik 6l¢eklerine kiyasla polifarmasi ile daha gii¢lii ligkili
oldugu ve klinik sonuglar1 daha iyi yansittig1 gosterilmistir. Bu nedenle, DBI’nin yash
bireylerde farmakolojik yiikiin degerlendirilmesinde daha kapsamli ve klinik olarak
anlamli bir 6lgiit oldugu disiiniilmektedir [49,50]. Calismamizin temel bulgulari;
Lewy cisimcikli demans hastalarinda sagkalimin Alzheimer hastalarina kiyasla
anlamli derecede daha kisa oldugunu, DBI ile hesaplanan antikolinerjik yiikiin her iki
demans alt tipinde de mortalite ile anlaml iliskili olmadigini, ancak Alzheimer
hastalarinda yiiksek DBI diizeylerinin fonksiyonel durum, beslenme durumu ve

fiziksel performans gostergeleriyle iliskili oldugunu gostermektedir.

Geriatrik  hastalarda klinik sonuglarin  yalnizca mortalite {izerinden
degerlendirilmemesi gerektigi; fiziksel aktivite gibi modifiye edilebilir faktorlerin
biligsel sonuglar {izerindeki etkisi smirli olmakla birlikte, fonksiyonel kapasite,
depresyon ve yasam kalitesi gibi parametreler {lizerinde anlamli katkilar sagladigi
gosterilmistir [17]. Kapsamli geriatrik degerlendirme ve STOPP/START kriterlerinin
uygulanmasinin, polifarmasi ve uygunsuz ila¢ kullanimini azaltarak fonksiyonel
sonuglart iyilestirdigi gosterilmistir. Bu durum, geriatrik hastalarda ila¢ yiikiiniin
sistematik olarak degerlendirilmesinin klinik Onemini desteklemektedir [19].
Polifarmasinin geriatrik degerlendirme parametreleri ile iligkisini inceleyen
caligmalarda, coklu ila¢ kullanimmin bilissel performans, beslenme durumu,
fonksiyonel bagimsizlik ve denge iizerinde olumsuz etkilerle iligkili oldugu
gosterilmigtir [19]. Bu baglamda, antikolinerjik yiik gibi farmakolojik faktorlerin de
mortalite disinda fonksiyonel ve geriatrik sendromlar iizerindeki etkilerinin daha

belirgin olmasi beklenebilir [17].

Calismamizda DBI diizeylerine gore yapilan karsilagtirmalarda hipertansiyon,
diabetes mellitus, koroner arter hastaligi, KOAH, kalp yetmezligi, periferik arter
hastaligi, Parkinson hastaligi ve osteoartrit sikliklar1 agisindan anlamli farklilik

saptanmamis; noropsikiyatrik belirti siddetini gosteren toplam NPI skoru da DBI
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gruplari arasinda benzer bulunmustur. Buna karsin DBI’nin 6zellikle LCD grubunda
daha yiiksek oranda saptanmasi, antikolinerjik ve sedatif ilag yiikiiniin yalnizca
komorbid  hastaliklar ~ veya  noropsikiyatrik =~ semptomlarin  siddetiyle
aciklanamayacagini; LCD hastalariin ¢ok yonlii semptomlarina yonelik klinik
pratikte benimsenen farmakolojik tedavi yaklagimimi da yansitabilecegini
diistindiirmektedir. LCD’nin dogal seyri igerisinde biligsel bozuklugun yani sira gorsel
haliisinasyonlar, REM uykusu davranig bozuklugu, anksiyete, depresyon ve otonom
disfonksiyon gibi farkli klinik belirtiler de farmakolojik tedavi gerektirebilmektedir.
Bu heterojen klinik tablo nedeniyle antidepresanlar, anksiyolitikler, hipnotikler ve
diger semptomatik ilaglara siklikla ihtiya¢ duyulmasi, LCD hastalarinda daha yiiksek

DBI diizeylerinin olas1 nedenlerinden biri olabilir.

LCD hastalariin bir yil siireyle izlendigi bir kohortta antikolinerjik ilag yiikii
%55,2, polifarmasi ise %56,9 oraninda bildirilmistir [65]. Alzheimer hastalarinda ise
bildirilen sikligin kullanilan Ol¢lim aracina goére belirgin bigimde degistigi
goriilmektedir. Biyobelirteglerle dogrulanmis AH hastalarini igeren gilincel bir
calismada yiiksek antikolinerjik yiik oran1 ACB 06lgegiyle %21,0, ADS ile %8,6 ve
ARS ile %6,8 olarak bulunmus; 6lgekler arasindaki bu ayrisma, her aracin farkl
ilaclart  ve farmakolojik  Ozellikleri  kapsamasiyla aciklanmistir.  Ayrica
antidepresanlarin tiim Olgeklerde antikolinerjik yiikiin en O6nemli bilesenini
olusturdugu gosterilmistir [66]. Calismamizda, DBI ile hesaplanan antikolinerjik ve
sedatif ila¢ yiikii her iki demans alt tipinde de yaygindi; DBI skoru AH hastalarinin
%357,4’linde, LCD hastalarinin ise %75,4’linde sifirin {izerindeydi. Ozellikle LCD
grubunda hastalarin yaklasik dortte iigiiniin antikolinerjik veya sedatif 6zellik tasiyan
en az bir ilaca maruz kalmasi, antikolinerjik ve/veya sedatif ila¢ maruziyetinin bu
grupta yaygin oldugunu gostermektedir. Calismamizda kullanilan DBI

hem antikolinerjik hem de sedatif ilaglari, hastanin kullandig1 giinliik dozu hesaba

katarak ayni indekste birlestirmektedir (5).

Alzheimer hastaliginda bazal 6n beyindeki kolinerjik néron kaybina baglh
olarak gelisen kolinerjik rezerv azalmasi, hastalar1 antikolinerjik etkilere kars1 daha
duyarl hale getirmektedir. Bu nedenle mevcut ndrotransmitter yetersizligine eklenen
antikolinerjik ve sedatif ilag yiikii; glinliik yasam aktivitelerinde bagimlilik, mobilitede

azalma, beslenme durumunda bozulma ve fiziksel kirilganlikta artis gibi geriatrik
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sendromlarin ortaya c¢ikmasii kolaylastirabilmektedir [36,67,68]. Calismamizda,
Alzheimer hastalarinda DBI ile hesaplanan antikolinerjik ve sedatif ilag
yiikiinilin artmasi; daha kotii fonksiyonel durum, daha diisiik beslenme skorlari, daha
ylksek sarkopeni riski ile iligkili bulundu. Bu bulgu, antikolinerjik ve sedatif ilag
ylkiiniin etkilerinin yalnizca biligsel alanla sinirli kalmayip, yash bireylerde geriatrik
rezervi olusturan temel fonksiyonel sistemleri de etkileyebilecegini diisiindiirmektedir.
Bulgularimiz, yiiksek ila¢ yikiinlin fonksiyonel kapasite, denge performansi ve
fiziksel islevlerde kotiilesmeyle iligkili oldugunu gosteren Onceki calismalarla
uyumludur [33,45,50]. Calismamizda mortalite ile anlamli bir iligki saptanmamis
olmasina ragmen, fonksiyonel ve geriatrik degerlendirme parametrelerinde belirgin
bozulmalarin gosterilmis olmasi, antikolinerjik ve sedatif ila¢ yikiiniin demans
hastalarinda mortaliteden ziyade fonksiyonel bagimsizlik ve diger geriatrik sonuclarla
iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir.Ozellikle post-hoc analizlerde Barthel Indeksi
acisindan yiiksek yiik grubunun hem yiik olmayan hem de diisiik yiik grubundan
anlamli olarak daha diisiik skorlara sahip olmasi, AH hastalarinda 6zellikle yiiksek
diizeyde antikolinerjik ve sedatif ilag yiikiiniin fonksiyonel bagimsizlikta azalma ile
iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir. Tinetti skorlarinda yiik yok ile yiiksek yiik
gruplar1 arasindaki farkin anlamlilig1 da bu kiimiilatif negatif etkiyi desteklemektedir.
Bu nedenle demanshi yasl bireylerde ila¢ tedavisinin yalnizca mortalite acisindan
degil, kapsaml1 geriatrik degerlendirme bulgular1 da dikkate alinarak diizenli
araliklarla gozden gecirilmesi ve gereksiz antikolinerjik ile sedatif yiikiin azaltilmasina
yonelik stratejilerin uygulanmasi klinik agidan o6nem tagimaktadir. Giiniimiizde
demans bakiminin temel hedeflerinden biri yalnizca sagkalimi uzatmak degil,
hastalarin miimkiin oldugunca bagimsiz yasamalarin1 ve fonksiyonel kapasitelerini

korumalarin1 saglamaktir.

Lewy cisimcikli demans grubunda ise DBI ile hesaplanan antikolinerjik ve
sedatif ilag yiikii ile kapsamli geriatrik degerlendirme parametreleri arasinda anlamlhi
iliski yalnizca istah azalmasi agisindan saptandi. Alzheimer hastalarindan farkli olarak
bu grupta fonksiyonel bagimlilik ve sarkopeni ile benzer bir iliskinin gosterilememesi,
klinik tablonun biiyiik dl¢lide hastaligin kendine 6zgli motor ve otonom &zellikleri
tarafindan sekillenmesiyle iliskili olabilir [26,31]. Lewy cisimcikli demans; erken
donemde ortaya ¢ikabilen otonom disfonksiyon, gastrointestinal motilite bozukluklar

ve yutma giicliigii gibi beslenme durumunu dogrudan etkileyen klinik ozelliklerle
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karakterizedir [26,31,69]. Bu nedenle istah ve beslenme durumundaki bozulma,
hastaligin dogal seyri igerisinde gelisebildigi gibi, antikolinerjik ve sedatif 6zellik
tastyan ilaglara bagh gelisebilen agiz kurulugu, sedasyon ve gastrointestinal motilitede
yavaslama gibi etkilerle daha da belirgin hale gelebilir [33,35,42]. Calismamizda DBI
ile istah azalmasi arasindaki iligkinin saptanmasi, antikolinerjik ve sedatif ilag
yiiklinlin Lewy cisimcikli demansta 6zellikle beslenme ile iliskili klinik sonuglar
tizerinde daha belirgin etkiler olusturabilecegini diisiindiirmektedir. Bu bulgu, Lewy
cisimcikli demans hastalarinda ilag tedavisinin planlanmasi siirecinde yalnizca bilissel
ve davranigsal semptomlarin degil, beslenme durumu ve istemsiz kilo kaybi riskinin

de diizenli olarak degerlendirilmesi gerektigini desteklemektedir.

Sonug olarak bu retrospektif kohort ¢alismasi, Alzheimer hastalig1 ve Lewy
cisimcikli demans tanili yasli bireylerde antikolinerjik ve sedatif ila¢ kullaniminin
yaygin oldugunu ve DBI ile hesaplanan ila¢ yiikiiniin her iki demans alt tipinde
mortalite ile iligkili olmadigini gostermistir. Buna karsin 6zellikle Alzheimer
hastalarinda artan DBI diizeyinin fonksiyonel bagimlilik, malniitrisyon ve sarkopeni
riski gibi geriatrik sendromlarla yakin iligkili oldugu, Lewy cisimcikli demans
hastalarinda ise daha sinirli olmakla birlikte 6zellikle beslenme ile iliskili sonuglart
etkileyebilecegi goriilmiistiir. Bu bulgular, demanshi yash bireylerde ilag tedavisinin
yalnizca yasam stiresi tizerindeki etkileri agisindan degil, fonksiyonel bagimsizligin
korunmasi ve geriatrik rezervin siirdiiriilmesi agisindan da degerlendirilmesi
gerektigini diisiindiirmektedir. Diizenli ilag gozden gecirmeleri, depreskripsiyon
stratejileri ve kapsamli geriatrik degerlendirmenin tedavi siirecine entegrasyonu,

gereksiz antikolinerjik ve sedatif ilag yiikiiniin azaltilmasina katki saglayabilir.

Calismamizin bazi kisithiliklart bulunmaktadir. Ilk olarak, retrospektif ve
gbzlemsel tasarim nedeniyle DBI ile klinik sonuglar arasinda nedensel iliski
kurulamaz. Ikinci olarak, ila¢ maruziyeti baslangic degerlendirmesindeki tedaviler
tizerinden hesaplanmis olup takip siiresince ilaglarin baslanmasi, kesilmesi veya
dozlarinin degistirilmesi degerlendirilememistir. Bu durum uzun doénem ilag
maruziyetinin siniflandirilmasinda hataya yol agmis olabilir. Ayrica, daha kotii klinik
durumda olan hastalarin noropsikiyatrik ve diger semptomlar1 nedeniyle daha fazla
antikolinerjik veya sedatif ila¢ kullanma olasiligi, endikasyona bagh karistiricilik ve

ters nedensellik olasiligimi giindeme getirmektedir. LCD grubunun AH grubuna gore
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daha kiiclik olmasi, 6zellikle mortalite ve alt grup analizlerinde istatistiksel giicii
sinirlamis olabilir. Bununla birlikte, iki farkli demans alt tipinin ayr1 olarak
degerlendirilmesi, kapsamli geriatrik degerlendirme verilerinin kullanilmas1 ve
antikolinerjik ve sedatif ila¢ maruziyetinin doza duyarli DBI ile degerlendirilmesi

caligmanin gii¢lii yonleridir.

6. SONUC

Bu retrospektif kohort ¢caligmada, yaslt Alzheimer hastalig1 ve Lewy cisimcikli
demans tanili bireylerde DBI kullanilarak hesaplanan antikolinerjik ilag yiikiiniin
mortalite ve klinik sonuglarla iliskisi degerlendirilmistir. Calismanin bulgulari, AH ve
LCD gruplar arasinda sagkalim agisindan farklilik bulundugunu ve antikolinerjik ilag
yiikiiniin klinik etkilerinin demans alt tiplerine gore degiskenlik gosterdigini ortaya

koymaktadir.

Calismamizda Lewy cisimcikli demans tanili hastalarda sagkalim siiresi
Alzheimer hastalarina kiyasla anlamli derecede daha kisa bulunmustur. Bu bulgu,
Lewy cisimcikli demansin daha agresif klinik seyri ve eslik eden otonom disfonksiyon
ile noropsikiyatrik belirtiler gibi 6zellikleriyle uyumludur. Buna karsin, DBI ile
hesaplanan antikolinerjik ila¢ yiikii her iki demans alt tipinde de mortalite ile anlaml1
bir iliski gostermemistir. Bu sonug, antikolinerjik ve sedatif ilaglarin olumsuz
etkilerinin her zaman yasam siiresinde kisalma seklinde ortaya ¢ikmayabilecegini

diistindiirmektedir.

Alzheimer hastaligi tanili bireylerde artan DBI diizeylerinin; fonksiyonel
bagimlilik, denge ve yiirime bozuklugu, sarkopeni riski ve beslenme durumunda
kotiilesme ile iligkili oldugu saptanmistir. Bu bulgular, Alzheimer hastalarinda
antikolinerjik ve sedatif ilag maruziyetinin yasam kalitesini ve fonksiyonel rezervi
olumsuz etkileyebilecegini gostermektedir. Buna karsin, LCD hastalarinda DBI
gruplar1 arasinda mortalite agisindan anlamli farklilik saptanmazken, geriatrik
degerlendirme parametrelerinin biiylik boliimiinde de anlamli farklilik gézlenmemis;

yalnizca CNAQ skorlarinda gruplar aras1 farklilik saptanmigtir.
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Bu c¢alismanin retrospektif tasarimi ve ilag¢ verilerinin yalnizca baslangi¢
donemine ait olmasi, sonuglarin yorumlanmasinda goéz oniinde bulundurulmalidir.
Bununla birlikte, calismanin giiglii yonleri arasinda nispeten genis Orneklem
bliyiikliigli, demans alt tiplerinin ayr1 ayr1 degerlendirilmesi ve antikolinerjik yiikiin

doza duyarl1 bir 6lgiit olan DBI ile analiz edilmesi yer almaktadir.

Sonug olarak, bu calismada DBI ile degerlendirilen antikolinerjik ve sedatif
ilag yiikii ile demansh yash bireylerde mortalite arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir iliski saptanmamustir. Buna karsin, 6zellikle Alzheimer hastalarinda yiiksek DBI
diizeyleri daha kotii fonksiyonel durum ve beslenme gostergeleri ile iligkili
bulunmustur. Bu bulgular, demansli yasli hastalarda ilag tedavisinin
degerlendirilmesinde mortalitenin yani sira fonksiyonel sonuglarin da dikkate alinmasi
gerektigini ve DBI'nin klinik ila¢ yiikiinlin degerlendirilmesinde yararli bir arag

olabilecegini diisiindiirmektedir.
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Bl gavresl;
Kalga gavrasl:

Atrial Fibrilasyon:

I o

Operasyonlar:

Yatarken Ayakta 1. dakika Ayakta 3. dakika

Kanbasinc
Kalp tepe atim
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HASTANIN MURACAAT NEDENI
BELLEK
Umutkanhk var ma? Ganlik hayat etkileme Son 8 ayda ilerlieme

isimler unuima
Gazete, kitap, TV takibi
Hesap, alig-weris takibi
Konusma bozubklugu
Allede demans dykisi

insaniari kangtmma

Esya kaybetme

Aymi konuyu tekrar soma
Ani Biling Degisikligi

Tomun adlanm hatiflama
‘femek yakma

‘feni olaylan hatidayamama
Flinik Dralgalanma

Agilama
1. Infiuenza (]
DEXA skoru: Lomber: Femur:
- 2 Prémonia (]
0 3 Tetanoz O
Osteoponoz tedawi durumu - 1. Al
) mﬂ 0 4 Zoster [
- Amiyar R Cowin O
UYKLU
Sabah uyanma: Ortalama ginde kag saat uyur: Huzursur Bacak Sendromuc
Gindiz uyuklama var mi: Gundiz uyuklama kag saat: RUDB:
DOSME

Son 1 yikda diigme Gykisic

Denge Bozuklugu:

Son 1 ayda disme sayisi

Dirgrne: sekii: San 1 yilda digme sayist: Bas dommesi:
INKONTINANS

Tipic Sikligiz Sik IYE:

Urgency: Mokt Alt bezi kullanimi:
Prostatizm: Pollakiir Diiziini:

Tedavifyamit: Fekal inkontinans: Fonsfipasyon/diyare:
AGRI

Lokalizasyonlar Siddeti: Sikhg:

Uybudan uyandinyor mu? Artiran nedenler: Analjezik alimutyanit
Parestezi: Azaftan nedenler T e e e
TREMOR

istirahat: Heredite: Arthiran nedenler
Psikomoior yavaglama: GA ethkilyor mu? Azaltan nedenler
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AYRINTILI GERIATRIK DEGERLENDIRME
FES-1 DEGERLENDIRME ANKETI

Endiseli Degil Az Endigeli ok Endiseli Oildukga Endisel
1 Ev temizlerken (siporme, toz alma) 1 2 3 4
2 Kiyafet giyerken ve gikanrken 1 2 3 4
3 ‘femek hazrlarken 1 2 3 4
4 Banyo yaparken 1 2 3 4
5 Aligveris yaparken 1 2 3 4
& Sandalyeye oturupdkalkarken 1 2 3 4
T Merdiven inip/'cikarken 1 2 3 4
B Ev disansinda yunirken/gezerken 1 2 3 4
g ‘fiksekteki yada yerdeki bir cismi 1 2 3 a
almak igin uzanirken
10 Teigfun H,apmmad.an telefona 1 3 3 4
yelismek igin giderken
" I{f'rg.lgan\re-)ratn..lzlu bir zeminde 1 3 3 4
yuriirken
12 Arkadasi/akrabay) Ziyaret ederken 1 2 3 4
13 Halabalik bir yerde yinirken 1 2 3 4
14 Baozuk bir zemindefyolda yunirken 1 2 3 4
fokus agaf yada yukan
15 | inerkénigikarken ! z 3 4
Saosyal olaylarda (camiye giderken,
16 foplantiya giderken, arkadaglaria 1 2 3 4
gonismeye giderken)
TOPLAM
SARCF
TABLE, Tha Simple “SARC-F" Sarcopania Questionnairg (0-10 paints)?
Componant Question Searing
Strength Hew much difficulty do you have in lifting and carrying 10 pounds?  Neme =10
Some = 1
A ot or unable =2
Assistance in walking  How ruch difficulty de you have walking across a reom? Mome =0
Bome =1

A lod, use aids, or unable = 2

Rize from a chair How much difficulty do you have transferring from a chair or bed?  None=10
Some=1
A lot or unable without help = 2

Climb stairs How ruch difficutty do you have cimbing a flight of 10 stairs? Wome =0
Some =1
A lot or unable =2

Falls How many times have you fallen in the last year? Nmra =0
1-3 falls =1
4 or more falls = 2
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BARTEL TEMEL GUNLUK YASAM AKTIVITELERI SKALASI

BARTHEL INDEKSI
YETERSLZ YA RDIMLA BAGIMSIZ
5
1. E‘IEISEL_E.AKIH 0 Vi s i bk, ey
2. BANYD 0 5
3. GIYINME 0 5 10
o o Fchind FE b yardersi
4. YEMEK YEME ] 5 10
[ Th i Tk i i ek,
5. TUVALET KULLANIMI ] 5 10
Bazi | el
6. FEKAL KONTINANS 0 5 0
Cagen Hufa R i o kg (< Utabag
7. ORINER KONTINANS* - 5 -
Chaszen Haila baaclven karara (< Uhata)
8. MERDIVEN 0 5 10
Eazhe, Al v s ek
5. MOBILITE z 5 - 15
L . Thiinin {GAEONF ki)
<A5m Bajrad < #8m hrar——
10. TRANSFER 0 3 1o
(tatak<=32angaiye) il B+l I s
TOPLAM PUAN .. 1100
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LAWTON ENSTRUMENTAL GUNLUK YASAM AKTIVITELERi SKALASI
TELEFONU KULLANABILME Puan
Telefonu rahatikla kullanabilir 3
Bir kag iyi bilimen numaray gevirebilir 2
Telefona cevap wverir, ancak arayamaz 1
Telefonu hig kullamamaz 0
ALISVERIS
Tim alisverisini bagimsz olarak kendisi yapar 3
Kigik aligveriglenni kendisi yapar 2
Tam ahgveriglerinds yardima ihtiyag duyar 1
Aligvers yapamaz 0
YEMEKYIYECEK HAZIRLAMA
Yeteri kadar yemegdiiyecedi planlar, hazirar ve servis edebilir 3
Kullanilacak matzeme sajdlanirsa yeter kadar yemeklyiyecek hazifayabilir 2
Hazr yemiegi isitir ve sunar veya yemek hazidar ancak yeteri diyeti sajlayamaz 1
Yemeklernin hamrdanmas: ve servis edilmesine ihfiyac vardir ]
EV TEMIZLIG
Yalniz bagina veya nadir destekle evin Gstesinden gelir 4
Bulagik yikama, yatak yapma gibi gunlisk hafif igler yapabilir 3
Ginliik hafif igleri yapar ancak yeteri temiziiji saglayamaz 2
Tim ev idame iglerinde yardima ihtiyag gosterir 1
Hig: bir ev temizlidi isine katilamaz 0
_CAMASIR
Kigicel gamasinm tamamen kendisi yikar 2
Gorap, mendil gibi kiglk matzemelen ykayabilir 1
Tum gamasir isi baskalan tarafindan halledilmek zorundadir ]
YOLCULUK
Toplu tasim araglanndan bagimsiz olarak faydalamr veya kendi arabasim kullamr 4
Taksiye biner, toplu tazaim araglanm kullanamaz 3
Bagkalarimn yardimi ile toplu tagim araglanndan faydalanabilir 2
Yoleuluju baskalannin yardm ile taksi veya ctomabile simdidir 1
Yolculuk yapamaz 1]
ILACLARINI KULLANAEILME SORUMLUGU
ilaglanm zamaminda ve belittilen doeda alabilir 2
ila.g:!a.rl onceden farkl dozlarda hazdamirsa dizeni kullanabilie 1
laglarini kendi bagina dizend kullanamaz 0
MALI ISLER
Bafimsiz olarak tim mali iglerinin (stesinden gefir 2
Ginlik mali iglerini halleder ancak biyik mali iglerde ve banka iglerinde yardima intiyag gosterir 1
il gioni ok edemez 2

TOPLAM FUAN 23
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Mini Niitrisyonel Degerlendirme Testi: 1. Kisim

1. Son 3 ayda igiah azaimasl, sindinm somnlar, gignems ve  yuima
glgiigo, nedenl lie besin tOketiminde azalma okdu mu?
0 - Siddet] gtah kayb
1 :Onta derecede Igiah kaybi
2 “lgiah kayo yok

4. Son 3 ayda hastanin pslkoalk SiTes ya da akut hastaik

yakinmas! oidu mu?

0 Evet
2 Hayr

2 Hareksillk 7
0 “¥atak ve sandalyeye bafimi
1 “¥atak ve sandalyeden kalliiyor fakat digan gikamryor
2 :Digan gikablilyor

5. Ntropsioio)lk somnian oidy mu?

0 : Clddl demans yada depresyon
1 :Half demans
2 - Pelkoio)k soman yok

3. Son aylarda aguhik kaybi var mi?
0 : 3 kg den fazia
1 : BNRmIyar
2:1-3kg
3:yok

6. Vocut kitie Indeks! (VKI) Alternatt
0: WKl 19 dan az Baldir gevresl (B)
17 wKl 18- 0B =31cm
2:wKl21-23 3:BC =31 cm

3: WKl 23 den fazia

Tarama puani (sn gok 14)

=12 : Mormal, teste devam etmeye gerek yok. =11

> Mainttrisyon olabilr, testin devammi Emamilayin

—
T.

. Bafimsiz yagama (hastane ve bakimevl diginda) 7
0 : Hayir
1: Ewat

13. Gonde =3 llag ayor mu?
1: Hayw
0: Evet

8 Yemek yeme gekll nasil?
0 : Yardumci e
1 : Goglokle kendl kendine
2 :Hig sorunsuz kendl kendine

14. Beslenme sorunu var mi? (kend| gonlgd)
0 : Majtr maindrisyoni
1 : Bimiyor veya orta dizeyde
2 ‘Beslenme sorunu yok

9. Derde dokununca acima wEYa derl yaralanmalan var mi?

15. Hasta ginde tam olarak kag 890n yemek yiyor?

0:148g0m
1: Hayr 1: 2 5g0n
0: Evet 2:3 9800

10. Protein alimi 16 Aymi yaptakl Insaniana kargilagtinidmoa kendi sagig

A)GOnde 1 porsiyon 501 ve 501 Orind tOketyor mu?
B) Haftada =2 parstyon kurubaklagll veya yumwrta tiketyor mu?
) Her gin et-balik-favuk tiketiyor mu?

0 D1 evet
0.5 : 2 evel
1 :Jewst

KDniLsnda ne a0ginlyor?

0 :lyl degl
0,5 : blimiyor
1 o

2 cgokiyl

11. Her gin 2 veya daha fazia porslyon sebze-meyve tdketyor mu?

A7.0st orta kol gevres!?

0: Hayir 0 :<21cm
1:Ewet 0,5 :21-22 cm
1 =Zcm
12 Ginde kag bardak Ighyor? (su, meyve suyu, ¢ay, kahwe, s0t.) 18.Baldir gavresl 7
0 :=3bardak 8 =3 cm
0.5 : 3-5 bardak 1 =31cm
1 :=5bandak
Toplam Skor: =23.5 Nomal
1723 Mainiinsyon riskl

<17 Malndtrisyon
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EAT-10
Asafqidaki problemleri siz ne derece yagiyorsunuz?
0 1 2 3 4
Problem yok §iddetli problem
Tarih: Tarih: Tarih: Tarih:

1. ¥utma problemim nedeniyle kilo kaybetim

2. Yutma problemim nedeniyle diganda yemede gidemiyonum

3. S besinler yutarken azin caba sarf ediyorum

4. Kat besinler yutarken agin ¢aba sarf ediyomum

3. Haplan yutarken asin caba sarf ediyorum

6. Yutarken agn hizsediyonum

7. ¥utma problemim yemek yemekien aldigim zevki etkiliyor

8. Yutarken yemekler bojazima takiliyorfyapigiyor

9. Yemek yerken Oksiniyorum

10. Yutmak bende gerginlik/sires yaratiyor

TOPLAM EAT-10 SKORLE:
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ISTAH DEGERL ENDIRME SKALASI
istahum
Cok kit
Orta
M - .
Cok iyi

Yemek yedizim zaman,
Yalnizca birkac lokmadan sonra doydudumu hissederim
Yaklasik licte birini yedikien sonra, doymus hissederim
Yarsindan fazlasin yedikiten sonra, doymus hissederim
Cogunu yedikten sonra tamamen doymus hissederim
Hepsini yesem bile zorukla doydugumu hissederim
Ac lazsederim,
ok nadiren
Madiren
Bazen
Cofu zaman
Her zaman
Yemelderin tadh
Cok kot
Kbl
Orta
i
Cok iyi
Cenclik zamamma gire, yivecelderin tach
Cok kot
Kt
O zamanki gibi
Daha iyi
Cok daha iyi
Normalde, yerim..
Bir giinden daha az
Gilnde Bir 63in
Ginde iki 630n
Gilnde Q¢ 630N
Ginde g 6ginden fazla
Yemek vedizimde kendimni hasta hizsederim ya da midem bulanor
Cogu zaman
Sikhikla
Bazen
Madiren
Hig
Cogu zaman duygu durummm
Cok kot
Kt
Me iyi ne kit
Muthu
Cok mutiu
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TINETTiI DENGE YURUME OLCEGI
Degerendirilen Dursm Denge Tanmm Skor
Sanda niyor ya da 1 o
1. Oturmad . _ rreve dava iyor ya da kaynyor
Sabit, givenli cturuyor 1
‘fardwnsiz kalkamiyor o
2 Ayaja kalkma Kollarim kullanarak kalkabiliyor 1
Faollarim kullanmadan kalkabiliyor 2
‘fardinsiz kalkamryor o
3. Ayaga kalkma girigimi Birden fazla girisim sonras: kalkabiliyor 1
Tek girigimde kalkabiliyor 2
Dengesiz (sendeliyor, ayaklanm oynatiyor, givdesi sallannyor) o
4. Hzh ayakia durug dengesi (ilk 5 sn) Dengeli ama yuriteg ya da bagka bir yardimc arag kullanyor 1
Dengeli ylriteg ya da bagka bir yardime: arag kullanmiyor 2
Dengesiz o

Dengeli ancak genis arahikl basiyor (medial topuk mesafesi 10 em den fazla) 1

5. Ayakta durus dengesi
" ? ve baston veya baska bir yardimes arag kullannyor

Desteksiz wve dar aralikll basiyor 2
Digmeye baglyor o
6. Dirtme Sendeliyor ama kendini dogrultabiliyor 1
Dengeli 2
N Dengesiz o
7. 6. maddenin gizler kapal yapilmas:

Dengeli 1
Sireksiz adimlar o
. _ Sirekli adimlar 1

B. Kendi etrafinda 380 derece dinme . .
Dengesiz (sendeliyor) o
Dengeli 1
Givensiz (mesafeyi yanlrs degeriendiriyor, sandalyeye disiyor) o
9. Oturma Kaollarim kullannyor ya da dizgin hareket edemiyor 1
Givenli dilzgin hareket ediyor 2

Toplam skor: M6
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Degerendirilen Durum Yiiriimenin Tamm Skor
Teredditle veya baglamak igin birden fazla gingimle o
10 ~virimenin Baglatimas: Ve ¢ ans
Hig tereddiitsiz 1
asaj ayagin ileri adimi sol ayagin durus urLnlufunu gegemiyor D
b.sa ayak sol ayagin durus uzunlugunu gegiyor 1
c.5a] ayak adimla tamamen yerden yiikselmiyor o
1. Adim uzunlugu ve yi i d.sa] ayak tamamen yerden yikseliyor 1
e.sol ayagin iler adimi saj ayagin durus uzLnlufunu gegemiyor i)
f.sol ayak 533 ayafn durus uzunlugunu geghyor 1
g.sol ayak adimla tamamen yerden yiikselmiyor o
h.sa] ayak tamamen yerden yikseliyor 1
3 we sol adim uzuniugu esit degil o
12 adim simetrisi Sa? UIi E§l d-?g_ .
Sag ve sol adim uzunlugu esit gonininyor 1
13, Adim devamiih Duruyor veya adnlar arasinda devamsizlik var o
Adimlar devamh gozikinyor 1
Belirgin sapma var o
14. Rota Ortahafif sapma var veya yardimo cihaz kullannyor 1
Yardimsiz sekilde digin ylnyor 2
Belirgin sallanyor veya yardime cihaz kullamiyor o
Sallanmiyor ama diz veya sirt flieksiyonda veya yinime sirasimda kollarn 1
15 Givde sallyor 2
Sallanmiyor, fieksiyonu yok, kallanm kullammiyor ve yardime: cihaz
kullanmm yok
Topuklar o
16 Yirime durusu cPERsTSn o
Topuklar yirime sirasmda nerdeyse birbirine degiyor 1
Toplam Skor: M2
Toplam Denge ve Yiirime Skom: (]

Up & Go (3 metre) siire:

Hand Grip (3 &lgiim):

Dominant el: .............. S y eeeeeesseseseress

MNon-Dominant el ...cccecvcvsy  sesresssssssnsseng
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YESAVAGE GERIATRIK DEPRESYON SKALASI
Gegtigimiz 7 giin boyunca nasil hissettiginizi en iyi tamimiayan EVET ya da HAYIR cevaban veriniz.
Tarih
1.Gensl olarak hayatinizdan memnun musunuz? M
2_Aktivitelerinizin ve ilgi alanlannizin gogundan uzaklagtiniz mi? Y
3.Hayatinizin boglanlamsiz oldugunu diginiyor musunuz? Y
4. Coduniukla camniz sikilir i ? Y
5.Codu zaman moraliniz iyi midir? M
E._ E!a;mtza kitil bir ey geleceginden korkuyor musunuz? Kendinize kit bir geyler olacagim ¥
diistinerek korkar misimz?
T.Coduniukla kendinizi mutiu hissediyor musunuz? M
8. Siklikla kendinizi caresizfyardima muhtag hissediyor musunuz? Y
9.Dhgan pikmak ve yeni geyler yapmak yerine evde oturman tercih ediyor musunuz? Y
10. Hafizanizla ilgili olarak godu kisiden daha fazla probleminiz oldugunu diganidyor musunuz? Y
11. Su anda yagiyor clmamin giizel bir gey oldugunu digintyor musunuz? M
12. Son zamanlarda kendinizi degersiz hissediyor musunuz? Y
13. Kendinizi enerji dolu hissediyor musunuz? M
14. Durumunuzun dmitsiz oldugunu diginiyor musunuz? Y
15. Cogu kiginin sizden daha iyi durumda oldugunu diginiyor musunuz? Y
Toplam Puan
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MIiNi MENTAL DURUM MUAYENESI{MMSE)

Adi-Soyadi: Tarih :

Yas: Meslek:

Egitim (wil): Dominant el:
PUAN

+ ORYANTASYON

ZAMAN MEKAN
il : Ulke
O Ay : O Kent
O Tarih : O Semt
O Gin : O Bina
Ll Mevzim : L Kat
« KAYIT | '
Ll Mavi Ll Sahin L Lale
« DIKKAT
100 Ll L o | |
A Y N U D

+ HATIRLAMA

Mavi Sahin O Lale
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*ADLANDIRMA

Kalam

"TEKRARLAMA

Saat

‘0 gelmig olsayd) ben de giderdim” |

"ANLAMA

Kagid sag/scl elinize alin,

YAZ|

OKUMA

artadan ikiye katlayin, ayafimzin dibine birakin.

- GOZLERINIZI KAPAYIN

. GORSEL MEKANLAR [ |

KOFYA

v - ,r'lll ) ™ \M\
/ ff' \
h e { )
I'l.l M‘M}-‘L ,f’__
! / -
| ™
ISAAC SET TEST ATASOZL ERi
Fehir Ayafum yorgamina gire uzat
Meyve Agag yaghken egilir
Renk Armut dibine diiger
Hayvan Isimleri Damlaya damlaya gl olur
KL MUHAKEME
Otomobil-Ugak Sokakta 3 yasinda gocuk bulsaniz ne
Masa-Sandalye Sinemada;anm ¢iksa ne yaparsinz?
Afgag-gigek
Bahk-Kopek
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UYKUSUZLUK SIDDETIi INDEKSI (1SI)

1-Latfen sua ndaki (om. son 2 hafia iginde} uykusuziuk probleminizin / problemiennzin $IbDEI'iNf degerdendininiz.

1a-Uykuya dalmakta giglok:
Hig Hafif Orita Siddetli Cok siddetli
1] 1 2 3 4
1b-Unykyu sirdurmekie goclilc
Hig Hafif Oria Siddetli Cok siddetli
1] 1 2 3 4
1e-Cok erken uyanma problemi:
Hig Hafif Oria Siddetli Cok siddetli
1] 1 2 3 4
2-Son zamanlardaki uyku dizeninizden ne kadar memnunsunuz’ memnuniyetsizsiniz?
Cok memmun Memnun MNBir Memnun degil Hig memnun degil
1] 1 2 3 4

3-Uykou probleminizin giin igindeki iglevsalliginizi (Gm.gin iginde tikenmislik, iste/giniik ujraslards galisma potansiyeli,
konsantrasyan, hafiza, duygudurum vb.) ne digide engalledijini disiniyorsunuz?

K“-*S‘”””;eg‘i'i‘lﬂe"e“"d Biraz engelleyici | Oldukgaengelleyii | Gokengelleyici | Gok fazla engelleyici

1] 1 2 3 4
4-Yagam kalitenizin bozulmas anlaminda uyku probleminizin bagkalan tarafindan ne kadar fark edilebildigin i
diigdiniyorsunuz?
fam?' e Biraz farkedilebilir famﬁ"r Gok farkediilebilic | Cok fazla farkedilebilir
1] 1 2 3 4
5-5on zamanlardaki uyku probleminiz sizi ne kadar endiselendinyorsirese sokuyor? Kesinlibe endiselendirmiyor
Biraz Cdukga Cok Siddedi Cok fazla
endiselendinyor endiselendiryor endiselendinyor endiselendinyor
1] 1 2 3 4
Uykusuziuk Siddefi indeksi Sonucu

0-7 puan = Klinik olarak onemsiz diizeyde uykusuziuk

814 puan = Uykusuzluk (insomnia) ait esigi

15-21 puan = Klinik uykusuzluk (insomnia) (Orta dizeyde giddeti)

22-28 puan = Klinik uykusuzluk (insomnia) (Siddetli)

63




v e GERIATRI BiLiM DALI HASTA TAKIP FORMU

BEZMIALEM

HASTAMESI || pokoman Kodu: HE FR.107 |I'ray|n TarIrH:DE.D1.2I:I2D|I Revizyon No:D3 || Revizyon Tarnld9.01.2023 |I Sayfa 16 / 18

EPWORTH UYKULULUK OLCEGI

Agin yorgun clmadidiniz bir ginds asadidaki durumlarda uykuya dalma olasiiiinz nedir?

0. Uykuya dalma olasilidn higyok
1. Uykuya daima olasign digik

2. Uykuya dalma olasiiqn orta
3. Uykuya dalma olasiign yiksek

Uykuya dalma olasilign

Puan

1. Cturur durumda gazetie veya Kitap okurken

2. Televizyon seyrederken

3. Pasif olarak foplum icinde ofururken (tivatro, toplant.... )

4. Araliksz 1 saatlik arag yolculugu yaparken

5. Ogleden sonra uzaminca

6. Alkolsiiz bir Gale yemeginden sonra otunurken

7. Birisi ile konusurken

8. Arac kullamirken birkac dakika trafik durdugunda (kirmmizn 1sik, kalabahk trafik...)

Toplam

Toplam puan 10 dzefinde ize gindlz agin uyku halinin vadi§ina igaret eder.

FRIED FRAILTY SCORE

Soru Highir zaman
Madiren

Sikga
Cofu Zamar

1 Gegen hafta =3 gin
-Her geye ¢aba harcamam gerektigini hissettim 0
-Igler yolunda gitmedi

Son 1 il icinde %5 ya da 4.5 kg kayp

1]
Disik kavrama gici 1]
Disik yurime hiz 0.8m/'s 1]

(4] F - [ 18

Digiik akiivite, aralmig eneri tiketimi,
-Fiziksel aktivite clmamasi

“Vaktin gogunu oturarak gegimme
-Ancak kiza yiriyisler yapabilme
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