Kronik yorgunluk sendromu : giincel kavramlar
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Kronik vorgunluk sendromu (KYS). asiri yorgunlukla birlikte bogaz agrisi, basagrist ve ndrolojik
stkavetler gibi dizerinde anlastlan diger kriterlerle karakterize, uzun siiredir bilinen ancak son zamanlarda
onem kazanan bir hastaliktir. Hastalik genellikle belirgin lenfadenopati, hafif” ates ve muhtemelen
psikiatrik bir tablovla aniden baglar. Ebstein-Barr viriisii (I:B1) ile. sitomegaloviriislerle (CA1). [{uman
Herpesvirus tip-6 (IHI11-6) ile ve retroviruslerle KYS'unun ortava ¢iktigi agikea belirtilmistir. avrica
toksinlerle karsitlasma sonucu hastaligin presipite olabilecegi diginiilmektedir. [astalarin ¢ogunda birgok
veriise karst antikor titreleri viikselmistiv, naturel killer hiicrelerin diretimi anormaldir ve  fonksivonlari
haskdanmustir. KYS u igin ileri siiviilen etvolojilerin highiri ispatlanamamistiv. [ Turgut Ozal Tip Merkezi
Dergisi 1(2):167-174.1994/
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Chronic fatigue syndrome : current concepts

Chronic fatigue syadrome (CEN), a term recently coined for a long-known condition, is characterized by
extreme fatigue with other agreed upon criteria sore throat, headaches, and neurological complaints. The
illness often has a sudden onset. demonstrable [vmphadenopathy, low-grade fever and possibly a
psvehiatric contribution. CEN has followed clearly documented infections with the FEpstein-Barr virus,
cvtomegalovirus. human herpesvirus (vpe-6. retroviruses, and exposure o toxins are also apparent
precipuating agents. Many patients have elevated titers of antibodies 1o a number of viruses, abnormal
production. and depressed function of natural killer cells. None of the proposed ctiologies for CKS have
heen substantiated [ Journal of Turgut Ozal Medical Center 1(2):167-174.1994)

Key Words : Chronic fatigue syndrome, IEBU, CATHTTN-6, retrovirus

Kronmik yorgunluk sendromu (KYS), etyolojisi  Tarihge
bilinmeyen yorgunluk. basagnsi, uyku bozukluklan,
bogaz agnsi, lenfadenopati, myalj, artralji, gece Kronik yorgunluk sendromu yeni bir isim

terlemeleri, ates. kognitif bozukluklar ve diger olmasina ragmen geriye dogru bir aragtirma

norolojik semptomlarla karakterize bir debilizan  yapilinca ¢ok eski bir durum oldugu gorilmektedir.
hastaliktir'™".

Son yillarda giderek daha g¢ok ilgi 1750'de Manningham tarafindan febricula olarak

kazanmaktadir. Hastalar en az 6 aydir devam eden  tamimlanan bir hastahik, KYS una dair ilk agik ifade

yorgunluk hissinden ve aktivitelerinin %50'den fazla  olarak kabul edilebilir®.

azalmasindan yakimir. Hastahk multisistemik bir 1954'de Amerikadaki Thallahassee sehrinde
sendromdur.  Semptom  ve  belirtileri  diger yaslan 15-55 arasinda olan kadinlardan olugan 460
hastaliklara ¢ok benzer veya identiktir. Spesifik  vakalik bir epidemi goérildi. O zamanlar gehir

diagnostik  testi  yoktur. Hastalik  belirtilerinin  nufusuna (60.000) goére 460 vaka biiyitk bir rakamdi.
yorumlanmasi ile teshis konur". Bu nedenle Hastaligin epidemik tabiatina bakilarak bu vakalarin

toplumda kronik yorgunluk sendromuna  ¢ogu polio olarak rapor edildi. 9 Mayis 1956'da
vakalananlarin gergek sikligini tesbit etmek zordur. Floridali bir epidemiyolojist olan Dr James Bond.

* - Inénii Un. Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali - Malatya
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asagy korfez sahillerinde bulunan yaklagik 2000
niifuslu Punta Gorda halkinda 1954-Thallahassee’de
goriilen hastalik tablosuna benzeyen toplam 64 vaka
ortaya ¢iktigini, bu kisilerin servikal ve torasik omur
kaslarinda ve omuzda siddetli, tekrarlayici tabiatta
agnlardan, siddetli basagnlarindan, koordinasyon
bozuklugundan, gegici motor ve duyusal sinir
disfonksiyonlarindan yakindiklarini; fizik  bulgu
olarak nistagmus, pozitif Romberg, asimetrik
hiperaktif derin tendon refleksleri ve bir vakada da
diigiilk ayak tespit edildigini ve rutin laboratuvar
testlerinde anormal bir bulguya rastlanmadigin
bildirerek hastalik kontrol merkezinden (CDC)
yardim istedi’. Sonraki yillarda kas zayiflifi ve
duyarliligy ile, hafiza ve mental bozukluklarla ve
diger semptomlarla seyreden yeni epidemiler
gorilmiig, 1988°'de CDC’nin tavsiyesi lizerine
hastaliga kronik yorgunluk sendromu ismi verilmig
ve teshis kriterleri belirlenmistir®.

Epidemiyoloji

KYS wvakalart genellikle sporadiktir. Yakin
kontaktla kigiden kigiye bulagmaz. Ancak bazen bir
aile veya galigma grubunda birka¢ KYS vakasina
rastlanabilir’. Sporadik vakalara ilaveten 1948°de
Iceland’da, 1955°de Londra Royal Free hastanesinde,
1985°de  Nevadanin Thaoe géli  gevresinde
kaydedilenler bagta olmak iizere ¢ogu ABD’de ve
diger iilkelerde etyolojik etkeni tanimlanamayan ve
benzer semptomlarla seyreden epidemi vakalan
goriilmiig,literatiirler yeniden gézden gegirilince son
60 yilda epidemik neuromyastenia olarak rapor
edilmig 60°tan fazla epidemi oldugu'’ ve o zamandan
beri; Iceland hastali), Akureyri hastaligt, Royal free
hastaligi, epidemik vejetatif norit, akut infektif
ensefalomyelit,  epidemik  myasteni,  myaljik
ensefalopati, poliomyelite benzer hastalik isimleri ile
tammnug ve son yillarda bildirilen post-viral
yorgunluk, kronik mononiikleoz benzeri hastaliklarin
da KYS olabilecegi diisiinilmistir'. KYS'da
immiinolojik anomaliler tespit edilmesi iizerine
hastalifa kronik yorgunluk immiin disfonksiyon
sendromu da denilmektedir'>"*.

Kronik yorgunluk olduk¢a sik rastlanan bir
sikayettir, ancak ne kadarimin KYS'una bagh oldugu
tespit edilemez. Yapilan kisith ¢alismalarda KYS
prevalansinin 100.000°de 7.6-37.1 oldugu
bildirilmigtir'®.

ilk bildirilen vakalarin demografik verileri
incelenerek KYS unun geng, egitimli isadamlarinda
ve kadinlarda daha ¢ok gorilmesi nedeniyle
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hastaliga *"Yuppie flu (Young Urbane Professional
People flu - Geng, kiiltirlii isadamlan gribi™™ adi
verilinis ancak son zamanlarda her sosyoekonomik
grupta ve her yastan kadin ve erkekte, hatta
cocuklarda,  gorildigini bildiren raporlar
yayilannugtir™**.

Etyopatogenez

KYS unun patojenezi epidemiyolojisi kadar iyi
bilinmemektedir. Hastaligin ortaya ¢itkmasina neden
olan bazi etken ve presipitan faktorler ileri siiriilmiis
ve etyolojtyi agiklayan teoriler iiretilmistir. KYS lu
hastalarda normal populasyona (%17) gére daha
yiikksek oranda (%50-80) allerji anamnezi tespit
edildigi'’, depresif hastalarda KYS unun daha fazla
gorildiiga'*®®,  organofosfat insektisitlerle™'
¢aligma yerinde bulunan zararhh maddelerle ve
yetersiz havalandirma® ile KYS arasinda iliski
bulundugu bildirilmis ve allerji, psikiatrik travima ve
kimyasal maddelerle temas sonucunda KYS unun
presipite olabilecegi one siiriilmiistiir. Jason ve ark™.
lar: 1474 hemgire arasinda yaptiklan bir aragtirmada
hemsirelerin %06 stnin 6 aydan uzun siiren debilizan
yorguniuktan sikayet ettiklerini tespit etmis ve
hemgirelerin risk grubu olabilecegini bildirmiglerdir.

KYS unun etyopatojenezinde etkili faktorleri ve
bunlan destekleyen delilleri soyle 6zetleyebiliriz:

1. infeksiyon teorisi

Hastaligin akut sekilde baslamasi, grip gibi bir
viral hastalik sonrasinda persistan yorgunlugun
ortaya ¢ikmasi nedeniyle dikkatler infeksiyon
hastaliklarina yogunlagmis ve brusellozis, hepatitis,
monontikleozis ve Lyme hastahiklarinin KYS unu
baslatabilecegi one siiriilmiistiir”.

KYS unu herhangi bir viriisiin, bakterinin veya
parazitin  baglatabilecegi  bilinmekle  birlikte
calismalar daha gok viriisler iizerine yogunlagmig ve
KYS ile viral hastaliklarin yakindan ilgili oldugunu
gosteren bazi deliller elde edilmistir. Etyolojik ajan
olarak herhangi bir virus goésterilmemis olmasina
ragmen en az 9 RNA ve DNA viriisii hastaliktan
sorumlu  tutulmaktadir. Bu wviriisler arasinda
influenza virus, hepatitis B virus, Coxackie B virus,
baz: herpesviruslar (EBV, CMV, HSV tip 1 ve 2,
Varicella-Zoster  virus, HHV-6 ve HHV-7),
retroviruslar ve enteroviruslar hastalikla yakin ilgili
goriilmektedir. KYS'lu hastalarda retroviriislere
karsi sirkiilan antijenler ve IgM kompleksleri, ¢esitli
otoantikorlarda artma; bazi herpesviruslara karsi
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olusan IgG antikorlan titresinin, (viral
reaktivasyonun bir indikatorii kabul edilen) anti-IgM
antikorlaninin arttigy, periferik kanda mononiikleer
hiicrelerde HHV-6 antijenleri ve lenfositlerde
HHV-6 DNA tespit edildigi, CD8' hiicrelerinde
aktivasyon, supresor CD8" hiicrelerinde (CD11b" )
azalma ve naturel killer hiicrelerin fonksiyonlarinda
azalma oldugu tespit edilmistir. Akut viral
hastaliklarda CD8*, CD8'CDI11b", CD8" CD38",
CD8" DR38" ve NK hiicreleri artmaktadir.
KYS'unda CD8'CDI11b" ve NK hiicrelerinde azalma
diginda diger bulgular akut viral hastaliklarda da
tespit edilir’’. Bu bulgular etyolojik ajanin bir virus
veya diger bir infeksiyoz ajan olabilecegini, immiin
sistemin viriis, diigiik NK sayisi ve diisiik sitotoksisite
nedeniyle siirekli stimiilasyona ugradigin: ve iiretilen
sitokinlerin (interlokin-1, interlokin-2, timér nekroz
faktor ve interferonlar) KYS'daki semptomlara
neden  oldugunu  digindirmektedir. Ayrica
KYS'unda glukokortikoid eksikligi tesbit edilmis,
norotransmitter degisimleri ve/veya noroendokrin
regiillasyonun viriis tarafindan indiiklenebilecegi one
sirilmistir’".  Immiin aktivasyonu tesbit etmek
amaciyla T hiicre altgruplan, mitojenik cevap ve
sitokin Uretimi aragtirilnug, Tablo ['de gosterilen
bulgular elde edilmistir.

Vaka-kontrol ¢aligmalar1 sonucunda bazi KYS'lu
hastalarda IgG simfi human herpesvirus tip 6 (HHV-
6) antikorlarinda ve periferik kan mononiikleer
hiicrelerde  HHV-6 DNA'sina karsi otoantikor
seviyelerinde artma”**, Ebstein-Barr virusunun viral
kapsid antijenine spesifik IgG; antikorlarinda (EBV
VCA-IgG:) ve EBV-VCA IgM antikorlarinda artma,
early antijenine karsi olusan antikor (EA-Ab)
titresinde yiikselme™ saptanmasina karsilik niikleer
antijenlerine karsi olusan antikorlara (EBNA) ve K
antijenlerine kargt antikorlara rastlanmadigi, EBNA-
I/EBNA-2 oranimin azaldigi, viral DNA polimerazin
DNAse'ina karg: antikorlar olustugu. kas biyopsi
orneklerinde EBV DNA tespit edildigi ve
enteroviruslara karsi antikorlarin kontrollere gore
hastalarda daha fazla olustugu tespit edilmistir.
Ayrica miyaljiden sikayet eden hastalarin kaslarinda
enteroviral RNA ve viral proteinleri tespit ettiklerini
bildiren arastincilar da vardir”. Bu aragtirmalarin

birgogu teyid edilmemis veya aksi iddia
edilmigtir™*".
KYS una virislerin neden olabilecegi

diigiiniilmekte, fakat etken izole edilememektedir. Bu
olay: agiklamak ilizere “'lit-and-run’" hipotezi ileri
siiriilmiigtiir. Buna gore bir viriis konak viicuduna
girmekte ve KYS'una neden olan immiinolojik
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olaylari baglattiktan sonra elimine olmaktadir’'.
KYS'lu hastalarin periferik kan hiicrelerinden
HHV-7 izole edilmistir®’.
Hepatitis C virus ve KYS arasinda
bulunamamigtir™.

iligki

2. immiinolojik teori

KYS'unda bazi immiinolojik degisiklikler
gosterilmigtir (Tablo 1). En belirgin bulgular hafif
immiinglobulin altsiniflarinda  (6zellikle IgG, ve
IgG;s'de) ve NK hiicrelerinin hem altgruplannda
(CD56%) hem de sitotoksik aktivitesinde azalmadir™".
B hiicrelerinde immunglobulinlerin  sentezinin
azalmasina hiicresel immiin regiilasyon
bozuklugunun neden oldugu disiiniilmektedir. Bazi
¢aligma gruplarinca CD8" T-hiicrelerinde CD38 ve
HLA-DR gibi aktivasyon marker’larinin arttig1 buna
karstlik stipresér CD8" T hiicre fenotipi ile ilgili bir
yiizey marker’1 olan CD11b" proteinlerinin azaldig
bildirilmisgtir’*****. Baz1 aragtincilar KYS riskini
HLA-DQ3, HLA-DRS5 ve HLA-DR4 pozitif kisilerde
sirasiyla 1:8, 1.8 ve 1.6 olarak tespit etmigler,
hastaligin genetik orijinli olabilecegini ve birgok
potansiyel stimulusun immiinolojik olarak olay1
tetikleyebilecegini ileri sirmislerdir' (Sekil 1).
KYS’da gorillen immiinolojik ozellikler hastaligin
birgok semptomlarinin lenfokinlerin, interlokinlerin
ve atese, miyaljilere ve yorgunluga sebep olan
maddelerin disregiilasyonu sonucu ortaya ¢iktigim
ditsiindiirmektedir’®.  NK  hiicrelerinin  aktivite
seviyesi ile KYS'u siddeti arasinda iliski oldugunu

bildiren arastmcnlar” bulunmasina ragmen,
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ne yazik ki, immiin anormalliklerin derecesi ile ne
sikayetlerin agirlig1 ne de bu anormalliklerin KYS'a
spesifik  oldugu  heniiz
Depresyonlu hastalarda da NK hiicre azalmasi ve
KYS da bildirilen diger anormallikler bulunur.

3. Myopati teorisi

Hastaliin karakteristik semptomlan uzun siiren
genel yorgunluk, kas gii¢siizliigii, myalji ve ekzersiz
sonunda uzun siiren yorgunluktur. Bu nedenle bazi
aragtiricilar bu semptomlara kas anomalisinin sebep
olup olamayacagim incelemistir. KYS'lu hastalarin

kas histolojisi, vendz kandaki iskelet kasi
sitoplazmik  enzimleri ve elektromyografileri
incelenmis ve herhangi bir anomaliye

rastlanmanmugtir. Bazi aragtincilar ise; 1) iskelet
kaslarinda agin  intraselliiler asidoz”, 2) kas
liflerinde  inflamatuvar  infiltrasyon  olmadan
nekroz", 3) kas protein sentezinde bozulma'', 4)
krista sayisinda artma nedeniyle mitokondrilerin bol
bolmeli, pleomorfik goriiniim almasi*’, 5) kas
biyopsilerinde enterovirus RNA's1®, ve 6) iskelet
kaslarinda intraselliler ATP konsantrasyonunda
azalma® tespit ettiklerini bildirmiglerdir. Bu
bulgularin patojenik roliinii belirlemek igin daha
fazla ¢ahgmaya ihtiyag vardir. Son yillarda yapilan

dogrulanamamugtir.

bir g¢alismada da KYS'unda ““acylcarnitine™
eksikligi  oldugu  saptanmustir’'.  Karnitinin
mitokodriler i¢ine uzun zincirli yag asitlerini tasidigi
ve mitokondri iginde koenzim A (CoA)acyl-CoA
oranini ayarladigs bilinmektedir..  Karnitin
eksikliginde enerji metabolizmasi bbzulur ve
mitokondri icinde toksik acyl-CoA bilesikleri birikir.

Klinik bulgular

KYS unda en belirgin bulgu kronik yorgunluktur
(Tablo II). Daha onceden yorgunluk anamnezi
olmayan bir kiside yeni baslayan ve persistan veya
tekrarlayici, debilizan yorguniuk yada kolay yorulma
sikayeti tesbit edilir. Yorgunluk sikayeti yatak
istirahati ile azalmaz ve hastalik periyodu sirasinda
en az 6 ay siire ile hastamin ginlilkk aktivitesi
%50°nin altina diiser. Yorgunluk yaninda hastalik
siiresince dalgalanmalar gosteren, fakat ilerleme
gostermeyen birgok subjektif bulgular da tespit edilir.
Hastalig1 baglatan her ne olursa olsun ortadan kalkar,
fizik muayene tipik olarak normaldir. Hastalar
genellikle ates hissettiklerinden yakinir ancak ¢ok
azinda yiiksek ates saptanmir. Eklem agnlarindan
sikayet edilir fakat eritem, efiizyon veya hareket
kisitlanmas:  tespit edilemez. Kaslar  kolayca
yorulmasma karsilik kas kuvveti, biyopsileri ve

Tablo I. KYS da tesbit edilen immiinolojik bulgular’*****,

Hiimoral immiin cevaplar
-Viral proteinlere karsi antikor seviyelerinde artma

-EBNA veya EBNA-1 antikorlan diisiik seviyede veya negatif

-EBNA-1 / EBNA-2 oraninda azalma
~-Parsiyel hipogamaglobulinemi

-Dolagan immiin komplekslerde artma (kontrollerde %2 iken KYS'da %34 diir)
-Mitojenle stimiile edilen lenfositlerde in vitro immiinglobulin salinmasinda azalma

Lenfokin ve interlokin cevaplan

-Lokosit 2°-5"-oligoadenylate synthetase’imin azalmasi

-Lokosit RN Ase L aktivitesinde artma
-Serumda sIL-2R seviyesinde artina

-Periferik kan PNL de HLA-DR ve interlokin-2R marker’larinin aktive olmasi
-Mitojenle stimiile edilen lenfositlerde in vitro interlokin-2 sentezinde azalma
-Mitojenle stimiile edilen lenfositlerde immiin p-interferon sentezinde azalma

-Geg tip hipersensibilite deri testlerinin negatiflesmesi

Lenfosit sayi ve fonksiyonu

-Helper/supresér oraninda artma

-in vitro Ig sentezinin supresyonunda artma
-NK hiicrelerinin sitotoksik aktivitesinde azalma

-EBV’iine spesifik sitotoksik T hiicresi aktivitesinde azalma
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elektromyogramlann  normaldir.  Bazen  hafif
lenfadenite rastlamir fakat gergek bir lenfadenit
degildir. Lenf bezi biyopsilerinde sadece reaktif
hiperplazi goriiliir.

Rutin hematolojik ve biyokimyasal testlerin hepsi

tipik olarak normaldir. Hastalarda diisiik titrede
pozitif antiniikleer antikorlara, hafifce yiiksek
dolagan immiin komplekslere, veya parsiyel

hipogammaglobulinemiye rastlamr.

KYS'lu birgok hasta gikayetleri nedeniyle kismen
veya tamamen ig goremez hale gelir. Daha 6nceden
hayat dolu, iiretken ve basanli bireylerin hayat
sekillerinde ve mesleki aktivitelerinde agir
kisitlamalar yapan semptom ve belirtiler ortaya
ctkar". Dig goriiniigleri tamamen saglikhdir, hastalik
hastasi sanilirlar. Akrabalan ve is arkadaslan isten
kagmak igin boyle davrandigimi iddia ederler.
Hastalar hayal kinkhgi, ofke ve depresyon kisir
dongiisii igindedir. KYS'unda ilerleme goénilmez,
zamanla remisyona ugrar. Yiiksek oranda uzayan
debilite ortaya ¢ikabilir.,

Tablo II. KYS'unda rastlanan semptomlar ve
yiizdeleri®®'**,

Semptomlar Hastalar(%)'
Kronik yorgunluk/Kolay yorulma 100 (15)
Konsantrasyon azalmasi/giigliigii  90-100 (10)
Bagagrisi 60-90 (20)
Bogaz agnsi 60-85 (15)
Duyarhi lenf bezleri 60-80

Kas agnlar 80

Uyku bozukluklar: 70-80 (10)
Eklem agrilan 50-75
Ateslenme 50-75
Psikiatrik problemler 65
Allerjik rahatsizliklar 65(17)
Abdominal kramplar 40
Kilo kayb: 20
Dokiintii 10
Nabiz hizlanmasi 10

Kilo alma 5
Gogiis agnlan 5
Gece terlemeleri 5

' Parantez igindeki rakamlar kontrol grubu
verileridir.

Teghis

KYS, kronik yorgunluk yaninda diger semptom
ve bulgularla klinik olarak tanimlanan bir
hastaliktir'. CDC tarafindan 2 major ve 14 minor
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tegshis kriteri belirlenmigtir (Tablo [II). Minor
kriterler 11 semptom ve 3 fizk muayene
bulgusundan olusur. KYS teshisi i¢in heriki major
kriter yaninda a) 11 semptom kriterinden 8’inin veya
b) 6 semptom kriteri ile birlikte 3 fizik muayene
kriterinden 2’sinin bulunmasi gerekir. Bu kriterler
aragtirma amaci ile kullanilabilir ancak rutin klinik
kullamm i¢in pratik degildir. Ne hekimin birgok
hastaliy ekarte etmek igin zaman1 ne de hastalarin
masraflan kargilayacak paras: vardir.

KYSunun sayisiz somatik ve psikosomatik
sebepleri olmasi nedeniyle bir¢ok klinik durumdan
¢ok farkli olan 6zellikler ve prognozunu ayirdetmek,
laboratuvar test sonuglar ile klinik problem arasinda
ilgi  kurmak amaciyla kombine klinik ve
multidisipliner ¢alismalann yapilmasi gerekir Bu
nedenle aile hekimlerinin, pediatrisyenlerin ve
dahiliyecilerin hastahgin farkinda olmalan gerekir.

Tablo II. KYS - CDC teshis kriterleri®.

I. Major kriterier
1. En az 6 aydir devam eden kronik debilizan
yorgunluk,

2. Kronik yorgunlugun diger sebeplerinin ekarte
edilmesi. Anamnez, fizik muayene, uygun
laboratuvar testlerinin yapilmas: gerekir.

I1. Minor kriterler
A. Semptom kriterleri
1. Hafif ates (hasta tarafindan o6lgiilen oral ates
37.6-38.6°C) veya titreme
2. Bogaz agnsi
3. Agnh servikal veya aksiller lenfadenopati
4. Agiklanamayan genel kas zayiflig1
5. Kas rahatsizhgi veya myalji
6. Eksersiz sonrasinda (genellikle 24 saatten
fazla) uzayan genel yorgunluk (hastalik oncesinde
kolayca tolore edilir)
7. Yaygin basagrilar
8. Sigme veya eritemsiz migratuvar artralji
9. Noropsikiatrik sikayetler (fotofobi, gegcici
skotomlar, unutkanhk, diisiinme ve konsantrasyon
gugliigii, depresyon)
10. Uyku bozuklugu (insomni/hipersomni)
11. Ana semptomlarin birkag saat-birkag giinde
ortaya ¢ikmasi
B. Fizik muayene kriterleri
1. Diigiik derecede ates: Oral 37.6-38.6°C
2. Noneksiidatif farinjit
3. (En az 2 cm gapinda) palpabl ve duyarl
servikal yada aksiller lenfadenopati.
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Tedavi

Kognitif, psikolojik, farmakolojik ve immiino-
modiillatér  yaklasgimlar  yalmz  bagina  veya
kombinasyon halinde kullanilnugtir.

1. KYS'u igin o6zel bir koruyucu onlem veya tedavi
edici drog bulunmamaktadir. Antiviral acyclovir ile
tedavi denemeleri basarisiz olmustur. Hastalara
dengeli beslenmeleri, stresten kaginmalar ve diizenli
ekzersiz yapmalart tavsiye edilir. Agn ve diger
semptomlara yonelik tedavi uygulanabilir.

2. Yiiksek doz gama globulin verilmesi ile KYS
bulgularinda gegici iyilegsme elde edilir.

4. Depresif KYS lu hastalarda (doxepin ve fluoxetin
gibi) antidepresanlarin kullamlmas: ile yorgunluk,
basagnsi, ve diger semptomlar Onlenebilir.
Monoamin oksidaz inhibitorii (Phenelzine gibi)
antidepresanlarin = daha  yararhi  oldugu  one
surilmiistiir.

5. KYS'da immiin anomaliler, 16kosit 2°-5" oligo-
adenylate sentetase aktivitesinde azalma ve viruslarla
ilgi tespit edilmesi sebebiyle son yapilan ¢ahgmalarda
antitimor, genis spektrumlu antiviral ve biyolojik
immiinmodiilatér ozelligi olan, aynca [okosit 2°-5°
oligoadenylate sentetase aktivitesini aktive eden ¢ift
zincirli RNA (dsRNA) ile tedavi denemelerinde
basarihh sonuglar alindigim  bildiren arastincilar
vardir™™  Cift zincirli RNA yapisinda olan
Poly(1).Poly(C;»Uynun ~ kognitif  bozukluklan
dazelttiggi, tolere edilen ekzersiz miktarini ve siiresini
artirdigr, NK sayisim artirdig), monositleri aktive
ettigi, HHV-6 ve HIV'in replikasyonunu onleyerek

imminyetmezliklerde  klinik, immimolojik  ve
virolojik etkileri oldugu gosterilmistic™ ™" Ginde 3
kez 400 mg verilen Poly(1).Poly(C>U) (Ampligen,
HEM Pharmaceuticals, Rockville MD) ile tedawvi
strasinda 6nemli bir toksik etki ve antikor olusumu
goriilmemistir™.

6. Asetil karnitin’in mitokondriyal enerji tiretimini
ve intramitokondriyal CoA/acyl-CoA oranimi modiile
ederek Alzheimer hastahginda hafiza kaybi ve
kognitif yetenegi artirdifi gésterilmis ve KYS unda
da noropsikiatrik sikayetleri azaltmak amaci ile
kullantlabilecegi bildirilmistir"’.

7. Kognitif davranig tedavist ile yorgunluk, somatik
semptomlar ve psikiatrik semptomlar dizelir'™"*.

8. KYS unda su metabolizmasinda bozukluk ve hafif
santral adrenal yetersizlik saptamir. Bunun nedeni
kortikotropin releasing hormon eksikligidir. Santral
serotonerjik yolun hipotalamik-hipofizer-adrenal aks
uzerine modilator  etkileri  vardir.  Serotoninin
patofizyolojik etkileri uptake’inin inhibe edilmesi
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ile onlenebilecegi one siiriilmiis ve sinoptosomal
serotonin uptake’ini inhibe eden ve in vivo serotonin
uptake’ini bloke eden sertralin (giinde 50 mg, 6 ay)
verilerek hastalik semptomlarinda azalma
gozlenmigtir™.

9 Kutapressin (KU, Schwarz Pharma, Milwauke,
W1 porsin karaciger ekstresinden elde edilen bir
drogdur. Hiicre kiiltiirlerinde HHV-6 infeksiyonunu
inhibe ettigi gosterilmistir'". Giinde 2 ml im
verilmesi  ile hastalarin %747iinde  hastalik
semptomlannda azalma tespit edilmistir ™.

Bu sekilde tedavi denemeleri yaymlanmig
olmasina  ragmen  etkili  bir tedavi  sekli
gosterilememis ve ¢ift-kor kontrollii ¢aligmalaria
etkili oldugu kamtlanamanusur'’. Birgok arastinc
kendi klinik ¢aligma sonuglarina gore (tek tek ya da
kombine halde) kognitif, psikolojik, farmakolojik ve
imminmodiilatér  yaklagimlan tavsiye etseler de
giiniimiizde daha fazla multidispliner ¢altgmalara
ihtiyag vardir*’.
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