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Nörodejeneratif Hastalıklar İçin 
Biyobelirteçler

ÖZET Der le me nin ama cı: Nö ro de je ne ra tif has ta lık lar da ki mev cut kli nik araş tır ma nın te mel he -
def le rin den bi ri has ta lı ğın er ken ta nı sı nın ve nö ro nal dis fonk si yo nun pre semp to ma tik ta nı sı nın ge -
liş ti ril me si dir. Ay rı ca bu grup has ta lık lar da has ta lı ğın iler le me si ni de ğer len dir mek için de da ha iyi
araç la ra ge rek si ni mi miz var dır. Gü nü müz de po tan si yel has ta lık-dü zen le yi ci pek çok te ra pi ge liş ti -
ril mek te ve prek li nik ev re de de ğer len di ril mek te dir ve ya kın ge le cek te aci len bi yo be lir teç le rin ge -
rek li ol du ğu kli nik ça lış ma la ra ne den ola cak tır. Bu der le me baş lı ca nö ro de je ne ra tif has ta lık lar da
bi yo be lir teç araş tır ma la rı ala nı nı özet le mek te dir. Son bul gu lar: Bi yo be lir teç le ri ta nım la mak için
pek çok fark lı yak la şım yü rü tül mek te dir ve has ta lar dan alı nan do ku ile bi yo sı vı la rın bi yo kim ya sal,
pro te o mik, me ta ba no mik ve gen di zi pro fi li gi bi en ye ni tek no lo ji le re ek ola rak gö rün tü le me, nö -
ro fiz yo lo jik ve bi liş sel test le ri içe rir. Bu alan la rın her bi rin de ki anah tar ye ni bul gu lar tar tı şıl mak -
ta dır. Özet: İde al bi yo be lir te cin ko lay ca sa yıl ma sı, öl çül me si, ço ğal tı la bil me si, ge nel po pü las yon da
bü yük çe şit li lik gös ter me me si ve ko mor bid fak tör ler den et ki len me me si ge re kir. Te da vi le rin de ğer -
len di ril me si için bi yo be lir teç ler has ta lı ğın iler le yi şi ile doğ ru sal ola rak de ğiş me li ve has ta lı ğın ta -
nım lı kli ni ko-pa to lo jik pa ra met re le ri ile ya kın dan iliş ki li ol ma lı dır. Bir bi yo be lir te cin tüm bu
özel lik le ri kar şı la ma sı ola sı de ğil dir ve muh te me len er ken ta nı ve ben zer şekil de te ra pö tik ça lış -
ma lar da has ta lık iler le yi şi nin de ğer len di ril me si için bir den faz la bi yo be lir teç ge re ke cek tir. Ör ne -
ğin, gö rün tü le me, bi yo-kim ya sal ve ge no mik pro fi le ek ola rak spe si fik bi liş sel ve nö ro fiz yo lo jik
test le ri kap sa yan da ha de tay lı kli nik de ğer len dir me le rin kom bi nas yo nu olasılıkla ge re ke cek tir.

Anah tar Ke li me ler: Bi yo be lir teç, ta nı sal lar, nö ro de je ne ras yon, te ra pö tik ler

ABS TRACT  Pur po se of re vi ew: A ma jor go al of cur rent cli ni cal re se arch in ne u ro de ge ne ra ti ve di s-
e a ses is to im pro ve early de tec ti on of di se a se and presym pto ma tic de tec ti on of ne u ro nal dysfunc -
ti on. We al so ne ed bet ter to ols to as sess di se a se prog res si on in this gro up of di sor ders. Cur rently,
many po ten ti al di se a se-mo dif ying the ra pi es are be ing de ve lo ped and eva lu a ted at the prec li ni cal sta -
ge, and will le ad to cli ni cal tri als in the ne ar fu tu re for which bi o mar kers are ur gently ne e ded. This
re vi ew sum ma ri zes the fi eld of bi o mar ker re se arch in the ma jor ne u ro de ge ne ra ti ve di se a ses. Re cent
fin dings: Many dif fe rent ap pro ac hes are be ing un der ta ken to iden tify bi o mar kers and inc lu de im-
a ging, ne u roph ysi o lo gi cal and cog ni ti ve tes ting in ad di ti on to ne wer tech no lo gi es such as bi oc he -
mi cal, pro te o mic, me ta ba no mic and ge ne ar ray pro fi ling of tis su e and bi of lu ids from pa ti ents. Key
re cent fin dings in each of the se are as are dis cus sed. Sum mary: The ide al bi o mar ker ne eds to be easy
to qu an tify and me a su re, rep ro du cib le, not sub ject to wi de va ri a ti on in the ge ne ral po pu la ti on and
unaf fec ted by co mor bid fac tors. For eva lu a ti on of the ra pi es the bi o mar ker ne eds to chan ge li ne arly
with di se a se prog res si on and clo sely cor re la te with es tab lis hed cli ni co-pat ho lo gi cal pa ra me ters of
the di se a se. It is un li kely that any one bi o mar ker will ful fil all the se cha rac te ris tics, and it is li kely
that mo re than one bi o mar ker will be ne e ded for early di ag no sis and si mi larly for eva lu a ti on of di s-
e a se prog res si on for the ra pe u tic tri als. For examp le, the com bi na ti on of mo re de ta i led cli ni cal as-
sess ments en com pas sing spe ci fic cog ni ti ve and ne u roph ysi o lo gi cal tes ting, in ad di ti on to ima ging,
bi oc he mi cal and ge no mic pro fi ling, is li kely to be ne e ded.

Key Words: Bi o mar ker, di ag nos tics, ne u ro de ge ne ra ti on, the ra pe u tics

Tur ki ye Kli nik le ri J Neur 2008;3:77-86

Susie M.D. Henley,a

Gillian P. BateS,b

Sarah J. taBrizic,d

aDementia research Centre, 
institute of neurology, University 
College london, london,
bMedical and Molecular Genetics, 
GKt School of Medicine, King’s 
College london, london, 
cDepartment of Clinical neurology, 
national Hospital for neurology and
neurosurgery, london; 
dDepartment of neurodegenerative
Disease, institute of neurology, 
london, UK

ya zış ma ad re si/Cor�res�pon�den�ce:
Sarah J. taBrizi
institute of neurology, Queen Square,
london WC1n 3BG, UK
sarah.tabrizi@prion.ucl.ac.uk

Current Opinion in Neurology 2005, 18:698–705

Kısaltmalar
ADC açık diffüzyon katsayısı
ALS amyotrofik lateral skleroz
BOS beyin-omurilik sıvısı
fMRG fonksiyonel manyetik 

rezonans görüntüleme
MCI hafif bilişsel bozukluk
MRG manyetik rezonans görüntüleme
MTL medyal temporal lob
PET pozitron emisyon tomografisi
ROI ilgilenilen alan
SPECT tek pozitron emisyon 

bilgisayarlı tomografisi
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ir bi yo be lir teç, be lir li bir has ta lı ğın kli nik be-
lir ti le ri ve so nuç la rı ile doğ ru dan bağ lan tı lı
bir bi yo lo jik sü re cin var lı ğı nın ve ya so nu cu -

nun bir gös ter ge si dir (ta nım lar için Tab lo 1’e ba kı -
nız). Bi yo be lir teç ler kro nik nö ro de je ne ra tif
has ta lık lar da has ta lık-dü zen le yi ci te ra pi le rin et ki li
ol ma ola sı lı ğı nın en yük sek ol du ğu ev re de er ken ta-
nı nın ge liş ti ril me si, has ta lık iler le yi şi nin ve her han -
gi bir te ra pö tik mü da ha le nin et kin li ği nin
mo ni to ri zas yo nu için özel lik le uy gun dur. Alz he i -
mer has ta lı ğı de man sın en sık for mu dur ve kli nik
ola rak de mans var ola na ka dar ta nı ko nu la maz. Fa -
kat, son yıl lar da, Alz he i mer has ta lı ğı nın ‘ha fif bi liş -
sel bo zuk luk’ (MCI) ola rak ta nım la nan, ha fif bel lek
bo zuk lu ğu ile gi den, açık de man sın ol ma dı ğı kli nik
fa zı,çok il gi çek mek te dir.1 Gü nü müz de MCI’ lı bir
has ta da Alz he i mer has ta lı ğının baş lan gı cı mı yok sa
iler le me gös ter me yen be nign bir MCI for mu mu ol-
du ğu nu be lir le ye cek kli nik bir yön tem yok tur;
MCI’ dan de mans lı Alz he i mer has ta lı ğı na dö nü şüm
ora nı her yıl için yak la şık %15’tir.2 Bu ne den le MCI
ol gu la rın da baş lan gıç aşa ma sın da ki Alz he i mer has-
ta lı ğı nın tes pi ti için ta nı sal bi yo be lir teç le re bü yük
bir ih ti yaç var dır, böy le ce semp to ma tik (ya ni ko li -
nes te raz in hi bi tör le ri) ve ya has ta lık-dü zen le yi ci te-
da vi ler has ta lı ğın er ken dö nem le rin de ve ri le bi lir.

Par kin son has ta lı ğı nın er ken ev re ler de ta nı sı
çok zor ola bi lir ve esan si yel tre mor, mul ti sis tem at-
ro fi ve iler le yi ci sup ra nük le er pal si gi bi baş ka has ta-
lık lar ta ra fın dan tak lit edi le bi lir. Ay rı ca, bir has ta
Par kin son has ta lı ğı nın kli nik be lir ti le ri ile baş vur -
du ğun da do pa mi ner jik nig ral hüc re ler de çok tan
%50 ci va rın da bir azal ma ol muş tur3 ve öy le gö rü -
nü yor ki Par kin son has ta lı ğı nın prek li nik fa zı yak-
la şık 5 yıl sür mek te dir.4• Açık ça nö ro ko ru yu cu

sa yı lan ajan lar ile te da vi be lir gin nö ron kay bı ol ma-
dan bu prek li nik ev re de, en çok fay da gös te re cek tir.
Pre semp to ma tik ve semp to ma tik Par kin son has ta -
lı ğı ta nı sın da yar dım cı ola cak ve ya des tek le yi ci he -
def sağ la ya cak bi yo be lir teç le rin ta nım lan ma sı
(Tab lo 1) bu he te ro jen has ta lı ğın kat man lan ma sı na
yar dım cı ola cak tır.4• Bu, kli nik ve ge ne tik ola rak
he te ro jen olan ve özel lik le prek li nik ta nı ve te ra pö -
tik mü da ha le nin de ğer len di ril me sin de kul la nım
için bi yo lo jik ve des tek le yi ci be lir teç le rin araş tı rıl -
mak ta ol du ğu am yot ro fik la te ral skle roz için de ge-
çer li dir. İde al ola rak, be lir teç ler doğ ru dan ALS ’de ki
mo tor nö ro nal de je ne rasyo nu yan sıt ma lı dır fa kat
kan da ve be yin-omu ri lik sı vı sın da (BOS) tes pit edi-
len ba zı bi yo kim ya sal ok si da tif stres ve ek si to tok si -
si te be lir teç le ri ol ma sı na rağ men bu gü ne ka dar
bu nun zor ol du ğu gö rül müş tür.5

Hun ting ton has ta lı ğı oto zo mal do mi nant nö ro -
de je ne ra tif bir bo zuk luk tur, or ta la ma baş lan gıç ya şı
37’dir ve ABD ile Ba tı Av ru pa ül ke le rin de in si dan sı
4-10 000’dir. Hun ting ton pro te i ni ni kod la yan gen de -
ki CAG tek ra rın da ki ar tış ne de niy le or ta ya çı kar.
Hun ting ton has ta lı ğın da ki ge ne tik mu tas yon has ta -
lı ğın ke sin ta nı sal bir gös ter ge si ola rak gö rev yap sa da
(ayırt edi ci be li teç tir), kli nik has ta lık du ru mu üze ri -
ne bil gi sağ la maz. Hun ting ton has ta lı ğın da has ta lık-
dü zen le yi ci et ki le ri araş tı ran te ra pö tik de ne me ler
bir kaç ne den le zor dur. Has ta lık ya vaş iler ler; Bir leş -
ti ril miş Hun ting ton Has ta lı ğı De re ce len dir me Öl çe -
ği (UHDRS) ve Top lam Fonk si yo nel Ka pa si te (TFC)
de re ce len dir me öl çek le ri, kli nik or tam da çok kul la -
nış lı ol ma la rı na rağ men, özel lik le dav ra nış sal/psi ki -
yat rik de ğer len dir me de bü yük öl çüm fark lı lık la rı na
sa hip tir ler ve bu ne den le kı sa za man pe ri yod la rın da -
ki iler le me ye du yar sız dır lar. Öl çek le rin has ta lı ğın
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Biyobelirteçler (biyolojik belirteç) normal biyolojik süreçler, patojenik süreçler veya bir terapötik müdaheleye farmakolojik yanıtların 

bir göstergesi olarak değerlendirilen ve objektif olarak ölçülen bir özelliktir

Bir destekleyici belirteç Klinik bir hedef yerine geçmesi istenen biyobelirteç,örneğin hastalık-düzenleyici bir tedavi çalışmasında. 

Bir destekleyici belirtecin epidemiyolojik, terapötik, patofizyolojik veya diğer bilimsel kanıtlara dayalı olarak 

klinik faydayı (veya zarar ya da fayda veya zarar olmayışını) öngörmesi beklenir

Hastalık –düzenleyici terapi Hastalığın sadece semptomlarından ziyade altta yatan patofizyolojisini etkileyen bir tedavi (bu tedavilerin bir 

sonucu  olarak semptomlarda düzelme olabilmesine rağmen). nörodejeneratif hastalıklardaki mevcut pek 

çok klinik değerlendirme derecelendirme ölçekleri ile olan problem şudur ki altta yatan hastalık süreci 

üzerindeki etkilerle salt semptomatik faydayı ayırt edemezler

TABLO 1: Biyobelirteçlerin tanımları.

Kaynak :Biyobelirteç tanımları Çalışma Grubu 2001.



iler le yi şi üze rin de ki et ki le ri, semp to ma tik fay da lar -
dan ayırt et me ye te ne ği sı nır lı dır. Ay rı ca, Hun ting ton
has ta lı ğı olan has ta lar çe şit li kli nik fe no tip ler le (de ği-
şen de re ce ler de mo tor, bi liş sel ve psi ki yat rik semp-
tom lar) baş vu rur lar ve bu du rum, kli nik öl çek le ri
kul la na rak kar şı laş tır ma lı de ğer len dir me ler ya pıl ma -
sı nı zor laş tı ra bi lir. Bu yüz den Hun ting ton has ta lı ğın -
da has ta lık iler le yi şi ni ta kip te kul la nı la bi le cek ge çer li
du rum bi yo be lir teç le ri ve so nuç öl çek le ri ne aci len ih-
ti yaç var dır. Ek ola rak, pre semp to ma tik Hun ting ton
has ta lı ğı ge ni ta şı yı cı la rın da has ta lık la iliş ki li de ği -
şik lik le ri yan sı tan bi yo be lir teç le rin ta nım lan ma sı
has ta lı ğın or ta ya çı kı şı nı ge cik ti re cek te da vi le rin ge-
liş ti ril me si ve ta ki bi için ge rek li dir.

Bu der le me baş lı ca nö ro de je ne ra tif has ta lık -
lar da ki bi yo be lir teç le ri ta nım la mak için yü rü tül -
mek te olan mev cut yak la şım la rı ve trans ge nik fa re
mo del le ri nin ana li zi nin in san has ta lı ğı için na sıl
bil gi sağ la ya ca ğı nı ve umut veren araş tır ma yol la -
rı na ışık tu ta ca ğı nı özet le me yi amaç la mak ta dır.
Ay rı ca bi yo be lir te cin ge çer li kı lın ma sı ve kli nik
pra tik ve te da vi ça lış ma la rın da ki kul la nım la rı ile
iliş ki li prob lem le ri kı sa ca tar tış mak ta dır.

nö ro De Je ne ra tif HaS ta liK iÇin 
Bir Bi yo Be lir teÇ ola raK 
nö ro Gö rün tü le Me nin KUl la ni Mi

Be yin gö rün tü le me nö ro lo jik bo zuk luk lar da hem
ta nı hem de iler le me nin öl çü mü için bir bi yo be lir -
teç ola rak gi de rek da ha faz la kul la nıl mak ta dır. Gö-
rün tü le me be yin ya pı la rı [örn. man ye tik re zo nans
gö rün tü le me (MRG)/bil gi sa yar lı to mog ra fi], iş lev -
le ri [fonk si yo nel MRG (fMRG), po zit ron emis yon
to mog ra fi si (PET), tek po zit ron emis yon bil gi sa -
yar lı to mog ra fi si (SPECT)], me ta bo lit ler [man ye tik
re zo nans spek tros ko pi (MRS)] ve ya per füz yo nu nun
in va zif ol ma yan bir de ğer len dir me si ni sağ lar ve
rad yo-işa ret li li gand la rın kul la nı mı ile spe si fik re-
sep tör (örn. Do pa) ve ya mo le kü ler (örn.ami lo id)
yo ğun luk la rın tah mi ni ne im kan ve rir.

Gö rün tü le me za man içe ri sin de tek rar la na bi lir
ve kli nik skor lar la il gi li ola rak da ha ob jek tif ve ke sin
de ği şim öl çüm le ri sağ lar. Ay rı ca gö rün tü le me kli nik
semp tom la ra ta nı ko nul ma dan ön ce be yin hac mi ve -
ya me ta bo liz ma sın da ki anor mal lik le ri de tes pit ede-
bi lir. Gü nü müz de, nö ro ko ru yu cu ilaç la rın ne za man

ve ril me si ge rek ti ği ni be lir le mek üze re, di ğer yön ler-
den pre semp to ma tik olan has ta lar da ki anor mal lik -
le ri tes pit et mek için be yin gö rün tü le me nin
kul la nıl ma sı na çok il gi du yul mak ta dır.

Ya�pı�sal�man�Ye�tik�re�zo�nans�gö�rün�tü�le�me

Ya pı sal gö rün tü le me at ro fi tar zı nı gö rün tü le mek ve
il gi le ni len spe si fik alan la rın (RO I) ha cim le ri ni ve at-
ro fi hı zı nı ölç mek için kul la nı la bi lir. Pa to lo jik ola-
rak, özel lik le med yal tem po ral lo bun (MTL)
Alz he i mer has ta lı ğın da er ken dö nem de et ki len di ği
bi lin mek te dir ve gö rün tü le me Alz he i mer has ta lı ğın -
da MTL ya pı la rı nın nor mal yaş lan ma ya gö re da ha
kü çük  ve at ro fi hı zı nın da ha yük sek ol du ğu nu6• ve
MTL at ro fi hı zı nın sağ lık lı yaş lı bi rey ler de ge le cek -
te ki bel lek kay bı nı be lirtebilece ği ni gös ter miş tir.7

Son za man lar da, de ği şik MTL ya pı la rı iler le me8• ve
Alz he i mer has ta lı ğı için risk fak tör le ri nin po tan si yel
bi yo be lir teç le ri ola rak kar şı laş tı rıl mış tır.9• Bir ai le vi
Alz he i mer has ta lı ğı gö rün tü le me si ol gu sun da, de ği -
şik lik ler kli nik ta nı dan en az 5 yıl ön ce be lir gin ha le
gel miş tir.10 At ro fi nin MTL ve he mis fe rik (tüm be yin
ve ven tri kü ller) öl çüm le ri nin kap sam lı bir kar şı laş -
tır ma sın da, Jack ve ark.11• he mis fe rik öl çüm le rin
MTL öl çüm le ri ne gö re kli nik de ği şim ile da ha is tik -
rar lı bir iliş ki gös ter di ği ni ve MRG öl çüm le ri nin ge -
nel ola rak bi liş sel öl çüm ler den da ha gü ve ni lir
ol du ğu nu bul du lar. Bu, MRG ile, bi liş sel öl çüm le re
gö re, eş de ğer et ki bü yük lük le ri ni tes pit et mek için
da ha kü çük ör nek bü yük lük le ri nin ye ter li ola ca ğı nı
dü şün dür mek te dir. Ek ola rak, da ha yay gın at ro fi nin
öl çüm le ri kli nik ve bi liş sel öl çüm ler le iyi iliş ki gös te-
re bi lir ve iler le me nin temsilci be lir teç le ri ola rak da
gö rev ya pa bi lir. At ro fi nin MRG öl çüm le ri Alz he i mer
has ta lı ğın da ran do mi ze kon trol lü kli nik ça lış ma lar da
so nuç öl çüt le ri ola rak za ten kul la nıl mak ta dır.12••

Di ğer RO I’ ler di ğer has ta lık lar da pa to lo jik ola-
rak et ki le nir; ör ne ğin, or ta-sa jit tal MRG’de or ta be-
yi nin pons alan la rı na ora nı iler le yi ci sup ra nük le er
pal si yi Par kin son has ta lı ğı, çok lu sis te mik at ro fi ve
nor mal kon trol ler den ayırt et mek için ta nı sal bir
be lir teç ola rak öne ril miş tir.13• MRG spo ra dik Cre-
utz feldt-Ja kob has ta lı ğı ta nı sın da da yar dım cı ola bi -
lir.14 Bir ge ne tik be lir te ci olan Hun ting ton has ta-
lı ğın da ça lış ma lar baş lan gı cın ön ce den tah mi ni ve
kay bın öl çül me si üze ri ne odak lan mış tır. Pre semp -
to ma tik gen ta şı yı cı la rın da stri a tal at ro fi hı zı kli nik
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semp tom la rın tah min edi len baş lan gı cın dan çok ön -
ce ar tar; Bu du rum, baş lan gı cı ge cik tir me ye yö ne lik
her tür lü nö ro ko ru yu cu ça lış ma nın in san la rı tah mi -
ni baş lan gıç tan en az 10 yıl ön ce he def al ma sı ge rek-
ti ği ni dü şün dür mek te dir.15• Tüm be yin at ro fi hı zı nın
er ken Hun ting ton has ta lı ğı has ta la rın da art tı ğı nı
gös te ren ka nıt lar da var dır ve bu 6 ay gi bi kı sa za -
man pe ri yod la rın da ki de ği şi mi ölç me nin hız lı ve gü-
ve ni lir bir yo lu ola bi lir (S.M.D. Hen ley, E.K.
War ring ton, C. Frost, ve ark., ya yın lan ma mış ve ri).

Son za man lar da, il gi tüm be yin de (ön ce den be-
lir len miş RO I’ ler den zi ya de) gri ve be yaz cev her
hac mi ni araş tır mak için da ha ya nıl gı sız, oto ma tik -
leş ti ril miş bir tek ni ğe de odak lan mış tır. Vo xel ’e da-
ya lı mor fo met ri (VBM)16 be yin grup la rı ara sın da ki
do ku ha cim le ri ni kar şı laş tı rır ve ni ha i is ta tis tik sel
pa ra met rik ha ri ta ha cim de an lam lı grup fark lı lık la rı
olan alan la rı gös te rir. Tes ta ve ark.17 er ken Alz he i -
mer has ta lı ğın da kon trol le re gö re hi po kam pal at ro -
fi yi tes pit et me de VBM’nin ROI vo lü met ri sin den
çok da ha doğ ru ol du ğu nu öne sür erken Hi ra ta ve
ark.18 er ken Alz he i mer has ta lı ğı has ta la rı nı bir kon t-
rol gru bu ile kar şı laş tır mak için, %87.8 doğ ru luk ile
ay rım ya pan bir ya zı lım ge liş tir di ler. Ben zer ya nıl -
gı sız bir tek nik ten sor-ba sed mor fo met ri dir; VBM’ye
ben zer fa kat fark lı za man nok ta la rın da ki iki gö rün -
tü le me ara sın da ki fark lar dan el de edi len bil gi yi kul-
la nır ve do la yı sıy la za man içe ri sin de ha cim de ki
de ği şik lik le ri öl çer. Bu, son ra sın da Alz he i mer has-
ta lı ğı na dö nen MCI has ta la rın da, dön me yen le re gö -
re da ha faz la gri cev her kay bı ol du ğu nu19• ve
pre semp to ma tik Hun ting ton has ta lı ğı gen ta şı yı cı -
la rın da, ay nı za man pe ri yo dun da kli nik bo zul ma
yok ken, kon trol le re gö re art mış at ro fi ol du ğu nu gös-
ter mek için kul la nıl mış tır.20• Et ki le nen ön sü reç sel
adım lar, ROI yön tem le ri ne gö re, at ro fi nin ye ri ni be-
lir le me de doğ ru lu ğun azal ma sı na yol aça bi lir se de,
kısalmış uy gu la ma za ma nı ve bu tek nik le rin nis bi
du yar lı lı ğı ça lış ma lar da ma li yet ler ve ör neklem bü-
yüklük le ri için an lam lı dır.

Fonk�si�Yo�nel�gö�rün�tü�le�me

Fonk si yo nel gö rün tü le me tek nik le ri is ti ra hat du-
ru mu ve ya dav ra nış sal bir gö rev sı ra sın da be yin
fonk si yo nu nun gös ter ge le ri ola rak böl ge sel se reb ral
kan akı mı (rCBF), be yin me ta bo lit le ri, be yin re sep-
tör bağ lan ma sı ve ya su dif fü zi vi te si nin öl çü mü ne

im kan ve rir. Kli nik ve ya ha cim sel de ği şik lik ler be-
lir gin ha le gel me den ön ce iş lev sel de ği şi mi tes pit
et me po tan si yel le ri var dır ve bu ne den le ‘pre semp -
to ma tik’ has ta lık baş lan gı cı nın be lir teç le ri ve po-
tan si yel nö ro ko ru yu cu te ra pi le rin öl çüt le ri ola rak
özel lik le fay da lı ola bi lir. 

Fonk�si�Yo�nel�man�Ye�tik�re�zo�nans�gö�rün�tü�le�me

fMRG be yin de kan ok si jen dü ze yi ne ba ğım lı
(BOLD) he mo di na mik ce va bı öl çer ve do la yı sıy la
nö ro nal ak ti vi te nin do lay lı bir öl çü tü dür. Hun ting -
ton has ta lı ğın da fMRG pre semp to ma tik gen ta şı yı -
cı la rın da ba zen öl çü le bi len kli nik ve ya bi liş sel
bo zuk luk lar yok ken kon trol le re gö re azal mış BOLD
ce vap la rı gös ter miş tir (örn.21,22). Pa ul sen ve ark.23••

baş lan gı ca ya kın (<12 yıl) gen ta şı yı cı la rın da, kon t-
rol le re gö re da ha kü çük ka u dat çe kir dek ler, da ha kö -
tü dav ra nış sal per for mans ve ka u dat, ta la mus ve
pu ta men de azal mış ak ti vas yon ol du ğu nu bul du lar.
Baş lan gı ca ka dar ki tah mi ni za man la rı 12 yı lın üs-
tün de olan bir grup gen ta şı yı cı sın da, her han gi bir
ha cim sel ve ya dav ra nış sal fark lı lık yok ken, ay nı
alan lar da ki azal mış ak ti vi te yi ilk gös te ren ler de
muh te me len on lar dır. Ben zer şekil de, MCI’ da, Dic-
ker son ve ark.24• hi po kam pal ve pa ra hi po kam pal
alan lar da art mış BOLD ak ti vas yo nu nun baş lan gıç ta
da ha bü yük kli nik bo zul ma ve ta kip te da ha kö tü du-
rum la iliş ki li ol du ğu nu gös ter di ler, fa kat ay nı alan-
la rın ha cim le ri ile böy le bir iliş ki bu lun ma dı. Bu
ne den le fMRG bun lar ve di ğer has ta lık lar da en er -
ken pre semp to ma tik de ği şi mi tes pit et mek için bir
araç ola bi lir ve de ği şim hız la rı nı ölç mek için uzun
dönemli ola rak kul la nı la bi lir.

man�Ye�tik�re�zo�nans�spek�tros�ko�pi

MRS se çi len be yin alan la rın da rö la tif me ta bo lit mik-
tar la rı nı ölç mek için kul la nı lır. Azal mış N-ase ti las -
par tat/ kre a tin ora nı (NA A/Cr) ta ki ben MCI’ dan
Alz he i mer has ta lı ğı na dö nü şü mün bir be-
lir te ci ola rak öne ril miş tir.25 Bun lar de man sı ol ma -
yan Par kin son has ta la rın da, kon trol le re gö re bi liş sel
azal ma nın be lir teç le ri ola rak da öne rilmiş tir.26

po�zit�ron�emis�Yon�to�mog�ra�Fi�si�ve�tek
po�zit�ron�emis�Yon�bil�gi�sa�Yar�lı�to�mog�ra�Fi�si

SPECT ve PET rCBF’de, me ta bo liz ma ve ya be yin re-
sep tör bağ lan ma sını ölç mek için rad yo ak tif mad de -
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le ri kul la nır. Flo ro de ok sig lu koz PET, Alz he i mer has-
ta lı ğı ve MCI’ da spe si fik alan lar da azal mış glu koz alı -
mı gö rül dü ğü nden (örn.27•) ve bi liş sel ola rak nor mal
eriş kin ler de azal mış glu koz alı mı ile apop ro te in E ε4
gen do zu ara sın da bir iliş ki olduğundan28 pre semp to -
ma tik ‘risk al tın da ki’ po pü las yon da ya rar lı bir be lir -
teç ola bi lir. Ya kın za man da ami lo i di in vi vo
gö rün tü le mek için ye ni bi le şik ler ge liş ti ril miş tir
(örn.29••) ki bu PET ’in, Alz he i mer has ta lı ğın da ami lo -
id bi ri ki mi nin do ğal sey ri nin ça lı şıl ma sın da ve bel ki
an ti-ami lo id te ra pi le rin ge liş ti ril me sin de kul la nıl ma sı
ola sı lı ğı nı do ğur muş tur. Hun ting ton has ta lı ğın da,
PET stri a tal D2 re sep tör bağ lan ma sın da doğ ru sal bir
azal ma gös ter miş tir30 ve stri a tal greft te da vi si nin bir
be lir te ci ola rak kul la nıl mış tır, stri a tum da dü ze len be -
yin glu koz me ta bo liz ma sı kli nik dü zel me ile iliş ki li -
dir.31• PET Par kin son has ta lı ğın da do pa min ile ti mi ni
ça lış mak için yay gın ola rak kul la nıl mak ta dır fa kat
he nüz so nuç lar PET ve ri le ri nin kli nik ça lış ma lar da
des tek le yi ci he def ola rak ka bul edil me si ne ye te cek
ka dar güç lü bir iliş ki de de ğil dir.32•

DiF�Füz�Yon-ağır�lık�lı�
man�Ye�tik�re�zo�nans�gö�rün�tü�le�me

Dif füz yon-ağır lık lı MRG be yin de ki su dif fü zi vi te -
si ni öl çer ve öl çü len açık di füz yon kat sa yı la rı
(ADC) ya pı sal bü tün lü ğün bir gös ter ge si ola rak
kul la nı la bi lir. MCI’ da art mış hi po kam pal ADC ’ler
azal mış ha cim ler le iliş ki len di ril miş tir ve baş lan gıç -
ta ADC ’le rin da ha yük sek olu şu ile Alz he i mer has-
ta lı ğı na iler le me ris ki nin da ha yük sek olu şu
arasında bağlantı kurulmuştur. Art mış ADC ’ler
Hun ting ton has ta lı ğın da at ro fi gös ter di ği bi li nen
alan lar da da bu lun muş tur ve alan la rın ço ğun da ki
ar tış kli nik ev re ile iliş ki li dir.33

Tüm bu fonk si yo nel tek nik ler, muh te me len
ha cim sel de ği şik lik ler tes pit edi le bi lir ha le gel me -
den ön ce, dis fonk si yo nun var sa yı lan be lir teç le ri ni
gös ter mekle birlikte, PET ve SPECT ’in de za van taj -
la rı gö re ce li ma li yet le ri ve rad yo ak tif mad de le rin
kul la nı mı dır; ya ni, kli nik bir araç ol mak tan çok ön-
ce lik le bir araş tır ma ara cı ola rak ka la bi lir ler. Özel-
lik le prek li nik has ta lık ta, ta nı yı ar tır mak ama cıy la
gö rün tü le me be lir teç le ri ni di ğer yön tem ler den ge-
len ler le kom bi ne et me de fay da lı bu lu na bi lir -
ler.34

Bi yo Be lir teÇ ta niM lan Ma Si iÇin
Dna MiK ro Di zi le ri nin KUl la ni Mi

Ya kın za man da in san ge no mu nun di zi si nin be lir len -
me si ve bi yo tek no lo ji de ki ge liş me ler bir lik te in san
do ku la rı nın kap sam lı mo le kü ler pro fi li nin çı ka rıl ma -
sı na im kan sağ la mış tır. Bu gü ne dek, do ku mik ro di zi -
le ri kan ser ala nın da ta nı, prog noz ve te ra pi ce va bı nın
tah mi nin de po tan si yel işlevi olan mo le kül le rin keş fi -
nin ko lay laş tı rıl ma sın da mer ke zi bir rol oy na mış tır.35

Gen-ifa de si pro fi li nin çı ka rıl ma sı baş lan gıç aşa ma sın -
da ki Alz he i mer has ta lı ğı has ta la rın dan alı nan post-
mor tem be yin do ku sun da ki mRNA de ği şik lik le ri ni
be lir le mek için kul la nıl mak ta dır.36 Bu ça lış ma lar çok
sa yı da hüc re sel yo la ğın ge no mik dü zen len me sin de ki
yay gın de ği şik lik le rin, baş lan gıç aşa ma sın da ki Alz he -
i mer has ta lı ğı ile baş lı ca iliş ki li ol du ğu nu or ta ya çı-
kar mış tır ve has ta lık pa to lo ji si nin er ken be lir ti le ri ile
iliş ki li ola rak yay gın trans krip si yo nel ce vap la rı gös-
ter miş tir. Er ken Alz he i mer has ta lı ğın da bu yo lak la -
rın de tay lı tet ki ki pa to je nik me ka niz ma la ra da ir
önem li bil gi ler sağ la ya bi lir ve du ru ma te ra pö tik/bi -
yo be lir teç yak la şım la rı öne re bi lir.

Hun ting ton has ta lı ğın da, di zi tek no lo ji si ni kul-
la na rak po tan si yel bi yo be lir teç ta nım lan ma sı na da ir
iki ye ni bil di rim var dır. İlki37• iki fark lı Hun ting ton
has ta lı ğı fa re mo de li ve has ta lar dan is ke let kas la rın -
da or tak gen ifa de si de ği şik lik le ri ni ta nım la dı. Tüm
grup lar da has ta lık iler le me si ni yan sı tan gen ifa de si
de ği şik lik le ri bul du lar ve kas gen ifa de si nin kli nik
Hun ting ton has ta lı ğı de re ce len dir me sis tem le ri ni ta-
mam la mak için ob jek tif bir be lir teç ola rak kul la nı la -
bi le ce ği ni öne sür dü ler.37• Bir kas iğ ne bi yop si si nin
BOS ana li zi için lom ber ponk si yon dan muh te me len
da ha az in va zif bir yön tem ol du ğu dü şü nül dü ğün de
bu müm kün dür ve bu nun uy gu la na bi lir bir yak la şım
ol du ğu nu ge çer li kıl mak için pek çok ça lış ma de vam
et mek te dir. İkin ci bil di rim Hun ting ton has ta lı ğı has-
ta la rı nın ka nı nın ifa de pro fi li ni içe ri yor du ve kon t-
rol le ri, pre semp to ma tik Hun ting ton has ta lı ğı gen
ta şı yı cı la rı ve semp to ma tik Hun ting ton has ta lı ğı has-
ta la rı nı ayırt ede bi len 12 uyarılmış mRNA’ yı içe ren
bir alt se ri ta nım la dı lar.38• Ek ola rak, er ken pre semp -
to ma tik has ta lar (yaş la rı ve CAG tek ra rı uzun lu ğu na
gö re has ta lık baş lan gı cı na uzak ol du ğu tah min edi-
len ler) kon trol le re ben zer gen ifa de si de ği şik lik le ri
gös te rir ken, geç pre semp to ma tik has ta lar (has ta lık
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baş lan gı cın dan uzak ol du ğu tah min edi len ler) semp-
to ma tik Hun ting ton has ta lı ğı has ta la rı na ben ze yen
de ğiş miş ifa de gös ter diler38• Bu il gi çe ki ci bul gu lar
pe ri fe rik kan da de ğiş miş olan bir gen alt se ri si nin
has ta lı ğın iler le yi şi ile iliş ki li ola bi le ce ği ni dü şün -
dür mek te dir. Şim di önem li olan gö rev bi yo be lir teç
ola rak be lir le yi ci de ğer le ri ni sağ la mak için bun la rı
fark lı Hun ting ton has ta lı ğı olan has ta grup la rın da ge-
çer li kıl mak tır.

bi�Yo�be�lir�teç�ta�nım�lan�ma�sı�na�
pro�te�o�miks�Yak�la�şım�lar

Pro te o miks bir do ku ve ya bi yo sı vı nın (ge nel lik le
BOS ve ya plaz ma) pro te in pro fi li nin ana li zi ne
odak la nan bir tek no lo ji dir-özel lik le eks pres yon
pro te o miks, pro te in dü zey le rin de ki den ge li du rum
de ği şik lik le ri ni ve spe si fik has ta lık lar so nu cun da
olu şan ve ya tok sik ajan lar gi bi çe şit li dış fak tör le rin
ne den ol du ğu post trans las yo nel mo di fi kas yon la rı
in ce ler. Bu tek nik gü nü müz de dün ya da pek çok
grup ta ra fın dan Alz he i mer has ta lı ğı,39 Par kin son
has ta lı ğı,40 Hun ting ton has ta lı ğı41 ve ALS ’de ki42 öz -
gül pro te in pro fil le ri ni ça lış mak ve ta nım la mak için
kul la nıl mak ta dır. Ve ri ler bi rik mek te dir ve bu bil-
gi le rin pro te in eks pres yo nun da nö ro de je ne ras yon -
la iliş ki li de ği şik lik le re kap sam lı bir ba kış sağ la-
ya ca ğı ve bi yo be lir teç le rin ta nım lan ma sı nı ko lay -
laş tı ra ca ğı umut edil mek te dir. 

Do�ku�lar�ve�bi�Yo�sı�vı�la�rın�me�ta�bo�no�mik�pro�Fi�li

Sağ lam bir do ku ve ya bi yo sı vı da ki yüz ler ce ve ya bin-
ler ce dü şük mo le kü ler ağır lık lı me ta bo lit ler de ki de-
ği şik lik le ri in ce le yen bir sis tem yak la şı mı be lir li
has ta lık la rı ve ya tok sik du rum la rı olan bi rey le ri et ki li
bi çim de ayırt et me ola sı lı ğı nı su nar. Bi yo lo jik sis tem-
ler de ki me ta bo lik de ği şik lik le ri an la ma ya yö ne lik bu
yak la şım lar yay gın ola rak me ta bo no miks ve me ta -
bo lo miks şek lin de ad lan dı rı lır.43,44 Bu çok de ğiş ken li
me ta bo lik ana liz le rin prek li nik ilaç gü ven li ği de ğer -
len dir me si, has ta lık ta nı sı, bit ki me ta bo lit pro fi li ve
çev re bi lim gi bi çe şit li uy gu la ma la rı var dır ve du yar lı
bi rey ler de üç lü da mar ko ro ner ar ter has ta lı ğı nın in-
va zif ol ma yan ta nı sın da za ten kul la nıl mak ta dır.45 Bu
tek nik ler nük le er man ye tik re zo nans spek tros ko pi
ve gaz kro mo tog ra fi ve ya sı vı kro mo tog ra fi ile kit le
spek tro met ri yi bir lik te kul la nır ve çok de ğiş ken li is -
ta tis tik sel mo del le me ile plaz ma, BOS, id rar ve ya hat -

ta ka tı do ku nun me ta bo lik ana li zi ne im kan ve rir.
Nö ro de je ne ra tif has ta lık lar da bi yo be lir teç le ri ta nım -
la mak için bu tek ni ğin uy gu lan ma sı na il gi gi de rek
art mak ta dır ve trans ge nik fa re mo del le ri nin pro fil -
le ri nin çı ka rıl ma sı za ten bu tek ni ğin bu ko nu da ki
uy gu la ma la rı nı gös ter miş tir.46

be�Yin-omu�ri�lik�sı�vı�sı�ve�se�rum�Da�
ta�nım�la�nan�bi�Yo�kim�Ya�sal�bi�Yo�be�lir�teç�ler

Alz he i mer has ta lı ğın da bu gü ne ka dar bu lu nan en
umut veren biyo kim ya sal be lir teç BOS ana li zi ile bu-
lun muş tur. Aβ42 pep ti din de bir azal ma Alz he i mer
has ta lı ğı has ta la rı nın %80-90’ın da bil di ril miş tir,47

muh te me len Alz he i mer has ta lı ğı iler le dik çe BOS’ ta -
ki Aβ42 pep ti di be yin de plak oluş tur mak için bi rik ti -
ğin den BOS’ ta ki kon san tras yo nu azal mak ta dır. BOS
top lam τ pro te i ni nin Alz he i mer has ta lı ğın da dra ma -
tik ola rak art mış ol du ğu gös te ril miş tir.47 BOS’ ta Aβ42
ve top lam τ öl çüm le ri nin tek ba şı na du yar lı lık la rı
%60’ın al tın da ol ma sı na rağ men, bu be lir teç le rin her
iki si nin kom bi nas yo nu nun Alz he i mer has ta lı ğı ta nı -
sın da %90 ci va rın da bir du yar lı lı ğı ol du ğu bil di ril -
miş tir ki kli nik de ğer len dir me ve gö rün tü le me ile
kom bi ne edil di ğin de kli nik ta nı da yük sek oran da
doğ ru luk sağ lar.48 Bu aşa ma da bu BOS be lir teç le ri nin
has ta lık ge li şi mi nin tah mi ni bir öl çü sü ola rak doğ ru -
lu ğu nun gös te ril me si için da ha çok ça lış ma ya ge rek
var dır, fa kat MCI49 ve hat ta risk al tın da ki kon trol ler -
de50 bu BOS be lir teç le rin de de ği şik lik le re da ir ba zı
öne ri ler var dır. Alz he i mer has ta lı ğın da ki bul gu la rın
ak si ne, fron to tem po ral de mans lı (FTD) has ta lar da ki
BOS pro fi li be lir gin ola rak azal mış BOS τ dü zey le ri ni
gös ter di ki bu du rum ha cim sel gö rün tü le me de ki fron-
tal ve tem po ral at ro fi ile an lam lı ola rak iliş ki li dir.51

Hun ting ton has ta lı ğı için il ginç, po tan si yel bir
BOS bi yo be lir te çı ya kın za man da bil di ril miş tir. Pe-
ter son ve ark.52• Hun ting ton has ta lı ğı trans ge nik fa-
re le ri nin la te ral hi po ta la mu sun da at ro fi ve orek sin
nö ron la rı nın kay bı nı ta nım la dı lar. Hun ting ton
has ta lı ğı has ta la rın da da be lir gin at ro fi ve orek sin
nö ron la rı nın kay bı ol du ğu nu bul du lar. Ay rı ca,
Hun ting ton has ta lı ğı fa re le rin de, ay nı ba tın da doğ-
muş olan yerli-tip ler le kar şı laş tı rıl dı ğın da, BOS’ ta
orek sin de %72’lik dra ma tik bir azal ma ol du ğu nu
gös ter di ler ve orek si nin nö ro de je neras yo nu yan sı -
tan bir bi yo be lir teç ola rak kul la nı la bi le ce ği ni öne
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sür dü ler; bu ola sı lı ğı araş tı ran in san ça lış ma la rı sür-
mek te dir.

kli�nik�bi�Yo�be�lir�teç�ler

Gö rün tü le me, bi yo kim ya sal ve mo le kü ler bi yo be -
lir teç le rin kul la nı mı ile bir lik te de tay lı bir kli nik
mu a ye ne nin uy gun ola ca ğı nı nın an la şıl ma sı önem-
li dir. Bu bağ lam da, dik kat has ta la rın kli nik de ğer -
len dir me si nin ar tı rıl ma sı na da odak lan mak ta dır.
Bir çok nö ro de je ne ra tif has ta lık için ta nı kri ter le ri
ka rak te ris tik bir bi liş sel ka yıp tar zı nın tes pi ti ni ön-
gö re bi lir (örn.53) ve bi liş sel test ler ta nı ya yar dım cı
ol mak ve has ta lı ğın iler le me si ni ta kip et mek için ta-
ra ma araç la rı ola rak kul la nı lır. Öl çüm de ğiş ti ğin de,
bu test ler bir kaç ne de ne bağ lı ola rak (örn.ta ban ve
ta van et ki le ri, eg zer siz et ki si, ki şi nin duy gu du ru -
mu) ya nıl gı ya uğ ra ta bi lir ve bu ne den le de ğer len -
dir me ler de has ta lık la iliş ki li ol ma yan, bi rey-içi
de ği şik lik gös te re bi lir; fa kat, iyi di zayn edil miş test-
ler bu prob lem le rin ba zı la rı nın üs te sin den gel me li -
dir. Bi liş sel test ler bir ta nı dan emin olu na ma dı ğın da
fay da lı ola bi lir; ör ne ğin, kap sam lı nö rop si ko lo jik bir
en van ter, her bi rin de gö rü len bo zuk lu ğun te zat teş-
kil eden tar zı ne de niy le er ken FTD’yi Alz he i mer
has ta lı ğın dan ayırt et me ye yar dım ede bi lir: FTD’de
yü rü tü cü dis fonk si yon ile nis pe ten ko run muş bel lek
ve Alz he i mer has ta lı ğın da tam ter si.54 Gör sel ve sö -
zel bel lek sü re si skor la rı ara sın da ki far kın Alz he i -
mer has ta lı ğı ge li şi mi için ge ne tik risk al tın da
ol du ğu bi li nen fa kat bi rey sel test ler de ki skor la rı
nor mal sı nır lar içe ri sin de olan yaş lı has ta lar da ki er -
ken bi liş sel bo zuk luk la ra du yar lı ola bi le ce ği ne da ir
de ba zı ka nıt lar var dır.55 Hun ting ton has ta lı ğın da
dik kat ve yü rü tü cü iş lev za man içe ri sin de en sü rek li
azal ma yı gös ter miş tir,56-58 fa kat tüm ça lış ma lar ay nı
alan lar da azal ma yı tes pit ede me miş tir; has ta lı ğın
de ği şen fe no ti pi, yu ka rı da bah se di len prob lem ler le
bir lik te, bu tip de ği şim le rin öl çü mü nü zor laş tı rır.
Bi liş sel test ler hem semp tom baş lan gı cı nın bir be lir-
te ci, ola rak hem de özel lik le bir te ra pö tik ça lış ma -
da ki semp to ma tik fay da nın bir kaç be lir te cin den bi ri
ola rak de ğer li dir. MRG de ği şi mi ni öl çen ça lış ma lar
için, bi liş sel de ği şi mi öl çen ça lış ma lar dan da ha az
has ta nın ge rek li ola bi le ce ği doğ ru ise de,11• bi rey sel
test le rin ço ğu hız lı, ucuz ve uy gu lan ma sı ko lay dır
ve bu du rum on la rı bir ta ra ma ara cı ola rak ve ya ta-
nı ya yar dım cı ol mak için çe ki ci kıl mak ta dır.

Kesin olmayan de ği şik lik ler has ta lı ğın da ha sık
gö rü len mo tor be lir ti le ri nin önü ne ge çe bil di ğin de
Par kin son has ta lı ğın da ki bi liş sel dis fonk si yo nu de-
ğer len dir me ye de il gi var dır. Bu nun üze ri ne ya pı la -
cak da ha çok ça lış ma nın er ken ta nı yı ar tı ra bi le ce ği
ve ay rı ca has ta lık he te ro ge ni te si nin ta nım lan ma sı -
na yar dım cı ola bi le ce ği ve Par kin son has ta lı ğın da ki
bi liş sel dis fonk si yo nun nö ral bağ lan tı la rı na da ir an-
la yı şı mı zı ar tı ra bi le ce ği umut edil mek te dir.4• Par-
kin son has ta lığı ile ilgili kli nik ça lış ma larda
has ta lı ğın er ken ev re le rin de ko ku al ma kay bı, kom-
p leks mo tor gö rev ler ve göz ha re ket le ri ka yıt la rı  da
in ce lendi an cak hiç bi ri bu gü ne dek kli nik bir bi yo -
be lir teç ola rak de ğer len di ril me di.4• Göz ha re ke ti
anor mal lik le ri nin dikkate alınması Hun ting ton has-
ta lı ğı olan semp to ma tik has ta la rın ru tin kli nik de-
ğer len dir me si nin ta mam la yı cı bir par ça sı dır. Fa kat
has sas ka yıt ci haz la rı nın kul la nı mı ile di ğer yön ler -
den pre semp to ma tik bi rey ler de ki müp hem okü lo -
mo tor dis fonk si yon tes pit edi le bi lir.59 Ya kın
za man da, ge ne tik ola rak doğ ru lan mış pre semp to -
ma tik gen ta şı yı cı la rın da is tem li, fa kat ref lek sif de ğil,
sak kad la rı baş lat ma da se çi ci bir bo zuk luk gös te ril -
miş tir (C. Gol ding, C. Danc ha i vi jitr, T. Hodg son ve
ark., ya yın lan ma mış göz lem). Bu sak ka dik baş lat ma
bo zuk luk la rı nın baş lan gı ca ka dar ki tah mi ni se ne -
ler le (bi re yin ya şı ve CAG uzun lu ğu nun bir fonk si -
yo nu) iliş ki li ol du ğu bu lun du, bu du rum sak ka dik
öl çüm le rin bu grup için er ken bir mo tor bi yo be lir -
teç sağ la ya bi le ce ği ni dü şün dür mek te dir. 

So nUÇ
Nö ro de je ne ra tif has ta lık lar için ide al bi yo be lir te -
cin ba zı öz gül özel lik le ri ol ma lı dır.

(1) Ula şı la bi lir do ku ve ya bi yo sı vı lar da ölçümü ko -
lay ol ma lı

(2) Ta nı sal bir bi yo be lir teç ola rak kul la nıl dıy sa ge nel
top lum da bü yük de ği şik lik gös ter mi yor ol ma lı

(3) İliş ki siz du rum lar ve ko mor bid fak tör ler den et-
ki len me me li

(4) Öl çüm gü ve ni lir ve hız lı ol ma lı

(5) Öl çüm ler baş ka bir za man da ve ya baş ka bir
mer kez de tek rar la na bi lir ol ma lı

(6) Bi yo be lir teç has ta lı ğın iler le yi şi ile doğ ru sal
ola rak de ğiş me li (ne ga tif ve ya po zi tif ola rak)
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(7) Bi yo be lir teç has ta lı ğın be lir len miş kli ni ko-pa -
to lo jik pa ra met re le riy le ya kın dan iliş ki li has-
ta lık-dü zen le yi ci te ra pö tik bir mü da he le ye
ce va ben de ğiş me li

Her han gi bir bi yo be lir te cin tüm bu özel lik -
le ri birden kar şı la ma sı ola sı de ğil dir ve muh te me -
len er ken ta nı (ta nı sal bir bi yo be lir teç) ve ben zer
şekil de te ra pö tik ça lış ma lar için has ta lı ğın iler le -
yi şi nin de ğer len di ril me si amacıyla bir den çok bi-
yo be lir te ce ih ti yaç ola cak tır. Ör ne ğin,
gö rün tü le me ve bi yo kim ya sal pro fil le re ek ola rak
spe si fik bi liş sel ve nö ro fiz yo lo jik test le ri kap sa yan
da ha de tay lı kli nik de ğer len dir me le rin kom bi nas -
yo nu ola sı lık la ge re ke cek tir. Son ola rak, kli nik ça-

lış ma lar da des tek le yi ci he def ola rak kul la nı lan
her han gi bir bi yo be lir te cin ge çer li li ğin den emin
olun ma sı için, de ği şik ül ke ler de de ği şik has ta po-
pü las yon la rın da kap sam lı de ğer len dir ilme si ge re -
kir. Önem li olan her du rum da, bi yo be lir te cin
sı nır lı lık la rı nı ve ger çek ten ne yi ölç tü ğü nü iyi bil-
mektedir.4•
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