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Psikotik Belirtilerle Ortaya
Cikan Bir Hungtinton
Olgusu

OZET
Psikotik belirtilerle ortaya ¢ikan bir hungtinton olgusu

Huntington hastaligi (HH) zaman zaman psikiyatrik belirtiler ile de ortaya gikabilen, nadir, ilerleyici ve élimcul
olabilen otozomal dominat gegisli bir néropsikiyatrik hastaliktir. Depresif duygudurum, anksiyete, sinirlilik,
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apati, davranis bozukluklar ve psikotik bulgular bu hastalikta karsilasilan yaygin psikiyatrik belirtilerdir. Biz bu

yazida psikotik belirtilerle baslayan 3 yillik strecin sonunda HH tanisi konulan bir olguyu sunmayr amagladik.
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ABSTRACT

A case of huntington’s disease presenting with psychotic features

Huntington's disease (HD) is a rare, progressive and fatal autosomal dominant neurodegenerative disorder,
sometimes manifesting with psychiatric features. Depressed mood, anxiety, irritability, apathy, behavior
disorders and psychotic symptoms are common psychiatric manifestations. In this report, we aimed to
present a case of HD presenting with psychotic features and diagnosed as HD after 3 years.
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GIRIS

untington hastalig: klinikte psikiyatrik belirtilerin

de eslik ettigi motor ve biligsel bozulmayla seyre-
den kalitsal otozomal dominant nérodejeneratif bir
bazal ganglion hastaligidir (1). Huntington hastalig1 top-
lumda 1/10.000 oraninda goriilmektedir. Huntington
hastaligi herhangi bir yagta goriilebilmekle birlikte belir-
tilerin baslangict siklikla 3. ve 4. on yildadir (2,3).
Hastaligin erken déneminde siklikla dans-benzeri istem-
siz hareketler (kore) gozlenirken ilerleyen evrelerde aki-
nezi ve distoni meydana gelmektedir. Bellek, 6grenme
ve dikkatte bozulma hastaligin ilk dénemlerinde bagla-
yip slregte daha da belirginlesmekte, subkortikal tipte
demans gelisebilmektedir (4). Dérdincii kromozomun
kisa kolundaki Huntington genindeki sitozin-adenin-
guanin (CAG) trintikleotid artiglar hastaligin molekiiler
kokenini olusturmaktadir. Ana patolojinin kortikal ve
striatal projeksiyon noronlarindaki kayiptan kaynakladi-
g1, dopamin icerigi ve reseptor sayisinda degisimin hare-
ket ve biligsel bozulmalara yol agtig1 diigintlmektedir

(4). Guintimiizde Huntington proteininin fonksiyonu ve
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mutant Huntington proteininin olusturdugu patolojik
mekanizmalar halen netlik kazanmamigtir (2,3). Giincel
tedavi segenekleri hastaligin ilerlemesini durdurmakta
etkili olamamaktadir. Huntington hastaligi’'nda yapilan
calismalarda farmakolojik sagaltm yaklagiminda bulu-
nan kanitlar azdir. Biz bu yazida psikotik belirtilerle bag-
layan 3 yillik stirecin sonunda Huntington hastaligi tani-
st konulan bir olguyu sunmay1 amagladik.

OLGU

S.K. 28 yasinda, bekar, Universite mezunu, kadin
hasta olup ailesiyle yasamaktadir. Anne ve erkek karde-
sinden alinan 6ykiiye gore; sikayetleri dért yil énce bas-
lamig. Yakinmalari 6nce ice kapanma, géz temast kur-
mama, strekli yere bakarak konugma olarak baglamig
sonra kendi kendine anlamsiz konugmalar, stiphecilik,
kugku, alinganlik, uykusuzluk, digtince icerigi dogrultu-
sunda digardan gelen yiyecekleri yememe eklenmis.
Ruhsal muayenesinde, 6z bakida belirgin azalma, dikkat
ve konsantrasyonda bozulma, diistince akiginda yavag-

lama, oykiide isitsel ve gorsel varsanilar, diisiince
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iceriginde persekiisyon ve referans sanrlari, psikomotor
aktivitede yavaglama, duygulanimda siglik, irritabil duy-
gudurum saptanmistir. Soy ge¢misinde psikiyatrik
bozukluk oykisi tanimlanmayan hasta, “Psikotik
Bozukluk” tanst ile ilki 2009 ikincisi 2011 yilinda olmak
tizere iki kez yatarak devlet hastanesi psikiyatri klinigin-
de tedavi gérmiistiir. [lk yatis siirecinde ilk atak psikozda
organik etiyoloji arastirmaya yonelik, rutin biyokimya-
sal testler, B12 vitamin, folat dizeyi, tiroid fonksiyon
testleri (TFT), ve hemogram ,elektroansefalografi (EEG)
ve kranial bilgisayarli tomografi (BT) yapilmus, patolojik
bulgu saptanmamuistir. Hastaya olanzapin 10mg/giin
baglanip 20mg/gtine ¢ikilmus, psikotik bulgularnin deva-
mi nedeniyle risperidon 2mg/gin de eklenerek takip
edilmistir. Stirecte rijidite, bradimimi gibi parkinsonizm
bulgularyla ekstrapiramidal sistem yan etkisi (EPS) olus-
mas! Uzerine risperidon kesilmistir. Risperidon kesilme-
sinden yaklagik 3 ay sonra tekrar psikotik alevlenme
geligsmesi tizerine ikinci kez yatarak izlenen hastanin
rutin biyokimyasal testleri, hemogrami yenilenmis pato-
loji saptanmamast tizerine EPS yan etki profili diigtk,
klozapin 25mg/giin baslanmis, olanzapin 10 mg/giine
inilmis, haftalik beyaz kiire takipleriyle 3. haftada olan-
zapin tamamen kesilip klozapin 300mg/giin’e ulagilmis-
tir. Hastanin psikotik bulgular (persekiisyon referans
mistik hezeyanlari, sosyal izolasyonu, konugma akigin-
daki bloklar, isitsel haltisinasyonlari) ortadan kalkmugtir.
Ancak norolojik muayenede dismetri, yiirime bozuklu-
gu, ataksi ve tremor saptanmasi ve giderek 6z bakim
becerilerini yerine getirmeyi engelleyecek dlgtide ilerle-
mesi Uzerine noéroloji konstiiltasyonu ve ayirici tani
amagli beyin magnetik rezonans goériintiileme (MRG)
istenmistir. Hastanin noérolojik muayenesinde bilinci
uyku egilimli, konugsmada disfazik, kranial sinir muaye-
nesi olagan, tim motor kas kuvveti 5/5, koordinasyon
bozuklugu, ataksi, parmak burun testinde ve ardisik
hareketlerde bozulma, dismetri, {ist extremite derin ten-
don reflexlerinde artig ve tremor saptanmugtir. Beyin MR
sonucunda belirgin serebral atrofi ve ventrikiiler genisle-
me bulgularina rastlanmustir. Ileri tetkik olarak hastaya
pozitron emisyon tomografi (PET-BT) ¢ekilmis ve sonu-
cunda Huntington hastaligi’nin preklinigi ile uyumlu
olabilecegi galigmalarda belirtilen “bilateral kaudat nuk-
leuslarda ve striatumda glukoz metabolizma azalmasi”

Sengul CB, Hancl E

saptanmuistir (9). Hastanin soy gegmis 6ykiisti derinlegti-
rildiginde babasi ve babasinin ailesinde Huntington has-
talig1 6ykiisti oldugu ve babasinin 45 yaginda vefat ettigi
Sgrenilmigtir. Stiregte ileri tetkik ve tedavi igin Pamukkale
Universitesi'ne yénlendirilen hasta, psikiyatri ve nérolo-
ji Bolimlerince konstlte edilmistir. Hastanin yapilan
noropsikolojik testlerinde anlik dikkat uzamina yonelik
say1 dizileri testinde, frontal iglevlerle ilgili, Stroop testin-
de, sozel bellek stirecleri testinde, kayit etme, geri getir-
me ve depolama stireclerinde orta derecede bozulma
tespit edilmistir. Ayirict tanida Wilson Hastaligi distini-
lerek seruloplasmin seviyesi istenmis ve normal gelmesi
Uzerine bu tani diglanmigtir. Hastadan alinan kan 6rnegi
[stanbul Universitesi Genetik Anabilim Dali tarafindan
incelenip, tetkiklerde Huntington hastaligi pozitif sap-
tanmistir. Hastanin mevcut klinigine gévde ve tst eks-
tremitesinde koreiform istemsiz hareketler eklenmistir.
Uygulanan Anormal Istemsiz Hareketler Olcegi'nde
(AIMS) 12 puan almigtir. Hastanin su anki tedavisi klo-
zapin 300mg/giin, amitriptilin 25mg/giin olup, aktf psi-
kotik bulgusu bulunmamaktadir, fakat izlemde hastanin
bu anormal istemsiz hareketleri, ataksi, disfazi, dismetri-
sinde ve biligsel gerilik bulgularinda diizelme olmamis-
tir.

TARTISMA

Literatiirde bildirilen olgularin ¢ogunda psikotik
belirtiler Huntington hastaligi’'na eslik etmektedir
(1,3,8-10). Bu olguda, motor ve biligsel belirtilerden
yillar 6nce psikotik bulgulann ortaya gikmasi ve 3 yil-
lik stire¢ sonunda PET-BT bulgusundan siiphelenilme-
si tizerine yapilan genetik testler ile Huntington hasta-
[181 tanist konmasi ilgimizi cekmigtir.

Huntington hastaligi’'nin tanisi, ailede Huntington
hastalig1 6ykiisti, motor belirtiler ve genetik testler ile
konulmaktadir (6,7). Huntington hastaligi ilerleyici
motor, biligsel ve psikiyatrik belirtiler ile karakterize y1iki-
ct bir kalitsal nérodejeneratif hastalikur. Sik bildirilen
noropsikiyatrik belirti veya bulgular %33-76 arasinda
degisen yayginlik oranlari ile depresif duygudurum, ank-
siyete, sinirlilik ve apatidir. Obsesif-kompulsif belirtiler
%10-52 ve psikoz %3-11 oranindadir (8,9). Huntington
hastaligi’na eslik eden duygudurum bozukluklar,

Dustnen Adam The Journal of Psychiatry and Neurological Sciences, Volume 27, Number 3, September 2014 251



Psikotik belirtilerle ortaya ¢ikan bir hungtinton olgusu

davranig bozukluklari ve psikotik bulgular ve kullanilan
cesitli antipsikotikler ile sonuglar: asagida incelenmistir.

Literatiirde Huntington hastaligi’'nda risperidon kul-
lanimina dair az sayida ¢aligma bulunmakla birlikte
haloperidolle esit etkinlige sahip olduguna dair vaka bil-
dirimleri vardir (9,10). Bir olguda risperidonun oral ali-
minin, diger olgu serisinde ila¢ uyumu bozuk olan 5
olguda uzun etkili enjeksiyonun (25mg/15 giin) ekstra-
piramidal etkilerin siddetini azaltp psikotik belirtileri
kontrol aluna alarak tedavide iyi etkinlik gosterdigi
belirtilmistir (11). Fisuke¢i ve arkadaglari (9) da
Huntington hastaligi'na eslik eden psikotik bozukluk ve
tedaviye direngli OKB tanist alan uzun etkili risperidon
(37.5mg/15 glin) ile takip ettikleri bir olgu sunmusglardur.

Varsanilar ve paranoid sanrlari Huntington hastalig:
tanisina sonradan eklenen 70 yasindaki psikiyatri klini-
ginde yatan bir hastada diger tiim tedavileri kesildikten
sonra klozapin 25mg/gtinden baglanip, 200mg/gtine
¢tkilmig, ayni zamanlarda koreiform hareketlerde de
diizelme saptandig: bildirilmistir (12). Huntington hasta-
lig1 tanisi aldiktan sonra dizenli tedavi almamis olan
koreiform hareketleri olup yiiriimekte giicliik ceken 47
yasindaki olguda ise, irritabilite, persekiisyon sanrilari,
aralikli siddet davraniglarinin ortaya ¢ikmasi nedeniyle
baglanip dozu 20mg/giine kadar arturilan aripiprazol
tedavisinden sonra, 2 hafta i¢inde psikotik bulgularda
belirgin diizelme saptanmistir. Hastanin ayni zamanda
koreiform hareketlerinde de azalma saptandig: ve des-
teksiz yUrtyebildigi bildirilmistir. Huntington
hastaligi’da istemsiz hareketlerin dopaminerjik sistemle
baglantili olabilecegi diigintlmis, aripiprazoliin dopa-
min tizerindeki parsiyel agonistik etkisi nedeniyle hem
psikotik belirtilerin hem de koreiform hareketlerin azal-
masina yardimei olabildigi digtintlmistir (13).

Kurk tig yasinda Huntington hastalig tanist almug, 47
yasinda tedavi gérmeyen bir olguda ise hastanin motor
belirtilerine sanrisal agiklama geligtirmesi tizerine, olan-
zapin 20mg/glin baslanip, 6 hafta devam edildigi, psiko-
tik belirtileri diizelirken motor belirtilerinin kotiilesmesi
sonrasinda olanzapinin kesilip, aripiprazol 15mg/gtin
baglandig1, psikotik bulgular ve ayni zamanda motor
belirtiler diizelirken mini mental test sonucunda degisik-
lik saptanmadig: bildirilmistir. Burada aripiprazolin
selektif D2 ligand: olarak iglev gdrmesinin, pozitif

psikotik belirtilerle iligkili agirt mezolimbik dopaminerjik
noérotransmisyonu bloke ederken, ekstrapiramidal belir-
tilerin patofizyolojisinde rol oynayan nigrostriatal dopa-
minerjik sistemi etkilememesinin etkili oldugu distintl-
mektedir (1). Edlinger ve arkadaslarinca (14) sunulan
Huntington hastaligi tanili 39 yagindaki bir hastalarinda
ise psikoz gelisimi ve saldirgan davranislarin tabloya
eklenmesi nedeniyle hastanin kapali servise yatigt yapil-
mug, olanzapin, risperidon, amisulpiridden yarar saglana-
mamast tizerine, aripiprazol baglanmig. Hastanin tedavi-
ye uyumu artmis, saldirgan davraniglar ve hatta kore
belirtilerinde diizelme saglanmis, psikotik belirtilerinde
diizelme olmamasi nedeniyle aripiprazol tedavisine klo-
azapin eklenmis, fayda saglanmig ve giinliik aktiviteler-
deki islevselligini arttirmak i¢in de reboksetin baglanan
hasta birlikte uygulanan aripiprazol, klozapin ve rebok-
setin tedavisinden fayda gormiis, kore belirtilerinin iglev
kaybina yol agmamast nedenli tetrabenezin sagaltimi
denenmemistir (14). Psikotik bulgularn eglik ettigi duy-
gudurum bozuklugu tanisiyla psikiyatri servisinde yata-
rak tedavi goren 60 yasindaki bir bayan hastada demans
bulgularinin baslayip, hizla ilerledigi ve ardindan
Huntington hastaligi i¢in 6zellikli olan hareket bozukluk-
larinin da ortaya ¢ikmasiyla olgunun geg¢ baslangich
Huntington hastalig1 tanist aldigs, tedavisi igin antidepre-
san ve antipsikotiklerin yani sira EKT de uygulandigi bil-
dirilmigtir (15). Jardri ve arkadasglarinca (16) bizim olgu-
muzdaki gibi 6nce psikiyatrik belirtilerle baglayan, once-
sinde hi¢bir nérolojik bulgusu olmayan ve ailede hastalik
6ykiisti bulunan bir olgu sunulmustur. 12 yasinda 6zki-
yim diistinceleri, artan siddet egilimleri, uykusuzluk, per-
seklisyon sanrilart nedeniyle psikiyatriye bagvurmus
olan hastanin, bir yil 6ncesinde psikotik bulgularn eglik
etmedigi major depresyon tanist aldigt ve 10mg/gtin
imipraminle tedavi gérdtigi bildirilmistir. Bagka bir olgu-
da ise bagvuru aninda nobet ve psikotik belirtileri olan, 3
yil psikoz tansiyla izlenen, beyin MRI'da yaygin ilimli
kortikal atrofi diginda bulgu olmayan 3 yil sonunda anor-
mal istemsiz hareketlerin klinige eklenmesiyle genetik
testle Huntington hastaligi konan bir olgu sunulmustur
(17). Shen (18) de hareket anormalligi (koreoatetoik hare-
ketleri), depresyon, duygu dalgalanmasi, tekrarlayict
yiksek riskli suisid girisimleri olan Huntington hastaligt
tanilt bir hastanin tedavisinde lamotrijin kullanmuis,
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300mg/gtline ¢ikmig ve duygudurum ve hareket bozuklu-
gunda belirgin diizelme bildirmistir. Alpay ve Koroshetz
(19) Huntington hastalig: tanili, davranig sorunlar ve
duygudurum bozuklugu belirtilerinin eglik ettigi 5 vaka-
larinda ketiyapin ile davranig belirtilerini hareket belirtile-
rinde koétiilesmeye yol agmadan tedavi ettiklerini belirt-
miglerdir. Huntington hastaligi'na bagh gelisen korenin
tedavisinde eger belirtiler hafif ve orta diizeydeyse tedavi
gerekmeyebilecegi fakat belirtiler siddetli ise antipsiko-
tikler diginda amantadin, tetrabenazin gibi tedavi sege-
neklerinin de mevcut oldugu bildirilmigtir (20).
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