Psikotik Belirtilerin Eslik Ettigi Huntington Koreli
Bir Olguda Klozapin Tedavisi
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OZET

Huntington Koresi otozomal dominant kahnlandemans ve koreik hareketlerle karakterize olan, flerleyici bir néropsikivatrik
hastaliknr. Garip yiiz harekederi, diizensiz soluk alip verme, artikiilasyon kusurlar, diizensiz ve aritmik ekstremite hareketleri
belirgin Kinik dzelliklerdiv. Evken belivtiler irritabilite, karamsarhk, antisosyal daveamglar, apati, duygrdamm bozukluklar:,
anksivete ve dzellikle kétiiliik gérme hezeyaniart seklindeki psikotik befivtiler yeklinde elabiliv. Bu olgu bildiriminde Miniginizde
Huntington Kovest tamst ile izlenen hasiamn psikiyearik gédriiniimiinil ve tedavive verdigi yamn yansumay amacladik,

Hastanemize saldirgan davramglars nedenivie getivilen 47 yagmdaki erkek hastanm persekiisyon hezeyanlarimn, igitsel ve
gdirsel varsamlarmm uykuya dalma giigligiiniin, korgarctoid vasiftaki yaygm eksiremite hareketlerinin olmast nedeniyle
Klinigimize yang yapildr. Ovkiisiinden, 10 yil 8nce ellerinde istem digt hareketler ve beceri kaybi, yiiriime dengesinde ve
konugmasinda bozulmanut bagladig, b belirtilere son | yldwr igitsel ve gorsel varsamilar, persekiisyon hezeyanlart eklendigi
dgrenilen hastamn, benzer hastaltk tablosunun babasinda, habaswn babasinda, ameasuda ve &i kardeginde de oldugu
dgrenildi, Kranial BT incelemesinde, bilateral kortikosubkortikal nuclews kaudatus atrafisi saptandr. Hastadan ve ailesinden
alinan dyki, klinik degerlendirme ve goriintiileme sonuglar ile hirlikte tablo Huntington Koresi olarak degerlendirildi,

Hastaya klozapin tedavisi baglandy. 25 mgrigiin ile baglanan tedavide doz giderek arnrildi. 50 mgrigiin dozundan itibaren
hastammn istemsiz hareketlerinde azalma tzlendi. Tedavinin 4. haftasimda hastann istemsiz hareketleri bitytik oranda azalnugt,
yiiriime dengesi tama yakand:, psikotik belirtileri kontrol alina alindi. Bu olgu ile ilgili Kinik deneyim psikotik belirtilerin de
eglik entigi ve daha énce herhangi Bir tedavi gérmemis Huntingron Koreli olgulorda psikozu ve istemsiz hareketleri kontrol
altna almada kozapinin etkin bir tedavi secenegi olarak degerlendirilebilecegini orraya koymeakiadur:

Anahtar kelimeler: Huntington Koresi, psikoz, kozapin
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SUMMARY

Huntington's Chorea is an autosomal dominant progressive newropsychiarric disease, characterized by choreic movements
and dementia, Abnormal facial movements, irregpular respiration, articulation disturbances, Irregular and arythmic extremity
movements are prominent clinical properties. Early psychiatric signs are, irritability, dysphoria, antisocial behaviowrs, apa-
thy, moad disorders, anxiety and psychetic symptoms such as persecitory delusions.

in this case report, we aimed to point out the psychiatric aspects and the results of the treatment of a case with Huniington's
Chorea. A 47 year old male patient was admitted o the emergency owtpatient department with the signs of aggression. He
was sent 10 the inpatient wnit due to the delusions of persecution, auditory and visual hallucinations, insommia and widespread
chore-athetoid movements of extremities. From the past history, it was clarified that his disease process started up 10 years
ago with inveluntary hand movements and loss of fine motor movements, and alse gait and speech disturbarices. And in the
last year, auditory and visual hallucinations and persecuiory defusions were added 1o the clinical picture. Similar disease was
present in his father, uncle, grandfather and ene brother and one sister. Cranial CT scan revealed bilateral atrophy in corti-
co-subcortical caudare nuclens. The history, clinical evaluation and brain imaging studies were indicating the diagnosis af
Humtingron's Chorea.

Clozapine was preferred and initial dose was 25 mgiday. After the dose of 30 mglday, a decrease in involuntary novements
occtired At the end of 4'th week the dose was increased up to 400 mglday, and the imvoluntaory movements were decreased subs-
rantially, gait disturbance was disappeared and psychotic symptoms were under control The clinical experience with this case
suggests that clozapine is an effective choice of treatment in management of psychotic symptoms and involuntary movements
in patients with Huntington's Chorea.
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Psikorik Belirtilerin Eglik Enigi Huntington Koreli Biv Olgudu
Kiezapin Tedavisi

GIRIS

Huntington Koresi koreiform harcketler ve demansla
karakierize olan ve genis bir grup psikiyatrik belir-
linin de eslik ettigi otozomal dominant, ilerleyict bir
ndro-psikiyatrik hastahktir, Klinik 1ablonun baslan-
gicr genellikle 30-50 yaslarn arasindadir ve goriilme
sikhidr 4-7/100.000°dir {12}, Genetik cahigmalar, be-
lirleyici genin 4, kromozomun kisa kolunun terminal
boliimiine lokalize oldugunu ve IT-135 geninde artmig
miktarda triniikleotid (CAG) tekran oldugunu gis-
termigtir (+3),

Bu hastalikta,erken belirtiler tipik olarak psikiyatrik
bozukluklar seklinde olabilir. irritabilite, karamsar-
ik, antisosyal davramslar, impulsivite, apat, uyka
bozukluklar, duygulanim bozukluklan, anksiyete ve
dzellikle kotilik gbrme hezeyanlan seklindeki psi-
kotik belirtiler goriilebilir (143), Literatiirde Hun-
tington geni tasiyicist olan  aym aiieden 3 hastada
QKB ve 2 hastada da patolejik kumar aliskanh s tes-
pit cdildigine dair bilgi meveuttur (8), Belirgin bir
klinik tablo ortaya citkmadan yaklasik 10 yil 8ncesine
uzanan ve hastalanin yakinlan tarafindan belistilen
kisilik deisikiikleri de goriilebilmektedir, Eslik eden
duygulamm bozuklugyu major depresyon (% 20-30),
hipomani (% 33), veya iki uglu duyguiamm bozuk-
lugu (% 9) seklinde olabilecedi gibi, distimik bozuk-
luk, hafif siddetie depresyon (% 53} olarak da kendi-
ni gosterebilir (7-9),

Literatiirde non-psikotik psikiyalrik sendromlann
siklikla koreik hareketlerden 8nce, ya da bu hareket-
lerle eszamanii basladi belirtilmektedir 8:0), Hun-
tington hastalarinin % 21 ile % 36 oraninda psikivat-
rik bozukluilar gosterdigi bildirilmektedir. Bu po-
piilasyonun %o 5 ile % 17’sinin psikotik bozukluk
seklinde ortaya ¢kt da belirlilmekiedir (0, Hun-
tington Koreli hastalarda intihar riski % 4-7 arasin-
dadir ve dnemle Uzerinde durulmas: gereken bir du-
rumdur.

Hastalanin % 87.8’inde uyku bozukludu belirtileri
goriilmekiedir. Bu belirtiler arasinda huzursuz dudak
harcketleri, perivodik sigrama hareketleri, gece boyu
ayamk cimak, giindiz uykuya meyilli olmak ve cr-
ken uyanmak sayilabilir, Hastalann % 50.4’tinde ko-
reik harcketlerin gece boyunca tekrarladigy ve bu du-
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rumun da uykusuzlugun bir diger nedeni oldugu be-
lirtiimektedir (811,

Huntington Koresi genini tasiyan kisilerde bilissel
cksiklikler erken belirti olarale kargimiza cikabilin
Ozellikie de psikomotor yetenekler, en belirgin zara-
ra ugrayabilir. Hastalifin erken evrelerinde haliza
daguukhiklariain varoldugu ancak ileri safhalara
ulagtiktan soara halizamin belirgin zarara ugradign,
diger biligsel iglevilerden gorsel yapiandirma ve se-
mantik bellefin ise daha az degigiklifie ugradif dii-
stiniilmektedir (!2.13), Huntington Koresi'ndeki de-
mans yavag ilerleyen, haliza bozukluGunun belirgin
oldufu, alazi ve agnozinin az gériildiigi subkortikal
demansur. Psikiyatrik belirtilerin &n planda oldugu
dinemde demans ve koreiform hareketler cok belir-
gin olmayabilir ama sonucia tabloya eklenir. Genel
bir kural olarak demans, motor bozukluklarla beraber
gider. Nadiren koreiform hareketlerden énce ya da
sonra da ortaya ¢ikabilir. Huntington Koresi oldudu
belirtilen ama demansin hig goriilmedigi olgular da
bildirilmigtir ©.14-16),

Motor dedisiklikler; koordine hareketlerde hafif giig-
liikier, denge bozuklugu, dilsmeye meyil, gévde, du-
daklar ve parmaklarda belli belirsiz, tesadiifen ortaya
cikiyor jzienimi uyandiran hareketler geklinde bag-
layabilir. Bu dénemde ince motor hareketlerde bece-
riksizlik saptanabilir. flerleyici olarak garip yiiz hare-
ketleri, diizensiz soluk alip verme, anikiilasyon ku-
surlar, diizensiz ve aritmik ekstremite hareketleri be-
lirgin klinik o6zellikler olarak kargimiza cikabilir
(1.2,8)

Baglangigta diskinezi, belirgin huzursuzluk hissi sek-
linde olabilirken, nthayetinde koreiform hareketler
ve bazi distonik postiirler olusur. Ozellikie erken bas-
tangicht vakalarda, demansa eglik eden ilerleyici riji-
dite ve akinezi, korelform hareketlerden daha sik gé-
ritlebilir (1.2.3.8),

Etyolojisinde GABA azalmas: ve kolinerjik noron-
fann azhigs gibi etkenlerden stzedilse de, genetik ge-
¢isin hastalifin ortaya cikmasinda asil rold oynadii
diigiiniilmektedir. Triniikleotid tekrarindaki bir insta-
bilite sonucu CAG tripletindeki belirgin artigin has-
talikl: genin ortaya ¢ikmasindan sorumlu oldugu bi-
linmektedir (17.18), Beyin goriintiileme yéntemles
ile, etkilenmis vakalarda serebral atrofi ve kaudat



Paikotik Beliriilerin Eglik Eqigi Muntington Koveli Bir Olgnda
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nukleus atrofisi oldudu tespit edilebitir. Klinik tablo ge-
neltikle 15-20 yil icinde 6liimle sonuglanir @-3.1517),

OLGU

Bay H; 47 yasinda. 10 yii dnce ellerinde istem disi
hareketler ve beceri kaybi, yiiriime dengesinde ve
konugmasinda bozulma seklinde hastalik belirtile-
rinin olmas) nedeniyle isinden ayrimg. Bakirkdy
Ruh ve Sinir Hastaliklart Hastanest Acil Servisine
saldugan davranslart nedeniyle getirilen hastanin
yaptlan ilk psikiyatrik muayenesinde; komgularuun,
annesini ve kendisini, oturduklan evi ellerinden al-
mak icin dldirmek istedikleri ybnilindek: kotiiliik
gorme hezeyammn ve ayni zamanda; bir komsusu-
nun ‘Yo, Yird...” diyen sesini daymas: seklinde
isiisel ve gdziindin Oniine tanimadi® insanlann gel-
mesi seklindeki gérsel varsanulanmn oldugu tespit
edildi. Hastann son bir haftadir cok tfkeli oldugu da
belirtiliyordu. Annesini evde bulamadi@i birgiin onu
komsulannin kagirdiim diislinerek, komsularinin
evlerinin camlarim kirmaya baslanug ve bu durum
polise bildiriidikten sonra hastaneye getirilmisti.
Hastamn daha 6nce herhangi bir psikiyatrik tedavi
eirmedigi 6grenildi. Uykuya dalma  gligligil ve uy-
kusunun sik béliinmesi scklinde uyku problemi ta-
nimhiyordu, Korealetoid vasifia olan yaygin ekstre-
mite harcketleri dikkat gekiciydi ve bu durumun ken-
disinde yaratu@ huzarsnzluk ve sikimtidan yakins-
yordu. Saldirgan davraniglarinin olmast da gizdniin-
de bulundurularak, ayirct tammn ve tedavinin ya-
pilabilmesi amaciyla hastamn hastaneye yalgr ya-
pldi.

Yakinlanndan alinan dykiiden, 20-25 yaslanndan bu
yana, saldirganiik ve kendisine zarar verici davra-
nislarinin oldugu, 10 yil 6nce ellerinde istem digt ha-
reketler ve beceri kayby, ylirlime dengesinde ve ko-
nugmasinda borulmamn bagladig:, bu belirtilerin ar-
tarak devam eltigl Sgrenildi. Aym ddnemde unut-
kanlik baslacifi, bu dorumun is performansin ve
kigiler arasi iligkilerini etkiledigi belirtiliyordu. Bu
belirtilere son bir yildir isitsel ve gbrsel varsandar,
persckiisyon hezeyanlan ve hezeyanlan dogrultusun-
da saldirgan davranglann eklendigi de verilen bilgi-
ler arasindaydi. Benzer hastalik tablosunun, babasin-
da, babasinm babasinda, amcasinda ve iki kardesinde
de oldugu Hgrenildi.

Dstiin, Criak. Keramustafaliofin

Yapilan psikiyatrik muayenesinde; ozbakimi ¢ok
azalmugtt, apatik ve kayisiz bir tavir igindeydi, yay-
gin koreatetoid vasiftaki hareketleri ve disartrisi se-
bebiyle konugmakta giicliik cekiyordu. Kenugma ige-
rigi oldukga fakirdi ve miktar olarak azdi. Ara arauy-
gunsuz giilmeleri oluyordu. Yogunlagmas: yetersizdi.
Kisi yonelimi yeterli oimakla birlikte zaman ve yer
yéneliminde yetersizlik saptandi. Yakin ve uzak hafi-
zast da yetersizdi.

Biligsel yetilerinde (yapip- ¢atma, hesaplama, sekil
¢izme)} belirgin bozukiuklar varde. Cagrisimlan gev-
sek olan hastamin zaman zaman amaca ulagmakta
zorluk ¢ektigi tespit edildi. Diigiinee iceriinde per-
sekiisyon hezeyan, igitsel ve gbrsel varsamlar sap-
tandi. Test muhakemesi ve soyutlamas: yetersizdi.

Fizik muayenesinde toraks ve batin bdlgesi derisinde
15-20 adet eski cilt kesisi skan diginda dzellik sap-
tanmadi. Norolojik muayenesinde dil de dahil olmak
fizerc dzelitkle iist ckstremitelerde ve givdede belir-
gin, koreatetoid vasifta istemsiz hareketlerin oldugu
saptandi. Oturma, ayakla durma ve yirime dengesi
yelersizdi. Her iki yana dilgme egiliminde ve yavas
tempoda yiiriyordu. Konusmas: belirgin bigimde
dizartrikti.

Benzer bicimde hareket bozuklugu ile giden Wilson
Hastahi@: ile ayine: tam yapabilmek igin istenen seru-
loplazmin diizeyi normal bulundu. Goz hastaliklan
konsiiltasyonu sonucunda Kayser-Fleischer halkasi-
nin olmadidl anlasiids. Genis biyokimyasal kan test-
leri ve hemogram sonuglaninda da Gzellik yokiu.
Tiroid fonksiyon testierinde de bir patoloji saptan-
madi. Aywrict tan: icin ndroloji, dahiliye Kiniklerin-
den de goriis alinds. Kranial BT sonucunda bilateral
kortikosublcortikal kaudat nukicus atrofisi saptandr.

Kisa Akl Muayenesi (KAM) oleedinden 7 puan ald:
(En iyi toplam puan:36). Hastaya Chouinard"in Eks-
trapiramidal Belirtileri Degerlendirme Olgegi uygu-
landi. Toplam 62 puan ald: (En kotii toplam puan:
124}, Bu puanin 21 puanlik kismi dizkinezi alt dlge-
gine aitli. Hastadan ve ailesinden alinan éyki, klinik
degerlendirme,laboratuar testleri ve giriintiileme
sonuglast ile birlikie tablo otozomal deminant olarak
kalittlan ve koreik harcketler ve demansin varhigs e
tanman Huntington Koresi olarak degerlendiriidi.
Hastanmn kouiiliik gérme hezeyanlan, isitsel ve gérsel
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Puikorik Belirtilerin Eslik Enigi Humtington Koreli Bir Qlguda
Klozapin Tedavisi

varsanilars ile belirgin olan psikotik siirecinin Hun-
tington Koresine eslik eden bir durum olarak deger-
lendiriicbilecedi diistintiidii,

Hastaya psikotik belirtiler ve hareket bozukluklann-
da etkili oidugu bilinen klozapin tedavisi baslandi.
25 mg/giin ile baglanan tedavide doz giderek artirlda.
50 mg/giin dozundan itibaren hastanun istemsiz
hareketlerinde azalma izlendi. Tedavinin 4. haflasin-
da 400 mg/giin dozunda kiozapin kullanmaktayken,
hastanin istemsiz hareketieri bityitk oranda azalmasts,
viirlime dengesi tama yakindraktif psikotik belirtisi
yoktu. Kisa Akil Muayenesi Slgegi tekrar uyguland:.
10 puan aldi (Baslangic puani: 7). Biligsel islevle-
rinde belirgin bir degisiklik olmarmists. Chouinard’in
EPS siceginden 22 puan alda. Diskinezi alt dlgegin-
den aldifr puan 9'du (Baslangigta 21 idi). Hasta
ayaktan takip edilmek iizere 400 mg/giin klozapin te-
davisi ile taburcu edildi,

TARTISMA

Daha 6nce herhangi bir psikiyatrik bagvurusu olma-
yan Bay H, komsularmn evlerinin carmint krdif
igin polis egliginde hastaneye getirilmisti. Bir yildan
bu yana kotliliik gérme hezeyanlan ve saldirgan dav-
raruslarl, isitsel ve gbrsel varsanilar: vardi 20 ya-
sindan itibaren 6fkell ve gegimsiz olmustu. Kendisi-
ne zarar verici davramglarda da bulunuyordu. isye-
rinde uyumsuz davramyor, sorumluluklanm sik sik
aksatryordu. 32 yasindayken evienmis, 1 kiz cocugu
oimustu. 3 yul sonra eginin istegiyle bosannmuslardi,
1} yit nce viicudunda istemsiz bazi hareketler orta-
ya ¢ikrmusts. Baglangicta omzunda ya da bir parma-
ginda sicrama geklindeyken zamania daha yaygin ve
sik olmaya baglayan bu hareketler onun yiiriiyligtini
de bozmaya baslamisti. Bir siire sonra konusmasinin
pelteldesmeye bastadign dikkati cekmigti. Viicudun-
da cok belirgin bicimde istemsiz hareketlerin oldugu
bu glinlerde unutkanh@i Gzellikle igyerinde sorun
oluyordu. Yapmas: gereken islert unutuyor, bazi bil-
gileri aklinda tuiamiyordu. Fakat yagadi@: soraniara
kargt kayitsiz bir tavir igindeydi. Son bir yildir da
komsulanndan siipheleniyor, kulagma sesler geliyor,
gziiniin dniine hayaller gdrliniiyorda. Komsular ile
ilgili inaniglan dogrultusunda saldirgan davramslan
oluyordu.

Biitiin bu bilgilerin 15181inda |, benzer ndropsikiyatsik
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belirtilerle giden Wilson HastahBindan, serulopiaz-
min diizeyinin normal bulunmasi, karacier enzim
sonuglanimin normal oimasi, Kayser Fleischer halka-
sma rastlanmamasi nedeniyle uzaklagildi.

Hastada var olan hastabik tablosunun; aile éykiisii,
klinik gbzlem, muayene ve yapilan tetkikierin ve di-
ger klinisyenlerle yapalan gériis aligveriglerinin so-
nuclar ghzoniinde bulunduruldugunda Huntington
Koresi olarak degerlendirildi.

Huntington Koresi icin vygulanan tedavi, semptom-
lar: gidermeye ybnelikiir. Koreiform hareketler, tet-
rabenazin ya da reserpin gibi presinaptik dopamin
antagenistierine yada haloperidolde oldugu gibi
postsinaptik dopamin antagonistlerine cevap vere-
bilir. Ama bu ilagiarin yan etki potansiyelleri kul-
lammlann kisitlamaktadir (9. Klasik niroleptik-
lerin koreiform hareketleri kismen iyilestirmelerine
ragmen fonksiyonel kapasileyi iyilestirmelerindeki
yelersiziik muhtemelen istemli motor aktiviteyi
azaltmalanina baghdir 921). Bu ilaglarla tedavi
edilen hastalarda tardiv diskinezi nadiren de olsa ra-
por edilmigtir. Akinezisi ve rijiditesi belirgin olan
hastalar antiparkinson tedaviden fayda gorebilmekte-
dir (21,22},

Son yillarda atipik néroleptikier haloperidole kiyasla
daha az yan etki potansiyeline sahip olmalan nede-
niyle kullanilmaya baslamgiardir. Bir grup caligmact
risperidon tedavisi ile istemsiz hareketlerde azalma
gbzlemlemiglerdir 23, Klasik ndroleptikleri yan et-
kileri nedeniyle tolere edemeyen bir hastada giinkiik 5
mg olanzapin tedavisi ile istemsiz hareketierde 1 haf-
ta iginde belirgin diizelme kaydedildigi ve 6 avhk ta-
kip siiresince bu iyilik halinin devam ettigine dair
yayilar da meveuttur (1), Santral kanabioid resep-
torlerinin yogun olarak basal ganglionlarda lokalize
oldufuna ve motor aklivitenin diizenlenmesindeki
roliine bir baska cahsmada dikkat cekilmekie ve
istemsiz hareketlerin konirol aluna alinmasinda ka-
nabioidlerin yararls olabilecegi belirtitmektedir (24).
Literatlirde 56 yasindaki bir hastada koreiform
hareketlerde EXT ile ditzelme saglandifina dair bilgi
mevcutiur ve ubbi tedaviye direncli olgularda tedavi
secenedi olarak EKT nin de gbzdniinde bulundurula-
bilecegi belirtilmektedir 3. Fluoksetinin L.-Depre-
nil ile giiclendirilmesi ile Huntington Koreli bir has-
tada affektif, davramssal ve motor. bozakluklarda
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belirgin iyilesme olduju beliniimekiedir (26),

Agresyon, ajitasyon, irritabilite ve hostilite nbdro-
psikiyatrik hastaliklara siklikla eslik etmektedir ve do-
fayrsiyla Huntington Koresi’nde de sikea kargilasilan
bir durumdur. Bir caligmada 74 yasindaki bir erkek
hastadaki agresyonun buspiron ile kontrof aluna ali-
nabildigi belirtimektedir. 3 mg/giin dozuyla basla-
nan tedavide,doz 4 giin iginde 10 mg’a yiikseltilmis-
tir @7, Siddetli isritabiiite ve agresivite ile seyreden
bir bagka Huntington Kore'li hastada ise bu agres-
yonun bir segici scrotonin geri alim inhibitdrii oian
sertralin ile kontroi alunz alindsgi belirtilmektedir
(28)

Huntington Koresinde hareket bozukluklarini gider-
mek igcin kullanilan tedavi segenelderinden biri de
klozapindir (19.2930), Bir ¢aligmada daha &nce hig
néiroleptik kullanmamis olan (neuroleptic naive) ve
halen bir néroleptik kullanmakta olan 33 hasta, 31
giin siireyle klozapin verilerck karstasunimistr, Hig
noroleptik kullanmarmis hastalarda klozapinin yiik-
sck dozlarda koreiform harcketleri iyiestirdi8i
gorillmiigtiir. Noroleptik kullanmakta olan hastalarda
ise koreiform hareketlerde belirgin iyilesme géizien-
memistir. Her tki grup hastada da istemli motor per-
formansta bir iyilesme gdzlenmemistir. Hig nérolep-
tik kullanmarns hastalarda fonksiyonel yetersizlikie
muhtemelen ilacin yan etkileriyle iligkili olarak artig
saptanmistir. Bir hasta 150 mg/fglin kiozapin kullan-
makta iken jeneralize epileptik nobet gecimmis ve
anamnezinde bu nébeti izah edecek bir Gzellige rasi-
lanmarmssir. Klozapin tedavisi kesildikien sonra bir
daha nibet gozienmemistir 29,

Kiozapin,yapisai olarak imipramine benzeyen diben-
zodiazepin tlirevi bir atipik antipsiketik ajandir. D2
resepidrii Gzerine olan ilgisi D1 reseptoriine olan ilgi-
sinden daha dilsitktiir. Kortikal ve limbik dopaminer-
iik sistem fizerine olan cikisi bazal ganglia iizerine
olan etkisinden daha fazladir. Limbik sistemde dopa-
min azalirken striatumda dopamin etkilenmez. Bir
differ 8zelligi de frontal korteks ve striatumda dopa-
min salimmini artirmasidit. Bu 6zelligi nedeniyle
ckstrapiramidai yan ctki gdstermez ve geg diskinezi-
ye neden olmaz. Serotonerjik (SHT2), histaminerjik
(H) ve alfa-adrenerijik bloke edici ctkisi diger néro-
leptiklerden daha faziadir. Sonugta katalepsi olustur-
mayan potent bir noradrenolitik ve antikolinerjik
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etkiye sahiptir,

Klozapinin Huntington Koresi'ni diizeltmedeki g1-
nirh etkisi, onun goreceli olarak diigiik D2 antagonis-
tik dzellikderi ile agiklanabilir. Yapilan invitro ve in
vivo caligmalar klozapinin klasik néroleptiklere
kiyasia D2 reseptorlerine daha diigiik afinitesinin ol-
dufunu gisternugtir. Klozapinin antikolinerjik dzel-
likleri de cksternal pallidal segmente dofm uzanan
ve asetilicolinle uyarilan striatal projeksiyon néron-
larinin muhtemel blokajs ile ilgili olarak Huntington
Koresi olan hastalardaki koreiform hareketier iyileg-
tirmesinde ters etki yapmasina neden obmaktadir.
Bunun yaminda ytiksek doz klozapin alan hastalarda-
ki koreiform hareketlerin belirgin iyilesmesi ise yiik-
sek doz kullamminda D2 reseptdr isgalinin artmast
ile izah ediiebilir. Bu caligmanin miginda 6zellikle
yiiksek dozlan tolere edebilen Huntington Koreli ol-
gularda, Klozapin, istemsiz hareketleri kontrol altna
almak i¢in uygun bir secenek gibi giriinmektedir,

Bu bilgiler ifinda, hastanuzda Humtington Koresi-
ne psikotik belirtilerin de eglik eitifini ve daha dnece
herhangi bir tedavi gérmedi8ini de gz niinde bu-
lundurarak klozapin tedavisi baglanmasimuin uygun
alacagn: diistindiik. 23 mg/glin ile baslanan tedavide
doz giderek arurddi. 50 mg/giin dozundan itibaren
hastanun istemsiz harcketlerinde giderek azalma géiz-
lemlendi. Tedavinin 4. haflasinda 400 mg/giin kloza-
pin kullanmaktayken hastanin istemsiz hareketler
biiylik oranda azalmigti. Yiirime dengesi geldigine
gore daha iyl durumdayds, dizartrisi azalmusti, Elle-
rindekt istemnsiz harcketierin azalmig olmas: ile ilis-
kili bigimde eilerini daha tyi kullanabiiiyordu. Psiki-
yatrik muayenesinde aktif psikotik belirtileri kaybol
musty, duygulammu hafif kisithyds, ditgiinee igerik
olarak ¢ok zengin degildi, konusma mikiar dogalds,
cagnsimlan amaca ulasmasin: saflamakla birlikee
halif yavaglamisu. Bu giinlerde verilen Cheuinard'in
EPS Belitilerini Degerlendirme Olgeginden 9 puan
ald: (Basiangic skoru:21).

Yan etkilerden uvyusukluk, sedasyon ve hipersali-
vasyon, tedavi sirasinda bizim hastamizda da gézlen-
di. Bu duruma stire¢ i¢inde giderck kismi tolerans
geligti ve hasta ilact daha kolay tolere etmeye bagla-
di. Hastanin rutin olarak lokosit sayim: yapildi ve
herhangi bir patoloji saptanmadi. Rutin biokimyasal
kan tetkiklerinde de paloloji gériiimedt.
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Hasta 400 mg/giin klozapin tedavisi ile ayaktan takip
ediimek lizere taburcu edildi. Ayaktan takibe geldigi
I ayhk sitre iginde hastamn iyilik halinin devam et-
1igi gozlendi. Hafif sedasyon ve hipersalivasyon di-
sinda belirgin bir yan etki tanimlariyordu.

Bu olgu ile ilgili klinik deneyim psikotik belirtilerin
de eslik ettigi ve daha dnce herhangi bir tedavi gor-
memis Huntington Koreli olgularda psikozu ve is-
temsiz hareketleri kontrol altina almada klozapinin
etkin bir tedavi segenedi olarak degerlendirilebilece-
gini ortaya koymaktadir. Tipik ndroleptik ilaglarin
kullamimi sirasinda siklikla karsilagilan biligsel
fonksiyonlarda yavaglama, hareket problemlerinin
artmas, gibi yan etkiler bu ilagiann tedavideki bagar
oramimi da diigiirmektedir. Bu nedenle Huntington
Hastaliginin tedavisinde yeni tedavi segeneklerinin
aragurtimas) gerekliligi dogmusgtur. Hastalanin en
dnemli yakinmasi istemsiz harcketleri ve buna bagh
fonksiyonel kapasitelerindeki kisitlanmadir. Dolayi-
siyla tedavide asi amag oncelikle istemsiz hareket-
leri azalimak, miimkiinse gidermek olmalidir. Ayrica
hastalifa eglilk eden psikiyatrik belirtiferin de diizel-
tilmesi de gerekmektedir. Clinkii dzellikle psikotik
belirtiler hastalann fonksiyonel kapasitelerini ve
toplumsal iligkilerini bozan onemli bir etkendir.
Klozapin, psikotik belintileri diizeltmesiain yan: sira
istemsiz harcketler {izerinde de lyilestirici etkisinin
olmas: nedeniyle bu hastalifin tedavisinde dimit vaat
eden onemli bir secenck gibi gozitkmektedir.

Klozapinin daha 6nce herhangi bir tipik ndroleptik
itacla tedavi olmarmg ve Szellikle de yitksek dozlar-
da daha da belirgin olan ilag yan etkilerini tolere cde-
bilen hastalarda kullamlmasinin Gnemini burada tek-
rar belirtmek gerekir,
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