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OZET

Kleine-Levin sendromu (KLS), 1-2 giin ile 1-2 hafta arasinda siiren, periyodik, ani baglangich hipersomni, kom-
pulsif hiperfaji ve davramgsal-duygulanimsal bozukluk (tipik olarak denetimsiz hiperseksualite, irritabilite, im-
pulsif davraniglar) epizodlar: ile giden ve epizodlar arasit donemde tama yakin diizelme gdsteren bir sendrom-
dur. Depresyon, konfiizyon ve diigiince bozukluklar siklikla bu sendromun semptomaiolojisi ile iligkilidir ve di-
ger psikiyatrik tanilar: (sizofreni, duygudurum bozukluklar:, konversiyon bozuklugu) ya da madde kitiiye kulla-
mimin aywrict tani agisindan diigiindiiriir. Bu semptomatoloji kolayca basit bir mekanizmaya baglanamazsa da
diensefalik —hipotalamik bir bozuklukian siiphelenilmektedir.

Bu makalenin amaci bir vaka nedeniyle az goriilen bir sendrom olan Kleine-Levin sendromunu, ilgili literatiirler
isiginda gozden gecirerek ayirici tamda yasanabilecek giicliikleri ortaya koymaknr. Ayrica KLS ye, affektif bo-
zukluklarla iligkisini ve ataklar iizerine olast emosyonel etkileri kapsayacak sekilde psikiyatrik yonden yaklagilip,
psikiyatrik bagintilar tarugilmigtir.
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ABSTRACT
A Rare Neuropsychiatric Disorder: Klein-Levin Syndrome: Case Report

Kleine-Levin Syndrome (KLS) is characterized by periodic, sudden onset episodes of hypersomnia ,compulsive
hyperphagia and behavioral-emotional disorders (like uncontrolled hypersexuality, irritability, impulsive beha-
viors). Episodes last from 1-2 days to 1-2 weeks and between the episodes remission is nearly complete. Depres-
sion, confusion, and thought disorders are often associated with symptomatology and may cause other psychiat-
ric disorders.(like schizophrenia, mood disorders, conversion disorder) or substance abuse to be considered in
diagnosis. Even if this complex symptomatology cannot be easily explained by a single mechanism, a diencepha-
lic ~hypothalamic dysfunction is suspected.

The objective of this article is to review the literature on Kleine- Levine Syndrome, a rare disorder and to point
out the problems in differential diagnosis by a case report. KLS is psychiatrically evaluated and psychiatric cor-
relates of KLS including relationship with affective disorders and the possible emotional effects of episodes are
discussed.
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GIRIS

KLS, 1-2 giin ile 1-2 hafta arasinda siiren, peri-
yodik, ani baglangi¢h hipersomni, kompulsif hi-
perfaji ve davramigsal-duygulanimsal bozukluk
epizodlar1 ile giden bir sendromdur (1.2), Ug
semptomdan birinin yerine tam tersi (6rmegin;
insomni, aneoreksi) gecmigse hastalik ““Atipik
Form” olarak tamimlanmaktadir. Ug semptom-
dan biri yoksa sendrom, “Eksik Sendrom” ola-
rak adlandirihir @), Sendrom DSM-IV ‘te “Pri-
mer Hipersomni- Yineleyici Form” olarak ta-
nimlanmis olup kisaca uyku ataklar1 ve disinhi-
bisyonun (denetimsiz hiperseksualite, irritabilite
ve impulsif davraniglar gibi) bileskesi olarak ele
alinmaktadir.

KLS tipik olarak ergenlikte baslar. Kadin / er-
kek orami 1/4' tiir. Onemsiz goriilen enfeksiyon-
lar (USYE) @), kafa travmas: ), akut viral en-
sefalit (6), cok sayida serebral infarkt (/) ve den-
tal anestezi (8 ile psikososyal stresorlerin varki-
gma ilk epizoddan 6nce siklikla rastlanmakta-
dir.

KLS’ de merkezi sinir sisteminin uyku-uyanik-
hik ritmi, istah diizenlenmesi ve affekt-davrams
kontrolii ile ilgili diger bolgeleri (frontal lob ve
limbik sistem gibi) etkilense de oncelikli olarak
diensefalik ya da hipotalamik bir bozuklugun
varlig1 hipotezi ileri siiriilmiistiir ©@). Ayrica hi-
potalamusun uyku, yemek, seksiiel davranislar-
da onemli rol oynamas: nedeniyle dikkatler bu
bolge ilizerine yogunlagmstir. KLS’de goriilen
davramg degisikliklerinin hipofiz yada hipotala-
mik tiimorlii hastalarinkine benzemesi nedeniy-
le hipotalamustaki bir bozuklugun hiperfaji ve
hipersomniye neden olabilecegi diislintilmiigtiir.
Epizodlarin tekrarlayic: 6zelligi affektif epizod-
larin (depresif ve/veya manik) dongiiselligine
benzemektedir. KLS ve duygudurum bozukluk-
larinda ortak yolaklarin paylagilmas: muhtemel-
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dir.

Hipokreatinerjik norotransmisyonun beslenme
ve uyku uyamiklik siklusunda rol oynamasi ne-
deniyle KLS’ de hipokreatinik sistem bozuklu-
Bu da akla gelmektedir 4:10), bunun i¢in atak s1-
rasinda ve asemptomatik donemde hipokreatin
(orexin-A) seviyeleri kargilagtirilmis ve ataklar
sirasinda 2 kata kadar diigiig saptanmugtir.
KLS’deki ataklar sirasmda hipotalamik hipok-
reatin sistemi etkileyen, hipokreatin seviyesinde
degisiklige yol acan gecici, lokalize immunolo-
jik bir reaksiyon oldugu ileri siiriilmiigtiir (10,

Hipotalamus ve hipofiz bﬁlgelérini de iceren
manyetik rezonans goriintiileme tetkiki de dahil
olmak iizere, goriintiileme sonuglan tipik olarak
normaldir. Hastaligin atipik formuna sahip has-
talarda yapilan postmortem ¢aligmalarda hipota-
lamus ve 3.ventrikiil tabaninda perivaskuler in-
filtrasyon, 3.ventrikiilde genisleme ve intrala-
meller niikleuslarda, medial ve dorsal internal
niikleuslarda inflamatuar degisiklikler saptan-
magtir (1D,

Literatiirde, az sayida vakada endokrinolojik ve
polisomnografik (uyku EEG’si) bulgular hak-
kinda tutarli olmayan gesitli gérii§ler‘ mevcuttur.
Uyanma sayilarinda kart1§, evre kaymalarinin sa-
yisinda artig, uyku latansinda azalma ile iligkili
REM latansinda hem artis hem de azalma ve
nonREM 3. ve 4. evrelerinde azalma tanimlan-
mugtir. KLS’1i hastalardaki bazi polisomnografi
bulgulari, duygudurum bozuklugu olanlarda ta-
nimlananlara benzerlik gostermektedir G-11.12),

Epizodlar sirasinda bazi hastalarda siklif artomsg
melatonin pikleri ve artouis melatonin seviyeleri
bulunmus, asemptomatik periyodda ise buluna-
manugtir. Bu bulgu hipersomniyi aciklayabilir
ancak, melatoninin dopaminerjik. islev iizerine
epizodlar sirasinda etkileri GH ve TSH diizeyle-

111



Nadir Bir Noropsikiyatrik Bozukluk Olarak Kleine-Levin
Sendromu: Bir Vaka Sunumu

rince desteklenmemistir (11,

Hastaliin daha ¢ok nérolojik ve endrokrinolo-
jik yoniine odaklanilmigsa da sendromun klinik
tablosu siklikla siddetli psikiyatrik semptomlar-
dan olugmaktadur. Irritabilite, hiperaktivite, di-
sinhibisyon ve anksiyete en sik bildirilen semp-
tomlardir. Hastalarin 1/3’tinde, artmis cinsel
diirtii ve/veya agik sacik konugma ya da eylem
tipik Ozellikler goriilebilir. Siddetli derealizas-
yon ve intihar fikirlerinin eglik ettifi depresif
duygudurum, irritabilite ve impuls kontroliinde
zorluk gibi psikiyatrik tablolar klinik goriinii-
miin belirgin 6geleridir (10:13). Zaman ve yere
kars1 yonelim bozukluguna (konfiizyon) sik ta-
mmlanmistir. Diigiince bozukluklart ve anormal
algilama (alg1 yamilsamalari, varsamilar) daha
nadirdir. Hipersomni bittiginde bu bozukluklar
genelde kaybolur.

Yasamun iiglincti 10 yilinda sendromun yok ol-
dugu ya da epizodlarin seyreklestigi ve siddeti-
nin azaldigr bildirilmigtir Olgularin % 40’da
episoda yonelik amnezi vardir.

KLS’nin tanst klinik 6zelliklere dayalt olup yi-
neleyici hipersomni ataklari, semptomatik atak-
lar sirasinda biligsel ve duygudurum bozukluk-
larinin varligr tam igin gereklidir. Hiperfaji ve
hiperseksiialitenin semptom olarak varli§i zo-
runlu degildir.

KLS’nin tedavisinde siklikla karbamazepin ve
lityum kullamlmaktadir (14), Lityum (400-900
mg/giin) melatonin dongiisiinii aktive ederek hi-
persomnolanst diizenler. Karbamazepin’in (400
mg/giin) noktiirnal uykuyu diizenlemede ¢ok et-
- kili olmadig1 ama hiperfaji, giindiiz uykululugu
ve hiperseksiialitenin tekrarlamasini énemli 61-
ciide 6nledigi saptanmigtir (15); KIS de lityum,
karbamazepin ve melatonin kombinasyonlari
denenmis ve sirkadian ritmin diizeldigi goriil-
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miistiir. Ascending retikiiler formasyonun akti-
vitesini arttirdigi diisiiniilen metilfenidat semp-
tomatik hastalarda KLS episodlarinin siiresini
smirlandirmak amaciyla intravendz olarak uy-
gulanmigtir. Ayrica literatiirde Valproik asit
(1500 mg/giin) ve Lityum (900 mg/giin) kombi-
nasyonu, idame donemde de Valproik asidin
yalmz kullamminin hastalarda olumlu sonuclar
verdigi bildirilmigtir (15),

OLGU SUNUMU

E.O., 18 yasinda erkek hasta. Istanbul’da ailesi
ile yasiyor, liseyi disardan okuyor, bekar, bir
yildir babasina ait bir biifede calisiyor.

Hasta sikint1 hissi, sabahlan uyanmada zorluk
cekme, cevresini gercek degilmis gibi algilama,
bulanik gorme, konusulanlarn anlamama, gide-
rek artan uyuma istegi yakinmalan ile klinigimi-
ze bagvurdu.

E.O’niin 15 yasinda iken yaklagik 1 hafta kadar
siiren atesli bir hastalig1 olmus. 1 ay sonra sabah .
yataktan ¢ikmada isteksizlik baglamis. 1 hafta
icinde giinde ancak 3-4 saat uyamk kalmaya
baglamis ve istahi ¢ok artmis. Hasta uykudan
uyandirildigi donemlerde “saldirir gibi” yedigi-
ni ifade etmektedir. Daha sonra tabloya sonra si-
nirlilik ve eklenmis. O donemde kulagina anne-
sinin 6lecegini soyleyen sesler geliyormus. Bu
donemde hastanin cinsel isteginde artis olmusg
ve mastiirbasyon siklig1 artmis. Ailesi o dénem-
de hastanin kendilerini dudaklarindan pmek gi-
bi davramslan oldugunu belirtmekteydi.

Bu sikdyetlerle doktora gotiiriilen hastaya yapi-
lan muayenede “sekel ensefalit” olabilecegi
sOylenmis, fakat herhangi bir tedavi dnerilme-
mis. Bu donemde ¢ekilen EEG’si normal olarak
saptanmis. 1 ay sonra da hastanin sikayetleri ta-
mamen gecmis.
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Bu donemi izleyen 3 yil iginde benzer 12 atagi
olmus. Ataklar arasindaki siire degismekle bir-
likte yaklagik 2-8 ay arasindaymis. Bu siire i¢in-
de degisik hastanelerde yatarak tedavi goren
hasta “Psikotik Bozukluk” olarak degerlendiril-
mis ve antipsikotik tedaviler diizenlenmis. Has-
ta ilag tedavisini diizenli olarak siirdiirmesine
ragmen semptomlan ataklar seklinde arada tam
diizelme donemleriyle tekrarlamis.

8 ay Once servisimize, giiniin biiyiikk kismuni
uyuyarak gecirme, sadece yemek yeme ve tuva-
lete gitme gibi gereksinimleri igin yataktan ¢ik-
ma, bu ihtiyaglarim aceleyle giderme ve engel-
lendiginde ofkelenme gikdyetleri ile getirilen
hasta ileri tetkik ve tedavi amaciyla yatirtldi.

Yapilan psikiyatrik muayenede hasta goriisme-
ye isteksizdi ve uyumak istedigini belirterek go-
riismeyi hemen sonlandirniyordu. “Git uyu, yat”
diyen bir his duydufunu, yatmazsa kendisinin
ya da ailesinin bagina kotii seyler geleceginden
endiselendigini belirtiyordu.

Hastanin 6zge¢misinde ve soyge¢miginde her-
hangi bir 6zellik saptanmadi.

Servisteki izleminin ilk giinlerinde odasmndan
digann ¢ikmayan hasta giiniin biiyilkk kismim
uyuyarak geciriyordu. Hastanin yatigindan dnce
almakta oldugu olanzapin 10 mg/giin, diazepam
5 mg/giin tedavisine devam edildi. Serviste ani
ofkelenmelerinin oldugu goézlendi. Bu donemde
cekilen EEG’si normaldi.

Izlemde uyku miktarinda azalma olan hastanin
almakta oldugu tedavi yatiginin 10. giiniinde so-
na erdirildi, hasta ilagsiz gézlendi. Uyku paterni
normale donen hastanin diisiince igeriginde pa-
toloji saptanmadi. Hastanin uyku atag: basladig

sirada cekilecek EEG, polisomnografik EEG, bu .

tetkiklerle birlikte ndroloji tarafindan rekonsiil-
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tasyonu ve kontrol muayenesi onerilerek tanida
“Idiopatik Rekiirren Stupor”, ‘Rekiirren Hiper-
somni” olasiliklan diigiiniilerek tedavisiz izlem
onerilerek taburcu edildi.

Taburculuktan sonra 6 ay kadar hi¢ sikayeti ol-
mayan hastanin uyku istegi baslayinca yeniden
yatigt yapildi. Psikiyatrik degerlendirmede bi-
ling agik, koopere ancak uykuya egilimi artmis-
t1. Psikomotor aktivitesi hafif azalmisti, konus-
ma hizt ve miktan olagandi. Algi bozukluklan
(derealizasyon) saptandi. Hastanin gevreye soz-
le cinsel tacizleri olmaktayd1. Polisomnografik
EEG’sinde uyku etkinliginin biraz arttifi ve
REM doneminin uzamig oldugu saptanmasina
kargin normal sinirlarda oldugu rapor edildi.
Yapilan tetkiklerin (GH, MRI ) normal sinirlar-
da oldugu saptandi. Hastaneye yatiginin yapildi-
g1 giin noroloji bolimiince degerlendirilen has-
tada “Kleine-Levine Sendromu” diisiiniilerek
lithium 900 mg/giin ve metilfenidat 15 mg/giin
tedavisine baglandi. Hastaneye yatiginin 4. gii-
niinde hastanin uyuma isteginin azaldigt saptan-
du.

Serviste 11 giin izlenen hasta, gelis sikayetlerin-
de diizelme saglanmasi nedeniyle haftalik kon-
trollere cagrilarak taburcu edildi. Yapilan kon-
trol muayenelerinde hastanmin son sekiz ay igin-
de uyku probleminin olmadig1 ve iyilik halinin
siirdiigii saptand: '

TARTISMA

Klein-Levin Sendromunun klinik tablosu tanisal
bir karmagaya yol agmaktadir. Tablonun ataklar
halinde seyretmesi, algy/ diisiince bozukluklari-
nin olmasi, denetimsiz ve uygunsuz davranigla-
rin sergilenmesi ve tabloya siklikla depresyonun
eslik etmesi diger psikiyatrik tamlar (sizofreni,
duygudurum bozukluklan, konversiyon bozuk-
lugu) ya da madde koétiiye kullammim diisiin-
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diirmekteydi. Epizodlarin tekrarlayici 6zelligi
afektif epizodlarin (depresif ve/veya manik)
dongiiselligine benzerlik gostermekteydi. Irrita-
bilite ve impuls kontroliinde zorluk yasanmasi
nedeniyle kisilik bozukluklar ile ilgili tamilan
da akla getirmekteydi. Zaman ve yere kars1 yo-
nelim bozukluguna (konfiizyon) sik tamimlan-
mustir. Bu hastalarin Klein-Levin sendromu ta-
nis1 almadan once siklikla birden fazla sayida
hastane yatis1 olmaktadir. Tani karmagasi ile be-
raber bu hastalar ¢esitli tedaviler gormektedir.

Bu hastalarda ataklar1 bastirmak amaciyla, 6zel-
likle antipsikotik ilaglarin kullanimi yaygindir.
Hastalarin aldiklan ilaglar hem ilag alinan do-
nem icin hem de sonrasi i¢in istenmeyen yan et-
kiler agisindan risk tagimaktadir. Uygun olma-
yan tedavi nedeniyle, bireylerin hastaliklari ile
ilgili yakinmalari siirmekte, ekonomik, sosyal
ve tibbi anlamda bireyler ve kurumlar ciddi ka-
yiplara ugramaktadirlar. Dogru tan1 koyabilmek
agisindan belirtilerin ayrintili taranmasi ve has-
taligin gidisinin géz 6niinde bulundurulmasi ve
hastanin uzun dénem takibi 6nemlidir.
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