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ÖZET 
Meige sendromu özelikle yüz ve boyun distonileriyle karakterize idiopatik bir nörolojik bozukluktur. Tardif 
distoni ise benzer klinik belirtilerin görüldüğ ü fakat nöroleptik kullan ım ına bağ lanan bir durumdur. Tipik tar- 
dif distoni belirtileri gösteren bir kronik paranoid ş izofreni vak'as ı  sunulmu ş , konuyla ilgili literatür gözden 
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SUMMARY 

Meige's syndrome is an idiopatic neurologic disorder characterized by predominantly facial and cervical 
dytonias. Tardive dystonia is a similar but neuroleptic-induced condition. A case of chronic paranoid schi-
zophrenia displaying typical tardive dystonic features is introduced and the literature about the subject is re-
viewed. 
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GİRİŞ : 
Meige sendromu (MS):  Literatürde değ iş ik isim-

lerle bahsedilen bir klinik antitedir; bunlar aras ında 
spontan oro-fasial diskinezi (1), blefarospazm, oro-
fasial -servikal distoni, blefarospazm oromandibüler 
distoni sendromu (8), kranial distoni, Meige hastal ı -
ğı , Brueghel sendromu say ılabilir.Fokal ve segmental 
distoniler aras ında s ınıflandınlır. Klinik olarak blefa-
rospazm ve sık göz kı rpma ilk ortaya ç ıkan bulgular 
aras ındadır; bu yüzden hastalar ın çoğu önce oftalmo-
loglara müracaat ederler ve nöroz te şhisi çok koyu-
lur. Blefarospazm genellikle tonik karakterdedir ve 
5-10 saniyeden 30 saniyeye kadar sürebilir; spazm 
s ı ras ı nda hasta gözlerini açamaz ve %12'ye varan 
oranda fonksiyonel körlük bildirilmi ş tir (2). Kas ı lma-
lar bazen k ısa süreli ve klonik vasıflı  da olabilir; baş -
lang ıçta tek tarafl ı  görülebilirse de, prensip olarak bi-
lateraldir. Zamanla kranio-kaudal yay ılım gösteren 
spazmlann yüz, dudak, dil, çene, boyun ve taraf ada-
lelerine yay ıldığı  görülür. Blefarospazmdan sonra en 
sık rastlanan bulgu ağı z, dil, çene ve boyun adalele-
rindeki distonilerdir; omuz ve kar ın adalelerinde de 
distoniler ortaya ç ıkabilir. Belirtilerin yerle şmesi ay- 

lar-yı llar sürebilir veya bir dereceden ileri gitmeyebi-
lir. 

Ş ikayetlerin stresle, fizik aktiviteyle, parlak ışı k-
la, televizyon seyretmeye veya okumaya çabalamay-
la, rüzgarla artmas ı  tipiktir 1/3 vak'ada tremora, ba-
zılarında parkinsoniyen bulgulara rastlan ır ve depres-
yon oldukça sıktır (4,11). 

Patojenezinde üst beyin sap ı  ve bazal ganglion-
larda bir pataloji oldu ğu düşünülmekte, idiopatik do-
pamin (DA) reseptör süpersensitivesi üzerinde durul-
maktadır (8). Arrıcı  te şhiste en çok karış tığı  antite 
tardif diskinezidir (TD). Ço ğu vak'ada klinik ayrım 
yapmak mümkün olamamakta, nöroleptik kullan ımı  
hikayesi tek kriter al ınmaktadır. Eğ er nöroleptik kul-
lan ımı  söz konusuysa bile, sürenin 2-3 aydan uzun 
olmamas ı  ve aradan 2-4 y ı l geçmiş  olması  gerektiğ i 
yazı lmış tır (11). 

Tedavisinde antikolinerjik, kolinerjik, antidopa-
minerjik, dopaminerjik, serotonerjik, GABAerjik pek 
çok ajan vak'adan yakaya de ğ işen etki göstermekte, 
dirençli vak'alarda cerrahi müdahale dü şünülebil-
mektedir (1,2,11,27). Orbikülaris oküli ve boyun 
adalelerine botilinyum toksini enjeksiyonu de ğ iş ik 
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derecelerde ba şarıyla kullanı lmaktadır (5,23). 
Tardif diskinezi (TD):  Predispoze bireylerde 

uzun süreli nöroleptik kullan ımı  sırasında veya nöro-
leptik kesilir yahut azalt ı lırsa ortaya ç ıkan, irade dışı  
hiperkinetik anormal hareketlerle karakterize bir 
sendromdur. Orofasial belirtileri aras ında çiğneme, 
dilin dış arı  çıkmas ı  vevermiküler hareketler göster-
mesi, ağı z şap ırdatma, yalanma, yüz buru ş turma, du-
dak bükme, s ık göz kırpma ve blefarospazm say ı labi-
lir. Aynca ekstremitelerde koreoatetoz, görünmez bir 
piyanoyu veya gitarı  çalarm ış ças ına tekrarlay ıcı  el 
kol hareketleri, pelvisin ileri geri oynat ı lması  veya 
aralıkh rotatuar kalça hareketleri de görülebilir. Na-
diren, nefes alma ve yutma diskinezileri yüzünden, 
düzensiz solunum ve homurtu sesleri de (spastik dis-
foni) duyulabilir (9,27). 

Kesin te şhis için şu kriterler esas al ınmaktad ır 
(20): 1) En az 3 ayl ık süreyle kümülatif ş ekilde (sü-
rekli veya aral ıklı ) nöroleptiklere maruz kalma; 2) 
Vücudun en az bir veya daha fazla bölgesinde orta 
derecede yahut iki veya daha fazla bölgesinde hafif 
derecedeanormal irade d ışı  hareketin mevcudiyeti 
(kabul edilmiş  bir değ erlendirme skalas ı  kullanılmas ı  
ş art ıyla). Eğ er vücudun sadece bir bölgesinde mini-
mal veya orta derecede hareketler bulunmu ş sa, bir 
hafta zarfında muayenenin tekrarlanmas ı  ve bulgu-
nun tekrar dökümante edilmesi gerekir; 3) irade d ışı  
hiperkinetik diskinezilere yol açabilen di ğer durum-
ların bulunmamas ı . bunlara göre, Schooler ve Kane 
TD'yi Muhtemel TD, Maskeli Muhtemel TD, Geçici 
TD, Kesilmeye Bağ lı  TD, Kalı cı  TD, Maskeli Kal ıcı  
TD olmak üzere alt ı  grubaay ırmayı  teklif etmi ş lerdir 
(20). Sözü edilen skalalar aras ında anormal irade d ışı  
hareketler skalas ı  (Abnormal Involuntary Move-
ments Scale: AIMS), Marsden ve Lang' ın kranial dis-
toni değ erlendirme skalas ı  (Rating Scale for Cranial 
Dystonia) say ılabilir (15,17,18). 

Ayırım te ş histe idiopatik (spontan) diskineziler 
(Meige veya Brueghel Sendromu, Gilles de la Tou-
rette ve diğer tik bozulduklan., dental problemlere 
bağ l ı  orofasial hareketler, yaz ıcı  krampı), akut eks-
trapiramidal sendromlar (EPS), di ğer ilaçlara bağ lı  
diskineziler (antikolinerjikler, antihistaminikler, am-
fetamin, antikonvülsanlar, oral kontraseptifler, kloro-
kin ve diğ er antimalaryal ajanlar), kal ı tımsal veya 
sistemik hastal ıklara bağ lı  olanlar (Huntington, Wil-
son, hipertroidi, hiperparatiroidi, korea gravidarum, 
romatizmal kore, SLE, Henoch-Schönlein Purpuras ı , 
ensefalit gibi) dikkate al ı nmal ı d ır (1,2,4,6 
9,11,19,27). 

TD prevalans ı , nöroleptik kullanan ki ş ilerde, 
%15-20 civanndad ır fakat ya ş lılar gibi yüksek riskli 
gruplarda %70'lere ula ş maktad ır; kad ınlarda daha 
s ıktır. Spontan diskinezilere (SD) ise %5 oran ında 
rastlanmaktad ır (6,9). 

Nöroleptiklerin aniden kesilmesi veya dozlann ın  

azaltı lmas ı  baskı  altmdaki TD'nin ortaya ç ıkmas ıyla 
sonuçlanabilir. Hiç nöroleptik küllanmam ış  olsalar 
dahi, ş izofrenlerde SD görülme ihtimali normal po-
pülasyondan daha yüksektir (10,11,12,25,26). TD ge-
lişmesinde risk faktörleri aras ında şunlar say ı labilir 
(9,22,27): 
• Yaş * 
• Cinsiyet* 
• Nöroleptik tedavisinin tipi, miktan ve süresi 
• Polifarmasi (birden fazla tipte nöroleptik) 
• Nöroleptiğ in arada kesilmesi (ilaçs ız periyodlar) 
• Anti-parkinson tedavi (antikolinerjikler, amantadin) 
• Diğer ilaçlar (msl. lityum) 
• Fiziksel tedaviler (msl. EKT, ensülin komas ı , löko-
tomi) 
• Hastanede yatana kar şı n ayaktan takip edilen hasta 
olma. 
• " Konstitüsyonel predispozisyon" (msl. biyokimya-
sal, jenetik) 
• Diğer ekstrapiramidal yan tesislere aç ık olma: 

Parkinsonizm 
Akatizi 

• Primer psikiyatrik bozuklu ğun tipi. Mesela: 
Ş izofreniye kar şı n affektif ve nonpsikotik bo-

zukluklar 
Nöroleptiklere dirençli ş izofrenler 
Tip II (defekt, negatif) semptomlar 

• Diş lerin durumu 
• Kan şekeri yüksekli ğ i 
• Irk, göz rengi, sigara ve kronik akci ğer hastal ığı , al 
kolizm 

*: TD geli şmesinde risk faktörü oldu ğu tutarl ı  olarak 
bulunmuş  olanlar 

Belirtiler genellikle 6-12 ay zarf ında ortadan kal-
karsa da, baz ı  vak'alarda bu süre seneleri bulabilir. 
Genç ve nöroleptiklerin tamamen kesilebildi ğ i 
vak'alarda düzelme ihtimali daha yüksektir 
(9,14,21,27). 

Etiyo-patojenez üzerindeki tart ış malar halen sür-
mektedir. Postsinaptik DA reseptörlerinin uzun süre 
DA antagonistlerine maruz kalmaya ba ğ lı  up-regula-
tion'u ve ilaç kesilince yahut azalt ınca ortaya ç ıkan 
denervasyon süpersensivitesi modeli en revaçtaki te-
orilerden biridir. Aynca beyinde yap ısal tahribat, ga-
ma-aminobütirik asid (GABA) yetersizli ğ i gibi fikir-
ler ve bu yönde bulgular da literatürde yaz ı lmaktad ır 
(9,27). 

Atipik TD formlan baş lığı  altında tardif distoni, 
tardif Gilles la Tourette ve tardif myoklonus (tart ış -
mal ı ) tan ımlanmış tır. Bunlar genellikle TD'nin klasik 
belirtileriyle birlikte bulunursa da, izole klinik tablo-
lar halinde de ortaya ç ıkabilirler. 

Tardif distoni: Trotikollis, blefarospazm, grimas-
lar ve trunkal torsiyonla karakterize uzun süreli anor- 

68 

pe
cy

a



Meige (Brueghel) Sendromu Benzeri Bir Tardif 
Distoni Vak'asz 

Bayar, Doksat, K ız ıltan, Kızıltan 

mal pozisyonlann hakim olduğu bir ilaçlara bağ lı  ge-
cikmiş  distoni tipidir ve s ık görülmez (6,7,13,16,28). 
TD gibi, buna da kad ınlarda daha s ık rastlanır (24). 
Klasik TD'den farkl ı  olarak, çocuklarda ve gençlerde 
de yetişkinlerdeki kadar s ık görülür. Genç hastalarda 
daha jeneralize tutulma görülürken, ya ş lı larda nispe- 

ten segmental yay ı lım söz konusudur (6). Prognoz 
aç ı sından, diğer TD'lere oranla biraz daha olumsuz 
seyirli olabilece ğ i düşünülmektedir (29). Distoniye 
yol açabilen ajajnlar ın listesi aş ağı da özetlenmi ş tir 
(27): 

AJANLAR 
	

YOL AÇMA Şİ DDETİ  

Antipsikotik ilaçlar (nöroleptikler) 
Metoklopramid 
Levodopa 
Direkt DA agonistleri* 
Fenitoin 
Karbamazepin 
Flunarizin ve sinnarizin 

++ = İyi dokümante edilmiş ; sık veya hiç de az değ il 
+ = Nispeten iyi dökümante edilmi ş ; s ık değ il 
+/- = İyi dökümante edilmemiş  veya literatürde sadece az say ıda vak'a mevcut 
T= Genellikle diğer ilaç toksisitesi delilleri de mevcuttur (serum ilaç düzeyleri dahil 
* = Apomorfin, bromokriptin, lisürid, pergolid ve di ğerleri 

Gerek TD'nin gerekse tardif distoninin tedavisin-
de, nöroleptiklerin kesilmesinin haricinde, dopami-
nerjik aktivitenin artt ınlmas ı , kolinerjik ajanlar, GA-
BAerjik ilaçlar, serotonin agonistleri ve pek çok di-
ğ er madde denenmektedir (4,9,27). 

VAK'A TAKD İMİ  
D.Ç., 40 ya şı nda, bekar, tahsiline üniversiteyi 

terk ederek son vermi ş , herhangi bir i ş le uğ raşmıyor, 
ailesiyle oturuyor. Daha önce birer kere Bak ırköy ve 
Erenköy hastaneleri psikiyatri kliniklerinde ve iki ke-
re de klini ğ imizde yatınlarak tedavi görmü ş . 20 sene-
dir süren, kısmi düzelme ve alevlenmelerle seyreden, 
dağı nık perseküsyon hezeyanlan ve schneider belirti-
leriyle karakterize klinik tablosu olan hastan ın te ş hi-
si, DSM-III-R'ye göre (3), Kronik Paranoid Ş izofreni 
olarak de ğ erlendirildi. İ lk hastalandığı ndan bu yana 
sürekli ama düzensiz nöroleptik kullanmaktayd ı . Ha-
fif derecede negatif belirtiler de (affektif küntlük, 
sosyal çekilme, apati, avolisyon, adinami ve alogi) 
dikkati çekiyordu. İki yı ldı r göz çevresinde, son iki 
aydı r da ağı z ve çenesinde ortaya ç ıkan kas ılmalar ta-
nımlanıyordu. Kası lmalar 5-10 saniye kadar sürüyor, 
bazen arka arkaya geliyor ve heyecanland ığı nda, bir 
şey okumak istediğ inde artıyordu. Bu kas ı lrnalar fo-
toğ raflarda görülmektedir. 

Tetkikle•  Eritrosit 4.360.000, lökosit 6000, he-
matokrit %43, AKŞ  %100mg, sedimantasyon 30dk  

5mm-60dk lOmm-120dk 18mm, SGOT 17 
U/L,SGPT 20 U/L,alkali fosfotaz 161 U/L (N 98- 
279), serum bakır düzeyi 91 mg/dl (N 65-165) idi. 
Oftalmoloji konsültasyonunda Keiser-Flacher halkas ı  
tespit edilmedi. EEG'si normaldi. Nöroloji A.B.D'da 
yapı lan EMG'sinde her iki m. orbikülaris okülide 
senkron klonik ve bazen uzun süreli tonik aktiviteye 
dönü ş en spontan de ş arjlar kaydedildi; göz k ırpma 
refleks latensleri normal bulundu. 

Klinik seyir ve tedavi:  Psikozunun alevlenmesin-
den çekinildiğ i için hastaya dopaminerjik yakla şı mda 
bulunmaktan kaçm ı ldı . Klonazepam 6mg/güne kadar 
ç ıkı ldı ; önceleri cevap verirken, tedaviye birkaç gün 
ara verilmesini müteakip yeniden ba ş landığı nda, fay-
da görmez oldu. Baldofene geçildi ve bu ilaçtan da 
ancak kısmen yararland ı . Bu arada hiç nöroleptik ve-
rilmedi. Daha ileri tedavi aray ış larma fırat kalmadan, 
ailesinin isteğ iyle taburcu edildi. 

Tartış ma: Kronik psikotik süreçteki ve negatif 
belirtilerin de hafif derecede bulundu ğu, uzun sene-
lerdir sürekli ve düzensiz çe ş itli nöroleptikler kullan-
makta olan hastan ın distonik kas ılmalan klinik ola-
rak Meige sendromundan ay ı rdedilemeyecek vas ı fta 
idi. Tablonun bir SD değ il, TD olduğunun tek kriteri 
nöroleptik kullan ımı  hikayesiydi ve yukar ıda anlatı -
lan bütün te ş his kriterlerine uymaktayd ı . Tedaviye 
direnci, tipik hikayesi ve klinik bulgular sebebiyle 
vak'ay ı  takdim etmeyi uygun bulduk. 
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