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GILLES DE LA TOUTETTE SENDROMU VE 12 OLGUNUN ANALIzi

Dr. Cigdem BZKARA*, Dr. Baki ARPACI¥, Dr. Hulki FORTA*, Dr. P. Nevin SUTLAS*

OZET: Bu ¢aligmada davranig bozukluklar: ile birlikte giden multipl motor ve vokal tiklerle karakterize bir ¢ocukluk ¢ag
hastaligt olan Gilles de la Tourette (GT) sendromu tartigilmig ve 12 vakanmn analizi yapilmigtir. )

Anahtar Sozciikler: Multiple tikler, davranig bozuklugu

GILLES DE LA TOURETTE SYNDROME AND ANALYSIS OF 12 CASES

SUMMARY: In this article a childhood disorder Gilles de la Tourette Syndrome which is characterised by multipl motor and
vocal tics and behavioral disturbances is discussed and 12 cases are anelysed.

-GIRIg

Gilles de 1a Tourette sendromu ilk kez 1825'te Itard tara-
findan tanimlanmig, 1885'de ayni aragtirmaci tarafindan ge-
nigletilmis multipl motor ve vokal tiplerle karakterize bir has-
tahiktir. Basit myoklenik sigramalardan kompleks paterndeki
hizli, koordine, istemsiz hareketlere kadar degisen motor ve
vokal tikler ozelligidir.

_ ‘Her irktan, her sosyal sinifta hastahifa yakamlabilir. Ancak
bazy caligmalar Yahudi ve Avrupa (Dogu) kokenlilerde daha
stk oldugunu gostermistir (1). Buna karsin Ortadopu'da gok
‘nadir oldugu bildirilmigtir (2).

OEta]ama baslangig yagi 7-11'dir. DSM III-R'de 21 yasin-
ﬂa“ once baslamali seklinde belirtilmistir (3). Ancak 1 yasm-
dan Gnee baslayan nadir vakalara rastlanmaktadir (4). Kiz, er-
kbkofa“l 1:3'tiir. Goriilme sikhir ise %0.3-0.5'dir (5, 9). Et-
f?‘?"k ¢ahsmalarda hastaligin biiyiik oranda familyal ve oto-
mm*al dominant gecisli oldugu gosterilmigtir (6, 7). Kimi

araghrmalar bu oram %64 olarak belirlerken aksine bir bas-
ka seride 7%2.8 olarak saptanmigtir (8). Shapire ve arkadaglan
ikiz galigmalarindan yetersiz sonug alinsa da, aile yiikluliigu-
niin 6nemli oldugunu bildirmiglerdir. Gebelik komplikasyon
anamnezi belirgin degildir.

Klinik Bulgular: Cocuklukta ortaya ¢ikan hastalik baglan-
gmcta basit tikler geklindedir. Genellikle yiizde goz kirpma,
afiz burusturma, bas sallama seklinde baslar, giderek ekst-
remitelere atlar. Motor tikler klonik veya tonik (distonik) ka-
rakterde olabilir (9) Om: Bleferespazm, omuz, boyun disto-
nik hareketleri, okulurjik kriz, zorlu bakig gibi. Aym1 zaman-
da multifokal olup zaman iginde degisiklikler gosterirler.
Ekstremitelerde daha gok proksimalde yerlesir ve bu ozellik-
leriyle Kore'den ayrilirlar. Tiklerin uyarana hassas olmadig
(5) ve hasta tarafindan bir siire i¢in bastinlabilindigi ancak
kendi kendine kaldigi ve gevsedigi anda daha siddetli olarak
ortaya ¢iktig1 gozlenmig. Febril epizodlar sirasinda tikler ge-
cici olarak ortadan kalkar, buna karsin uykuda kaybolmaz-
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lar. Uykunun REM ve nonREM fazlarinda gosterilmis (9).

Tiklerin dogal bir flukluasyon gosterdigi de saptanmistir.
Hastalarda giderek baz: tekrarlayici hareketler 6rn: bagkasina
dokunma, kargisindakinin sozlerini tekrarlama (ekolali), aym
davraniglar1 yapma (ekopraksi), siirekli aym1 kelimeyi tekrar-
lama (pallilali) ortaya ¢ikar.

Vokal tikler artikiile ve inartikiile olabilir. Higkirma, ho-
murdanma, geniz temizleme, Gksiirme, burun ¢ekme en sik
rastlamlanlaridir. Hatta bunlar iist solunum yolu enfeksiyo-
nu semptomlari ile karigarak hastanin pediatrist veya allerji
uzmanlarnna gotiiriilmesine neden olabilir. Vokal tikler daha
ge¢ ortaya cikar. Hastalar kelimeleri, hece ve ciimleleri pat-
layici tarzda, spontan veya eko seklinde styleyebilir. Kopro-
lali (kiifiirlii konugma) %60 hastada goriiliir (5). Bunlann go-
gunlukla seksiiel igerikli veya bir viicut parcasinin kaybedil-
mesine iligkin oldugu gozlenmigtir. Markow yaptig1 ¢ahg-
mayla koprolalinin tikin dogal linguistik egdegeri oldugunu
saptamighr (9). GT sendromu haricinde kiiltiire bagh psikoz
olarak tanimlanan Latah sendromunda ve encephalitis letarji-
ka sonrasi geligen klazomanide de koprolali bildirilmigtir.
Tiklerde ilging bir duysal-motor iligkinin varlifindan sozedil-
mektedir. Hastalarin 6nce garip bir duyguya kapildiklan ar-
dindan Onlenemez bir hareket ettirme isteginin geldigi goz-
lenmig olup, aym iligkinin akatizi, fantom agnsi, huzursuz
bacak sendromu, oynayan el parmag sendromlarinda da soz-
konusu oldugu bilinmektedir.

Bu hastalarda zekanin normal ancak hiperaktivite ile giden
dikkat bozukluklanimin %62'ye varan oranlarda ayrica ileri
boyutlarda davramig bozukluklarnin rastlandifii saptanmgtir.
Bunlardan obsessiv kompulsiv bozukluklar bazi galigmalarda
%90 olarak belirlenmistir. Ozellikle bazi objelere veya viicut
pargalarina dokunma tarzinda ortaya ¢ikmaktadir, bazi has-
talarda kompulsiv yemelere bagh agin kilo alma gonilmiistiir.
Baska bir caligmada ise, erkeklerde %15.9, kizlarda %6.1 ora-
ninda exibisyonizm saptanmigtir (9). Bazi hastalarda self-
destriiktif davraniglar oldugu goriilerek Lesch-Nyhan sendro-
mu ile iligkisi aragtinlmig ancak GT'li hastalarda tirik asit me-
tabolizmasma ait patolojik bir bulguya rastlanmamigtir (10).

Hastalarda minor norolojik bulgular, psikolojik testlerde
organisite, non-spesifik EEG degisiklikleri, yiiksek oranda sol
el kullanma, ambidekstrite bulunurken evoked potansiel ve
nekropsi ¢caligmalan normal olarak degerlendirilmigtir. Ayn-
ca %60 gocukta migren, %11 epilepsi, 6grenme zorluklan,
uyku bozukluklan belilenmigtir. Bunlarda psikotik davranig-
lar yoktur.

Fizyopatoloji: Yapilan galigmalarda GT sendromunda se-
rotonin-dopamin imbalansinin sézkonusu oldugu saptanmig,
bunun santral aminlerin metabolitlerinin aragtirilmas: ile
ozellikle striatal dopamin hiperaktivitesinin, dopamin turn-
overinin azalip hipersensitivite gelismesi sonucunda olustugu
one siirtilmiigtiir (11, 10, 9).

Tedavi: Tedavide odak nokta tikler olmaktaysa da, birgok
hastada dikkat ve konugma bozukluklan, 6grenme yetersiz-
likleri Gzellikle sorun yaratmaktadir. Ayrica tiklerin istem di-
s1 olduklan, istemli olarak ancak kisa bir siire i¢in bastinla-
bildikleri, anksiyete ve stresle arttiklari psikolojik olmaktan
cok organik kodkenli olduklarn konusunda aile ve 6gretmenle-
ri egitilmelidir,

Farmakolojik tedavi kiiratif degil semptomatiktir. Tedavi-
ye baglama karar1 tamamen tiklerin siddetine, psiko-sosyal
geligimin etkilenmesine gore verilir. Tek basina tiklerin varli-
g1 ilag tedavisine baglamak i¢in yeterli bir neden degildir
(12).

lla¢ Tedavisi: Dopamin agonist ve antagonistleri, seratonin
ve GABA iizerinden etki eden bir ¢ok ilaglar kullandmigtir.
Ancak son zamanlarda en etkili olanlann dopamin norotrans-
mitterlerini bloke edenler oldugu kanist yayginlagsmistir.
1961'den beri kullanilan Haloperidol %60'dan fazla vakada
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etkili olmakta, ancak yan etkileri golge diiglirmektedir. Teda.
vide hedef tikleri tolere edecek diizeye getirmektir. Eger ay-
lar boyu iyi kontrol edilirse rahat bir zamanda (6m: yaz tatj.
li)ilag kesilebilir ve semptomlann tekrarlamas: agisindan jzje.
nir. - :

Haloperidol: D2 reseptor antagonisti bir Butirefengn
tiirevidir. Baglangi¢ dozu, 0.25-0.5 mg, yatarken p.o. alinyy,
Her 57 ginde dozu 0.25-0.5 arttinlabilir. Agm uyku moti.
vasyon kayb, irritasyon, sedasyon en sik yan etkileridir. Bup.
lar ilaci yatmaya yakin almak, dozu azaltmak, sabah kahye
igmek gibi yontemlerle bir &lgiide azaltilabilir. Parkinsonien
semptomlar, tardiv diskinezi, akut distonik reaksiyon ve istah
artig1 nedeniyle sigmanlama diger yan etkileridir. Aynca doz
artigina bagh hastalik semptomlarinda siddetlenme de bildj.
rilmistir (12).

Diger Medikasyonlar: Fluphenazin ve Pimozidde dopamin
reseptor blokaji yaparlar, yan etkileri daha azdir, etkilerinin
Haloperidolle kargilagtinimasi tartigmalidir (9). Noronal ug-
lardaki katekolamin depolanm etkileyen ilaglarda dopamin
hiperaktivitesinin azalmas: a¢isindan kullanilabilir. Rezedpin
postural hipotansiyon yaptifi igin tercih edilmezken, cloni-
din (alfa adrenerjik agonist) ozellikle davramyg bozuklugu

belirgin olanlarda 0.05mg/giin dozunda 1-2 haftalik aralarla
0.05-1 mg artiglarla kullanilabilir. Serotonin metabolizmag
iizerinden etki eden clonozepam, clorimipramin ve trazodan
bazilarinda basarih olurken bir kisminda hi¢ sonug verme-
migtir.

GABA'v1 etkileyerek hareket eden valproat, baklofen gibi
ilaglar ise etkisiz kalrken verapamil, nifedipin gibi kalsiyum
antagonistleriyle Gzellikle yan etkileri agisimdan diger ilagla-
1('112 kullanamayan hastalarda basanh olduklan bildirilmigtir
14).

Santral sinir sistemini stimule eden ilaglar (6mk: metilfe-
nidat, pemolin) ozellikle dikkat bozuklugu olan hastalarda
kullanilabilir. Ancak bu ilaglann tikleri proveke ettigi hatta
bildirilen 2 vakada aniden semptomlarin ortaya ¢ikmasina
neden oldugu gozlenmistir (15). Allerji kontrolu, bilinen
ajanlara desensitizasyon denenmis ancak hicbirisi bilimsel
cahigmalarla desteklenmemigtir. Davramig terapisi, hipnoz,
psikoterapinin bir &lglide faydasi olabilir (19). Ayrica,
1981'de New York'dan 12 hastaya intralaminar nukleus ¢
lamotomisi uygulandig1 bildirilmis, ancak bunlarin sonraki
izlenimleri hakkinda bilgi verilmemistir (9).

Aywricr Tam: Tikler fizyolojik ve patolojik olarak ikiye
aynlabilir. 1. grup habituel spazm ve basit tiklerdir. Bunlar
genellikle ¢ocuklukta baslayip eriskinlikten dnce kaybolur,
nadiren ileri yaga tasar, belli kas gruplarini tutar degiskenlik
ve fluktuasyon gostermezler. Patolojik olan grupta ise Syden-
ham ve Huntinton Koreleri, norokutano ve dejeneratif hasta:
liklar eslik eden diger bulgularla aynlir. Kafa travmasi, toxin,.
ila¢ kullanimi gozoniinde bulundurulmalidir. .

TARTISMA

(Tablo 1 ve II incelenecek) -

Bu cahismada noroloji kliniginde yatarak veya poliklinik=
ten izlenerek muayene ve laboratuvar incelemeleri son}lcll-
Gilles de la Tourette sendromu tanist konan 12 olgunun ozel:
likleri ve sagaltim sonuglan gozden gegirilmig, bu nedenle de.
hastalik hakkinda derleme yapilmigtir.

Sekizi erkek, dordii kiz olan vakalarin en erken baglama
yas1 5, en ge¢ 12 idi. Motor tikler olgularin tiimiinde, vokal
tikler ise sadece biri hari¢ digerlerinde meveuttu. 6 has.t_a.t.l?
koprolali, 7 hastada ise ¢esitli davranig bozukluklar gon{!;
dii. (Obsessiv-kompulsiv bozukluk, agitasyon, irritabilite, tik
kiirme, affektif bozukluk). Bir hastamizda EEG'de subkorti:
kal desarjlarla giden myoklonik epilepsi saptanirken, bir ha
tada hafif bioelektrik disorganizasyon, ikisinde her iki hem!
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ekte olan paroksizmler vardi, biri normal simirlar
legerlendirilirken digerleri tamamen normal bulun-

1 hastanin uykuda da tikleri oldugu Ggrenildi. Aile oy-
lendiginde bir hastamin annesinde kaybolma korku-

ku bozukluklan, bir diger annede iyi tammlanmayan
ozukluk, kizkardesinde esyalara dokunma seklinde

v davranig, bagka bir hastanin anne ve babasinda ce-

‘ iV bozukluklar saptand:.
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Tedavide 1 olgu diginda digerlerinde haloperidol uygulan-
di. Diisiik dozlarla baglayip etkin doza ulagildi. 0.6 mg/giin-
8 mg/giin dozlarinda 7 olguda 6nemli Olgiide iyilik, li¢iinde
kismi diizelme gozlenirken, bir hastanin sadece irritabilitesi
iizerine etkili olunabildi, doz biraz arttirilarak tedavisi siirdii-
riildii. Sadece bir hastaya pimozid 4 mg/giin verildi. Tiklerde
azalma gozlendi, hastalarda hi¢bir yan etkiye rastlanmadi.
Myoklonik epilepsili 1 hastanin ndbetleri klonazepamla kont-
rol altina alind1.

Sonug olarak bulgular genelde literatiirdeki verilere biiyiik
oranda uygunluk gostermektedir. Hastalar hakkindaki ayrin-
il bilgiler Tablo 1 ve II'de gosterilmistir. Sadece ¢aligmalar-
da 6nemli oranda aile yiikliiliigiinden bahsedilirken, bizim ol-
gularimizin hig birisinin familyal olmadil ancak yakin akra-
balarinda bazi davramis bozukluklarina rastlandig:1 belirlen-
mistir.

Tedavi konusunda ise kanimiz literatiire uygun olarak di+
siik doz haloperidol uygulanmasinin genellikle olumlu sonug
verdigi seklinde olmugtur.
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IKi CREUTFELDT-JAKOB HASTALIGI OLGUSU

Dr. Baki ARPACI*¥, Dr. Cigdem OZKARA**, Dr. Hulki FORTA**, Dr. Feriha OZDEMIR**,

OZET: Klinik seyir ve EEG bulgulartyla Creutzfeld-Jakob Hastalygr tamisi konmus iki olgu incelenmis, konuyla ilgili litera-
tiir gizden gecirilerek bu hastaltkta EEG 'nin de dnemi vurgulanip sunulmusgtur.

Anahtar Sozciikler: M.S.S. yozlasmas:, bunama, EEG

SUMMARY: Two Creuizfeldt-Jakob Disease (CJD) cases diagnosed by clinical coarse and EEG features were presented an
literature about this subject was rewieved stressing the importance of characteristic EEG aspect.

Creutzfeld-Jakob Hastaligi (CJH), santral sinir sisteminin
hizli progresyon gosteren, demansiyel bulgulari 6n planda
seyreden fatal dejeneratif bir hastahifidir. Heidenhain hastali-
g1, spongioform ensefalopati de denir. Hastalifin etkeninin

transmissibl bir ajan oldufu, kuru hastaligi, koyun ve kegiler-

de goriilen scrapie hastalifinin da aym tip non-konvansiyonel
viriislerce olugturuldugu diigliniilmektedir (27). Orta ve ileri
yaslarda ortaya ¢iktigi, kadin erkek oranmin esit oldupu goz
lenmistir. Ancak baz1 ¢aligmalarda kadinlarda daha sik oldu-
gu belirlenmis (34). Oldukga nadir rastlamr. Yillik insidansin
ortalama 0.3-0.45-1/milyon oldugu diigiliniilmektedir (1, 26,
27). Ancak Libyali Yahudiler'de bilinmeyen nedenlerden &tii-
rii bu oranin yiiksek oldupu bildirilmigtir (27). Vakalarin
%15'inin familyal oldugu, otozomal dominant gegis gosterdi-
gi saptanmugtir (23). Ailevi insidans Ingiltere ve Galler'de
%6, Fransa'da %9, Israil'de %35 olarak gosterilmistir (34).
Aijtevi formu oldugu diistiniilen Gertsmann-Strussler-Schein-
ker hastalifinin da CJH gibi sempanzelere inokule edildigin-
de spongioform ensefalopati yapmasi dikkati ¢ekmis ve bu
hastalarda genetik bir yatkinhk da diiglintilmiigtiir (1) Bu
arada Japonya'dan yapilan bir ¢alismada HLA-DQw3 doku
antijenenin belirgin oldufu bulunmus (20). Siit ¢ocuklar ve
cocuklukta goriilen Alper's hastaligi adim alan progressiv bir

da kazamldig diigtiniilmiigtiir (22).

Dr. Sevim BAYBA S**, Dr. Hiilya TIRELI**

grup bozukiugun da spongioform ensefalopati yaptign ve CJH
gibi deney hayvanlarina gegirilebildigi saptaninca CJH'nin sa-
nildifindan daha yaygin oldugu belki de yasamin ilk yillann-

Inkiibasyon periodu 10-14 ay arasinda olup (27) gegis yo
lu konusunda heniiz kesin bilgiler yoktur. Ancak agikga gos-
terilebilen tek yayilim yolu iatrojeniktir. Kornea transplan-
tasyonu, derin elektrod uygulanmasi, hipopituiterizm ama-
ciyla, insan biiyiime hormonu enjeksiyonu (9, 15, 25, 29) so:
nucu hastalar bilinmektedir. Her ne kadar epidemiyolojik
caligmaladrda hayvanlaria ilgilenenlerde hastalik ortaya c:k-_
masmda bir artiy bildirilmese de (5, 34) yine de serapie ile
enfekte hayvan iirinlerinin insan yiyeceklerini kolayhkla
kontamine edebilecepi gosterilmig ve en azindan bazi CJH
vakalarinin nedeni olabilecegi one siiriilmiigtiir (12). Deney=
sel calismalar okiiler ve ndral dokularin yansira kan ve id-
rarla da gecis olabilecegini gistermis, enfeksiyon ajani bes
yin, i¢ organlar ve kanda klinik tablonun geligiminden ¢ok
once belirlenebilmigtir (25). Ameliyathane ve patoloji labo
ratuvarlarmda tedbirli davranilmasi, demansi olan ve yasl
hastalarda kullamilan tonometrelere ozellikle dikkat edilmest
gerekmektedir (11, 13).

Patolojik degisiklikler tzellikle serebral ve serebellar kor
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* 10. Ulusal Klinik Norofizyoloji EEG-EMG Kongresi'nde bildiri olarak sunulmustur
+* Bakirkoy Ruh ve Sinir Hastaliklar1 Hastanesi, Noroloji Klinigi




