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Edinsel Hepatoserebral Dejenerasyon: Olgu Sunumu

Acquired Hepatocerebral Degeneration: A Case Report
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OZET

Kronik karaciger hastaliklart norolojik belirti ve
bulgularla ortaya ¢ikabiliv. Seruloplazmin eksikligi-
ne bagl olarak gelisen ve genetik kokenli olan Wilson
hastaligi en bilinen ornektir. Baska kronik karaciger
patolojileri de klinik tablodan sorumlu olabilir. Kranial
MR da bazal ganglionlar diizeyinde ozellikle mangan ol-
mak tizere agir metal birikimleri gériiliir. Burada denge
bozuklugu, dilde pelteklesme, ellerde titreme ve istemsiz
hareketleri olan kriptojenik siroz tamili, edinsel (non-
Wilsonian) hepatolentikiiler dejenerasyon olarak deger-
lendirilen 54 yasindaki kadin hasta sunulmaktadur.

Anahtar kelimeler: kronik karaciger hastaligi, edinsel
hepatoserebral dejenerasyon, hareket bozuklugu

ABSTRACT

Chronic liver diseases can manifest itself with ne-
urological sign and symptoms. Wilson disease is a rare
genetic disorder related to ceruloplasmin deficiency and
best-known example of chronic liver diseases related ne-
urological findings. Also other chronic liver pathologi-
es can be responsible for clinical picture. Cranial MRI
shows heavy metal deposits, especially manganese, at the
level of basal ganglions. Here we present a 54-year-old
female patient diagnosed with acquired (non-Wilsonian)
hepatolenticular degeneration related to cryptogenic
cirrhosis who has balance disorder, dysarthria, tremor
at hands and involuntary movements.

Keywords: chronic liver diseases, acquired hepatocereb-
ral degeneration, movement disorder
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GIRIS

Geg baslangicli hareket bozukluklar: ile
basvuran hastalarda metabolik ve sistemik
hastaliklar etyolojide yer alabilir. Kronik ka-
raciger hastaliklar1 ensefalopati ve hareket
bozukluklar: basta olmak iizere ¢esitli nérolo-
jik bulgularla karsimiza ¢ikabilir. Wilson has-
talig1 hareket bozukluguna neden olan kronik
karaciger hastaliklar1 arasinda ilk sirada yer
alir. Bununla birlikte bagka karaciger patolo-
jileri de hepatoserebral dejenerasyon tablo-
suna neden olabilirler (1). Burada noérolojik
bulgular1 olan kriptojenik sirozlu bir olgu su-
nulmaktadir.

OLGU

54 yasinda kadin hasta; denge bozuklu-
gu, dilde pelteklesme, ellerde titreme ve is-
temsiz hareketler nedeni ile incelendi.

Bir yildir denge bozuklugu, yiiriirken etrafa
carpma, dilde pelteklesme ve ellerde titreme-
si olan olgunun sikayetlerinde giderek artis
olmus. Diisme sonucu gelisen fraktiir nedeni
ile 2011 yilinda omurgasina operasyon uygu-
lanmig. Travma nedeni ile hastanede yattig1
siire¢ icerisinde rutin kontrollerinde karaciger
yetmezligi ve liglincili evre 6zofagus varisleri
saptanarak gastroenteroloji boliimii tarafin-
dan kriptojenik karaciger sirozu tanis1 kon-
mus ve Ozofagus varisleri i¢in propronalol
tedavisi baslanmis. Norolojik sikayetleri bu
olaydan sonra giderek artan hastaya bagka bir
merkezde pirasetam ve anemi i¢in demir pre-
perat1 baglanmas.

Ozge¢misinde diisme sonucu gelisen fraktiir
ile ilgili omurilik operasyonu disinda 6zellik
olmayan hastanin soy ge¢misinde de 6zellik
saptanmadi.

Fizik muayenede arteriyel kan basinct
120/80mmHg, nabiz dakikada 80 ve ritmik
olarak bulundu. Odem, ikter, siyanoz yoktu.
Batin muayenesinde splenomegali saptandi.
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Norolojik muayenede biling acik, kooperas-
yon ve orientasyon tamdi. Ancak hafif apati
hali mevcuttu. Ense sertligi yoktu. Pupiller
izokorik ve orta hatta idi. Isik refleksi +/+ ve
fundus normal sinirlarda bulundu. Ekstraokii-
ler g6z hareketleri her yone serbestti. Fasiyal
asimetri yoktu. Dil ve uvula orta hatta idi. Kas
glicli tiim ekstremitede 5/5 bulundu ve tonus
normaldi. His kusuru yoktu. Derin tendon ref-
leksleri: +++/+++, Taban derisi refleksi: flek-
sor/fleksor olarak alindi. Dizartrik konusma
mevcuttu. Yiirilyiis ataksikti ve Romberg po-
zitif bulundu. Bilateral dismetri, disdiadoki-
nezi, postural ve aksiyonel tremor mevcuttu.
Muayene sirasinda istemli hareketle tetikle-
nen koreoatetoid hareketler, agiz ¢evresinde
belirgin diskinetik hareketler izlendi.

Resim 1: Her iki tarafli globus pIIidusta T1 sekansinda hafif derecede Rutin laboratuar blﬂglﬂarlnda Hb: 10 g/dL,
hiperintens gorinam. eritrosit: 3.13 M/uL, I6kosit: 2 K/uL , trombo-
sit:49 K/uL, Anti-Hbs (+) , Hbs Ag(-) , Anti-
HCV (-) ,Anti HIV (-), AST ve ALT normal,
GGT hafif yliksek olarak bulundu. INR: 1.46
idi. Vit B12 ve folat diizeyleri normaldi. 24
saatlik idrarda ve serumda bakir diizeyi ve
serum seruloplazmin diizeyi normal bulundu.
Serum ferritini de normaldi. Serum Mangan
diizeyi 23,4pg/l (st smir 11p/l); Amonyak
209,2ug/dl (tist sinir 87) idi. Lomber ponksi-
yonda BOS degerleri normal sinirlarda bulun-
du. EEG normal sinirlarda olarak yorumlandi.

Batin BT de multipl evre 3 6zofagus varisle-
ri, kronik KC hastalig1 ve splenomegali sap-
tandi. Kranial MR’da her iki tarafli globus
pallidusta T1 sekansinda hafif derecede hipe-
rintens goriiniim; pons posteriorunda periaqu-
- aductal alanda myelinolizis agisindan siipheli
Resim 2: Pons posteriorunda periaquaductal alanda myelinolizis sinyal artislari; her iki tarafl1 globus pallidusta
acisindan slipheli sinyal artiglar. . . . . .
simetrik sublentiform seviyeye uzanim goste-
ren T2 GRE sekansinda milimetrik hipointens
degisiklikler izlendi (Resim 1, 2, 3).

Pansitopeni nedeniyle i¢ hastaliklar1 tarafin-
dan degerlendirilen hastada periferik yayma
sonucu normaldi. Pansitopeni splenomegali
ile iligkilendirildi.

Hastanin noérolojik bulgularinin kriptojenik
siroza bagli olarak beyin parankiminde man-
gan, amonyak ve demir birikimine bagli oldu-
gu diisiintildi.

TARTISMA

Edinsel (non-Wilsonian) hepatoserebral
dejenerasyon progressif piramidal, ekstra-
piramidal, serebellar bulgular ve mental bo-
zukluklar ile karakterizedir. Kronik karaciger

Resim 3: Her iki tarafli globus pallidusta simetrik sublentiform seviyeye hastahgmda ozellikle portosistemik shunt
2

uzanim gosteren T2 GRE sekansinda milimetrik hipointens degisiklikler.
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varliginda, ensefalopati ataklari olmaksizin
ortaya ¢ikan kalict ndrolojik defisitler ile gi-
den nadir goriilen bir tablodur. Ik kez 1914
yilinda Woerkem tarafindan bildirilmigtir
(Wilson’dan iki yil sonra). Daha sonra Vic-
tor, Adams ve Cole tarafindan ayrintili olarak
tanimlanmistir (1). Prevelans tam bilinme-
mektedir. Baglangic¢ genellikle 6.-7. dekadlar-
dadir. Sinsi ya da subakut baslayabilir.

Genellikle progresif olmakla birlikte arada
stabil seyredebilir. Stirvi haftalar-yillar diize-
yindedir. Oliim nedeni karaciger yetmezligi-
nin komplikasyonlaridir (enfeksiyonlar, koa-
gulopati, hepatorenal sendrom, hepatoseliiler
karsinom, hepatik koma). Klinigi Wilson
hastaligina oldukc¢a benzemekle beraber se-
rum bakir ve seruloplazmin diizeyleri normal
sinirlar i¢indedir ve Kayser-Fleisher halka-
s1 saptanmaz. Parkinsonizm, ataksi, distoni,
kore ve orobukkolingual stereotipi, (fenome-
nolojik olarak tardif diskineziye benzeyen)
goriilebilir (2). Portosistemik sant varliginda
portal dolagimda bulunan néroaktif maddeler
hepatik metabolizma ve bilier eliminasyon ile
yok edilemeyerek sistemik dolagimla beyne
gecer. Spesifik bir nérotoksin gdsterilmemis-
tir. Amonyak diizeyi hepatik ensefalopatide
onemlidir (3).

Aromatik amino asidler (triptofan, fenilala-
nin, tirozin) dopaminerjik yollar1 bozmalari
nedeni ile klinik bulgularin ortaya ¢ikiginda
adaydirlar. Son iki dekaddaki bulgular agir
metaller ve 6zellikle mangan iistiinde yogun-
lagmaktadir. En belirgin néropatolojik bulgu
serebral ve serebellar korteks, bazal gangli-
onlar ve diensefalik niikleuslardaki protop-
lazmik astrositlerin (tip Il Alzheimer hiicrele-
r1) hiperplazisidir (4).

T1-agirlikli MR goriintiilerinde artmis sinyal
intensitesi sik goriilmez. Gorildiigii zaman
lipid birikimi, hemorajilerde demir gibi pa-
ramanyetik maddeler ve melanin pigmentine
bagli olarak melanomalar diistintilmelidir.
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Globus palliduslarda birikmeye daha yatkin
oldugu deneysel hayvan g¢alismalarinda gos-
terilen manganez, T1-agirliklt serilerde hipe-
rintens sinyallere neden olur (5-7).

Tedavide selator ajanlar (EDTA, trientin),
dallanmis zincirli aminoasitler (16sin, izolo-
sin, valin), laktuloz, antibiyotikler kullanilir.
Mangandan fakir (tahil, kuruyemis, ¢ay, mey-
ve ve sebzeler) diyet Onerilir. Miimkiin olursa
karaciger transplantasyonu yapilabilir. Noro-
lojik semptomlarin tedavisinde mevcut bul-
gulara gore dopamin agonistleri, levodopa,
ya da dopamin antagonistleri, tetrabenazin
verilebilir (3, 8).
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