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Wilson hastaliginda cinsiyete bagh olarak MR

bulgularmin tartisiimasi
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OZET

Wilson hastaligt (WH) ile ilgili klinik ve radyolojik bulgular
yasa ve cinsiyete bagli olarak degiskenlik gosterir. Noropsiki-
yatrik tutulum bulgulari saptanan erkeklerde ozellikle serebel-
lar ve serebral kortikal atrofi, kadinlarda ise globus pallidus
lezyonlart goriilmektedir. Yiiriirken dengesizlik, konusma bo-
zuklugu ve ellerde titreme yakinmast ile poliklinigimize basvu-
ran 31 yasindaki erkek hasta klinik ve laboratuvar incelemeler
sonrasinda WH tamist aldi. Kranial Manyetik Rezonansli Go-
riintiileme (MRG) incelemesinde yaygin kortikal ve serebellar
atrofi ve tipik Panda yiizii izledigimiz olgumuzda, erkek hasta-
larda saptanan zengin radyolojik bulgular tartisildr. Atrofi ile
norodejeneratif siireclerin birlikteligi diisiiniildiigiinde WH’nda
erken siirecte tedavinin baglanmasimin olumlu katkilart yadsi-
namaz bir gergektir. Ozellikle norolojik agcidan heniiz bulgular
tam yerlesmemis olan olgularda MR incelemelerinin dikkatle
ele alinmasi ve kortikal atrofi acisindan takibinin uygun olaca-
g vurgulamak amaciyla olgumuz sunmaya deger bulundu.

Anahtar kelimeler: Wilson hastaligi, manyetik rezonans goriin-
tiileme

SUMMARY
Age-related changes in MR findings of the Wilson disease

Wilson Disease (WD) is a rare autosomal recessive disorder of
the copper metabolism. It’s clinical and radiological manifes-
tations depend on age and gender. Male patients present with
cerebellar and cortical brain atrophy in the neuropsychiatric
form of WD. However women have manifested globus pallidus
lesions more frequently than men in neuroimaging studies. A
previously healthy 31 year-old patient presented with difficulty
in speech and walking for 2 years. He also noticed difficulty to
perform any work by hands for the reason of tremor. He diag-
nosed with WD based on his clinical and laboratory findings.
Cranial Magnetic Resonance (MR) imaging showed global
cortical and cerebellar atrophy. When involvement of brains-
tem revealed the characteristic ‘face of panda signs’ develop,
it a is an undeniable fact that prompt treatment can reverse the
process of neurodegeneration and atrophy in the early stages of
WD. Herein with our case presentation we wanted to emphasize
that MR images must be evaluated carefully in patients who
have early symptoms of WD without establishment of marked
and permanent neurological signs, and the patient should be
monitored as for manifestations of cortical atrophy in order to
get favorable clinical response from the treatment.
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Hepatolentikiiler Dejenerasyon olarak da bilinen
Wilson Hastaligi (WH) bakir metabolizmasini etki-
leyen otozomal resesif gecisli bir hastaliktir. Has-
talik 13. kromozom uzun kolunda yer alan ATP7B
genindeki mutasyon sonucu bakirin safra ile atila-
may1p karaciger, beyin ve diger organlarda birikme-
siyle bulgu verir ve 1-2/100.000 kiside goriiliir ©.
WH hepatik, psikiyatrik ve nérolojik formlarda go-
riilebilir. Ik kez 1883 yilinda Westpal tarafindan ta-
nimlanan WH’nda nérolojik semptomlar, 6 yas gibi
erken baslangi¢ bildirilen olgularda olmakla birlik-
te, hepatik tutuluma gore daha gec yasta ortaya ¢i-
kar @. Genel bir sdylemle 1. ve 2. dekatta hepatik, 3.

ve 4. dekatta norolojik bulgular 6n plandadir @.

WH’nda bakir birikimi daha ¢ok bazal ganglion-
larda olmakla birlikte, tiim beyin bolgelerinde go-
riilebilir. Kranial manyetik rezonansli goriintiileme
(MRG)’de bakir birikimi diginda fokal atrofi, ventri-
kiiler genisleme, T2 agirlikli kesitlerde artmig veya
azalmis intensite degisiklikleri izlenir. WH’nda
goriintiileme sonuglar yasa ve cinsiyete bagh degi-
siklik gosterir. Erkeklerde 6zellikle serebellar ve se-
rebral kortikal atrofi, kadinlarda ise globus pallidus
lezyonlarr goriilmektedir. Hepatik formda MRG’de
cinsiyete gore farklilik izlenmemistir. Ancak, pre-
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semptomatik erkek hastalarin goriintiilemelerinde
serebral kortikal atrofi izlenmigtir . Biz bu maka-
lede hemen hemen tiim noropsikiyatrik bulgulara
sahip 31 yasinda norolojik formda WH tanis1 konan
olgunun MRG bulgularin tartigtik.

OLGU SUNUMU

Otuz bir yaginda erkek hasta yiiriirken dengesizlik,
konusma bozuklugu ve ellerde titreme yakinmasi
ile ileri tetkik ve tedavi amaclh yatirildi. Sistemik
muayenesinde patoloji saptanmayan hastanin 6z
ve soygecmisinde bilinen 6zellik yoktu. Bir yildir
yogun anksiyete belirtileri nedeniyle psikiyatri taki-
binde olan hastanin nérolojik muayenesinde dizart-
rik konusmasi mevcuttu. Derin tendon refleksleri
hiperaktif ve patolojik refleksleri iki tarafl1 lakayt-
t1. Iki tarafli dismetri ve disdiadokokinezi saptanan
hastanin yiriiytisii ataksikti. Her iki list ekstremite
degerlendirmesinde sarkag hareketi ve rebound po-
zitifligi mevcuttu. Bag tremoru da izlenen hastanin
hemogram ve biyokimya degerleri normaldi. Kor-
neada Kayser-Fleischer halkasi izlendi. Lomber
ponksiyonda patoloji saptanmadi. Serum serulop-
lazmin seviyesi 0.09 mg/dl, serum bakir1 78.5 mg/
dl, 24 saatlik idrarda bakir atilim:1 37.8 pg olarak
bulundu. MRG incelemesinde her iki serebellar he-
misferde atrofi, folyalarda derinlesme, subaraknoid
mesafelerde yasa gore belirginlesme izlendi (Sekil
1). Ayrica Flair ve T2 agirlikli kesitlerde her iki tala-

Sekil 1. Serebellar hemisferde atrofi, folyalarda derinlesme ve
kortikal atrofi.
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Sekil 2A. T2 agirhklh Kesitlerde panda yiizii goriiniimii, her iki
mezensefalon tegmentumunda simetrik sinyal artisi.

Sekil 2B. T2 agirhkh Kkesitlerde her iki talamusta simetrik sinyal
artisi.

musta, her iki mezensefalon krusunda, pons dorsal
kesiminde, her iki lentiform nukleus ve kaudat nuk-
leusta simetrik sinyal artis1 gozlendi (Sekil 2A ve
Sekil 2B). Lezyonlarda kontrast tutulumu izlenme-
di. Hastaya trientin 300 mg 3x1 bagland1 ve takibe
alind1.

TARTISMA

WH’nda MRG’de fokal atrofi, hipointensite ve
hiperintensite goriilebilir. Tipik MR bulgulart; pu-
tamen, globus pallidus, nucleus caudatus, talamus
ve ponsta T2 agirlikli goriintiilerde simetrik hipe-
rintensitedir. Ayrica midbrain, serebellum ve kortex
diger etkilenen bolgelerdir. Bazal ganglionlarda T1



D. Agircan ve ark., Wilson hastaliginda cinsiyete bagli olarak MR bulgularuun tartisilmast

agirlikli goriintiilerde hipointensite izlenir . Orta
beyin seviyesindeki aksiyal kesitlerde panda yiizii
goriiniimii WH i¢in 6zgiindiir ®. Son yillarda yapi-
lan caligmalar yalnizca klinik bulgularin degil rad-
yolojik goriintiileme bulgularinin da cinsiyete bagh
olarak degistigini ortaya koymustur. Yalnizca hasta
olgularda degil, saglikli bireylerde de MR bulgular1
cinsiyete gore degisir. Erkeklerde ak madde orani,
BOS miktar1, yasa bagl olarak voliim kaybi kadin-
lara gore daha fazladir. Kadinlarda ise gri madde
orani ve dil ile ilgili alanlar daha fazla yer kaplar. Bu
anatomik farklar disinda glukoz metabolizmasinda
da farkliliklar mevcuttur. Bu farkliliklar sex hor-
monlarinin beyin gelisimi ve metabolizmas: tizerine
olan etkileri ile agiklanmaktadir. Ostrojen ve tes-
tosteron reseptdrleri beynin farkli bolgelerinde yer
alir ve anatomik gelisimde farkliliga neden olur ©.
Son zamanlarda norodejeneratif ve noroinflamatuar
hastaliklarin seyrinde cinsiyete bagli farkliliklar iz-
lenmistir. Bu farkliliklarin esas olarak dstrojene ve
beynin farkli demir metabolizmasina bagli olabile-
cegi one siiriilmiistiir. Beynin demir metabolizmasi
kadin ve erkeklerde farkli isler. Saglikli bireylerde
beyin demir miktar1 erkeklerde kadinlara gére daha
fazladir. Yas ilerledik¢e ve ¢ogu norodejeneratif
hastalikta beyin demir seviyesi artar. Cogunlukla
subkortikal ve kortikal gri maddede birikir. Bu yiiz-
den beyin demir seviyesi norodejeneratif hastaliklar
acisindan erkekler i¢in bir risk faktorii olarak kabul
edilir ¢7. PET ile yapilan bir aragtirmada WH’nda
beyin demir “uptake”inin arttig1 izlenmigtir . Bu-
nun nedeni olarak bakir metabolizmasi hastalikla-
rinda mitokondriyal bakir bagimli enzimlerin, de-
mir bagiml enzimlerle dengelendigi ve bu yilizden
hiicresel demir gereksiniminin arttigt one siiriil-
miistiir. Sonucta, beyin ve karacigerde dokularinda
demir seviyesinde artis norodejeneratif bir siirecle
iligkilidir . Bu baglamda yazinin bu bdliimiinde
hastamiza ait klinik ve goriintiileme bulgular1 erkek
cinsiyeti 6zelliklerine bagl olarak tartigilacaktir.

Erkeklerde noropsikiyatrik bulgular, kadinlarda
ise hepatik bulgular daha sik goriiliir ®. Noropsi-
kiyatrik formda % 90.4, hepatik formda % 41.7,
presemptomatik formda % 25 oraninda MR anor-

malligi goriiliir. Noropsikiyatrik formda erkeklerde
ozellikle serebellar ve serebral kortikal atrofi, ka-
dinlarda globus pallidus lezyonlar1 goriilmektedir.
Noropsikiyatrik formda, erkeklerin kadinlara gore
norodejeneratif bulgularla daha cok bagvurma-
st bu atrofiye baglanmistir. Hepatik formda kadin
ve erkeklerde MR farklilig1 izlenmemistir. Ancak
presemptomatik erkek hastalarda serebral kortikal
atrofi izlenmigtir @. Bizim norolojik formda WH
tanist konan olgumuzda, noropsikiyatrik erkekler-
de oldugu gibi her iki serebellar hemisferde atrofi,
folyalarda derinlesme ve subaraknoid mesafelerde
yasa gore belirginlesme mevcuttu (Sekil 1). Ayrica
her iki talamusta, her iki mezensefalon krusunda,
pons dorsal kesiminde, her iki lentiform nukleus
ve kaudat nukleusta simetrik sinyal artig1 gdzlendi
(Sekil 2A ve 2B). Hastamizda oldugu gibi klinik ve
radyolojik bulgular1 yerlesmis olgularda WH tanis1
konulmasi zor degildir fakat presemptomatik evre-
de hastanin yakalanmasi onemlidir. Yukarida da soz
edildigi gibi presemptomatik WH’nda da % 25 gibi
cok yiiksek bir oranda MR da anormallik goriilebilir
ve en sik serebral kortikal atrofi izlenir ©. Kortikal
atrofi ¢ogu norolojik hastaligin (Multipl Skleroz,
Alzheimer Hastalig1, Parkinson Hastalig1 gibi) iler-
lemesinde yol gosterici olarak kabul edilmektedir
©. WH’nda erken siiregte tedavinin baslanmasinin
olumlu katkilar1 da diigiiniildiigiinde norolojik agi-
dan heniiz bulgulari1 tam yerlesmemis olan olgular-
da MR incelemelerinin dikkatle ele alinmas1 ve kor-
tikal atrofi agisindan takibi uygun olacaktir.
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