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Olgu sunumu / Case report

Wilson hastaligina eslik eden karma belirtilerle
giden bipolar bozukluk: Olgu sunumu
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OZET

Wilson Hastaligi, otozomal cekinik gegis gdsteren, degdisik derecelerde hepatik ve ndropsikiyatrik hastaliklarla
sonuglanabilen konjenital bir hastaliktir. Hastalarin %20’sinde bilissel bozukluklar, kisilik bozukluklari ve duygu-
durum bozukluklari gibi néropsikiyatrik bozukluklar gériilebilmektedir. Bu olgu sunumunda Wilson Hastaligi nede-
niyle etkilenen beyin alanlari, eslik eden bipolar bozuklugu ve karma belirtilerin arasindaki baglantinin tartisiimasi
amaclanmistir. (Anadolu Psikiyatri Derg 2014; 15(Ek say1.1):S28-S30)
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Bipolar disorder that presented with mixed symptoms that
accompany Wilson disease: a case report

ABSTRACT

Wilson Disease is an autosomal recessive congenital disease which can result as a hepatic and neuropsychiatric
disease at different degrees. Among 20% of patients, neuropsychiatric symptoms are seen such as mood disor-
ders, personality disorders, and cognitive disorders. In this case report; the connection between brain areas
affected because of Wilson Disease, accompanying bipolar disorder and mixt symptoms are aimed to be dis-
cussed. (Anatolian Journal of Psychiatry 2014; 15(Suppl.1):S28-S30)
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GIRIS

Wilson Hastaligi (WH), ilk olarak 1912 yilinda
Kinnear Wilson tarafindan tanimlanmistir. Bakir
transport bozuklugu sonucunda karaciger,
beyin, bdbrek, kornea ve plasenta gibi farkh
organlarda bakir birikimi ile karakterize kalitsal
bir hastaliktir.® WH, otozomal cekinik gecis
gOsterir, degisik duzeylerde hepatik ve noro-
psikiyatrik bozukluklara yol agar. Tahmin edilen
yayginhid 1/30.000°dir. WH'de karacigerde
bakir tasiyici proteini kodlayan ve bakir meta-

bolizmasinda énemli roli olan 13. kromozom
Uzerindeki (13q14.3-g21.1) ATP7B geni etkilen-
migtir.2 WH’li olgularin yaklasik %20’sinde Kigi-
lik, davranig, duygudurum ve biligsel alanlarda
bozulmalar g('erIebiIir.3 Duygudurum bozukluk-
lari WH'de sik gérilmekle birlikte, bilgilerimize
gbre karma belirtilerle giden bipolar bozukluk
literatirde bildirilmemistir. Bu olguda WH nede-
niyle etkilenen beyin alanlari, eslik eden bipolar
bozuklugu ve psikiyatrik belirtilerin arasindaki
baglantinin tartisiimasi amaclanmistir.
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Bayan D, 17 yasinda, bekar, 6grenci ve ailenin
ilk cocugudur. Sekiz yasinda bir erkek kardesi
vardir. Annesi ev kadini, babasi din gorevlisidir.
Ailesi tarafindan psikiyatri poliklinigine okul
basarisinda diusme, evden kagma, okuluna
devamsizlik, yalan séyleme, sinirlilik yakinma-
lari ile getirildi. Oykiisiinde yaklasik bes yil nce
posturinu etkileyecek diizeyde olan sol kolunda
kasilma ve konusma bozuklugu nedeniyle bas-
vurdugu bir ndéroloji kliniginde karaciger biyop-
sisi sonucu, WH tanisinin konuldugu 6grenildi.
Hastanin 1.5 yil 6nce baslayan okula uyum
sorunlari olmus. Derslerine ilgisi azalmaya
baslamis, arkadaslar ile surekli kavga ediyor-
mus, 6gretmenlerine karsi gelmeye baslamis ve
kendisine haksizlik yapildigini, ¢ahstigi halde
ders notlarinin dasik verildigini soyllyormus.
Hasta son bir aydir ¢ok sinirliymis, her seye
tepki gosteriyormus, okuldan kagmaya basla-
mis. Iki hafta énce de evden kagarak sehir
disinda erkek arkadasini gérmeye gitmis. iki
kez habersiz evden kagan hastanin son bir
haftadir tahammulsuzlik, sinirlilik, aglama kriz-
leri olmaya baslayinca, aile bir psikiyatri klini-
gine basvurmus. Bir hafta boyunca ismini anim-
samadiklari bir ilag kullanan hastanin yakinma-
larinda azalma olmamis. Uykusuzluk, sinirlilik
giderek artmig. Surekli 6gretmenlerinin haksiz-
ik yaptidini, sorulari dogru yanitlasa da &6zel-
likle dislk not verdiklerini, arkadaslarinin onu
kiskandigi sdéyliyormus. Erkek arkadasi ile
surekli telefonla konusuyor, gece boyunca da
uyumuyor ve telefonla mesaj atiyormus. Bu
nedenle aileye gore yUkli miktarda cep telefonu
faturasi gelmis.

Yakinmalarinin giderek artmasi Uzerine hasta-
nemiz poliklinigine ailesi tarafindan getirilen
hasta, hastaneye yatirildi. Soyge¢cmisinde 6zel-
lik yoktu. Kendine bakimi azalmisti, psikiyatrik
gorusmeye isteksizdi. Affektinde anksiyete,
duygudurumunda disfori, konusma miktarinda
ve psikomotor aktivitesinde artma gdzlendi.
Dusunce iceriginde abartih kendilik algisi
olmakla birlikte, buylklik sanrisi veya baska bir
varsani yoktu. Hastaligina icgorusu yoktu.

Wechsler Intelligence Scale for Children-Re-
vised (WISC-R) testinde normal zihin islevselli-
ginin oldugu belirlendi. Kisa Psikiyatrik Deger-
lendirme Olgegi puani 43, Young Mani Deger-
lendirme Olgegi puani 6, Hamilton Depresyon
Degerlendirme Olgegi puani 16 olarak bulundu.
Beyin manyetik rezonans gdruntilemesinde
(MRG), WH ile uyumlu olarak her iki globus
pallidus ve putamende, talamusda, mezense-

falonda T1 A imajlarda hipodens ve T2 A ve
FLAIR imajlarda hiperdens gérinumler gozlen-
di. Pozitron emisyon tomografisinde bilateral
olarak nikleus kaudatuslarda ve pallidumda
hipometabolizma saptandi. Talamusta normal
sinirlarda radyofarmositik tutulum vardi. Sereb-
ral ve serebellar gri kortikal alanlarda beklenen
dizeyde ve simetride fluorodeoxyglucose
(PDG) tutulumu goéralda.

Noroloji konsilltasyonunda, WH’ye bagh oldugu
distnilen psikiyatrik belirtilerin tedavisi 6neril-
di, WH’ye yobnelik tedavi énerilmedi. Hastaya,
valproik asit 500 mg/glin, aripiprazol 10 mg/giin
baslandi. Bir hafta sonra ilag kan diizeyleri 6lgu-
muine dayanarak valproik asit 750 mg/gln,
aripiprazol 15 mg/giine c¢ikildi. Dért hafta sonra
hasta remisyona girdi ve valproik asit 750
mg/giin, aripiprozol 15 mg/giin dozuyla taburcu
edildi.

TARTISMA

Bu olguda DSM-IV-TR’ye (Diagnostic and Sta-
tistical Manual of Mental Disorders) gére, karma
belirtilerle giden bipolar bozukluk I, BPB-I) birlik-
teligi tanimlanmistir. WH'de kisilik degisiklidi,
dirtusellik, disinhibisyon, katatoni, sanri, varsa-
ni, madde bagimlihgi, bilissel islevlerde bozul-
ma ve duygudurum bozuklugu (6zellikle depre-
sif belirtiler) goriilen baslica belirtilerdir.*® WH'-
de BPB goérulme sikligi kesin olarak bilinme-
mekle birlikte, bir calismada 50 WH olgusunun
dokuzuna BPB tanisi konulmustur.’® WH ender
olarak sadece mani bulgulariyla baslayabilir.ll'12

Sunulan olguda, WH tanisi konulmasindan beg
yil sonra BB gelismistir. Literatirde karma belir-
tilerle giden WH bildirimine rastlanmamistir.
Daha 6nce WH'ye eslik eden ‘sizofreni benzeri
sendron?’, ‘kigilik degisimleri’ bugin DSM tani
dliitlerine gore BPB olarak degerlendirilebilir.”®
Tani sisteminin dedismesi nedeniyle karma
belirtiler BPB olarak bildirilmemis olabilir.

WH ile BBP birlikteligi yakin iligkilidir. WH olma-
dan, BPB olgularinda serum bakir duizeylerinin
arttigr bildirilmistir. Bakir dizeyinin artmasinin
serbest radikal olusumunu artirarak oksidatif
stresi tetikledigi ve ndron dejenarasyonunu
olusturdugu ileri suriilmistir.*® Cinkonun ve
kadmiyumun asiri artisina benzer sekilde, yuk-
sek bakir duzeyinin de WH'de gelisen BPB igin
nérodejenaratif varsayimi diistindirmektedir.**

BPB olgularinda nérogérintileme Uzerine yapi-
lan bir meta-analiz galismasinda, kontrol grubu-
na gore sag presantral girus, sag anterior sin-
gulat, sol inferior frontal girus gri maddesinde
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azalma; ventral-limbik beyin yapilarda (parahi-
pokampal girus ve amigdala) néronal aktivas-
yonda artis oldugu bildirilmistir."> Bu durum igin
genel olarak, BPB'de, Ust kortikal alanlarin alt
kortikal alanlara olan kontrol etkisinin azaldigi
bildirilmistir. Sundugumuz olguda kortikal yapi-
larla ilgili tutulum olmamasi, alt-kortikal alanlar-
da hipoaktivite tanimlanmasi nedeniyle BPB
salt kortikal yapilarlarla ilgili olmadigini, bazal
gangliyonlardaki patolojilerin de gesitli dizenek-
lerle BPB yol agabilecegini distindirmustar.

Wilson olgularinin MRG incelemesinde bildirilen
olgu ile uyumlu olarak lentikuler, talamik, kaudat
nikleuslarda ve beyaz cevherde sinyal yogun-
luklarinda artma en sik gozlenen bulgulardlr.16
BPB limbik sistem, bazal gagliyonlar, hipotala-
mus ve Ust kortikal alanlarla ilgili olabilecegini
dusundidrmektedir.

BPB olgulari ile yapilan manyetik rezonans
spektroskopi (MRS) ¢alismasinda, bipolar dep-
resyon hastalarinda bazal ganglionlarda hiicre
zari fosfolipit metabolizmasindaki degisikliklere
bagh oldugunu disindiren Cho artisinin,
depresif belirtilerle pozitif korelasyon gdsterdigi
bildirilmistir."” Ayrica bazal gangliyon tutulumu
sonrasi klasik mani ile giden BPB olgularinda

ve karma mani ile giden bu olguda da benzer
sekilde bazal gangliyon tutulumu vardir. Bu
durum hucre duzeyindeki farkliliklar veya olasi
baska dizeneklerle BPB alt tiplerinin olusumun-
da rol oynadidini distindirmektedir.

WH’ye eslik eden bipolar bozukluk olgularinda
klozapin, ketiyapin, risperidon gibi yeni kusak
antipsikotikler ve Iit&/umdan yarar gbéren olgu
bildirimleri vardir.**# Bildirilen bu olguda karma
belirtilerin olmasi nedeni ile tedavide valproat
uygun goérulmustir. Valproat 750 mg/gin teda-
visine ek olarak guglendirme amagli aripiprazol
(15 mg/glin) tedaviye eklenmigtir. WH'ye eslik
eden mani tedavisinde bir olguda, olanzapine
bagl ekstrapiramidal yan etki olmasi nedeniyle
olanzapin kesilmis ve tedavide lityumdan fayda
goraldugu biIdiriImigtir.20 Literatirde WH’ye eslik
eden BPB olgularinda aripiprazol ve valproat
tedavisine rastlanmamistir. Bildirdigimiz bu
olguda dordiincli hafta sonunda valproat 750
mg/gin ve aripiprazol 15 mg/gin ile klinik tablo
duzelmis ve yan etki olmamistir.

WH’ye eslik eden BPB olgularinda duygudurum
belirtilerinin  farkli olmasi nedeni ile affektif
bozukluklarin etiyopatogenezinin anlagiimasi
icin daha ¢ok galismaya gereksinme vardir.
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