Akut Paraneoplastik Polinoropati: Olgu Sunumu
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OZET

Paraneoplastik néropatiler, malinitelere bagh veya birlikte ortaya ¢ikan, ender olmakla beraber kanser hastala-
rimin yaklagik % 4-5’inde gériilen klinik tablolardir. Genellikle subakut veya kronik baglangichdir ve nonspesi-
fik duysal semptomlar én plandadir. En sik kiigiik hiicreli akciger kanseri, daha ender olarak da diger organ ma-
lignitelerine sekonder olabilir. Jinekolojik organ maligniteleri ile birlikteligi ise olduk¢a enderdir.

Burada, akut baglayip, hizli progresyon gésteren paraparezi klinigi ile bagvuran, EMG’ sinde aksonal tutulumun
on planda oldugu sensorimotor polindropati saptanan ve yapilan ileri tetkikleri ile endometrium kanseri tespit
edilen bir olgu sunulmugtur. Akut polindropatilerin etyolojisinde paraneoplastik sendromlarin da g6z oniinde bu-
lundurularak bu yénde ayrintili inceleme yapilmasinin erken tani ve tedavi agisindan onemine dikkat cekilmigtir.
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ABSTRACT

Acute Paraneoplasti Polyneuropathy: Case Report
Paraneoplastic neuropathies are cancer related neuropathies which can be seen in 4-5 % of cancer patients. The
presentation is usually with subacute or chronic nonspesific sensorial symptoms. They are most commonly seen in
small cell lung cancer, and gynecologic malignancy related paraneoplastic polyneuropathies are extremely rare.
We present a 70 year old woman clinically presenting with an acute progressive paraparesis. Her electromyog-
raphic examination was suggestive of an sensorimotor axonal polyneuropathy. After her systemic evaluation, she
was diagnosed with endometrial cancer and no other explanation for her polyneuropathy was found. We point
out that paraneoplastic neuropathies must be included in the differential diagnosis of acute polyneuropathy

syndromes which may help the early diagnosis and treatment of the underlying cancer.
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GIRIS

Paraneoplastik polinoropati, kanser hastalarinin yak-
lasik % 4-5’inde ortaya c¢ikar. En sik sensorimotor
polindropati goriiliir. Neoplazinin klinik semptomla-
n ile aym anda veya daha sonra da ortaya ¢ikabilir,
ancak cogunlukla malinite tanist konmadan aylar-
yillar (ort: 4-6 ay, max: 8 yil) dnce goriiliir (19, Bu
klinik tablolarin tanisi, altta yatan gizli, primer ma-
lignitenin tedavi edilebilir erken doneminde yakala-

nabilmesi agisindan ¢ok énemlidir. En sik paraneop-
lastik néropatiye neden olan malinite kiigiik hiicreli
akciger kanseri olmakla birlikte, diger organ (meme,
GIS, prostat vb.) ve hematolojik malignitelerle bir-
likteligi de goriilmektedir. Jinekolojik malignitelerle
birlikteligi ise oldukga enderdir 3-5).

Neoplastik hastaliklardaki noropatilerin olus meka-
nizmalannda farkli bazi etmenlerden s6z edilmekte-
dir. Bunlar, 1) neoplastik hiicrelerin kok ve sinire di-
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Tablo 1. ik ENG degerleri.

Celik, Yiiksel, Akpinar, Tireli

Sinir Distal Latans Amplitiid Tlei Hizx Min F Latansi
Sol Median motor (APB) 4.95 ms 433 mV 47.6 m/s 30 ms
9.90 ms 4.52 mV
Sol Unlar motor (ADM) 3.00 ms 5.04 mV 38.6 m/fs 31 ms
8.05 ms 4.17mV 30 m/s
10.06 ms 3.76 mV
Sol Median duysal (3. parmak) 3.70 ms 479 pv 324m/s
Sol Ulnar duysal (5. parmak) 2.86 ms 6.8 pv 36.3 m/s
Sol Radiyal duysal 1.98 ms 23.5pv 40.5 m/s
Sag Posterior tibial sinir (AH) 6.00 ms 113 pv 27.6 mis 64 ms
19.8 ms 153 pVv
Sol Peroneal sinir (EDB) 5.15 ms 299 pv 34.6 m/s 63 ms
13.3ms 106 pv
Sag Peroneal sinir (EDB) Uyanlamad: Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi
Sol Posterior tibial sinir (AH) 6.20 ms 223 pv 21.6 64 ms
28.2 ms 40 pv
Sol Sural sinir Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi
Sag Sural sinir Uyanlamadi Uyarnilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi

rekt invazyonu veya kompresyonu, 2) paraneoplas-
tik-otoimmun proges/uzak etki, 3) immunosupresif-
lerin, kemoterapdtiklerin ve radyasyon tedavisinin
yan etkileri, 4) metabolik veya nutrisyonel bozukluk-
lardir 3.6.7),

Malignite siiresi ve hastalik evresi, tedaviye bagh
yan etkiler ve noropati tanisinin klinik veya elektro-
fizyolojik bulgulara gore degerlendirilmesi gibi et-
kenler paraneoplastik ndropati goriilme sikliginin net
olarak belirlenememesine neden olmaktadr.

Bu calismada, akut baglayip hizli progresyon goste-
ren, EMG’sinde aksonal tutulumun 6n planda oldugu
sensorimotor polindropati saptanan ve ileri tetkikle-
rinde endometrium karsinomu tespit edilen bir para-
neoplastik polindropati olgusu sunulmaktadir.

OLGU

Daha 6nce herhangi bir sikayeti olmayan 70 yasinda
kadin hasta, bacaklarinda ¢ok ani baglayan kuvvet-
sizlik ve yiirilyememe sikayeti ile bagvurdu. Hasta-
mn hikayesinden bir ay 6nce aksam normal yatip, sa-

bah bacaklarinda kuvvetsizlik sikayeti ile uyandigini,
oturamadigini ve yirityemedigini fark ettigi 6grenil-
di. Son 1 aydir yataga bagimli ve bakima muhtact.
Ozgecmisi ve soygegmisinde bir 6zellik yoktu. Yapi-
lan ilk norolojik muayenesinde, ajitasyon ve negati-
vist davranig bozuklugu disinda mental durumu nor-
maldi. Konugma ve anlamasi normal, koopere ve or-
yanteydi. Kranial sinir muayenesi dogal olan hasta-

‘min kas giicii iist ekstremitelerde tamdi. Alt ekstremi-

telerde ise solda proksimalde 3/5, distalde 4/5, sagda
global olarak 465 diizeyinde paraparezisi mevcuttu.
Boyun fleksiyon ve ekstansiyonu 3/5’di ve aksiyal
kas giicsiizliigii nedeni ile desteksiz oturamyordu.
Duyunun tiim modalitelerinin muayenesi normaldi.
Derin tendon refleksleri alt ekstremitelerde alinami-
yordu, iist ekstremitelerde ise hipoaktifti. Taban cildi
refleksi sagda fleksor, solda cevapsizdi. Klinigimize
yatisindan once ¢ekilen spinal manyetik rezonans go-
riintiilemesinde (MRG) dorsal ve lumbosakral bolge-
de dejeneratif degisiklikler diginda patolojik bulgu
‘yoktu,

Kinik ve muayene bulgulan ile polindropati diigiinii-
lerek yapilan elektronoromiyografik (ENMG) ince-
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Tablo 2. Kontrol ENG degerleri.

Celik, Yiiksel, Akpinar, Tireli

Sinir Distal Latans Amplitid flei Hiza Min F Latansi
Sol Median motor (APB) 6.75 ms 1.67 mV 46.9 m/s 36 ms
10.8ms 1.24 mV
Sol Unlar motor (ADM) 3.08 ms 1.27 mV 44 m/s 35 ms
8.09 ms 842 pv
Sol Median duysal (3. parmak) Uyarilamadh Uyarillamadi Uyarilamadi Uyarilamadi
Sol Ulnar duysal (5. parmak) Uyarilamadh Uyanlamadi Uyarnilamadi Uyarilamadi
Sag Posterior tibial sinir (AH) Uyarilamada Uyarillamadh Uyarilamadi Uyarilamadi
Sol Peroneal sinir (EDB) Uyanlamadi Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamada
Sag Peroneal sinir (EDB) Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamad Uyarilamadi
Sol Sural sinir Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi
Sag Sural sinir Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi Uyarilamadi

lemesinde alt ekstremitelerde belirgin, aksonal tutu-
lumun 6n planda oldugu mikst tip (demiyelini-
zan+aksonal) sensorimotor polinéropati saptandi
(Tablo 1).

EMG’de alt ekstremitede incelenen tiim kaslarda
yaygm akut ve kronik norojen tutulum bulgular
mevcuttu,

Laboratuvar tetkiklerinde kronik hastalik anemisi ile
uyumlu hipokrom mikrositer anemi, sedimantasyon
yiiksekligi (50-90/sa) goriilmesi iizerine yapilan peri-
ferik yaymasinda anizositoz, poikilositoz, hipokro-
mik eritrositoz tespit edildi, atipik hiicre gériilmedi.
Rutin biyokimya degerleri normaldi. Hormonal ince-
lemesinde hipertiroidinin saptanmast ile yapilan tiro-
id ultrasonografisinde (USG) multinodiiler guatr bu-
lundu. Troglobulin antikoru ve tirod mikrozomal an-
tikoru negatifti. Vitamin B12 diizeyi hafif derecede
diigiik, CRP degeri yiiksekti. Beyin omurilik sivisi
(BOS) incelemesinde 55/mm? lenfositik hiicre ve 82
mg/d] diizeyinde protein artis1 vardi. Vaskiilit tetkik-
lerinde 6zellik saptanmadi. Immunglobulin degerleri
normaldi. Malignite acisindan yapilan ileri tetkikle-
rinde tiimor belirteclerinden CA 125: 102.2 (0-35) ve
bHCG: 5.54 (0-1) olarak yiiksek bulundu. Bunun
iizerinde yapilan batin USG’sinde, hepatosplenome-
gali, kolelityazis ve pelviste siipheli kitle tespit edil-
di. Pelvik USG’de de endometriyal kaviteyi dolduran
tiimoral kitlenin belirlenmest iizerine yapilan pelvik
MRG’de endometriyal kavitede heterojen kontrast
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tutan kitle ve bilateral obturatuar zincirde lenfadeno-
pati (LAP) goriildii. Kadin-dogum hastaliklarin kon-
siiltasyonu ve jinekolojik muayene ile endometrium
karsinomu tamisi1 kesinlesti.

Hastanin takibinde, klinifin ikinci ayinda kas giicii
iist ekstremitelerde proksimalde —4/5, distalde 4/5,
alt ekstremitelerde proksimalde 2/5, distalde 3/5 ola-
cak sekilde progresyon oldu. Interossetz, tenar ve hi-
potenar kaslarda atrofinin gelistigi goriildii. Tekrarla-
nan ENMG’de klinik progresyona elektrofizyolojik
kotiilesmenin de eslik ettigi tespit edildi (Tablo 2).

Klinik, elektrofizyolojik bulgular ve endometriyal
karsinomunun tespit edilmesi ile paraneoplastik no-
ropati tanist desteklenen hasta jinekoloji klinigine
nakledildi.

TARTISMA

Paraneoplastik sendromlar (PS), kanser (tiimér) kit-
lesi veya metastaz etkisi olmaksizin, organ veya sis-
temlerin uzak etki “remote effect” ile kansere bagli
veya birlikte etkilenimi ile olusan otoimmun klinik
tablolardir ®. 11k kez Denny-Brown (1948) tarafin-
dan hizli progresif duysal néropati ve ataksi ile bul-
gu veren 2 hastamin otopsisinde kiigiik hiicreli akci-
ger tiimoriiniin tespit edilmesi ve dorsal kok gangli-
yonunda (DRG) dejenerasyon ve noron kaybinin go6-
riilmesi ile belirlenmistir (2.3.6),
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Patolojik olarak ©n boynuz motor néronlarinda,
DRG’deki duysal néronlarda, akson veya sinir termi-
nallerinde, néromuskuler bileske, kas veya otonom
sinir sisteminde tutulum olabilir 27,

Baglangi¢ genellikle subakuttur. Klinik genellikle alt
ekstremite distallerinde giinler-haftalar icinde ilerle-
yici sekilde belirginlesir ve duysal semptomlar 6n
plandadir. Bulgular ¢ogunlukla primer tiimériin tes-
pit edilmesinden 6nce ortaya giKar. Baglangigta hafif
ya da dalganan bulgular vardir, takiben stabil hale
gelir veya nadiren hizli progresyon goriilebilir.
BOS’de pleositoz, protein ve IgG artig1, miyelin ba-
sic protein/olgoklonal bant pozitiflii, ayrica serum
ve BOS’de spesifik antikorlarin (antiHu, antiYo, an-
tiRi...) bulunmas1 destekleyici laboratuvar bulgular-
dir. Elektrofizyolojik incelemelerde aksonal tutuluun
6n planda oldugu sensorimotor polinsropati belirgin-
dir. immunoterapi ve timor rezeksiyonu ile ender
olarak diizelme goriilebilir (2-3.6.8.9),

Hastamizda klinik ve elektrofizyolojik bulgular mo-
tor tutulumun 6n planda oldugu, akut baglangicli, ak-
sonal a8irlikli sensorimotor polinsropati ile uyum-
luydu. Akut polindropatiye neden olabilecek Guilla-
in-Barré sendromu ve porfiri klinik bulular ve dzel-
likle BOS’de albuminositolojik dissosiasyonun ol-
mamast ile diglandi. Guillain-Barré sendromu var-
yant olan akut motor duysal aksonal néropati (AM-
SAN) de BOS’deki hiicre sayisinin bu klinik tabloda
beklenenden daha yiiksek bulunmasi nedeni ile diisii-
niilmedi. Klinik ve laboratuvar tetkikleri ile toksik,
enfeksiyoz ve vaskiilitik noropati nedenleri de dig-
land1. Hastamizda hipertiroidinin tespit edilmis ol-
mas1 nedeni ile ayiric1 tanida hipertiroid néropati de
diisiiniildi. Hipertiroidide noropati oldukca ender
goriilmekle beraber ozellikle siddetli tirotoksikozda
alt ekstremitelerde motor bulgularin én planda oldu-
gu ve “basedow paraplejisi” ad: verilen polindropati
tablosu goriilebilmektedir. Bu bulgular hipertiroidiz-
min erken evrelerinde hizla gelisir ve tedaviye c¢ok
iyi yamt verir (6:10). Bizim hastamiz da ise hipertiro-
idizmin ¢ok siddetli diizeyde olmamas: ve hormonal
tedaviye ragmen klinik diizelmenin goriilmeyip,
progresyonun devam etmesi nedeni ile hipertiroid
néropati de diglandi. Tiimor belirteglerinin yiiksek
bulunmasi, BOS’de pleositozun saptanmasi, USG ve
MRG ile endometrial kitlenin tespit edilmesi ile kli-
nik tablonun paraneoplastik polinsropati oldugu dii-

Celik, Yiiksel, Akpinar, Tireli

stnildi. Tanty: destekleyecek olan spesifik antikor-
lara sosyoekonomik nedenlerle bakilamadi. Parane-
oplastik sendromlarda hipokampus ve amigdaladaki
dejeneratif degisiklikler sonucu anksiyete, ajitasyon,
depresyon ve bellek bozuklugu gibi bulgularla kendi-
ni gosteren limbik ensefalit tablosu goriilebilmeke-
dir %11). Hastamizdaki ajitasyon ve negativist davra-
nig bozuklugunun da 6zellikle paraneoplastik duysal
noropatiye eslik edebilen bu paraneoplastik-limbik
ensefalit tablosunun bir pargas: olabilecegi diisiiniil-
di.

Jinekolojik organ malignitelerine bagli paraneoplas-
tik polinoropatiler ender gériilmektedir. Ozellikle
over ve uterun Kanseri ile beraber goriildiigii bildiril-
migtir. Alt ekstremitelerde belirgin duysal semptom-
lar 6n plandadir. Klinik genellikle subakut ve yavas
progressiftir. Vakalarin ¢ogunda aksonal dejeneras-
yon ile giden sensorimotor polindropati vardir
@511, Hastamiz, ender olarak paraneoplastik poli-
noropatiye neden olan endometrium kanserine bagl
gelisen, akut baglangich, hizl progresif bir polinsro-
pati olgusu olmasi nedeni ile sunulmustur. Bununla,
akut polindropati olgularinda paraneoplastik send-
romlarin da akla getirilmesinin erken tam: ve tedavi
agisindan 6nemi vurgulanmistir.
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