GILLES DE LA TOURETTE HASTALIGINDA
YENi GORUSLER

Gilles de la Tourette hastahigi, etyolojisi tam
bilinmeyen, oldukca seyrek goriilen, ailesel yat-
kinhg oldugu diisiiniilen multipl motor ve vokal
tikleri iceren bir hastahktir. Noroloji ve psikiyat-
rinin i¢ ice oldugu konulardan birisidir. (14,1,
11,5,12,6,3,13,9) :

ik defa, 1885'de Parisli hekim Georges Gil-
les de la Tourette (1857-1904) tarafindan bildiril-
migtir. (12,13) Amerikan Psikiyatri Derneginin
1980 DSM 111 simflamasina gore, 2-15 yag ara-
sinda baglayan, multipl kas gruplanm tutan, is-
tem dig1, hizh, tekrarlayicl, amacgsiz motor hare-
ketlerin beraberinde oldugu, multipl vokal tikleri
iceren siiresi en az bir yiln iizerinde olan bir has-
tahktir. DSM 111'e gore, istemli olarak, hareket-
ler birka¢ dakikadan saatlere varan bir siire kadar
bastinlabilmektedir. Belirtilerin giddeti_haftalar
ya da aylar boyunca degigiklik gosterebilir, ()
Aynca, patolojik impulsivite, dikkat bozuklugu,
koprolali, obsessif kompulsif 6zellikler de eslik
edebilir. (1) Hastalann yansindan fazlasinda si-
kint1 verici seksiiel ve agresif diigiinceler, hareket-
ler mevcuttur, (7)

Tikler, genellikle bas1 ve viicudundiger taraf-
lanm, govde, iist ve alt ekstremiteleri tutabilir,
Vokal tikler, homurtu, viyaklama, havlama,
Oksiiriik gibi cesitli sesleri ya da kelimeleri ice-
rebilir. Koprolali vakalarn yiizde altmiginda var-
dir. Klinik tablo ile iligkili aynntih bilgiler Kel-
man (1965), Enoch ve arkadaslan (1967) ve
Fernando (1967) tarafindan verilmistir. Fernan.
do literatiirde 65 hastay: takip etmistir. Bu vaka-
lann ¢cogunda yas olarak, 16 yasin altinda bagla-
dif1 kabul edilmistir (13). Hastahk 2 yaginda,
baslayabildigi gibi, genellikle 13 yagindan 6nce
cikabilmektedir. Hastalik genellikle, miir boyu
siirmekte olup; kisa siireli remisyon dénemleri
gosterebilmektedir. Baz1 vakalarda yetigkin do-
neme girmeden evvel, hastalik kaybolabilmekte-
dir, Erkeklerde kizlara gore ii¢ kat daha fazla go-
rilmektedir. Bunlann ailelerinde, cesitli tiklerin
goriilme sikhgi, genel niifusa gore daha fazladir,
Basit tikler genellikle ilk belirtilerdir. Gncelikle,
bag, yiiz, boyun bolgelerinden daha sonra, ekstre-
mite ve govdeye yayihrar. (1,13,16) Literatiir-
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de "ekofenomen" iizerinde durulmus olup, va-
kalann. ise ancak ii¢te birinde ekolali, ekopraksi,
ya da ekokinezi goriilmiistiir. Zekalar: genel ola-
rak degisik olmakla beraber, bazi vaka gruplarin-
da iistiin yetenek gorilmektedir.

Etyopatogenez: Psikojenik ve organik goriis-
ler olarak kabaca iki gtupta ele ahinabilir.

Psikojenik goriigler: Tiklerle ilgili olarak, olu-
sumunda temel olarak emosyonel travma ve
catigmalar kabul edilmektedir. Tikler, emosyonel
bozuklugun, agresyonun, anksiyetenin ya da cin-
sel catigmalarin dogrudan ya da sembolik ifadesi
olarak ele alinmaktadir. Morphew ve Sim (1969)
hastahifin psikojenik tarafi ile ilgilenmekte olup
obsesyonel kisilik ozellikleri olan vakalan bildir-
mistir. Yine, uyanc: faktorleri genel olarak psiko-
jenik gruba almiglardir.

Biolojik goriigler: Tourette hastahfinda here-
diter faktorler iizerinde de durulmugtur (5). Son
bildiriler, vakalarin yaklasik yiizde ellisinde aile
bireylerinde en az birisinin kronik motor ya da
vokal tiki oldugunu gostermistir. (16, 10). Bir-

" ¢ok Tourette vakasinda, genetik ve ortam (yani,

infeksiyoz, psikolojik, ya da metabolik) faktorle-
rinin birlesmesi etyolojide rol oynay abilse de, or-
tamla ilgili herhangi bir spesifik faktor tesbit
edilememistir. Yaklagik 1960'h yillara kadar
daha c¢ok, psikolojik agirhkh goriislere yer veril-
mistir (5).

1961'de Seignot'un haloperidol tedavisine
baslamasi, Tourette hastaigina olan ilgiyi artir-
mig ve farmakolojik yonden hastahk calisilma-
ya baglanmigtir. Simdi halen kabul edilen du-
rum ise, postsinaptik dopamin (DA) reseptorleri-
ni bloke eden ilaclanin (haloperidal, chlorproma-
zine gibi) semptomlan giderdigi seklindedir. (11)
Halbuki, dopaminerjik aktiviteyi artiran (amfet-
amin, levodopa, metilfenidat gibi) ilaglann akut
olarak semptomlan alevlendirmesi s6z konusudur
(5) Bu bulgulara tezat olarak, bir DA agonisti
olan apomorfininde semptomlan giderdigi bildi-
rilmistir (8). Bununla beraber, onun etkisi, pre-
sinaptik reseptorere olan biiyiik afinitesinden
ileri gelebilir. Bu reseptorerin uyanlmas fare
beyninde de goriildiigii gibi, feed-back ile dopami-



nerjik hiicreleri ‘inhibe edip, DA sentezi ve salim-
mm azaltacaktir (5) DA'in belli bagh metaboliti
olan, homovanilik asidin (HVA) BOS'da birikme-
si, siklikla beynin dopaminerjik aktivitesinin bir
indeksi olarak kullanihir (5). Tourette vakalann-
da, HVA'in taban ve birikmis degerleri kontrol
seviyelerinin altindadir. Tourette sendromunda
(TS) DA aktivitesinin azalmasi birka¢ muhtemel
mekanizma ile acgiklanabilir. Dopaminerjik hiicre-
lerin primer kaybi postsinaptik reseptorlerde hi-
persensibileteye yol acabilir, ya da, primer hi-

persensibilite dopaminerjik hiicrede feed-back

yoluyla inhibisyona yol acabilir.

. Tourette sendromunda serotonin (5-HT) me-
tabolizna bozukluguna da raslanabilir. Probe-
necid ile yiikleme yapildiktan sonra, serotoninin
major metaboliti oian 5-hyroxyindolacetic acid
(5-HIAA) de BOS seviyelerinde diigme olur. Bu
bulgular da serotonin reseptorlerinin hipersan-
sibilitesi ile uygun olup, feed-back inhibisyonuna
yol acip serotoninerjik noron kaybina neden ola-
bilir. Serotonin 6n maddesi L-5 hydroxytryp-
topan, bir cahgsmada Tourette hastahginda etki-
siz bulunmus, fakat iki calismada ise, belirgin
diizelme meydana gelmistir (5)

Tourette (TS) sendromunda, norepinefrin
(NE) ve asetil kolin metabolizmasinda da degisik-
likler bildirilmistir. Cohen ve arkadaslan, bir NE
metaboliti olan, 3-methoxy-4 hydroxyphenylgl-
ycol (MHPG)'in BOS degerlerine bakmisiar ve ii¢
hastada normal seviyede ve birinde de yiiksek
bulmuslardir. Yiiksek BOS degerli bu hastaya,
merkez sinir sisteminde (MSS) NE yikimini azal-
tan, merkezi etkili adrenerjik agonisti clonidine
hvdrochloride verilmis ve muhtemelen nresinan.
tik reseptorlerin uyanlmasi yoluyla Feed-back bu
hastada ve aynca, haloperidola cevap vermeyen
ve SOS'da normal MHPG'si olan hastada da dii-
zelme saglamistir. Bu caligma, yiizde elli oranin-
da, clonidine'in yararli oldugunu (4), bir calisma
ise, yiizde yirmi yarar oldugunu bildirmektedir.
Clonidine'nin bazi TS vakalannda etkili olmasi-
na karsin, spesifik adrenerjik etkisi kesin belli de-
gildir. Zira, ayn1 zamanda orta heyin raphe ge-
kirdeklerinde 5-HT noronlarinda da inhibisyon
yapabilmektedir. (5)

Kolin, asetilkoliniin biosentetik 6n maddesi
olup, tardiv diskinezi, koreiform hareket bozuk-
luklani, Huntington koresi, Friedreich ataksisi,
presenil demans gibi bir ¢ok norolojik hastalik-
larda, muhtemel Snemli yerlere sahiptir (14).
Antikoiinerjik trisiklik antidepresiflerle tedavi-
nin, TS vakalannnda semptomiarin alcalmasina

yol actifi bildirilmistir, Fakat, baska bildirilerde,

antikolinerjik droglann gecici olarak belirtileri
giderdigini gostermektedir. (5)

Isvecli Berg (1985), bir vakasinda, Goldste-
in (1984) gibi, nifedipine kullanip, hastanin dav-
ranig ve tiklerinde belirgin bir diizelme saglamus-
tir. Nifedipine hiicre membraninda, Kkalsiyum
iyonlannin transferinj bloke etmekte ve iskemik
kalp hastahifinda vazodilator olarak yaygin se-
kilde kullanilmaktadir. Bu drogun santral sinir
sistemi etkisi gosterdigi biliniyor, fakat, aynntila-
n heniiz acikhga kavugmamgtir. Goldstein'a
gore, TS'daki mekanizma, kalsiyumun presinap-
tik norona giriginin azaltilmasi ve transmitter
salgilanmasinda  azalmaya  sebep olmast
seklindedir. TS'un etyolojisi heniiz tam bilinmi-
yor, hem transmitter fazlahifi, hem de reseptor
asm duyarlihgindan s6z ediliyor. Nifedipine bir
dihydropyridine tiirevi olup, kalsiyam kanal blo-
kerlerinden birisidir. Yine de, nifedipine'in TS'-
daki etkisi ihtiyatla karsilanmahdir, (1).
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