Olgu sunumu / Case report

Kartal ve Ark. 46

FAHR HASTALIGI: BES OLGU SUNUMU
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OZET:

Ailesel idiopatik bazal ganglion kalsifikasyonu
(Fahr hastalig1) bazal ganglionlar, dentat nukleus ve
sentrum semiovalede bilateral idiopatik
kalsifikasyon birikimleri olarak tanimlanmaktadir.
Fahr hastaliginda ailesel kalittmin da rolii vardir,
otozomal dominant gecis gosteren bir hastalik olan
Fahr hastaliginda otozomal resesif gecisler de
bildirilmistir. Genetik ¢alismalarda kromozom 14q’
da bir odak tespit edilmistir. Semptomlar genelde
40-60’11 yaglar arasinda goriilmekle birlikte nadir de
olsa ¢ocukluk caginda da goriilebilir Hastalik
radyolojik, norolojik, psikiyatrik ve biligsel
bulgular  gostermektedir. Hastalik  genellikle
asemptomatik  seyretmekle beraber noérolojik,
psikiyatrik  ve Dbiligsel bozukluk eszamanl
goriilebilir. FH i¢in gliniimiizde tanimlanmig 6zgiin
bir tedavi secenegi bulunmamaktadir. Bu hastalarda
tedavi sikayetlere ve eslik eden patolojilere yonelik
olmaktadir. Bu yazida patolojik bazal ganglion
kalsifikasyonu olan bes olgunun literatiir esliginde
goriintiileme bulgular1 ve noropsikiyatrik belirtileri
tartisilacaktir.
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ABSTRACT:

Familial idiopathic basal ganglia calcification
(Fahr's disease) is defined as basal ganglia, dentate
nucleus and centrum semiovale bilateral idiopathic
calcification deposits. Fahr's disease has the role of
family participation and Fahr's disease is an
autosomal dominant disease, is that autosomal
recessive inheritance have been reported. Genetic
studies have been identified a focus in chromosome
14q’.  Although symptoms are usually seen
beetwen decade of 4 and 6, it is rarely seen in
childhood. Disease shows radiological,
neurological, psychiatric and cognitive
abnormalities. Although the disease which is often
asymptomatic can be seen with neurological,
psychiatric and cognitive impairment
simultaneously. There is not specific therapy
modalities option for Fahr’s disease defined
currently. Treatment is that according for
complaints and accompanying pathologies of
patient. In this article will be discussed that imaging
findings of with the literature five cases with
pathological basal ganglia calcification and
neuropsychiatric symptoms.
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Giris

Bazal ganglionlarin simetrik kalsifikasyonu, ilk olarak 1855 yilinda Bamberger tarafindan histolojik
bulgu olarak tarif edilmistir. Ailesel idiopatik bazal ganglion kalsifikasyonu (Fahr hastalig1) bazal
ganglionlar, dentat nukleus ve sentrum semiovalede bilateral idiopatik kalsifikasyon birikimleri olarak
tanimlanmaktadir (1). Hastalik ilk kez 1930 yilinda Fahr tarafindan “serebral damarlarda idiopatik
kalsifikasyon” olarak rapor edilmistir (2). Cogunlukla otozomal dominant gecis 6zelligi gostermekle
birilikte otozomal resesif gecis de gosterebilmektedir (3,4). Semptomlar genelde 40-60’l1 yaglar
arasinda goriilmekle birlikte nadir de olsa ¢ocukluk ¢aginda da goriilebilir (5,6). Hastalik radyolojik,
norolojik, psikiyatrik ve biligsel bulgular gostermektedir (7,8). Hastaligin tanisi konulurken bazal
ganglionlarin bilateral aterosklerotik olmayan idiopatik kalsifikasyonu, psikiyatrik semptomlar ve
koreoatetoik veya ekstrapiramidal hareket bozukluklari olmak tlizere ii¢ temel Gzellik aranir (9). Bazal

ganglion kalsifikasyonlu bir¢ok hastanin asemptomatik olmasi, bu bozuklugun kékeni ve patolojisi
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hakkindaki bilgilerimizi sinirlamaktadir (10). Yine de bu hastaligin etiyolojisinde anoksi, radyasyon,
sistemik hastaliklar, toksinler, kalsiyum metabolizmasi bozukluklari ve ensefalitler oldugu
diistiniilmektedir (11).

Bu yazida patolojik bazal ganglion kalsifikasyonu olan bes olgunun literatiir esliginde goriintiileme
bulgular1 ve néropsikiyatrik belirtileri tartigilacaktir.

OLGU 1:

Erkek hasta 42 yasinda sag kolda giigsiizliik ve bayilma sikayetiyle hastaneye bagvurdu. Hastanin
0zgecmisinde 3 y1l 6nce serebrovaskiiler hastalik gecirmis oldugu 6grenildi. Vital bulgulari normal idi.
Norolojik muayenesi normal idi. Hastanin laboratuar tetkiklerinde kalsiyum, fosfor ve parathormon
degerlerinde anormallik saptanmadi. Tam kan, idrar analizleri ile karaciger, bobrek ve tiroid fonksiyon
testleri normaldi. Epilepsi 6n tanisi diisiiniilen hastaya elektroensefalogram (EEG) ¢ekildi ve normal
idi. Kontrastsiz beyin bilgisayarli tomografisi (BT) ¢ekilen hastanin BT’sinde bilateral globus
pallidusta, putamende ve kaudat niikleusda kalsifikasyonlar ve sol hemisferde gecirilmis enfarkta
ikincil degisiklikler izlendi. Hastanin radyolojik bulgular1 Fahr hastalig: ile uyumlu idi.

Resim 1: Beyin BT’ de bilateral globus pallidusta, putamende ve kaudat niikleusda

kalsifikasyonlar

OLGU 2:

Bayan hasta 42 yasinda giigsiizliik ve gorme bulanikligi sikayetiyle hastaneye bagvurdu. 15 yasinda
baglayan sikayetleri zamanla artmig, once bacaklardan baslayan kuvvetsizlik zamanla ilerleyerek st
ekstremiteye kadar ¢ikmig, sivi gidalart yutmada zorlanma, konusmada agirlasma olmus ve en son
olarak da gorme bulanikligi sikayeti basladigini belirtti. Vital bulgular1 normal olan hastanin ndrolojik
muayenesinde kas giicii her iki alt ekstremitede 1/5, her iki {ist ekstremitede 3/5 olarak degerlendirildi.
Bilateral ptozu saptanan hastanin horizontal bakis1 kisith olarak degerlendirildi. Ayrica hastanin yutma
refleksinde azalma saptandi. Laboratuar incelemesinde herhangi bir anormallik saptanmadi. Hastaya
cekilen beyin magnetik rezonans (MR)’da yaygin sinyal degisiklikleri saptandi ve bunlarin

kalsifikasyon yoniinden dogrulanmasi i¢in kontrastsiz beyin BT istendi. Beyin BT’de bazal
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ganglionlarda daha fazla olmak lizere bilateral serebral hemisferde kortikal-subkortikal diizeyde ve
serebellar hemisferde simetrik yaygin kalsifikasyonlar izlendi. Radyolojik bulgular Fahr hastalig: ile
uyumlu idi.

Resim 2: Beyin BT’de bilateral bazal ganglionlarda, subkortikal beyaz cevherde ve bilateral

serebellar hemisferde yaygin kalsifikasyonlar

OLGU 3:

Erkek hasta 28 yasinda sabah baslayan siddetli halsizlik ve istemsiz hareketler(kore, tremor)
sikayetiyle hastaneye bagvurdu. Vital bulgulari normal olan hastanin suuru agik, yonelimi tam ve
koopereydi. Norolojik muayenede anormallik yoktu. Ozgeg¢misinde diabetes mellitus, idiopatik
hipoparatiroidi, epilepsi hastaligt ve bilateral katarakt operasyonu &ykiisii mevcut olan hastanin
laboratuar incelemesinde kalsiyum ve parathormon seviyeleri normal degerlerinden diisiik idi, diger
tetkikleri normal idi. Hastanin kontrastsiz beyin BT de Fahr hastaligi ile uyumlu bilateral serebral
hemisferde bazal ganglionlarda, talamusta, subkortikal beyaz cevherde ve bilateral serebellar
hemisferde simetrik yaygin kalsifikasyonlar vardi.

Resim 3: Beyin BT’de bilateral bazal ganglionlarda, subkortikal beyaz cevherde ve bilateral

serebellar hemisferde yaygin kalsifikasyonlar

Mustafa Kemal Univ.Tip Derg, Cilt 4, Sayi 15, Yil 2013



Kartal ve Ark. 50

OLGU 4:

Bayan hasta 54 yasinda ii¢ dort yildir var olan hareketlerde yavaglama ve sol elde titreme sikayetiyle
hastaneye bagvurdu. Vital bulgular1 normal idi. Norolojik muayenesinde bradimimi, bilateral
bradikinezi ve rijiditesi, hafif antefleksiyon postiirde durdugu saptandi. Laboratuar tetkiklerinde
herhangi bir anormallik saptanmadi. Parkinson hastaligi 6n tanisi diisiiniilen hastaya beyin MR ¢ekildi.
Goriintiilemede kalsifikasyonla uyumlu olabilecek sinyallerin varligi nedeniyle kontrastsiz beyin BT
cekildi ve bilateral serebral hemisferde sentrum semiovale diizeyinde, kortikal-subkortikal beyaz
cevherde, bazal ganglionlarda, talamusta ve bilateral serebellar hemisferde simetrik yaygin
kalsifikasyonlar izlendi. Hastanin néroradyolojik bulgular1 Fahr hastaligiyla uyumlu idi.

Resim 4: Beyin BT de bilateral bazal ganglionlarda, subkortikal beyaz cevherde ve serebellar

hemisferlerde simetrik yaygin kalsifikasyonlar

OLGU 5:

Bayan hasta 18 yasinda halsizlik ve bas agrisi sikayetiyle hastaneye bagvurdu. Muayenesinde vital
bulgular1 normal olan hastanin tiim viicudu soluk goriinlimdeydi ve batin sol {ist kadranda 15 cm’e
yakin skar izi mevcuttu. Genel durumu iyi olan hastanin noérolojik muayenesinde anormallik yoktu.
Ozgegmisinde talasemi major hastasi oldugu ve 5 yasinda splenektomi &ykiisii oldugunu ifade eden
hastanin zaman zaman ellerde ve ayaklarda uyusma hissi, karin agrisi oldugu belirtildi. Soygecmisinde
iki kiz kardesinin de talasemi major hastasi oldugu ve anne-babasinin akraba oldugu belirtildi. Yapilan
laboratuar incelemesinde kalsiyum seviyesinde disiikliik, serbest demirde artis ve serum demir
baglama kapasitesinde azalma vardi, diger laboratuar tetkikleri normal idi. Bas agris1 nedeniyle
cekilen kontrastsiz beyin BT de bilateral globus pallidusta, sentrum semiovalede, subkortikal beyaz
cevherde ve bilateral serebellar hemisferde simetrik yerlesimli Fahr hastalifiyla uyumlu tipik

kalsifikasyonlar izlendi.
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Resim 5: Beyin BT’de bilateral bazal ganglionlarda ve subkortikal beyaz cevherde yaygin

kalsifikasyonlar

p

TARTISMA

Fahr hastaligi bazal ganglionlarda bilateral kalsifikasyon ve eslik edebilecek oOzellikle kalsiyumu
ilgilendiren (en sik hipoparatiroidi) metabolik bozukluklarin birlikte goriildiigii bir noropsikiyatrik
hastaliktir (9). Fahr hastaliginda ailesel kalittimin da rolii vardir, otozomal dominant gegis gdsteren bir
hastalik olan Fahr hastaliginda otozomal resesif gecisler de bildirilmistir. Genetik caligsmalarda
kromozom 14q’da bir odak tespit edilmistir (7). Idiopatik olgularda kalsifikasyon olusmasinda gesitli
teoriler ileri siiriilmiistiir. Bolgesel iskemi veya inflamasyon gibi lokal dolagimsal veya metabolik
bozukluklara bagli Ca, Fe, Al, Cu, Mg gibi ¢esitli minerallerin, glikoprotein ya da
mukopolisakkaritlerin birikmesi sonucu kalsifikasyonlarin olusmasi iizerinde en sik durulan
teorilerdendir (12). Diger bir teori ise; serebral damarlarin adventisiasindaki dejeneratif degisiklikler
sonucu vaskiiler doku icinde solid artiklarin depolanmasiyla perivaskiiler birikimler olusmaktadir.
Elektron mikroskopi incelemelerinde bu birikimlerin varligi gosterilmistir (12, 13). Besinci olguda
beyindeki birikimler muhtemelen sadece kalsiyum degil beraberinde demir birikimi olabilecegi ve
depozitlerde ayn1 anda farkli birgok mineral bulanabilecegini diislindiirmektedir.

Kalsifikasyonun en sik goriildiigi bolge globus palliduslardir. Bununla birlikte putamen, kaudat
nukleus, internal kapsiil, dentat nukleus, talamus, serebellum ve serebral beyaz cevherde vaskiiler
traselere uyar tarzda yogun kalsifikasyonlar goriilebilir (14). Bu yazidaki birinci olguda sadece bazal
ganglionlarda, globus pallidusta, putamende ve niikleus kaudatusda yogun simetrik kalsifikasyon
gozlenirken diger dort olguda serebral hemisferde subkortikal beyaz cevherde, serebellar hemisferde
ve bazal gangionlarda yaygin simetrik kalsifikasyon izlendi.

Hastalik yavas seyirli ve ilerleyici olup, genellikle 40-60°11 yaglarda (nadiren ¢ocukluk déneminde de
baglayabilir) goriilmekte ve semptomatik hale gelmektedir. Erkeklerde kadinlara gore 2 kat daha sik

goriilmektedir (13). Bu olgulardan {i¢ tanesinin kadin, iki tanesinin erkek olmasi bu yaziy1 farkli kilan
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bagka bir yondiir. Ayrica ii¢lincii ve besinci olgunun hastalik i¢in erken sayilabilecek yasta olmalari
nedeniyle Fahr hastaligin erken yaslarda da ortaya ¢ikabilecegi konusunda dikkat edilmelidir.

Hastalik genellikle asemptomatik seyretmekle beraber nodrolojik, psikiyatrik ve biligsel bozukluklar
eszamanli goriilebilir. Hastaligin ndrolojik belirtileri arasinda bag agrisi, bas donmesi, epilepsi, senkop
veya inme benzeri durumlar yaygin olmakla birlikte, demans, parkinsonizm, kore, tremor, distoni,
dizartri, parazi, yliriime ve konusma bozukluklar1 da goriilebilmektedir (15). Bu yazidaki bes olgunun
da sikayetlerinin ndrolojik belirtiler olmasi, Fahr hastaliginin bir¢ok ndrolojik hastalik klinigine benzer
sekilde baglayabilecegini gostermektedir.

Psikiyatrik belirtilerin yayginligina bakildiginda en sik olarak duygudurum bozukluklar1 goriilmekte,
paranoya, sizofreniform bozukluk, sizofreni benzeri bozukluk, obsesif kompulsif bozukluk, kisilik
degisiklikleri ve madde kotiye kullaniminin da goriilebilecegi belirtilmistir. Konig, hastaligin
basglangicinda genellikle psikiyatrik belirtilerin oldugunu vurgulamistir (15). Bu yazidaki olgularin bir
diger farkli 6zelligi ilk sikayetlerinin psikiyatrik belirtilerle degil de ndrolojik belirtilerle baglamis
olmasidir.

Yapilan calismalarda hipoparatroidizme bagli hipokalsemide, papilddem ve subkapsiiler katarakt
goriilebilecegi bildirilmistir. Ozellikle uzun siireli hipokalseminin serebrospinal sivi emilimini
engelleyerek papilodem ve psodotiimor serebriye neden olabilecegi ileri siiriilmils olsa da
patofizyolojisi net olarak bilinmemektedir. Hipokalsemi siirecinde katarakt olusumu, lensin anterior,
posterior veya subkapsiiler bolgesine kalsiyum birikimlerinin ¢okmesi ile karakterizedir (13, 14).
Ucgiincii olgunun goz dibi bakisinda papilddem saptanmamasina ragmen, dzgegcmisinde her iki gdzden
gecirilmis katarakt operasyonunun varligi, hipoparatiroidizme bagli hipokalsemiyi destekleyen diger
onemli bir 6zelliktir. Ikinci olgunun bulanik gérme sikayeti nedeniyle yapilan gz dibi bakis1 normal
olmasina ragmen bulanik gérmenin belki de bu olguda gelisebilecek bir géz hastaliginin erken belirtisi
olabilecegi de akilda tutulmali ve bu agidan olgunun diizenli takibinin yapilmasi olgunun yasam
kalitesi a¢isindan 6nemlidir.

Fahr hastaligi i¢in gliniimiizde tanimlanmis 6zgiin bir tedavi secenegi bulunmamaktadir. Bu hastalarda
tedavi sikayetlere ve eslik eden patolojilere yonelik olmaktadir. Bizim ¢alismamizdaki olgulara da
tedavi sadece sikayetlere ve eslik eden patolojilere yonelik yapildi.

Sonug olarak; noropsikiyatrik bozukluklar gelisen ve altta kalsiyum metabolizmasi bozuklugu olan
hastalarda tanimlanamayan ndérolojik sikayetler gelistiginde veya Ozellikle serebellumda, bazal
ganglionlarda ve supratentoryal mesafede beyin BT ve MR ile saptanan ve herhangi bir nedene
baglanamayan kalsifikasyonlarin varliginda Fahr hastalifi ayirict tanida diistiniilmelidir. Ayrica
yabanci literatlirde Fahr hastalig1 ile ilgili yaym sayis1 yurt i¢i dergilere oranla daha fazla olmasi

nedeniyle bu konu ile ilgili yurt i¢i daha ayrintili ¢alismalar yapilmasina da ihtiyag duyulmaktadir.
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