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Atipik Rett Sendromu ve Otizm Birlikteligi

Association of Atypical Rett Syndrome and Autism
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Rett sendromu (RS) norogelisimsel bozukluklar arasinda yer alan ve degisik néropsikiyatrik bulgular gdsterebilen néros
hastaliktir. Bu sendroma sahip bebekler 6-18 aya kadar normalken, sonrasinda néromotor retardasyon ve sterotipik el
gorulmektedir. Bu yazimizda cesitli merkezlerde uzun sureli takiplerinde otizm, serebral palsi, nérometabolik hastalik 6n t
izlenen ve klinigimizde atipik Rett sendromu tanisini alan olgumuz sunuldu. ( Sakarya Med J 2015, 5(4):228-231)
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Rett Syndrome is a neurodegenerative disorder amongst the neurodevelopmental diseases that could show neurophysciatric symptoms.
Babies having this syndrome develops normally until 6-18 months but afterwards neuromotor reterdation and sterotypic hand move-
ments are observed. Herein we report a case diagnosed as Rett Syndrome in our clinics that was previously monitored in several centers
and pre-diagnosed for autism, cerebral palsy and neurometabolic disorder. ( Sakarya Med J 2015, 5(4):228-231)
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GiRiS

Rett sendromu (RS) kizlarda gérilen, ilerleyici nérogelisimsel
bozukluklar arasinda yer alan ve X'e bagl dominant gegis gos-
teren bir hastaliktir. Bir cok nérodejeneratifinérometabolik ve
norogenetik hastalikla ortak semptom ve bulgulara sahiptir.?
Bundan dolayr zaman zaman tani zorluklari yasanabilir. Bu
yazimizda cesitli merkezlerde uzun sireli takiplerinde otizm,
serebral palsi, nérometabolik hastalik 6n tanilari ile izlenen ve
klinigimizde Rett sendromu tanisini alan olgumuz sunularak,
bu durumun olasi zorluklarindan bahsedilmistir.

OLGU

Otuz bir aylik kiz hasta son zamanlarda artan kendine zarar
verme yakinmasi ile basvurdu. Hastanin prenatal ve natal oy-
kustnde bir dzellik olmadigi ve ilk on ayinda normal gelisim
stireci gosterdigi belirlendi. ilk olarak on aylik iken bas cev-
resinde negatif sapmanin ortaya ¢iktigi ve bu aydan itibaren
yeni bir ndrokognitif kazanimin olmadigi; 16 aylikken gz te-
masinin kayboldugu, 18 aylikken ytriime zorlugu ve 27 ay-
lik iken de jeneralize afebril tonik klonik ndbetlerin basladig
belirlendi. Hastanin bu bulgularla infantil otizm, spastik dipleji
ve ndérometabolik hastalik 6n tanilari ile takip edildigi tespit
edildi. Hastanin fizik ve nérolojik muayenesinde mikrosefali,
kaslarda genel tonus artisi, derin tendon reflekslerinde artma,
bilateral babinski pozitifligi, yiriime apraksisi ve stereotipik
el hareketleri (parmaklarini yalama ve isirma...) ile pulsatif
gllme ve aglama ataklar belirlendi. Hastanin dis merkezde
cekilen kranial magnetik rezonans gorintilemesinde (MRG)
her iki hemisfer posterior periventrikuler alanda myelinize ol-
mamis alanlar belirlendi. Metabolik taramalari normal olarak
degerlendirildi. Néromotor gelisiminde psikomotor regresyon
tanimlanan hastanin klinik ve laboratuar sonuclarina bakila-
rak RS tansi kondu ve genetik analiz sonucunda MECP2 geni
4. ekzonunda p.Pro302Leu mutasyonu heterozigot olarak
saptandi. Cekilen elektroensefalografide (EEG) jeneralize ve
bisenkron coklu diken dalga, diken dalga kompleksleri izle-
nirken zaman zaman bu desarjlarin randomize ve cok odakli
olarak ortaya giktigr izlendi (Resim 1). Hastaya valproik asit (20
mglkglgiin) baslanildi, 3 ay sonraki kontroltinde valproik asit
(VPA) tedavisinden yarar goérdugl, kendine zarar verme dav-
ranisinin dizeldigi ve g6z temasinin zayif da olsa basladigr be-
lirlendi. Es zamanli cekilen EEG'de belirgin dizelme saptand.
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RS, cogunlukla X'e bagl dominant gecen ve kizlarda gorilen
mental retardasyonun en sik nedenlerinden biridir.' RS preva-
lansi, 10-15 bin kizda 1'dir.34 Bu sendroma sahip olan bebek-
ler 6-18 aya kadar normal mental motor gelisim gosterirler.
Hastalarin dogumda bas cevresi normalken daha sonraki ta-
kiplerinde mikrosefali gortlmesi tipiktir. Atipik Rett Sendromu
alti temel kriterden en az GcUnln olmasi ve on bir destekleyici
kriterden en az 5'inin olmast ile tani konulur. Temel kriterler
icerisinde el becerilerinin kaybi, anormal hareketler, konusma-
nin kaybi ya da azalmasi, el stereotipisi, iletisim becerilerinin
kaybi ya da azalmasi, erken cocukluk déneminden itibaren bag
blylmesinde yavaslama yer almaktadir. Destekleyici kriterler
arasinda solunum diizensizlikleri, hava yutma veya karinda sis-
kinlik, dis gicirdatma, anormal hareketler, skolyoz veya kifoz,
alt ekstremite amyotrofisi, genellikle hipotropik soguk ve so-
luk ayaklar, uyku duzensizlikleri ve gece qiglik ndébetleri, dur-
durulamaz kahkaha ve bagirma nobetleri, agri duyarlliginda
azalma, yogun gdz temasi velveya gbz dalmalari vardir.> Kas-
larda sertlesme ve distoni karakteristiktir.> Bizim hastamizda
da on aya kadar normal mental motor gelisim gosterirken,
on aydan sonra bas cevresinde negatif sapmanin basladig
ve nérokognitif kazanimin olmadigi belirlendi. Temel kriter-
ler icerisinde el stereotipisi, erken cocukluk déneminde bas
cevresinde duraklama, anormal hareketler, iletisim becerilerin
kaybl mevcuttu. Desteklevici kriterler arasinda ise uyku dizen-
sizlikleri, dis giardatma, aurdurulamaz kahkaha ataklari, g6z
dalmalari ve agr duyarliiginda azalma saptandi.

Bu sendromun genis ndropsikiyatrik bulgularinin olmasi, bir-
cok hastalikla tani karmasasina neden olmaktadir.6 Ozellikle
atipik RS olgularinda tani zorlugu ve geg tani olasiigl bulu-
nabilir. Boyle durumlarda, 6zellikle kiz cocuklarda RS olasilig
ddstunliup ayiricr tani icin genetik calismalardan faydalanila-
bilir. Rett sendromunda mutasyon Xg28'de, uzun kolundadir
ve MECP2, methyl-CpG-binding protein 2'yi kodlayan gendir.’
Nitekim bizim hastamizda da RS icin tipik sayilabilecek stereo-
tipik el hareketlerinin kaybi gec oldugundan dolayr bu durum
diger merkezlerce ayirici tanida dusinilememis ve bu da tani
karmasina neden olmustur. Bizim hastamizda klinik kriterlere
ek olarak istenen genetik analizde MECP2 geni 4. ekzonunda
p.Pro302Leu mutasyonu heterozigot olarak saptandi.
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RS'a epilepsi %50-90 oraninda eslik etmektedir.® Genel po-
pulasyon ile kiyaslandiginda febril konvulziyonlarin daha sik
oldugu belirtilmistir.° Nobetler genelde parsiyel, jeneralize to-
nik klonik, tonik ve myoklonik nébetler daha sik iken, absans
ve klonik ndbetler daha az siklikla gozlenir.™ Nitekim tim RS'li
hastalarda nébet sorunu olmasa da, EEG cekimi énerilmek-
tedir. Antiepileptik tedavi olarak da valproik asit ve lamotrijin
onerilmektedir."" Bizim hastamizda da epileptiform karakterde
EEG bulgulari olmasi Gzerine baslanilan antiepileptik tedaviye
(valproik asit) yaniti hem klinik ve hem de EEG bazinda tatmin-
kar oldu. Bu hastalarda diger nérometabolik ve nérodejenera-
tif hastaliklar dislanmali ve gerekirse ek arastirmalar yapilmali-
dir. Literaturde bu iki hastaligin birlikteligi de tanimlanmistir.™

Rett sendromunun klinik zellikleri otizm ile benzediginden
dolayr tani karmasasina yol acabilir ve ayirici tanida bu hususa
dikkat etmek gerekir, fakat bu iki hastaligin birlikte olabilecegi
de unutulmamalidir.
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