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ABSTRACT

Neuroacanthocytosis: A Case Report

Background: The patient who had been treated symptomatically with
the diagnosis of Huntington Disease was hospitalized in our clinic, got
the diagnosis of neuroacanthocytosis with clinical findings and
laboratory investigations — was discussed in comparison with the
literature.

Case: A 37-years-old male patient had speech disorder, gait disturbance
and involuntary movements in face, neck, thrunk and extremities since
6 years duration. The patient has described an increment with all of his
complaints over the last 2 years and neurological examination revealed
facial tics, orofacial dyskinesia, choreiform movements in the distal parts
of the extremities and dystonia in neck, thrunk and right leg. The
patient had five generalized tonic clonic seizure at the last 2 years but
he didn’t use any antiepileptic drugs. There was not any finding at
cranial MRI. Presence of acanthocytosis at the peripheral blood,
decrease of deep tendon reflexes, axonal peripheral neuropathy in
electromyography, and increase in the levels of creatine phosphokinase
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in blood made us to leave the diagnosis of Huntington Disease.
Conclusion: Neuroacanthocytosis must be remembered especially in
the young adults with involuntary movements like chorea and dystonia
in the differential diagnosis of Huntington Disease and must be
investigated clinically and with laboratory in details.
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OZET

Bilimsel Zemin: Huntington Hastaligi tanisiyla semptomatik tedavi
gormekte olan ancak klinigimizde yatirilarak klinik bulgulari ve
laboratuvar tetkik sonuglarina gére noéroakantositoz tanisi konulan
hastanin bulgularinin literatar esliginde tartisilimistir.

Olgu: Otuzyedi yasindaki erkek hastanin 6 yildir konusma bozuklugu,
yUriime guclagu ile yiz, boyun, gévde , kol ve bacaklarda istemdisi
hareket yakinmasi mevcuttu. Hastanin sikayetleri son 2 vyildir
belirginlesmis olup nérolojik muayenede fasiyal tik, orofasiyal diskinezi,
ekstremite distallerinde koreiform hareketler ile boyun, govde ve sag
bacakta distoni saptandi. Hastanin son 2 yilda 5 kez jeneralize nobet
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gecirme oykUsi olup antiepileptik ila¢ kullanmamaktaydi. Kraniyal
gorintilemesi normal olan hastada periferik yaymada akantositoz
gorulmesi, derin tendon reflekslerinde azalma, EMG'de aksonal periferik
noropati saptanmasi ve serum CPK dlzeyinin yiksek olmasi ile
Huntington hastaligi tanisindan uzaklasiimistir.

Sonug: Noroakantositozun kore, distoni gibi hareket bozuklugu olan ve
ozellikle Huntington hastaligi distintilen geng eriskinlerde ayirici tanida
hatirlanmasi ve detayh klinik ve laboratuvar incelemenin yapilmasi
gerektigini distintlmekteyiz.

GIRiS

Noroakantositoz; kore, tik, distoni, orofasiyal
diskinezi gibi istemsiz hareketler, epileptik nébet,
polindropati,  kognitif  tutulum ve  kisilik
degisiklikleri gibi néropsikiyatrik semptomlarin eslik
ettigi, nadir  gortlen, yavas  progresif,
nérodejenerarif ve multisistem bir hastalik
grubudur."**** Noroakantositozda genetik gecis
heterojen olup otozomal dominant, otozomal
resesif, X'e bagl resesif ve sporadik vakalar
bildirilmistir.*** Noéroakantositoz ismini periferik
kanda saptanan akantositlerden almaktadir."?
Benzer norolojik bulgular ve akantositler
MclLeod sendromu ve abetalipoproteinemide de
gorulebilmektedir. No6roakantositoz klinik ve
radyolojik olarak ise Huntington Hastalig: ile
benzerlik gosterebilmektedir.®™

Calismamizda daha énce Huntington Hastaligi tanisi
almis olup klinigimizde yapilan tetkikler sonucunda
koreakantositoz tanisi konulan hastayr literattr
esliginde tartismayi amacladik.

OLGU

37 yasinda, sag elini kullanan erkek hasta. Daha
once herhangi bir sikayeti yok iken 6 yildir konusma
bozuklugu, ytrime gucligu ile yiz, boyun, gbvde ,
kol ve bacaklarda istem disi hareket yakinmasi olan
hastanin sikayetleri son 2 yildir belirginlesmis.
Dudaklarda ve alt yiiz kaslarinda duzensiz, istemsiz
kasiimalarin yanisira sol yiz vyarisinda tikler
tariflemekte olan hastanin kol ve bacak distallerinde
belirgin koreik hareketleri mevcut idi. Boyun, gbévde
ve sag ayak bileginde gortlen, bazen goévdeyi
arkaya dogru itebilen distonik kasilmalar da

tanimlamakta olan hasta yirime glcligd nedeniyle
baston kullanmaktaydi. Hastada stresle ve
yorgunlukta artan bu istemsiz hareketler istirahatte
azalmakta ve uykuda kaybolmaktaydi. Hastanin 2 yil
once jeneralize tonik-klonik ndbet tarzinda 3 kez, 1
yil 6nce 1 kez ve klinigimize basvurmadan 1 ay dnce
1 kez epileptik nobet 6ykiusi mevcut olup
antiepileptik ilac kullanmamaktaydi.Yakinlarindan
alinan anamnezde son 1 yildir kisilik yapisinda
degismeler oldugu daha agresif , cevreyle uyumsuz ,
cogunlukla sikintili ruh hali icinde ve kuskucu
dustinceleri oldugu 6grenildi.

Hastanin 6z ge¢misinde 5 yil dnce sag inguinal herni
ve apendektomi operasyonu ve 2 yil énce aldigi
Huntington hastaligr tanisi disinda 6zellik yoktu.
Haloperidol tb 2 x 2.5 mg kullanan hastanin
soygecmisinde ise dzellik olmayip benzer sikayetler
tariflenmemekteydi.

Fizik muayenede; genel durumu orta, 6dem, ikter,
siyanozu yoktu. Solunum sesleri dinlemekle dogald.
Nabiz 80/dk ve ritmik, TA:120/70 mmHg idi. Kalp
sesleri dogal olup ek ses, sufl saptanmadi.
Hepatosplenomegalisi yok, traube acik idi. Hafif
kifotik gériinimde olup sag ayakta distonik postur
mevcuttu.

Norolojik muayenede; biling acik, koopere, oryante
idi. Mini mental test skoru 30 olan hastanin
konusmasi dizartrik, gz kuresi hareketleri her yone
serbest ve pupiller izokorik (3/3 mm) idi. Isik refleksi
bilateral normal idi. Korneada Kayser-Fleisher
bulgusuna rastlanmadi. Diger kranial sinir
muayeneleri normal olup motor muayene tam idi.
Kas tonusu normaldi, rigidite saptanmadi. Derin
tendon refleksi 4 ekstremitede hipoaktif ve taban
cildi refleksi bilateral fleksor idi. Serebellar muayene
istemsiz hareketler nedeniyle degerlendirilemedi.
Duyu muayenesinde eldiven corap tarz
hipoestezi mevcut olup pozisyon hissi normal,
vibrasyon tim ekstremitelerde azalmis olarak
alindi.  Ekstrapiramidal sistem muayenesinde
oramandibular  diskinezi, sol ylz yarnisinda tik,
ekstremite distallerinde koreiform hareketler ile
boyun, gbvde ve sag alt ekstremitede distoni
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mevcut idi. Hasta destekle ytriyordu.

Hastanin rutin biyokimya testleri, hemogram,
sedimentasyon, tiroid fonksiyon testleri, timor ve
hepatit markerleri, anti-HIV, VDRL, salmonella typhi,
brucella aglttinasyon, lyme tetkiklerinde &zellik yok
idi. Biliribin duzeyleri ve Coombs testi normaldi.
CRP, ASO, RF, C3, C4, vitamin B12 ve folik asit ve
alfa-takoferol duzeyleri normal sinirlarda idi. Lipid
elektroforezi normaldi. Seruloplazmin ve idrarda
bakir normal degerlerdeydi. Serum kreatin
fosfokinaz (CPK): 400 U/l olup periferik yaymada
% 16 akantosit saptandi (Resim 1). Tam idrar tetkiki,
P-A  akciger grafisi, EKG, Uriner sistem
ultrasonografisi normal sinirlarda idi. EEG’'de zemin
aktivitesinde hafif yavaslama disinda 6zellik
saptanmadi. Batin USG'de hafif hepatosplenomegali
saptandi. Kraniyal manyetik rezonans
gorinttlemede (MR) bir patoloji saptanmadi.
Servikal ve torakal MR normal sinirlar icinde idi.
Lomber MRI'de lomber lordozda artis disinda 6zellik
saptanmadi. Elektrofizyolojik calismada bilateral
median duysal sinir, ulnar duysal sinir ve sural sinir
duysal aksiyon potansiyel amplitddleri dustk olup
latans ve ileti hizlari normaldi.Ust ekstremite motor

sinir ileti calismasi ile F dalga refleks calismasi normal
olup peroneal ve posterior tibial sinir bilesik kas
aksiyon potansiyel amplittdleri dtsik olarak
kayitlandi.  igne elektromyografide  akut
denervasyon potansiyelleri ve erken interferans
saptanmadi. Alt ekstremite kaslarinda kronik
nérojen tutulumla uyumlu bulgular elde edildi. Bu
bulgular alt ekstremitelerde daha belirgin, aksonal
tipte ve sensoriyel liflerin n planda etkilendigi
sensoriomotor polindropati ile uyumlu idi.

Hastanin istemsiz hareketleri icin kullandigi ginde 2
doz 2.5 mg haloperidol dozu arttirilarak 2 x 5 mg
olarak devam edildi. Epileptik ndbetleri ve psikiyatri
konsultasyonu sonucunda psikiyatrik semptomlari
icin ginde 2 doz 500 mg (1 x 2 tablet) sodyum
valproat baslandi. Hastanin 2 ay sonraki kontrolinde
istemsiz hareketleri devam etmekte olup epileptik
nobeti yoktu. Psikiyatrik semptomlarinda ise kismen
gerileme saptandi.

TARTISMA

Noroakantositoz kore nedenleri arasinda oldukca
nadir gorilen, genellikle otozomal resesif, nadiren

Resim 1. Periferik yaymadaki akantositler
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sporadik ve otozomal dominant vakalarin da
goruldugt norodejeneratif  bir  hastaliktir.**"
Genellikle bulgular 3. dekatta ortaya cikmakla
birlikte her yasta gorulebilmektedir."" Tekrarlayici
motor tikler ve distoni hastalarin yaklasik yarisinda
gorulmekte olup koreiform hareketlere eslik eder.™
Istemsiz hareketlerin orofasiyal bolge, dil ve
dudaklari etkilemesi nedeniyle dizartri ve disfaji
meydana gelebilir, ciddi beslenme bozukluklari
gorulebilir. Néroakantositoza nadiren parkinsonizm
eslik edebilir.” Bizim olgumuzda sikayetlerin
baslangic yasi 31 olup aile 6ykusu yoktu. Konusmasi
dizartrik olan hastada orofasial diskinezi, sol yUz
yarisinda tik, ekstremite distallerinde koreiform
hareketler ile boyun, gévde ve sag bacakta distoni
saptand.

Kore tanisi alan tim hastalarin periferik yayma
tetkikleri yapilarak akantosit varligi arastiriimalidir.™
Akantositoz terimi periferik kanda cok sayida
dlzensiz dikensi cikintilar gosteren eritrositler icin
kullaniimaktadir.® Akantositozun kesin mekanizmasi
tam olarak bilinmemektedir. Noroakantositozda
korein aktivitesinin olmamasi nedeniyle membran
akiskanliginda azalma sonrasi yapisal destabilizasyon
olmasi ve membran proteinlerinde goérulen fokal
degisikliklerin sonucunda  akantositoz gelistigi
disunulmektedir.®’® Noroakantositozlu hastalarin
kanindaki akantositlerin ylzdesi degisken olup %5-
50 arasindadir. Akantosit sayisi hastaligin siddeti ile
korele degildir.® Periferik yaymada akantositlerin
saptanmasl néroakantositoz tanisinda en énemli
kriterdir ancak klinigi gdzardi ederek akantositlerin
tek basina diagnostik kriter olarak arastiriimasi
hataya yol acabilir."” Hastaligin seyri sirasinda gec
donemde de akantositler ortaya cikabilmektedir.™
Akantositlerin varligr yoklugundan daha anlamlidir
bu nedenle kan tetkikleri akantositoz acisindan
tekrarlanmalidir.” Bizim olgumuzda ise periferik
yaymada %16 oraninda akantosit saptanmistir ve
klinik bulgular 6 yildir devam etmektedir.

Noroakantositozda ndéropsikiyatrik  bozukluklar
yaygindir.”® Psikiyatrik semptomlar olarak anksiyete,
depresyon, obsesif-kompulsif kisilik 6zellikleri,

paranoid hezeyanlar, belirgin emosyonel instabilite,
distraktibilite ve apati  gorulebilir.*" Sizofreni
bulgulari ile ortaya cikan vakalar bildirilmistir.’
Subkortikal tip demansla uyumlu olacak sekilde
entellekttel ve genel becerilerinde gerileme, baz
hastalarda konsantrasyon vyeteneginde azalma
saptanabilmektedir.’  Epileptik  nobetler ise
néroakantositozda bazen baslangi¢c bulgusu olup
koreik hareketler ve néropsikiyatrik semptomlarin
ortaya cikmasindan o6nce gorulebilir.? Hastalarin
yaklasik yarisinda epileptik nébet gozlenmektedir.™
Jeneralize tonik klonik nobetler daha sik
gorulmektedir.*? Bizim vakamizin sikayetlerinin ilk
baslangic ddneminde rastlanan bulgularindan biri de
jeneralize tonik klonik tipte  gecirilen epileptik
nébetler idi.

Noroakantositozda derin tendon reflekslerinin
yoklugu veya azligi ile karakterize, kronik aksonal
periferik néropati ve denervasyona bagli kas atrofisi
vakalarin yarisinda tanimlanmistir.”*"® Vakalarin
cogunda klinik ve elektrofizyolojik olarak miyopatiyi
disindUrmeyen  serum  kreatin  fosfokinaz
yuksekligi gortlmektedir.** Olgumuzda da serum
CPK duzeyi 400 U/I saptanmis olup EMG’de miyojen
tutulum goridlmemis, elektrofizyolojik bulgular
sensoriomotor polinéropati ile uyumlu bulunmustur.

Noroakantositozda kraniyal bilgisayarli tomografi
veya manyetik rezonans gorunttlemede kaudat
nukleusta ve putamende atrofi gérilebilmektedir.”™
Subtalamik nukleus, serebellum, pons ve medullanin
etkilenmemesi ndropatolojik olarak Huntington
hastaligindan ayirmada o6nemlidir.”? Hastamizin
kraniyal MR tetkikinde bir patoloji saptanmamistir.

Koreik hareketler, arefleksi ile birlikte aksonal
periferik noéropati, kognitif tutulum, psikolojik
bozukluklar ve akantositoz X resesif gecisli McLeod
sendromunda da (MLS) gorulur.” Bulgular MLS'da
daha yavas seyirli olup siklikla 5. dekatta goralar.®
MLS'de  kardiomyopati siklikla saptanir. Kronik
hemolitik anemi ile bilirtbin degerlerlerinde artma
gozlenir.”* Serum CPK duzeyinde artis ile uyumlu
miyopati klinik, elektrofizyolojik ve patolojik olarak
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saptanabilir.” Bizim olgumuzda ise kardiyak ve
miyopatik bulgular ile kronik hemolitik bir tablo
bulunmamakta idi.

Benzer klinik bulgulari olan ve akantositoz saptanan
diger bir hastalik ise abetalipoproteinemidir.”
Serumda apolipoprotein B iceren lipoproteinler
(VLDL ve LDL) olmayip kolesterol ve trigliserid
duzeyleri distk saptanir.”” Hayatin ilk iki yili icinde
steatore ile ortaya c¢ikabildigi gibi gen¢ eriskin
déneminde spinoserebellar ataksik bozukluk,
periferik néropati ve pigmenter retinopatiye bagli
gormede ciddi azalma ile basvurabilirler.® Bu ciddi
norolojik problemler yagda eriyen vitamin E’nin
absorbsiyonundaki  eksiklige baglhdir.”® Bizim
olgumuzda kan lipid degerleri ve lipid elektroforezi
ile vitamin A ve E kan duzeyleri normaldi. Gormede
azalma ve steatore Oykdst olmayip retina
incelemesinde patolojik bulguya rastlanmadi.

Huntington Hastaligi genellikle 4. ve 5. dekatta
baslayan,  otozomal dominant,  koreiform
hareketlerin baskin oldugu distoni gibi hareket
bozuklugu, psikiyatrik bozukluk, kognitif tutulum
ve demansin eslik ettigi herediter ve nérodejeneratif
bir hastaliktir.”®* Hastaligin 4. kromozomda sitozin-
adenin-guanin (CAG) triplet mutasyonu sonucunda
gelistigi bilinmektedir.” Frontal islev bozuklugu tipik
olup psikiyatrik semptomlardan en sik depresyon
eslik eder.”” Kraniyal gortnttlemede kaudat nukleus
ve putamende atrofi goraltr.”* Huntington
hastaligr ayirici tanisinda 6zellikle aile o6ykisa
olmayanlarda néroakantositoz mutlaka akla gelmeli
ve detayl klinik arastirma yapiimasi gereklidir.****
Bizim hastamiz daha ©nce Huntington hastalig
tanisi almis ve bu nedenle haloperidol kullanmakta
idi. Hastamiza Huntington hastaligi icin CAG genetik
testini yaptiramamis olmakla birlikte aile dykisinin
olmamasi, periferik yaymada akantosit varligi, derin
tendon reflekslerinde azalma ve EMG’de aksonal
periferik néropati saptanmasi, serum CPK duzeyinin
yUksek olmasi ile Huntington hastaligi tanisindan
uzaklasilmis ve hastaya noéroakantositoz tanisi
konulmustur.

Sonuc olarak koreiform hareketleri olan ve
anamnezi uygun tim hastalarda periferik yayma ile
akantosit varligi arastinlmalidir. Néroakantositoz
hareket bozuklugu olan ve &zellikle Huntington
hastaligi dustintlen genc eriskinlerde ayirici tanida
mutlaka hatirlanmasi gereken, klinik tablosunun
zenginligi ve periferik yayma ile tani konabilecek bir
hareket bozuklugu hastaligidir.
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