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Esansiyel Trombositoz Iligkili Iskemik Inme
Olgusunda Gec¢ Baslangichi Manik Hecme

Late Onset Manic Episode Following a Stroke
Related Essential Thrombocytosis: Case Report

OZET Esansiyel trombositoz klinikte stk rastlanmayan bir kék hiicre hastaligidir. Tan1 genellikle
asemptomatik donemde yapilan rutin hemogram tetkikleri sirasinda konsa da iskemik veya hemo-
rajik komplikasyonlar nadir degildir. Merkezi sinir sisteminde gelisen trombotik enfarktlar senso-
rimotor kayiplarin yam sira etkilenen bélgeye bagh olarak kisilik, davranis, bilis ve duygudurum
bozukluklarina yol agabilir. Tkincil mani klinik olarak birincil mani ile benzerlik gésteren ancak né-
rolojik, metabolik veya toksikolojik etyolojinin mevcudiyetinin oldugu bir bozukluktur. Litera-
tiirde serebral enfarkt sonras: gelisen ikincil mani vakalar1 yer almakta ve 6zellikle sag hemisfer
lezyonlar ile iligkilendirilmekteyse de sol hemisfer lezyonlarina bagh ikincil maniler de bildiril-
mistir. Nadir de olsa inme sonrasi mani vakalar1 inme ile es zamanh gériilebilecegi gibi olay sonrasi
3-5 yil hatta daha geg bir tarihte de gozlenebilmektedir. Yazimizda, 6zge¢misinde ve soygegmi-
sinde herhangi bir psikiyatrik 6zellik bulunmayan vakada ge¢ dénemde goriilen ilk manik epizod
ile sol lateral periventrikiiler ve sol talamik bolgede enfarkta neden olmus, nadir bir hematolojik an-
tite olan esansiyel trombositoza ve iligkili trombotik iskemik serebrovaskiiler olay arasindaki muh-
temel baglantiya ikincil mani ayiric tanilari 1s1§1nda dikkat cekmeyi amacladik.

Anahtar Kelimeler: Bipolar bozukluk; inme; trombositoz

ABSTRACT Essential thrombocytosis (ET) is clinically not common pluripotent stem cell disorder.
ET is generally asymptomatic and diagnosed during routine hemogram workup however, ischemic
and hemorrhagic complications are not rare. Infarctions based on thrombotic occlusions in CNS
cause sensorimotor deficits and also personality and behavioral changes with cognitive and affec-
tive disorders regarding to affected area. Secondary mania is a clinical entity similar to primary
mania with the difference of associated presence with neurological, metabolic or toxicological eti-
ology. Late-onset secondary mania cases following cerebral infarctions are reported in literature
with the association of right hemisphere lesions, despite few reported to be related to left hemi-
sphere lesions. Among reported rare cases, mania may seen concomitantly with stroke or even up
to 3-5 years or more. In our article, we aimed to draw attention to probable relationship between
late-onset mania and thrombotic ischemic cerebrovascular stroke affecting left lateral periventric-
ular and left thalamic zone, which is related with uncommon haematologic disease, essential throm-
bocytosis, in the light of secondary mania differantial diagnoses.

Key Words: Bipolar disorder; stroke; thrombocytosis
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sansiyel trombositoz (ET), trombosit sayisinda artma ile seyreden bir
kok hiicre hastaligidir.! Siklikla 50-70 yaslar: arasinda goriilmekte ve
insidansi 1-2/100.000 olarak bildirilmektedir.>® Tam kan sayiminda
600.000x10%/L iizerinde trombosit sayist ile tani konulmaktadir.! Trombosi-
toza yol acan ikincil nedenlerin diglanmas: ET tanis1 koymak i¢in elzemdir.
ET’de klinik spektrum oldukga genistir ancak tani ¢ogunlukla rutin he-
mogram tetkikleri sirasinda konulmaktadir.® Bag agris1, konfiizyon, gorme
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bozukluklar ve eritromelalji gibi vazomotor semp-
tomlarla birlikte gecici iskemik ataklar, inme,
nobet, anjina ve miyokard infarktlar1 gibi ciddi ar-
teriyel trombotik komplikasyonlar da goriilebil-
mektedir.!

Santral sinir sisteminde gelisen trombotik ok-
liizyonlara bagli olusan infarktlarin sensérimotor
kayiplarin yam sira etkilenen bolgeye bagh olarak
kisilik ve davranig degisiklikleri ile birlikte biligsel
fonksiyonlarinda bozulmaya ve duygudurum bo-
zukluklarina yol a¢tig1 bilinmektedir. Bununla bir-
likte, serebral infarkt sonras: gelistigi bildirilen geg
baglangicli mani vakalar1 da literatiirde yer al-
maktadir ve genellikle 50 yas ve tizerinde goriil-
mektedir. Retrospektif olgu derlemeleri ve olgu
serilerinde vaskiiler yaralanmalar, nérolojik has-
taliklar, iyatrojenik ila¢ kullanimi ve vaskiiler risk
faktorlerinin geg baslangich ikincil mani ile bag-
lantili oldugu ileri siirilmektedir.*

fkincil maninin, birincil maniden klinik ay-
rimi zor olsa da, tani i¢in semptom siiresinin en az
bir hafta olmasi, 6ncesinde bilinen bir bipolar bo-
zukluk veya konfiizyon 6ykiisiiniin olmamasi ge-
rekmektedir.’ Serebral infarkt geciren hastalarin
%30-50’sinde major ve mindr depresif bozukluk
goriilmekte, mani ise ¢ok daha az goriilmektedir.
Geg baslangicli mani vakalarinin yaris: sessiz se-
rebral infarkt ile iligkili ikincil mani olarak ortaya
¢ikmaktadir.®

Bu ¢alismada, ileri yasta goriilen ilk manik epi-
zod ile nadir rastlanan bir hematolojik antite olan
ET zemininde gelisen serebral vaskiiler durum ara-
sindaki iligkiye dikkat cekmek amaglanmistir.

I OLGU SUNUMU

Kirk alt1 yasinda erkek, evli ve iki ¢ocuk sahibi,
kuaforlitk yapmakta olan olgu, bir hafta 6nce or-
taya ¢ikan konugsma miktarinda artis, agir1 hare-
ketlilik, anlamsiz konugsmalar ve uykusuzluk
yakinmalariyla klinige yatirildi. Oz ge¢misinde
herhangi bir psikiyatrik bozukluk oykiisii bulun-
mayan olgunun 10 y1l 6nce ET tanisi aldig: ve alt1
yil 6nce ani gelisen dizartri, sag hemiparezi nedeni
ile noroloji kliniginde tedavi altina alindig1 6gre-
nildi. Alt1 y1l 6nce yapilan kraniyal manyetik rezo-

nans goriintilleme (MRG)’sinde sol lateral ventri-
kiil civarinda ve sol talamusta akut infarktla
uyumlu lezyonlar rapor edilmisti. Kraniyal difiiz-
yon MRG de ise solda korona radiataya dogru dag-
nik uzanim gosteren, difiizyon agirlikl incelemede
hiperintens alanlar izlenmisti. Yine aymn tarihte ya-
pilan MR anjiyografide sol internal karotid arterde
yapisal darlik izlenmigti (Resim 1).

Noroloji klinigindeki izleminde trombosit sa-
y1s1919.000x10°/L olan olgunun inme sonrasindaki
alt1 y1llik stirecte duygudurum veya psikotik bo-
zuklugu disiindiirecek herhangi bir psikiyatrik ya-
kinmas1 olmadigi, degisken siireler ve dozlarda
salisilat, heparin ve anagrelid tedavisi aldig bilin-
mekte idi. Epikriz notlarindan, s6z konusu sereb-
rovaskiiler olayin ET ile iligskilendirildigi rapor
edilmigti.

Psikiyatri klinigine manik eksitasyon tablosu
ile yatirilan olgunun fizik muayenesinde dahili pa-
toloji diistindiirecek bulguya, fokal nérolojik semp-
tom ve belirtilere rastlanmadi. Vital degerleri
olagan saptanan olgunun bilinci acik, yonelimi ve
kooperasyonu tam idi. Psikomotor aktivite belirgin
arttig1 i¢in olgu bir siire fiziksel tespitte gozlendi.
Duygulanimi yiikselmis, duygudurumu o&forikti.
Enkoherans, 16gore, ekolali, koprolali, neoloji, te-
getsellik ve perseverasyon mevcuttu. Cagrisimlar:
daginik ve amaca yonelmekte zorlanan olgu var-
san1 tariflemiyordu. Bellek bozuklugu izlenmeyen
olgunun dikkat ve konsantrasyonu bozuktu. Diisitk

RESIM 1: Kraniyal manyetik rezonans anjiyografide sol internal karotisteki
yapisal darlik.
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doz intramuskiiler (IM) haloperidol enjeksiyonu
sonras1 eksitasyonu gerileyen olguya uygulanan
Mini-Mental Durum Degerlendirme skoru 25/30
idi. Young Mani Degerlendirme Olgegi (YMDO)
skoru 41/44 olarak hesaplanda.

Yakinlarindan alinan bilgiye gore, yakin za-
manda gecirilmis bir kafa travmasi, psikoaktif
madde veya alkol kullanim 6ykiisii olmayan olgu-
nun soy ge¢misinde herhangi bir psikiyatrik 6zel-
lik bulunmuyordu. Ayirici tant amaciyla istenen
hemogram, genis biyokimya ve idrarda madde me-
taboliti testlerinde herhangi bir anormal deger iz-
lenmedi. Yatisindan 3 giin dnce yapilan kraniyal
difiizyon MRG’de sol lateral ventrikiilde dilatasyon
ve sol pariyetal lobda kronik infarkt alanlar1 izlendi
(Resim 2).

Yine ayni tarihte ¢ekilen kraniyal tomografide
sol lateral ventrikiil komsulugunda ve sol pariyetal
lobda kronik infarkt alanlar1 gzlenen olgu néro-
lojiye konsiilte edildi. Cekilen elektroensefalogra-
fisinde anormal elektrik aktivite izlenmeyen,
norolojik muayenesi dogal olan ve akut iskemik pa-
toloji diistiniilmeyen olguya haloperidol 15 mg/giin
IM, biperiden 7,5 mg/gtin IM, ketiapin 300 mg/glin
per oral, salisilat 100 mg/giin per oral tedavisi uy-
gulandi. Yakin gozlenen olgunun kliniginde hizh
iyilesme izlendi. Yinelenen ruhsal durum muaye-
nesinde psikotik bulgu izlenmedi. Klinik global iz-
leminde 5 puanlik gerileme kaydedildi. YMDO

RESIM 2: Kraniyal manyetik rezonans T2 FLAIR sekansta sol lateral ventri-
kler dilatasyon ve pariyetal lobda kronik infarkt alani.

skoru 11 idi. Oral haloperidol, biperiden ve salisi-
lat tedavisine ketiapin 50 mg/giin eklenip recete
verilerek taburcu edildi.

I TARTISMA

Olgumuzda ayirici tani olarak madde intoksikas-
yonu, hiperaktif deliryum, frontotemporal demans,
disinhibisyon sendromu, bipolar bozukluk 1 ve vas-
kiiler kaynakl ikincil mani diisiiniilmiistiir. drarda
madde metaboliti testlerinin negatif olmasi ve
anamnezinde alkol veya psikoaktif madde kullani-
minin olmamasi nedeni ile intoksikasyon diistiniil-
memigtir. Klinik tablo hiperaktif deliryum ile
dikkat daginiklig1 ve psikomotor ajitasyon baki-
mindan uyumlu olsa da bilincin siirekli agik ve
yonelimin tam olmasi, 6zellikle karaciger, bobrek
ve tiroid fonksiyon testlerinde, serum elektrolit
diizeylerinde, tam kan sayiminda ve goriintiilleme-
lerde deliryumu agiklayacak anormalligin saptan-
mamasi bizi bu tanidan uzaklagtirmigtir.

Frontotemporal demans, ge¢ baslangich ilk
manik epizodda mutlaka ayirici tanida diistintilme-
lidir.” Hiperoralite, kompiilsif davraniglar, apati, di-
sinhibisyon ve perseverasyon belirgin olup bu
belirtiler demanstan yillar 6nce baglamaktadir.® Ol-
gumuzun mani kliniginin baglangic1 hizli gercek-
lestiginden ve antipsikotik tedaviye hizli yanit
verdiginden bu tami diglanmigtir. Disinhibisyon
sendromu; hiperaktivite, basingli konusma, uyku-
suzluk, hipersekstialite, hiperfaji, agresyon, 6fori,
ylikselmis duygulanim, grandiyozite, irritabilite ve
haliisinasyon gibi semptomlarin goriilebildigi bir
tablodur.’ Starkstein ve Robinson, yaptiklar: ¢alig-
mada sag orbitofrontal ve bazal temporal korteksin
disinhibisyon ile iligkili olabilecegini savunmuslar-
dir.’® Tarihsel olarak Welt, disinhibisyonla frontal
lobun orbital yiizeyinde olusan lezyonlar arasinda
iligki kurmugtur.!' Mani ile disinhibisyon sendromu
arasindaki klinik sinir keskin degildir, olgumuzdaki
lezyonun yerlesimi 1s181nda disinhibisyon sen-
dromu tanis1 koymak giictiir.

“Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders-V (DSM-V)”’e gore bipolar bozukluk 1
tanist koymak icin tek kosul en az bir manik ata-
g1n goriilmesidir, ancak ayni zamanda maninin or-
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ganik bir bozukluk ile agiklanamiyor olmasi gerek-
mektedir.!? Norolojik bulgulari olan, klasik bipolar
bozukluk icin atipik 6ykiisii bulunan ve ilk manik
epizodun 40 yas iistiinde goriildiigii hastalarda ikin-
cil maniden siiphelenilmelidir. (Tablo 1). Olgunun
klinik tablosu ve oykiisii, serebrovaskiiler olayin
gec ortaya ¢ikan sonucu olarak diistiniilebilecegin-
den, bipolar bozukluk tanisindan ilk etapta uzak-
lagilsa da s6z konusu atipik semptomatoloji ve
klinik tablonun uzun siireli izlemi sonucunda
ancak bipolar bozukluk tanisi net olarak diglanabi-
lecek ya da serebrovaskiiler olay ile bipolar bozuk-
lugun rastlantisal birlikteligi olarak degerlendirile-
bilecektir.

Inme sonras: gériilen manilerin tahmini pre-
valans1 <%2’dir.'* Hastalarin ¢ogu erkek olup, in-
meye bagli lezyon %77 oraninda sag hemisfer
yerlesimlidir.”® Starkstein ve ark., sag hemisferdeki
subkortikal diizeneklerin inme sonrasi bipolar
sendromlardan, kortikal diizeneklerin ise unipolar
manide sorumlu oldugunu bildirmislerdir.'® Sag
ventral prefrontal korteks, sag mediyal frontal lob,
sag talamus ve kaudat ¢ekirdekteki infarktlarin ma-
niyle iligkisi gosterilmistir.’* Ancak giincel litera-
tiirde sol hemisfer lezyonlar1 sonras: goriilen ikincil
mani sayis: dikkat cekmektedir. Teorik olarak, sag
limbik sistemde ve beyaz cevherde infarkta bagh
meydana gelen fonksiyon kaybi maninin ortaya ¢1-

TABLO 1: ikincil mani nedenleri.'
Kategori Alt kategori Ornek patoloji
Nérolojik Endokrin Cushing sendromu, hipertiroidi
olmayan Metabolik By, eksikligi, hemodiyaliz
Farmakolojik Antidepresanlar, levodopa,
teroidler, sempatomimetikler
Narkotik Fensiklidin (PCP)
Norolojik Malignite Frontal lob meningioma,
temporal lob glioma
Vaskiler iskemik inme,
intraserebral hemoraji
Travma Travmatik beyin hasari
Enfeksiyon AIDS, prion, viral ensefalit
Norodejeneratif  Frontotemporal demans,
Huntington hastaligi
Diger Epilepsi, multipl skleroz, nérosirtirji

kig1 ile iliskilendirilse de sol tarafli lezyonlarin
sebep oldugu limbik-kortikal iletim ve aktivasyon
bozuklugu ile sol/sag hemisferal imbalansin varlig
da maninin patofizyolojisinde rol oynayabilmekte-
dir."® Olgumuzda sol pariyetal lob, lateral periven-
trikiiler ve sol talamik alanlarda izlenen kronik
infarkt alanlarinin mani tablosu ile iliskisi bu bilgi-
ler 1;1g1inda savunulabilir. Diger yandan mani va-
kalar1 inme ile es zamanl goriilebilecegi gibi olay
sonrast 3-5 yil hatta daha gec bir tarihte de gozle-
nebilmektedir. Cassidy ve Carroll, sekonder ma-
niye neden olan vaskiiler faktorlere odaklanarak
hazirladiklar olgu derlemesinde ilk mani epizodu-
nun goruldigi ortalama yasi, olgumuzun yasiyla
benzer oldugu tizere, 47 olarak saptamiglardir.'” Bir
olgu raporunda, ¢ y1l 6nce izole global disfazi ile
bagvuran 72 yasindaki kadin hastada sol pariyetal
lobda infarkt alanlar1 saptanmas; psikiyatrik 6ykiisii
olmayan hastada bu olaydan 2,5 yil sonra baglayan
irritabilite, yiikselmis duygulanim, basin¢h ko-
nusma ve amagsiz gezinmeler gézlenmis, Dort ay
sonra giderek kotiileserek fikir ugusmalar: seklinde
konusma hiz ve miktarinda artig saptanmis ve hasta
sekonder mani tanisiyla izlenmistir.>

Ulkemizde Giilpek ve ark., atesli silah yara-
lanmasi sonucu sag temporal kortekste bazotempo-
ralde lezyon meydana gelen bir hastay: irdelemis,
manik ve depresif ataklar: olan hastaya genel tibbi
duruma bagh duygudurum bozuklugu tanisi koy-
muglardir.’® Tiirkiye’de yayimlanan bir bagka se-
konder mani vakasinda, serebrovaskiiler hastalik
gecirdikten bes yil sonra manik tabloda psikiyatri
klinigine gelen hastanin kraniyal goriintiilemele-
rinde sol temporopariyetal bolgede kronik infarkt
alani saptanmigtir.'

Tedavi bi¢imi ve yanitlan ile ilgili yeterli sa-
yida ¢aligma olmamasina karsin; sekonder maninin
tedavisinin daha gii¢ oldugu konusunda bir goriis
birligi vardir.” Lityum basta olmak tizere duygu-
durum diizenleyicilerinin ve haloperidol basta
olmak tizere tipik antipsikotiklerin 6zellikle inme
sonrasi gelisen psikiyatrik bozukluklarin sagalti-
minda etkinligi randomize kontrollii ¢caligmalarda
gosterilmigtir.'’»?! Yerli ve yabana literatiirde ET
ile, bu hastaliga bagh serebrovaskiiler olay dolayisi
ile de olsa yol agtig1 psikiyatrik bir durumun bir-
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likteliginin bulunmamasinin olgumuzu ilging ve
ozgiil kildigimi diisinmekteyiz. Ayrica intrakrani-
yal lezyonun sol hemisfer yerlesimli olmas: ve iz-
lenen mani tablosunun inme sonrasi ge¢ dénemde
ortaya ¢ikmasi kayda deger diger 6zelliklerdir. Ol-
gumuzda, ayirici tani 1s181nda vaskiiler kaynakli se-

konder mani tanisi ilk sirada diigiiniilmiis olsa da
klinik seyrin uzun vadede yakin izlenmesi, 6zel-
likle bipolar bozuklugun kesin olarak dislanmas:
veya her iki ayr1 hastaligin rastlantisal olarak bir-
likteligi seklinde degerlendirilmesi agisindan ta-
burculuk sonrasi sik poliklinik izlemi 6nerilmigtir.
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