Huzursuz Bacak Sendromlu Bir Aile: Olgu Sunumu
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OzET

Huzursuz bacak sendromu [HBS] 6zellikle gece uyurken veya dinlenirken bacaklarda olagandisi bir
rahatsizlik hissi ile kendini gosterir. Ekstremitelerde hissedilen anormal duyum / dizestezi dayanil-
maz derecede hareket etme ihtiyaci ve motor huzursuzluga neden olur. Ayni aileden Ug kiside HBS
belirti ve bulgularinin gézlenmesi, olgu-1'de HBS'na komorbid Uykuda Korku Bozuklugu olmasi,
ayni olguda mirtazapin ile sikayetlerinde alevlenme oldugunun tesbit edilmesi, olgu-3'de demir
eksikligi anemisinin birlikte bulunmasi gibi faktérler nedeniyle, bu ailesel olgularin klinik seyri li-
teratr esliginde tartisiimistir.

Anahtar Kelimeler: huzursuz bacak sendromu, uykuda korku bozuklugu, mirtazapin, anemi

ABSTRACT

A Family with Restless Leg Syndrome: Case Report

Restless Leg Syndrome [RLS] manifests itself as an unusual discomfort in the legs particularly du-
ring night sleep or taking a rest. Abnormal sensation felt in extremities leads to an irresistible ur-
ge to move and motor disturbance. In this paper is discussed clinical processes of these familial ca-
ses in association with literatures due to factors which include observing RLS’s symptoms and signs
in 3 patients from the same family, existence of sleep terror disorder comorbid to RLS in one of
these patients, and in the same patient detection of exacerbations of complaints with the use of
mirtazapine, and in another patient determination of iron deficiency anemia.

Keywords: Restless leg syndrome, sleep terror disorder, mirtazapine, anemia

GiRiS

Huzursuz bacak sendromu 6zellikle gece uyurken
veya dinlenirken bacaklarda olagandis bir rahatsizlik
hissi ile kendini gosteren bir klinik bir tablodur. Ge-
nellikle hastalar tarafindan tam olarak ifade edileme-
yen ancak uyluk, bacak ve ayaklarda, hatta bazi hasta-
larda kollarda tirperme, kasinma, ezilme, yanma, ka-
rincalanma olarak ifade edilebilen bir rahatsizliktir.
Ekstremitelerde hissedilen anormal duyum / dizeste-
zi dayanilmaz derecede hareket etme ihtiyaci ve mo-
tor huzursuzluga neden olur (Kaynak 2007).

HBS, ilk kez 1685 yilinda Thomas Willis tarafindan
uykusuzluk ve bacaklarda huzursuzluk sikayeti olan
hastalarda “anxietas tibiarum” olarak tanimlanmistur.
Daha sonra 1945’te Dr. Karl-Axem Ekbom “restless
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legs” tanumini kullanmistir (Ekbom 1945).

HBS tanis1 klinik sorgulama ve degerlendirmeye
dayanmaktadir. Gerekli durumlarda laboratuar ve go-
riintiileme yontemlerinden yararlanilabilir. Norolojik
muayene siklikla normaldir. Kesin tan1 igin dort temel
kriterin hepsinin karsilanmasi gerekmektedir. Ulusla-
rarasi Huzursuz Bacak Sendromu Calisma Grubu
[IRLSSG- International Restless Legs Syndrome Study
Group] tarafindan 1995 yilinda HBS tan kriterleri be-
lirlenmistir. IRLSSG tiyeleri tarafindan 2002 yilindaki
Ulusal Saglik Enstitiisii Konferans: sirasinda 0Olgek
tekrar diizenlenmistir. HBS tani kriterlerini karsilayan
kisilerde bu 6lgekle klinigin siddet derecelendirmeleri
[HBS-SDO] yapilabilmektedir. HBS-SDO'ne gére 1-10
puan: hafif, 11-20: orta derecede, 21-30: siddetli, 31-40
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¢ok siddetli derecede HBS oldugunu gostermektedir
(IRLSSG 2003).

HBS tanis1 konmus bireylerin aileleri incelendigin-
de biiyiik oranda, 1. derece akrabalarinin da HBS tani-
st kondugu, bir¢ok ¢alismada degisik oranlarda belir-
lenmistir. 1diy0patik gruba dahil edilen ailesel gegisli
HBS olgularinda, bu gegisin daha ¢ok otozomal domi-
nant karakterde oldugu ve ailesel gegis oraniin %60-
65 civarinda oldugu kabl edilmistir (Winkelmann ve
ark. 2000, Desautels ve ark. 2005).

Ayni aileden baba, kiz1 ve babanin kiz kardesi ol-
mak tizere {li¢ kiside benzer yakinmalarin oldugunun
tesbit edilmesi iizerine hastalarin klinik seyirlerinin
sunulmasi planlanmistir. Hastalar poliklinige basvuru
sirasina gore numaralandirilmistir. Olgu -1’den yakla-
sik iki hafta sonra agabeyi olan olgu-2 ilk gortismeye
alindi. Olgu-2'den yaklagik 4 hafta sonra olgu-2'nin
kiz1 olan olgu-3 gortismeye alinmis ve tedavileri bas-
lanarak takipleri yapilmuigtir.

OLGU-1

K, kadin, 51 yasinda emekli memure, bekar, agabe-
yi S ve onun ailesi ile birlikte yasamaktadir. Uykusuz-
luk sikayeti nedeni ile baslanmis olan mirtazapin
(30mg/giin) sonrasinda sikayetlerinde artis olmasi
uizerine psikiyatri poliklinigine miiracaati sonucunda
hasta takip edilmeye basland1. Hastanin 6zellikle gece
yataga uzandiginda artis gosteren, dizden asagiya,
ayaklaria dogru yayilan karincalanma, huzursuzluk,
sikint1 veren sikayetleri, ayaklarini sallama hareketi ile
rahatlama gostermekteydi. Uzun yillardir bu sikayet-
leri devam eden hastanin son aylarda uykuya daldik-
tan kisa siire sonra da yiiksek sesli ¢igliklarla yatagin-
da kalkarak oturdugu, uyandirildiktan sonra higbir
sey hatirlamadig1 ve bazen bir sey olmamuis gibi tekrar
uyumaya devam ettigi ifade edilmekteydi. Haftada 4-
5 kez olan uykuda aglama ve giglik ataklar1 evde bu-
lunan diger bireyleri daha fazla rahatsiz etmekteydi.
Bu sekilde geceleri uyku problemleri nedeniyle yogun
kayg1 ve huzursuzluk yasamaktaydi.

Yapilan fizik ve norolojik muayenesi normaldi.
Hastanin tam kan, tire, kan sekeri, demir, demir bag-
lama kapasitesi, ferritin, T3, T4, TSH, sedimantasyon,
kan elektrolitleri EEG ve EMG’ de patolojik bulgusu
yoktu.

Ruhsal muayenesinde kognitif fonksiyonlar: nor-
maldi. Diisiince akis1 normal olup, diisiince igeriginde
uyku sorunlari iizerine yogunlasma dikkat cekiciydi.
Duygulaniminda hafif kaygi, davramglarinda da hu-
zursuzluk gozlenmekteydi. Uyku kalitesi ve stiresinin
belirgin olarak diisiik oldugu tesbit edildi.
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OLGU-2

S, erkek, 60 yasinda, emekli memur, evli, ekono-
mik durumu iyi, kiz kardesi [K], esi ve biiyiik kiz1 ile
aym evde yasamaktadir. Ozellikle gece yataga uyu-
mak i¢in girdiginde veya uykuda bacaklarinda uyluk
bolgesinden baslayarak, ayaklarina dogru yayilan
uyusma ve karincalanma oldugu, zaman zaman uy-
kudan bacaklarinda bir seylerin dolastig1 korkusu ile
uyandigy, kalkip dolastiginda sikdyetlerinin azaldiginm
ifade ediyordu. Hastanin yaklasik yirmibes yildir bu
sikayetleri devam etmekteydi. Son yillarda kollarinda
da benzer yakinmalarinin oldugu, bunun bir hastalik
oldugunun farkinda olmadigy, birkag kez farkli brans-
ta doktorlara bu yakinmalarmi soyledigi fakat bir ¢6-
zim bulamadigin belirtiyordu.

S'nin tam kan, tam idrar, rutin biyokimyasal tet-
kiklerde, EMG ve EEG’de patolojik bulgusu yoktu.
Beyin tomografisinde klinik 6nem tagimayan arakno-
id kist, hafif diizeyde atrofik bulgular vardi.

Ruhsal Muayenesinde kognitif fonksiyonlar1 nor-
maldi. Distlince akis ve igeriginde patolojik bulgu
yoktu. Duygulanim kaygili, davramislar1 normaldi.
Uyku Kkalitesi ve siiresinin belirgin olarak diistik oldu-
gu tesbit edildi.

OLGU-3

A, kadin, S'nin kiigtik kizi, 27 yasinda, iki bucguk
yildir evli, esiyle birlikte farkli bir sehirde yasamakta
ve bir yil 6nce dogum yapmusti. A’da hamileligin 4.-5.
aylarinda geceleri yataga girdikten sonra ortaya ¢ikan
bacaklarda titreme, karincalanma, uyusma gibi huzur-
suzluk veren sikayetleri, dogumdan sonra da devam
etmisti. Yakinmalar1 sonucunda uyku diizensizligi,
halsizlik, yorgunluk yasamaktaydi.

Yapilan fizik ve norolojik muayenesi normaldi.
Hastanin tam idrar, tire, kan sekeri, T3, T4, TSH, sedi-
mantasyon, kan elektrolitleri normaldi. Hb:11.2, Htc:
36, ferritin: 42 mcg/L diizeylerinde bulundu.

Ruhsal muayenesinde kognitif fonksiyonlar1 nor-
maldi. Disiince akis1 ve igeriginde patolojik bulgu
yoktu. Duygulanim ve davranislart normaldi. Uyku
kalitesi ve siiresinin diisiik oldugu tesbit edildi. Fizik-
sel yorgunluk ve halsizlik gbzlenmekteydi.

Hastalarin ilk gortisme ve tedavi baslandiktan son-
raki klinik seyir iginde HBS-SDO ve Pitsburg Uyku
Kalitesi Indeksi'nden [PUKI] aldiklar1 puanlar tablo-
1’de gosterilmistir. Her hastanin gortismeleri farkl za-
manlarda 2-4 haftada bir yapilmistir.

TEDAVi ve TAKIPLE iLGiLi VERILER
Olgu-1 ilk goriismeden sonra ayirici taniy ve altta
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Tablo1: Hastalarin HBS-$SDO ve PUKi sonuclarinin klinik seyir siireci icindeki degisimleri

Bayan K Bay S Bayan A
HBS-SDO PUKI HBS-SDO PUKI HBS-SDO PUKI
1.Goérisme 34 13 27 10 24 8
2.Gorusme *3.hafta 28 9 *2.hafta 19 8 3.hafta 20 6
3.Gorusme *6.hafta 26 7 *5.hafta 10 5 6.hafta 16 6
4.Gorusme *8.hafta 22 7 *8.hafta 8 4 8.hafta 13 5
5. Gorlisme *10.hafta 18 6 *11.hafta 8 3 11.hafta 10 4
6. Gorlisme *14.hafta 12 6 *16.hafta 6 3 -
7. Gorusme *18.hafta 14 6 -

*n.: Her hastanin ilk gérusmeyi takip eden gortusmelerinin kagina haftalarda yapildigini géstermektedir.

yatan hastaliklar1 tesbit etmek amaciyla tetkikleri
planland. Aile goriismesi yapildi. Kullanmakta oldu-
gu mirtazapin kesildi. Hastalik hakkinda kendisi ve
ailesine bilgilendirme yapildi. HBS + Uykuda Korku
Bozuklugu tanisi birlikteligi ile ytiksek kayg1 diizeyi
diisiiniilerek hastaya klonezepam 2mg/giin dozunda
tedavi baglandu. Tk haftadan itibaren gece terorii bul-
gular1 kayboldu. Uyku kalitesi %50’ye yakin artt1. Kli-
nik olarak kismi rahatlama olmasina ragmen sikayet-
lerinin devam sonucunda 6. haftada klonezapam te-
davisi azaltiip kesilerek yerine L-dopa 62.5mg/giin
dozunda tedaviye baslandi. L-dopa 125mg/giin do-
zunda bir ay devam edildi. Hastanin yakinmalarinda
azalma olmasina ragmen aksam erken saatlerde dinle-
nirken sikdyetlerinin ortaya ¢ikmasi tizerine (augmen-
tasyon), L-dopa miktar: artirilarak aksam ve gece saat-
lerinde verilmek tizere 250mg/giin dozuna c¢ikaril-
mustir. Yaklasik 5 aydir takibi yapilan hastanin halen
HBS yakinmalarinin gozlenmesine ragmen klinik ola-
rak daha iyi durumdadir. Olgu-1'in klinik seyir iginde
HBS-SDO ve PUKI degerleri tablo-1” de gosterilmistir.

Olgu-2'nin ilk goriismesi sonucunda yapilan tetkik
ve muayenesi sonucunda HBS tanisi tedavisinde L-
dopa (125 mg/giin) kullanilmistir. Yaklasik 4 aylik ta-
kip siiresince ilk haftadan itibaren olumlu yanit alin-
mistir. Geri tepme (rebound) ve giiglendirme (aug-
mentasyon) gozlenmemistir. HBS-SDO ve PUKI de-
gerleri tablo-1'de gosterilmistir.

Olgu-3'iin yapilan tetkikler sonucunda hemoglo-
bin, hematokrit eksikligi ve serum ferritin distikliigii-
niin tespit edilmesi sonucunda genel dahiliye konsiil-
tasyonu yapilarak, demir eksikligi anemisine yonelik
tedavi baslanmistir. Yani sira tedaviye klonazepam
(2mg/giin) eklenmis ve 3. haftadan sonra olumlu ya-
nitlar alinmustir. 6.haftadan sonra klonazepam azalti-
larak kesilmistir. 12. haftada sikayetlerinde %60 ora-
ninda azalma olan olgu-3'iin klinik seyir i¢cinde HBS-
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SDO ve PUKI degerleri tablo-1" de gosterilmistir

TARTISMA

HBS'nin kognitif fonksiyonlari, yasam kalitesini ve
ozellikle uykuyu, olumsuz yonde etkiledigi bircok
arastirmada gosterilmistir (Allen ve ark. 2002, Abetz
ve ark. 2004). HBS sadece can sikici olmakla, ciddi me-
dikal tedavi gerektirecek kadar degisen genis bir sid-
det araligina sahiptir (Allen ve ark. 2005).

HBS tedavisinde en onemli amag, en diisiik risk ile
en fazla yararin saglanmasidir. Tedaviye baslamadan
once, HBS'na neden olabilecek hastaliklar sorgulan-
mals, idiyopatik/ semptomatik form ayirt edilmelidir.
Semptomatik HBS, norolojik veya primer uyku bo-
zukluguna bagl olarak ortaya ¢ikar. Bunlardan demir
eksikligi, tiremi, romatoid artrit, diyabetes mellitus,
periferik noropati, radikiilopati veya miyelopatiler ve
spinal kord tutulumu ile giden multipl skleroz en sik
nedenler olarak sayilabilir (Allen ve Earley 2000). On-
celikle altta yatabilecek hastaliklarin tedavisi yapilma-
lidir. Boylece tam bir diizelme saglanabilecegi gibi ge-
rekli olan ila¢ dozunun azaltilmast da miimkiin olabi-
lir (Kaynak 2007). Ayrica, bu hastalarda nikotin, kafe-
in, alkol, antipsikotik, antidepresanlar, antihistaminik-
ler, antiemetikler ve soguk algmlig1 icin kullanilan
ilaglar gibi HBS bulgularini arttiran maddelerden ka-
¢inilmasi gerekmektedir.

Olgu-1'de tani olarak HBS + uykuda korku bozuk-
lugu birlikteligi diistintilmiistiir. Yapilan muayene ve
tetkikler sonucunda HBS nin idiyopatik tip oldugu so-
nucuna varimistir. Polisomnografik ¢alisma yapila-
madigindan, HBS ile uykuda periyodik hareket bo-
zuklugunun (UPHB) ayiria tanist yapilamamustir.
Hastanin uykuya daldiktan sonraki ilk bir saat iginde
yasadig1 ¢iglik atma ve aglama sikayetleri nedeniyle
uykuda korku bozuklugu tanisini da karsiladig diisii-
niilmistiir. Hastada daha 6nceden var olan HBS sika-
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yetlerinin, mirtazapin (30mg/giin) kullanmaya basla-
diktan sonra artmis olmasi, literatiirle uyumludur.
Bir¢ok arastirmada mirtazapin kullanimimin HBS'nu
provoke ettigi veya var olan sikayetleri daha ¢ok art-
tirdig1 bildirilmektedir (Kim ve ark. 2008, Rottach ve
ark. 2008). Bu nedenle olgu-1’de oncelikle mirtazapin
tedavisi kesildi. Literatiirde HBS'nun diger uyku bo-
zukluklari ile siklikla birliktelik gosterdigi bildirilmis-
tir. Yapilan calismalar HBS'li hastalarin %85’inde
UPHB de bulundugunu gostermektedir (Montplaisir
ve ark. 1994). Bununla birlikte, narkolepsi-katapleksi
sendromu (Witting ve ark. 1983) ve REM [rapid-eye-
movement] uykusu davranig bozuklugu (Schenk ve
Mahowald 1992) da HBS'na eslik ettigi bildirilen diger
uyku bozukluklaridir. Yapilan literatiir taramasinda
Olgu-1"de oldugu gibi HBS'nun uykuda korku bozuk-
lugu ile komorbid olmas1 durumuna rastlanmamusgtir.

Olgu-2'de Yapilan muayene ve tetkikler sonucun-
da HBS'nin idiyopatik tip oldugu sonucuna varilmis-
tir. Semptomatik tip oldugunu destekleyecek bulgu el-
de edilememistir. Polisomnografik calismasi yapila-
madigindan UPHB tanisinin ayiricl tanist yapilama-
mugtir.

HBS semptomlar: gebeligin 6zellikle ilk aylarinda
belirgin olarak artar ve hatta gebelik bu hastaligin or-
taya ¢ikmasina neden olabilir. Ulkemizde yapilan bir
calismada gebelikte HBS goriilme sikliginin %19 oldu-
gu bildirilmistir (Sahin ve ark. 2007).

Olgu-3'te de hamilelik sirasinda HBS semptomla-
rinin goriilmesi literatiirle uyumludur. Yani sira ailesel
yatkinligimin olmasi nedeniyle, olgu-3'te idiyopatik
semptomatik ayirimini yapilmasmin ¢ok gii¢ oldugu
ortadadir. Hastanin geng olmasi, HBS aile 6ykiisii ol-
masina ragmen hamilelik sirasinda sikayetlerinin or-
taya gikmasi ve héalen demir eksikligini destekler bul-
gularin bulunmasi nedeniyle tedaviye dopaminerjik
ilagla baglanmamuistir.

Ozellikle yash hastalarda ferritin diizeyi ve HBS
siddeti arasinda ters yonde anlamli bir iliski oldugu,
ferritin diizeyi 45-50mcg/L'nin altinda olan hastalara
demir replasmani, hastalarin ¢ogunlugunda fayda
saglamustir (Kolster ve ark. 2004, O’Keeffe 2005). Ben-
zodiyazepinler ve 6zellikle klonazepam semptomlar-
da oldukga belirgin diizelmeye neden olmakla birlik-
te, bagimlilik ve tolerans yan etkileri nedeniyle ancak
stirekli tedavinin gerekmedigi geng¢ hastalarda alev-
lenme donemleri sirasinda kisa sureli tedavi segenegi
olarak dustiniilmelidir (Schenk ve Mahowald 1996,
Acar ve Gencer 2005).

HBS gortintir bir nedeni bulunmayan idiyopatik
bir hastalik olarak veya siklikla demir eksikligine, ge-
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belige veya kronik bobrek hastalifina eglik eden
semptomatik bir sendrom olarak tanimlanmaktadir.
Bununla birlikte, bu sendrom ayn1 zamanda altta ya-
tan genetik ve/veya cevresel faktorlerin bulundugu
karmasik bir bozukluk olarak da tanimlanabilir (Tren-
kalder ve ark. 2005).

Ayni aileden ti¢ kiside HBS belirti ve bulgularinin
gozlenmesi, olgu-1"de HBS'na komorbid uykuda kor-
ku bozuklugu olmasi, ayni olguda mirtazapin ile sika-
yetlerinde alevlenme oldugunun tesbit edilmesi, olgu-
3’de demir eksikligi anemisinin birlikte bulunmasi gi-
bi faktorlerin bir arada bulunmasy, bu ailesel olgularin
Klinik seyrini literatiir esliginde tartisilmasini diisiin-
dirmustir.

SONUC

Sonug olarak genetik ve cevresel faktorlerin yol ag-
t1g1 veya provoke ettigi kompleks bir hastalik olan
HBS, tan1 koymadaki eksikliklere ragmen dikkatli bir
yaklasimla daha sik tesbit edilebilmektedir. Uyku
problemleri nedeni ile poliklinige miiracaat eden has-
talarda ayrmntili hastalik Oykisii alimirken mutlaka
HBS kriterlerinin sorgulanmasi gereklidir. HBS tesbit
edilen hastalarda yiiksek otozomal dominant gegis
distiniilerek ailenin bir biitiinliik icinde ele alinmasi
onemli bir unsur olarak dikkat cekmektedir.
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