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OZET:
Xeroderma pigmentosum ve psikoz iliskisi: Bir olgu

Xeroderma Pigmentosum (XP) DNA tamir defekti sonucu olusan, ofo-
zomal resesif olarak gegen ve ginesin ultraviyole isinlarina karsi asiri
duyarlilikla karakterize nadir rastlanan bir hastaliktir. XP dermatolojik,
okuler ve norolojik belirtilerle klinik géronum kazanir. 10 yas gibi erken
yaslarda cilt kanseri gelisen bu hastalikta cilt ve g6z tutulumuna ek
olarak hastalarin %30°unda mikrosefali, sensérindral isitme kaybi,
spastik kaslar, ataksi ve nébet gibi belirtileri iceren nérolojik tutulum
vardir. XP ile iliskili psikotik bozukluk olgusuna literatirde rastlanma-
migstir.

Olgumuz 24 yasinda bayan hasta. Poliklinige stphecilik, sinirlilik ve
uykusuzluk yakinmalari ile basvurdu. 5 yasindan bu yana XP tanisi
olan hastanin ruhsal muayenesinde persekisyon ve referans sanrila-
n, disforik duygudurumu mevcuttu. Ayaktan takibe alinan hastaya ke-
tiyapin 400 mg/gin baslandi. 20 gun sonra mevcut belirtilerinde
azalma gozlendi.

Bu olgu sunumu ile XP'de psikotik bozukluk gorulme ihtimalinin sor-
gulanmasi ve bunun etyopatogenezi ile ilgili literaturler 1siginda tarti-
siimasi amagclanmistir.

Anahtar s6zcikler: Xeroderma Pigmentosum, persekisyon sanrilari,
psikotik bozukluk
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ABSTRACT:
Xeroderma pigmentosum and psychosis: A case report

Xeroderma pigmentosum (XP) is a very rare inherited disease that
causes extreme sensitivity to the ultraviolet ray of sun. It is
characterized by a genetic change in the DNA repair system. XP may
present with dermatological, ocular and neurological symptoms. Skin
cancer may develop before the patient is 10 years old. In addition to
skin and eye changes, about 30% of XP patients may have nerve-
related problems including microcephalia, deafness, sensorineural
hear loss, spastic muscles, ataxia and convulsions. There are no
psychiatric cases reported due to XP.

We present a 24 year-old female patient with suspiciousness,
irritability, and insomnia. She had been diagnosed with XP since she
was 5 years old. In her psychiatric examination she had persecution
and reference delusions, and dysphoric mood. She was given
quetiapine 400 mg/ day as an outpatient. Her symptoms improved in
20 days. We aimed to draw attention to the possibility of psychosis in
XP and discuss etiopathogenesis of psychosis in XP.

Key words: Xeroderma pigmentosum, persecution delusions,
psychotic disorder
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eroderma Pigmentosum (XP)

DNA tamir defekti sonucu olu-

san, otozomal resesif olarak ge-
¢en ve gunesin ultraviyole 1sinlarina
karsi hipersensivite ile karakterize nadir
rastlanan bir hastaliktir. XP ilk olarak
Hebra ve Kaposi tarafindan 1874 yilinda
tanimlanmustir (1). Prevalansi glines go-
ren ulkelerde 1:100.000 olan bu hastali-
gin okdler ve norolojik tutulumu sikair.
Cilt lezyonlari cillerin 2 yas civari olus-
masl ile baslar, ardindan kserosis, poiki-
lodermi gibi lezyonlar gozlenir (2). XP'de
10 yas gibi erken yaslarda cilt kanseri
gelismektedir. Cilt kanserlerinden bazal
hdcreli karsinom, yassi hucreli karsi-
nom ve malign melanom olusabilir. GOz

konjunktivit, papillom gibi lezyonlarla
klinik goriinim kazanir (3) . Norolojik
tutulum hastalarin %30'unda bulunur
(4). Mikrosefali, sensorinoral isitme kay-
b1, spastisite, ataksi ve nobet gozlenebi-
lir. Bhutto ve arkadaslari (1) 36 XP has-
tasini inceledikleri bir calismada hasta-
larin  29’unda okuler anormallikler,
6’sinda yassl hicreli karsinom oldugu-
nu belirtmislerdir. Hastalarin hi¢birinde
XP'ye bagli gelisen norolojik veya psiki-
yatrik bozukluk saptanmamistir.
Ulkemizde XP ile iliskili sinirli sayida
olgu bildirimleri mevcuttur (5,6). XP'de
gozlenebilen psikiyatrik rahatsizliklara
iliskin literaturler tarandiginda herhangi
bir yayma rastlanmamaktadir. Bu olgu
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sunumu ile XP'de psikotik bozukluk gorilme ihtimali-
nin sorgulanmasl ve bunun etyopatogenezi ile ilgili li-
teratdrler 1s18inda tartisiimasi amaclanmistir.

OLGU

A, bekar, 24 yasinda, ilkokul mezunu kadin hasta.
Mart 2005 tarihinde Ankara Numune Egitim ve Arastir-
ma Hastanesi psikiyatri poliklinigine “etrafindaki insan-
lardan suphelenme, zarar gorecegini dusunup saldir-
gan tavirlarda bulunma, uykusuzluk” yakinmalari ile
basvurdu. Yakinmalarl 2 sene once baslayan hasta 5
yasindan bu yana Xeroderma Pigmentosum tanisi ile
takip ediliyormus. Hasta 2 senedir evdekilerle strekli
tartisma i¢inde imis. Hi¢bir sebep yokken annesine vu-
ruyormus. Eskiden ev isleri yaparken artik yapamiyor-
mus. Annesine “komsularin sirekli kendisi hakkinda
konustugunu” ve “kendisi ile alay ettiklerini” sdyliyor-
mus. Bu yakinmalari 2 yildir devam etmesine ragmen
hastanin psikiyatrik basvurusu olmamis. Hastanin 0z-
ge¢misinde Xeroderma Pigmentosum tanisi ve 1 yil
once konan “bazal hucreli cilt kanseri” tanisi haricinde
herhangi bir epilepsi, travma, hastalik, ila¢ oykusu yok-
tu. Hastanin annesinden alinan sosyodemografik dzel-
liklerine bakilacak olunursa dusuk-orta gelirli bir aile-
nin ikinci cocugu olan hastanin babasl isci, annesi ev
hanimiymis. Kendisi ilkokuldan sonra okumak isteme-
mis. Evde annesine yardim ediyormus. Cocuklugundan
bu yana ebeveynleri tarafindan “huysuz”, cabuk sinir-
lenen” biri olarak tarif edilen hasta, “aslinda yumusak
kalpli” ve “cabuk parlayip ¢abuk sonen” birisiymis. Son
2 yila kadar bu 0zellikleri tolere edilirken, yakinmalari-
nin baslamasiyla artik hastayla ayni evde yasamak ol-
dukca zorlasmis. Evde anne, baba ve hasta olmak Uze-
re U¢ Kisi yastyorlarmis. Abisini kaybetmisler. Hasta ve
annesi sosyoekonomik diizeylerinin disik olmasi ve
hastalik disinda ek bir psikososyal stres tarif etmediler.

Soy gecmisinde oOzellik olarak abisinde Xeroderma
Pigmentosum tanisi varmis. 9 yil once bu rahatsizligin-
dan otUru abisi 18 yasinda iken vefat etmis. Hasta o
donemler 15 yasindaymis ve bu duruma ¢ok dzulmus.
Soruldugunda su siralar abisinden ¢ok kendi durumu-
nu dusundugunu ifade ediyor.

Fizik Muayenesinde yuzinde ¢ok sayida ciller, ba-
zal hicreli cilt kanserinden kaynaklanan o¢zellikle bu-
run etrafinda yogunlasmis lezyonlar ve konjuktivala-

rinda hiperemi, pupiller asimetri olan hastanin diger fi-
zik muayene bulgulari dogaldi.

Norolojik muayenesinde herhangi bir patoloji sap-
tanmadi. Ruhsal muayenesinde geng, yasinda goste-
ren, Oykusu ve genel ruhsal muayenesi ¢ercevesinde
zekasl normal izlenimi veren, sinirli bir yliz ifadesi olan
hastanin bilinci aciktl. Kooperasyonu ve yer, zaman ve
Kisi oryantasyonu tamdi. Hastaligina yonelik oryantas-
yonu yoktu. Algl kusuru saptanmadi. Disunce olusu-
munda gercegi degerlendirmesi bozulmus, disince
iceriginde persekusyon, referans sanrilari, disforik duy-
gudurumu mevcuttu. Distnce icerigi ile uygun olma-
yan duygulanimi ve artmis psikomotor aktivitesi olan
hastada uykusuzluk ve zaman zaman olusan ajitas-
yonlar saptandi.

Ik degerlendirmesinden sonra uygulanan (PANSS)
Pozitif ve Negatif Sendrom Olcegi'nde 89 puan aldu.

Hasta psikiyatri poliklinigine basvurduktan sonra
ruhsal muayene ve psikometrik tetkikleri sonucu DSM
IV TR kriterlerine gore “sizofreniform bozukluk, genel
tibbi duruma bagli psikotik bozukluk “6n tanilar dusu-
nuldu ve psikiyatri polikliniginde ayaktan izleme alin-
di. Laboratuar yontemlerinde patolojik bir deger yok-
tu. Uygulanan 1.5 teslalik MR gorinttlemesinde ozel-
likle sizofreninin etyopatogenezinde gozlenebilen bey-
nin yapisal anormallikleri degerlendirildi. Ventrikuller
ve sulkuslarl normal gorinimdeydi . Hastanin takiple-
ri sirasinda ¢ekilen EEG'si normaldi.

Hastaya ketiapin 400 mg/gun baslandi. 20 giin son-
ra yapilan kontrol muayenesinde psikomotor aktivite-
sinde yavaslama, persekusyon ve referans sanrilarinda
yumusama gozlendi. PANSS 35 puana distu. Hastanin
ketiyapin 400 mg/gun ile takibinin devamina Karar ve-
rildi.

TARTISMA

Bu olgu baglaminda Xeroderma Pigmentosum ve
psikotik bozukluk iliskisine bakti@imizda, oncelikle bu
hastallk ile psikotik bozuklugun sans eseri bir birlikte-
ligi oldugu soylenebilir. Bunun yani sira psikotik bozuk-
luk olusumundan 6nce norolojik birtakim anormallik-
ler olusmakta ve bunlarin ileride psikotik bozukluga
yol acabilecegi ihtimali akla gelmektedir. XP'nin “triko-
tiyodistrofi” ve “serebrooktlofasiyal sendrom” olarak
iki tane varyant vardir. Trikotiyodistrofi XP'nin otozo-
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mal resesif ozellikli mental retardasyon, iktiyozis, du-
suk kulak ile karakterize bir varyanti iken; serebroki-
lofasiyal sendromun kliniginde intrakraniyal Kalsifikas-
yonlar, mikrosefali ve gelisme geriligi gozlenir (7). Go-
ralddgu gibi XP'nin varyantlari norolojik bozuklukla be-
raber seyredebilmektedir.

XP ve norolojik bozukluk iliskisine baktigimizda bu-
nunla ilgili yapilmis birka¢ arastirmaya rastlamaktayiz.
Kraemer ve arkadaslari 1874-1982 yillari arasinda XP
tanisi almis toplam 830 hastayi incelemislerdir. Bu has-
talarin %18’inde norolojik bozukluk oldugunu, bu no-
rolojik bozukluklar arasinda mental bozukluk, hiporef-
leksi, ilerleyici sagirlik oldugunu belirtmiglerdir. Litera-
tlrde yaslari 1 ay ile 85 yil arasinda degisen XP hasta-
larinin hig¢birisinde psikotik bozukluk saptanmadigi bil-
dirilmistir (3).

Hastalikla ilgili olarak Bhutto ve arkadaslarinin XP
tanisi konan 36 hastanin klinik 6zelliklerini 7 y1l boyun-
ca izledikleri bir calismada, hastalarin 2’sinde mental
bozukluk oldugunu fakat bu bozukluklarin kafa yizey-
lerinde ortaya ¢lkan ve tim kafa seklini bozacak kadar
blyUk boyutta olan yassi hicreli kanserden sonra
olustugunu belirtmislerdir. Mental bozukluk olarak ta-
riflenen tablonun Klinik ozellikleri ayrintilandiriimamis-
tr (1) .

Hayashi ve arkadaslar 5 XP olgusunun beyinlerini
morfolojik olarak inceledikleri bir calismada hastalarin
timunde frontal, pariyetal, oksipital, temporal loblarda
ve talamusta belirgin noronal kayip tesbit etmislerdir.
Hastalarin beyaz cevherlerinde fibriler gliozis ve demi-
yelinizasyon plaklari saptanmistir (9). 5 XP hastasinda
da demiyelinizasyon plaklari bulunmasi bizi demiyelini-
zasyonun psikoz gelisimindeki rolind disinmeye yo-
neltmistir. Demiyelinizasyon plaklari ile karakterli deje-
neratif bir hastallk olan multipl skleroz'da (MS) psikoz
gelisimi %5 oranindadir. Feinstein ve arkadaslarinin psi-
kotik bozukluk tanisi olan 10 MS hastasl ile psikotik bo-
zukluk tanisi olmayan MS hastalarinin kranial MR go-
runtilerini karsilastirdiklar bir calismada psikotik bo-
zukluk tanisi olan hastalarda diger hastalardan farkl
olarak temporal periventrikiler alanlarda demiyelinizan
plaklar gozlemislerdir (10). Yine psikotik dzelliklerle sey-
reden bir MS olgusunda sol frontal ve temporal loblar-
da demiyelinizan plaklarin gozlendigi belirtilmistir (11).

Noronal kaybin ve demiyelinizasyonun psikotik bo-
zukluk gelisiminde rol oynadigl dusunulecek olunursa

XP'de psikotik Ozelliklerin gelisiminin patogenezi daha
anlasilir olabilmektedir.

XP ve psikotik bozukluk tanilarinin sans eseri bir
arada olmalar veya psikoz gelisimi kokeninde norolo-
jik bir anormallik olabilecegi intimalleri disinda; XP'de
gozlenen oksijen radikalleri ile ilgili ile yapilan arastir-
malara baktigimizda, aklimiza olgumuzda psikotik bo-
zukluk gelismesinde oksijen radikallerinin roli olup ol-
mayacagl sorusu geldi. XP tanisi alan hastalarin otopsi
incelemelerinde hastalarin beyinlerinin dzellikle beyaz
cevher bolgesinde psikotik bozukluk tanili hastalarin-
kine benzer sekilde bozulmus superoksit dismutaz
ekspresyonu ve yaygin oksidatif hasar tesbit edilmistir
(9). Sizofreni gelisimde hucresel duzeyde oksidatif ha-
sarin ve oksijen radikallerinin katkisi ile ilgili bir¢ok
arastirma bulunmaktadir. Beyin proteom analizlerinde
sizofreni hastaligl olan bireylerin basta hipokampus ol-
mak Uzere bir ¢cok beyin bolgesinde antioksidan siste-
min bozuldugu ileri surdlmustur (13).

Yukaridakilerle uyumlu olarak yapilan baska bir ca-
lismada antipsikotik ila¢ tedavisi baslanmamis, psiko-
tik bozukluk tanisi alan hastalarin beyinlerinde supe-
roksit dismutaz enzim aktivasyonunda bozulma tespit
edilmistir. Hastalarin antipsikotik ila¢ tedavisi sonrasi
superoksit dismutaz enzimi tekrar ol¢ildugunde bu
enzimin aktivasyonunun duzeldigi belirtilmistir (14).

Fiziksel gorindmunde siradisilik olan Kisilerde, ben-
lik saygisinda azalma, sosyal anksiyete bozuklugu, gu-
vensizlik, referans dusunceleri, referans hezeyanlari
toplum ortalamasina daha sik gorilmektedir. XP'nin
hicresel dizeyde sebep olabilecegi psikotik bozukluk
disinda, hastanin fiziksel gorinimundn ve bunun ¢ev-
resel yansimalarinin da psikotik belirtilere yol acabile-
cegi goz onunde bulundurulmasi gereken noktalardan
biridir.

Bu olgu sunumunda hastada psikotik bozukluk ge-
lismesinde XP'nin yeri sorgulanmis ve bu hastaligin
psikotik ozelliklerinin de olabilecegi, bir takim meka-
nizmalarin etyopatogenezde rol oynayabilecegi one
surdlmustur. XP ve psikotik bozukluk arasindaki iliski
ile ilgili herhangi bir literatlre rastlanmamaktadir.
XP'nin tedavisinde erken tani, sik poliklinik kontrolleri
ve ultraviyole 1siktan korunma onemlidir. Olgu sunu-
mu ile bu hastaligin psikotik 6zelliklerinin de olabilece-
gi ve bir takim oksidatif mekanizmalarin bu iliskide rol
oynayabilecegi tartisiimistir.
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